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que tenhamos um material didatico e cientifico préprio do CBR, com contetdo amplo
e atualizado, produzido por colegas que atuam na vanguarda da nossa especialidade.

A nova Colecao CBR foi idealizada como uma continuidade da antiga Série CBR,
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Apresentacao do Volume

E com grande satisfacio que apresentamos o volume dedicado a Oncologia, parte
integrante da Colegdo do Colégio Brasileiro de Radiologia (CBR). Este volume foi cuida-
dosamente elaborado para servir como uma referéncia abrangente e atualizada sobre
as aplicacbes das técnicas de imagem em todas as fases do manejo das neoplasias.

A oncologia é uma das areas da medicina que mais evoluiu nas ultimas décadas, e as
técnicas de imagem desempenham um papel fundamental no avango no rastreamento,
no diagndstico precoce, na avaliagdo do estadio, no monitoramento dos efeitos tera-
péuticos e na pesquisa de toxicidades nos pacientes oncolégicos. Este volume reflete o
estado da arte no uso da radiologia em oncologia, trazendo contribuicdes de renoma-
dos especialistas e cobrindo uma ampla gama de topicos, desde os principios basicos
até as inovagdes mais recentes.

Ao longo dos capitulos, sdo discutidos os principais desafios e as melhores prati-
cas na aplicacao de diferentes modalidades de imagem, incluindo a ultrassonografia, a
tomografia computadorizada, a ressonancia magnética, o PET-CT e outras tecnologias
emergentes. Além de discutir o papel do “novo” radiologista, muito mais atuante, pre-
sente e fundamental na tomada de decisdao e na linha de cuidado do paciente com
cancer. O conteudo foi estruturado para ser de grande utilidade tanto para radiolo-
gistas em formacao quanto para profissionais experientes que buscam se atualizar ou
aprofundar seus conhecimentos.

Esperamos que este volume contribua significativamente para a pratica clinica e
para o aprimoramento da assisténcia aos pacientes oncoldgicos em nosso pais, refle-
tindo o compromisso do CBR com a educagdo continuada e a exceléncia na radiologia.

Marcony Queiroz Andrade

Paula Nicole Vieira Pinto
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Introducao ao Diagnastico por Imagem
em Oncologia

INTRODUCAO

Hoje, o cancer é a segunda maior causa de morte no
cenario nacional e uma das principais no mundo. Diante
desse impacto, a Oncologia emerge com uma relevancia
incontestavel, impulsionando uma incansavel busca por
conhecimento.

As estatisticas da Agéncia Internacional de Pesquisa so-
bre o Cancer (IARC) revelam que aproximadamente um em
cada cinco individuos enfrentara o diagnostico de cancer ao
longo de sua vida. A estimativa de mortalidade é de um a
cada nove homens e 1 a cada 12 mulheres.!

De fato, o exorbitante crescimento na carga global de
cancer é um reflexo direto do envelhecimento da popu-
lagdo e do aumento demografico. No Brasil, a transigao
epidemiolégica, embora atipica, se caracteriza pelo decli-
nio das doencas infectocontagiosas e ascensdo das doengas
cardiovasculares e neoplasicas, isso ocorre de forma mul-
tifatorial, englobando ndo apenas a constante tentativa de
controle dos riscos habitacionais, sociais, fisicos e psicologi-
cos das populagdes mais vulneraveis, mas também a evolu-
¢do no ambito académico, cientifico e médico assistencial.?

Desse modo, o crescimento do cancer como fator de
morbidade e mortalidade demanda busca constante por
melhorias na deteccdo precoce, no diagnéstico preciso e
no tratamento eficaz desta doenca.

EPIDEMIOLOGIA DO CANCER

Epidemiologia do cancer no mundo

Em 2022, registraram-se cerca de 20 milhdes de novos
casos e 9,7 milhGes de mortes por cancer no mundo. As trés

neoplasias mais prevalentes foram: o cancer de pulmao,
sendo o mais comum em todo o mundo, com 2,5 milhdes
de novos casos, seguido pelo cancer de mama feminino
(2,3 milhdes de casos), e pelo cancer colorretal (1,9 milhdo
de casos).!

A lamentavel realidade é que, a depender do lugar,
as chances de sobrevida podem variar significativamente.
As desigualdades dos ambitos sociocultural, educacional
e econdmico se estendem também para a saude, trans-
formando o desafio da doenca ainda maior para os pa-
cientes oncolégicos que vivem em paises menos desen-
volvidos. Em paises com um indice de Desenvolvimento
Humano (IDH) muito alto, uma em cada 12 mulheres sera
diagnosticada com cancer de mama e uma em cada 71
morrera dessa doenca. Por outro lado, em paises com
IDH baixo, apenas uma em cada 27 mulheres é diagnosti-
cada com cancer de mama e 1 em cada 48 morrera desse
diagnéstico.™?

Além disso, a condicdo socioeconOmica influéncia no
prognéstico de alguns canceres,® evidenciando que um
acesso equitativo aos cuidados de saude é urgente e uma
assisténcia digna, voltada para uma abordagem oncologi-
ca completa, que englobe desde a detecgdo precoce até
todas as etapas do seguimento pds-terapéutico, deve ser
prioridade para as politicas publicas de qualquer pais do
mundo.

Epidemiologia do cdncer no Brasil

No cenario nacional, as estimativas do Instituto Na-
cional de Cancer (INCA) para o triénio 2023-2025 indi-
cam, para cada ano, a ocorréncia de 704 mil casos novos
de cancer, se excluidos os casos de cancer de pele nao
melanoma.*



As estimativas apontam que os tipos de cancer mais
frequentes em homens serdo pele ndo melanoma, com
102 mil casos novos; préstata, com 72 mil; célon e reto,
com 22 mil; pulmdo, com 18 mil; estdbmago, com 13 mil; e
cavidade oral, com 11 mil. Em contrapartida, nas mulheres
serdo os canceres de pele ndao melanoma, com 118 mil;
mama, com 74 mil; célon e reto, com 24 mil; colo do Gtero,
com 17 mil; pulmdo, com 15 mil; e tireoide, com 14 mil
casos novos.t

EVOLUCAO DA ONCOLOGIA

Sabemos hoje que a carcinogénese é um processo
complexo e multifasico, que envolve mutagdes em diver-
sos genes associados a regulacdo da proliferacao celular
e da apoptose. Essas mutagdes afetam o equilibrio neces-
sario para manter a estabilidade da proliferacao celular e
regulacao das vias metabolicas complexas que garantem
a integridade funcional e estrutural das células e tecidos.’

Nas ultimas trés décadas, a Oncologia alcangou avangos
expressivos. A identificacdo de muitos mecanismos gené-
ticos e de seus produtos proteicos foi crucial para com-
preender a patogénese da transformacao maligna, forne-
cendo informagdes valiosas para diagnostico, prognostico
e sucesso potencial do tratamento do cancer.?

Seguramente, é possivel afirmar que os avangos nos
estudos de diversos tipos de neoplasias foram rapidos e a
medicina personalizada chegou para inovar o seguimento
oncolégico, com o olhar individual para a necessidade de
cada paciente, usando sabiamente os recursos da tecnolo-
gia, da patologia e dos testes moleculares a fim de priorizar
o tipo de tratamento que mais se encaixa com o perfil do
paciente, culminando em estratégias mais eficazes e em
menores efeitos colaterais.®

Presenciamos o desenvolvimento de drogas mais efi-
cientes e menos téxicas e a introducao de técnicas de ra-
dioterapia e de cirurgias menos invasivas, que minimizam a
morbidade terapéutica. O melhor entendimento dos meca-
nismos da origem do cancer introduziu ainda abordagens
de tratamento, incluindo os conceitos de oncogenética, de
terapia alvo e imunoterapia.’

O diagnéstico por imagem é um recurso revoluciona-
rio sob a otica da evolucdao da Oncologia, que contribui
decisivamente para o entendimento do cancer, sua epide-
miologia, variagdo bioldgica e historia natural e acompanha
0 paciente nas mais diversas etapas, sendo crucial para o
diagnostico precoce, para o esclarecimento diagnoéstico de
lesdes suspeitas e para a avaliacdao da extensao da doenca
antes e depois do tratamento. Além disso, os métodos in-
tervencionistas minimamente invasivos, como as biépsias e
terapias percutaneas e as abordagens endoluminais guia-
das por imagem se desenvolveram, ampliando sua atuagao
e proporcionando solugdes com melhores desfechos clini-
cos e reducao de custos.

: COLECAO CBR

Informacgdes obtidas em exames de imagem constituem
alguns dos primeiros e principais biomarcadores da pre-
senca, da gravidade e da resposta terapéutica do cancer,
sendo, portanto fundamentais para o conceito de Oncolo-
gia personalizada.

IMAGEM EM ONCOLOGIA

Entender a histéria da Radiologia é conhecer a evolu-
¢do da area que tornou o aspecto anatémico das neopla-
sias visiveis ao olho humano.

A Radiologia nasceu quando Wilhelm Conrad Rontgen
descobriu os raios-X, em 1895, e revolucionou a ciéncia,
pois somente a partir do seu feito foi possivel visualizar o
interior do corpo humano vivo. Sua descoberta contribui
até hoje com a Medicina Diagndstica e, com muito mérito,
ele ganhou o Prémio Nobel de Fisica, em 1901. No Brasil, a
primeira radiografia aconteceu aproximadamente um ano
depois, e foi o Dr. José Carlos Ferreira Pires o pioneiro a
instalar um aparelho de raios-X, localizado na cidade de
Formiga, Minas Gerais.”

Ja a ultrassonografia (USG) diagnoéstica teve seu inicio
marcado em 1957, com a histéria de Douglas Howry e sua
esposa Dorothy, ambos médicos. Desse pioneirismo até os
dias atuais, muitas mudancas ocorreram. No Brasil, 0 mé-
todo foi iniciado nos anos 1970.2

A década de 1970 foi, de fato inovadora no mundo
radiolégico, quando Godfrey Newbold Hounsfield e Allan
Cormack, engenheiro elétrico e fisico, respectivamente,
desenvolveram a técnica da tomografia computadorizada
(TC). O primeiro equipamento foi desenvolvido em 1971,
para processar imagens do cranio e o primeiro exame de
TC realizado revelou um astrocitoma cistico no lobo frontal
esquerdo, de um paciente do sexo feminino. No Brasil, o
primeiro tomégrafo foi instalado em Sao Paulo, em 1977,
no Hospital da Real e Benemérita Sociedade Portuguesa de
Beneficéncia.>"?

Contemporaneamente, a ressonancia magnética (RM)
foi apresentada em 1973 por Paul Lauterbur, mas foi em
1975 que Richard Ernst prop6s o exame de RM utilizando
a codificagdo em fase e frequéncia, base da técnica atual.
Edelstein et al. apresentaram imagens do corpo utilizando
a técnica em 1980."

A virada do século foi marcada por uma revolucdo tec-
nolégica continua, com a introdu¢do dos equipamentos
digitais facilitando o acesso e a distribuicdo das imagens
médicas, o surgimento dos tomdgrafos multicortes que
permitiram acelerar a realizagdo desses exames e as combi-
nagdes de tecnologias, como a emissao de positrons asso-
ciada a tomografias (PET/CT), que permitiram a associagdao
de informagdes anatomicas e funcionais das neoplasias.

Mais recentemente, passamos a presenciar um novo ci-
clo de rapida evolugao tecnolégica e entusiasmo com téc-
nicas de inteligéncia artificial e seu potencial para facilitar



0 acesso a exames, otimizar o fluxo de trabalho e qualificar
a informacgdo fornecida pelo diagnéstico por imagem. O
desenvolvimento e a validagdao dessas ferramentas passam
necessariamente pelo envolvimento e contribuicdo de pes-
quisadores e profissionais para a sua incorporagao segura
e racional. Hedvig Hricak, figura importante na radiologia
oncolégica mundial, em seu artigo “Radiologia 2040” afir-
ma que a medida que avangarmos, a computacdo e a ana-
lise de dados desempenhardo um papel cada vez mais cru-
cial no suporte a Radiologia e a outras areas da Medicina.
Além disso, impulsionardo a conectividade, promovendo
assim uma abordagem mais eficaz e acessivel a prestacdo
de cuidados de satde.™

No dia 8 de novembro é comemorado o Dia Internacio-
nal da Radiologia (IDOR), por uma iniciativa da Sociedade
Europeia de Radiologia (ESR), da Sociedade Radiolégica da
América do Norte (RSNA) e do Colégio Americano de Ra-
diologia (ACR), com cooperacao da Sociedade internacio-
nal de Radiologia (ISR), com o propésito de conscientizar a
sociedade sobre o valor que a radiologia tem para a melho-
ria da sadde. A primeira das comemoragdes do IDOR em
diversos paises do mundo, realizada em 2012, elegeu como
tema central a imagem oncologica, pela sua contribuicdo
determinante.

APLICACOES DO DIAGNOSTICO POR IMAGEM

NA ONCOLOGIA

O avan¢o dos métodos de imagem contribuiu de va-
rias formas para a evolugdo da oncologia, a capacidade de
identificar lesdes neoplasicas antes da ocorréncia de sinais
ou sintomas, de definir a extensdo anatomica e a atividade
da doenca neoplasica antes e ap6s o tratamento sao hoje
pilares para o entendimento do cancer, para o desenvol-
vimento de novas terapias e para aplicagdo do conceito
de cuidado personalizado, contribuindo diretamente para
a reducdo de morbidade e mortalidade dos pacientes. As
técnicas de radiologia intervencionista permitem ainda
bidpsias e terapias menos invasivas.

Sao iniUmeros os contextos praticos nos quais os méto-
dos de imagem sdo utilizados, desde a deteccdo precoce
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de varias neoplasias, na definicao diagnostica de lesdes sus-
peitas para cancer, na decisdo, planejamento e realizacao
de tratamentos, além da avaliacdo de eficacia e dos efeitos
adversos das terapias anticancer.

Rastreamento

A Organizacao Mundial da Satude (OMS) orienta que o
controle do cancer deve acontecer baseado em quatro pi-
lares: prevencao, deteccao precoce, tratamento e cuidados
paliativos (Tabela 1.1).!

A detecgdo precoce é compartimentada em duas estra-
tégias. A primeira é o rastreamento, cuja finalidade é en-
contrar o cancer pré-clinico ou as lesdes precursoras, por
meio de exames de rotina em uma populagao-alvo assin-
tomatica. A segunda se refere ao diagndstico precoce, que
visa identificar o cancer em estagio inicial, em individuos
que apresentam sinais e sintomas suspeitos da doenca."

O rastreamento de algumas das neoplasias mais inci-
dentes e letais tem contribuicdo direta dos métodos de
imagem e vao ser exemplificados a seguir.

Cancer de mama

A mamografia bilateral é o exame eleito para o rastrea-
mento da neoplasia mamaria ao possibilitar a reducao da
mortalidade da doenca. Atualmente, o Colégio Brasileiro
de Radiologia (CBR), a Federacao Brasileira das Associacdes
de Ginecologia e Obstetricia (Febrasgo) e a Sociedade Bra-
sileira de Mastologia recomendam o rastreamento mamo-
grafico anual para as mulheres de risco habitual entre 40 e
74 anos. Acima de 75 anos, deve ser reservado para as que
tenham expectativa de vida maior que sete anos. As mu-
lheres com fatores de risco maior que o habitual, podem
se beneficiar de estratégias de rastreamento complemen-
tar, incluindo outras modalidades de imagem, devendo ser
consideradas de forma individualizada.™

A Figura 1.1 demonstra uma neoplasia mamaria detec-
tada por meio de mamografia de rastreamento em pacien-
te de 46 anos, com risco habitual.

Tabela 1.1 - 0s 4 pilares do controle do cancer propostos pela OMS.

1. Prevencdo

Englobam medidas para evitar o surgimento do cancer, como:

= Evitar os fatores de risco: tabagismo, sedentarismo, obesidade, etilismo
= Controlar riscos ocupacionais, entre outros

2. Deteccdo precoce = Diagnostico precoce

= Rastreamento

3. Tratamento

Apos diagnoéstico do cancer e estadiamento, é elaborado um plano terapéutico para curar ou

prolongar, sem sofrimento, a vida do paciente de forma consideravel

4. Cuidados Ppliativos
pacientes e de suas familias

Procura aliviar, em vez de curar, os sintomas causados pelo cancer e melhorar a qualidade de vida dos



FIGURA 1.1 - Mamografia de rastreamento em uma paciente de 46
anos. Observa-se um nddulo, de contornos espiculados, no terco pos-
terior do quadrante inferomedial da mama direita, medindo 14 mm.
Anatomopatoloégico: carcinoma invasivo tipo ndo-especial.

Cancer colorretal

Inimeras evidéncias apontam para os efeitos positivos do
rastreamento do cancer colorretal, pois , por conta de iniciati-
vas de rastreamento, analises epidemiologicas tém consisten-
temente demonstrado uma queda na incidéncia e nas taxas
de mortalidade desse cancer ao longo das Ultimas décadas.

O exame preferencial para o rastreamento da neoplasia
colorretal é a colonoscopia 6ptica. A recomendacado é que
ela seja realizada a partir dos 45 anos até os 75 anos para
a populacao de risco habitual, com intervalo de 10 anos,
segundo a U.S. Preventive Services Task Force (USPSTF). '

Entretanto, existem situacdes em que sua realizagdao
nao é possivel, por limitacdes anatémicas, exames incon-
clusivos ou incompletos, até recusa do paciente. Nesses
casos, a colonoscopia virtual por TC pode ser uma alterna-
tiva. Estudos referem que a deteccdo da neoplasia color-
retal pela colonoscopia virtual e pela colonoscopia 6ptica
é estatisticamente igual. Porém, para pélipos menores que
10 mm a acuracia da técnica por tomografia € menor. Ou-
tra desvantagem é a impossibilidade de realizar biépsias ou
polipectomia. O intervalo entre as colonoscopias virtuais
deve ser de 5 anos.”

Cancer de pulmao

Nos Estados Unidos, em 2013, a USPSTF publicou as
recomendacdes para rastreamento de cancer de pulmao
por TC de baixa dose para pacientes de alto risco, con-
siderando idade e histérico de tabagismo. Em marco de
2021, houve uma atualizacao, que apresentou aumento na
elegibilidade de rastreamento e evidéncias de que tal ras-
treio aliado a uma abordagem diagnostica e terapéutica
apropriada, pode reduzir a mortalidade relacionada a essa
doenca em pelo menos 20%, conforme evidenciado por
ensaios clinicos de grande escala realizados nos Estados
Unidos e na Europa.'®

, " COLECAO CBR

Cabe ressaltar que esse tipo de rastreio deve ocorrer
de forma individualizada considerando o acesso ao exame
e todo o processo de investigacao das alteragdes encon-
tradas e de terapia adequada e oportuna das neoplasias
diagnosticadas.

Cancer de prostata

O rastreamento universal de toda populacao masculina
para o cancer de préstata é ainda um tema controverso.
Se, por um lado, a deteccdo precoce de neoplasias agres-
sivas pode antecipar intervencdes benéficas interferindo
na histéria natural deste cancer, por outro lado, ela pode
diagnosticar canceres de préstata de baixa agressividade,
que nao necessitam tratamento, mas que podem gerar in-
tervencdes diagnosticas e terapéuticas com potencial im-
pacto na qualidade de vida dos pacientes.

A abordagem individualizada é fundamental neste ce-
nario. A selecao de candidatos ao rastreamento deve consi-
derar os fatores de risco e a preferéncia dos pacientes ap0ds
a discussao de riscos e potenciais beneficios.

Outro fator importante no processo de rastreamento
do cancer de prostata é a otimizacao da investigacdo e do
tratamento, selecionar no grupo de pacientes assintomati-
cos submetidos ao processo de rastreamento, aqueles que
devem ser submetidos a bidpsia e dentre aqueles diagnos-
ticados com canceres de baixa agressividade, quais reque-
rem intervencao terapéutica e qual o tratamento adequa-
do. Além dos fatores clinicos de risco ja estabelecidos, a RM
da préstata, quando disponivel e realizada com parametros
técnicos e de interpretacdo adequados, tem se mostrado
ferramenta auxiliar interessante nesse contexto."”

Para pacientes com indicacdo de biépsia da prostata a
partir de critérios clinicos e laboratoriais, a RM realizada
antes da biopsia, pode selecionar aqueles com maior ris-
co para a presenca de cancer clinicamente relevante auxi-
liando na decisdo pela realizacao de bidpsia e ainda apon-
tar a localizagdo provavel dessas neoplasias na glandula,
otimizando a amostragem tecidual. Essa abordagem tem
mostrado reducdo no nimero de bidpsias, além da iden-
tificagdo de um nimero maior de neoplasias clinicamen-
te significativas e um ndmero menor de canceres pouco
agressivos, de baixa relevancia clinica.’”

Sindromes de predisposicao familiar ao cancer

Existem diversas sindromes de predisposicao familiar ao
cancer, sendo a sindrome de Li-Fraumeni (LFS) uma das mais
conhecidas. Ela é uma condicao genética dominante que au-
menta significativamente o risco de desenvolver um amplo
espectro de neoplasias ao longo da vida, como mama, sar-
coma, leucemias, e tumores do sistema nervoso central. A
vigilancia do cancer para portadores da variante patogénica
TP53 comecou com o “Protocolo de Toronto”, inicialmente
adotado no Canada e nos Estados Unidos. Reconhecendo que
0s canceres associados a sindrome de Li-Fraumeni podem



afetar diversas partes do corpo, o protocolo inclui RM de
corpo inteiro, ressonancia cerebral, ressonancia de mama
(para mulheres adultas), USG (para avaliar 6rgaos internos)
e endoscopia (para adultos). Os resultados desse protocolo,
reportados em 2011 e 2016, mostraram que a vigilancia au-
menta a taxa de sobrevivéncia em individuos com a variante
patogénica TP53. Em razdo da alta incidéncia de cancer na
sindrome de Li-Fraumeni, a eficacia da deteccao precoce é
alta e aumenta com o tempo de acompanhamento.®

ESTADIAMENTO TNM

Além de desempenhar papel no rastreamento e diag-
noéstico, a imagem também exerce protagonismo no es-
tadiamento das neoplasias, momento em que se define o
grau de disseminacao e o prognostico, a fim de se elaborar
a proposta terapéutica.

O Sistema TNM para a classificacdo dos tumores malig-
nos foi criado por Pierre Denoix, entre as décadas de 1940
e 1950. O Comité da Unido Internacional contra o Cancer
(UICC) organizou uma reunido em 1953, em que foi alcan-
¢ado um consenso sobre a técnica geral de classificacao da
extensdo anatdmica da doenca, utilizando o Sistema TNM.
Em 1958, o Comité publicou suas primeiras recomenda-
¢oes. Desde entdo, a classificagdo para tumores malignos é
um sistema de referéncia para estadiamento de neoplasias
em todo o mundo.”

Assim, para descrever a extensdao anatémica da doenga,
o sistema tem por base a avaliacao de trés componentes:

T: Tamanho e extensao do tumor primario.

N: Auséncia, presenca e extensdao de metastases em
linfonodos.

M: Auséncia ou presenca de metastase a distancia.

Diversas diretrizes tém critérios de recomendacdo de
exames especificos de imagem para o estadiamento
de inimeras neoplasias.

Avaliacdo da resposta terapéutica

O acompanhamento do paciente oncolégico contem-
pla necessariamente a avaliagao da resposta ao tratamento.
Essa definicdo é, muitas vezes, realizada a partir da quan-
tificacdo da carga tumoral em mensuracées tomadas em
exames seriados de imagem e auxilia na decisao pela con-
tinuidade de terapias que demonstram eficiéncia ou pela
interrupcao de terapias que nao demonstram impacto, evi-
tando efeitos téxicos e custos desnecessarios.

O método a ser selecionado deve ser o mesmo para
todas as avaliacdes, sendo a TC a modalidade mais reco-
mendada pela sua disponibilidade, versatilidade e precisao
na mensuragdo de tumores.

O critério mais utilizado para essa avaliagdo é o RECIST
(do inglés — response evaluation criteria in solid tumors),
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criado em 2000, que estabelece regras para identificar lesoes
mensuraveis e ndo mensuraveis, definir lesdes-alvo e ndo
alvo, e classificar a resposta do paciente em completa, par-
cial, progressiva ou estavel. A versdo revisada, o RECIST 1.1,
desenvolvida em 2009, introduziu mudangas importantes
para aprimorar a precisdao desta avaliacao, incluindo crité-
rios atualizados para definicao de lesGes-alvo, avaliagdo de
linfonodos patolégicos e deteccdo de novas lesdes.?’

A partir do conhecimento dos mecanismos de acdo de
diferentes modalidades terapéuticas e de seu impacto nas
caracteristicas das neoplasias em diferentes métodos de
imagem, outros critérios de avaliagdo de resposta especificos
para determinados tipos de neoplasia e/ou terapias foram
desenvolvidos e consideram além do tamanho, atributos de
imagem que refletem a textura ou aspectos funcionais.

Na Figura 1.2, observamos duas tomografias, com in-
tervalo de 4 meses, para avaliar a resposta terapéutica da
metastase pulmonar de uma paciente portadora de sarco-
ma de coxa esquerda.

As avaliagdes seriadas da carga tumoral em exames de
imagem tém também papel fundamental nos estudos clini-
cos para triagem de novas estratégias de terapia oncolégi-
ca. Desfechos como taxas de resposta objetiva e sobrevida
livre de progressao obtidas em exames de imagem seriados
auxiliam e aceleram a identificacdo dos novos tratamentos
oncoldgicos, mais promissores.?

FIGURA 1.2 - Tomografias, com intervalo de 4 meses, de uma paciente
com nodulo pulmonar, metastase de um sarcoma, em vigéncia de tra-
tamento quimioterapico. Ja é possivel notar reducdo de aproximada-
mente 50% das dimensdes do nédulo (medida do maior diametro) no
exame inicial (a esquerda): 10 mm; medida no segundo exame (a direi-
ta): 5mm.

Planejamento de radioterapia

A imagem ¢é utilizada na avaliacao inicial, no planeja-
mento terapéutico e no seguimento na radioterapia. Infor-
magdes obtidas em imagens médicas permitem a aplicagdo
de doses mais efetivas no alvo tumoral maximizando sua
efetividade enquanto minimiza a exposicao dos tecidos
saudaveis circundantes e a morbidade terapéutica.

A radioterapia guiada por imagem envolve a obtencdo
de imagens antes e durante o tratamento para avaliar e
aprimorar o posicionamento do campo de radiagdo, alguns
equipamentos de radioterapia ja acoplam hoje tecnologias
de imagem para refinamento do processo de planejamento
terapéutico.”



A Figura 1.3 ilustra o delineamento de tratamento para
um sarcoma de coxa, a imagem é resultante da fusdao de
tomografia e ressonancia.

FIGURA 1.3 -Imagem resultante da fusdo de uma TC com RM para deli-
neamento radioterapéutico de um sarcoma fusocelular de alto grau da
coxa esquerda em uma paciente com 41 anos.

Avaliacao funcional e teranéstica

Um tema de destaque é o uso de métodos radiolégi-
cos que possibilitam uma avaliacao funcional, auxiliando na
compreensdo aprofundada da atividade da doenca e das
caracteristicas, como localizagdo e dimensao.

Informacdes funcionais podem ser obtidas por meio de
técnicas especificas, com ou sem a administracdao de con-
traste, em exames de USG, TC e RM e na Medicina Nuclear.
Um exemplo sdo os exames com a utilizagdo de diferen-
tes contrastes intravenosos ou RM ponderada em difusao
(DWI) para avaliagao de lesdes hepaticas. Essas técnicas
aprimoram a sensibilidade na deteccao de lesdes focais,
a diferenciacdo tecidual entre lesées benignas e malignas,
monitoram a resposta ao tratamento e distinguem altera-
¢Oes pbs-terapéuticas do tumor residual ativo, além de de-
tectar recidivas.??

O avanco proporcionado pela Medicina Nuclear tem
impactado na vida de muitos pacientes. Um exemplo no-
tavel é o papel do PET/CT com FDG, método versatil que
permite a avaliagdo de corpo inteiro para diversas neopla-
sias, refinando a deteccdo e a caracterizacdo de neoplasias,
o estadiamento e avaliagdo de resposta, influenciando de-
cisdes em muitos cenarios da oncologia.

Para algumas neoplasias, radiofarmacos altamente es-
pecificos podem ser utilizados na deteccao de focos de
doenga, mas também podem ser empregados quando
ligados a outro elemento radioativo, com maior capaci-
dade ionizante, para fins terapéuticos. Esta abordagem,
conhecida como terandstica (terapia e diagndstico), pode
ser utilizada em diversas neoplasias, nas quais a Medicina
Nuclear desempenha um papel importante e crescente,
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como nas neoplasias tireoidianas, neuroenddcrinas e de
préstata.?

Um exemplo de sucesso desta abordagem em am-
pla utilizagdo onde disponivel, é o PSMA, uma proteina
de membrana especifica da préstata, superexpressa na
maioria dos canceres prostaticos que pode ser marcada
com os elementos radioativos Galio-68 ou Fluor-18 a
fim de se detectar a presenca de focos de cancer de
prostata em todo o corpo, mas, se 0 mesmo PSMA for
marcado com outro elemento que emite radiacao de
maior energia, como o Lutécio-177, pode ser utilizado
para terapia direcionada a esses focos de atividade de
doenca.*

Radiologia intervencionista

Na década de 1990, estabelecidos os métodos de ima-
gem de maior precisdao e com o desenvolvimento de ins-
trumentos especificos, os procedimentos intervencionistas
dirigidos por modalidades de imagem ganharam impulso
e passaram a permitir o acesso a lesdes intracorp6reas de
forma rapida, menos invasiva e mais segura. A crescente in-
corporacao dessas técnicas nos algoritmos de investigagdao
e tratamento de multiplas neoplasias permite a obtencgdo
de amostras para definicdo diagnostica, mas também pos-
sibilita o tratamento por meio de técnicas percutaneas de
ablacdo quimica ou térmica, de embolizacao e/ou emboli-
zacdo intravascular transcateter.?

Bidpsias dirigidas por métodos de imagem ocupam
hoje papel central na investigacao de varias neoplasias
como mama, proéstata, pulmao, tireoide e sarcomas, além
de serem frequentemente utilizadas para a definicao de es-
tadiamento, na documentacdao de metastases linfonodais,
pulmonares e hepaticas.

A ablagdo percutanea guiada por imagem de tumores
malignos se estabeleceu como um tratamento eficaz, es-
pecialmente para figado e rins, mas também para outros
orgdos. As indicagdes, métodos e escolha da deposicao de
energia citotéxica continuam a evoluir. Os principais mé-
todos de ablagdo incluem radiofrequéncia, micro-ondas,
eletroporacao irreversivel e crioterapia.?®

A Figura 1.4 mostra uma bidpsia de sarcoma de coxa es-
querda em uma paciente de 41 anos, que, posteriormente,
necessitou investigar um nodulo pulmonar, o qual também
foi biopsiado, conforme demonstrado na Figura 1.5.

Técnicas de embolizagdo e/ou quimioterapia intra-arte-
rial sdo frequentemente utilizadas no manejo de neoplasias
hepaticas primarias e secundarias. A dupla vascularizagao
do figado o torna um alvo ideal para a terapia de emboli-
zacao intra-arterial.

Na Figura 1.6, é possivel visualizar alguns exemplos do
vasto campo que a Rl exerce na oncologia.
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FIGURA 1.4 (A e B) - Biopsia percutanea com agulha grossa, guiada por
ultrassonografia, realizada em paciente de 41 anos, que apresentava
uma formacdo expansiva localizada na face anterior proximal da coxa
esquerda.

FIGURA 1.5 (A e B) - Investigacdo de nddulo pulmonar em paciente com
sarcoma de coxa esquerda. (A) TC que diagnosticou nodulo sdlido de
contornos regulares, medindo 10 mm x 7 mm, no segmento anterior do
lobo superior esquerdo. (B) Bidpsia percutanea com agulha grossa,
guiada por TC, do nédulo supracitado.

Radiologia intervencionista

v v
v v

Quimioemboliza¢do/
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FIGURA 1.6 - Esquema exemplificando alguns dos procedimentos que a Radiologia Intervencionista desenvolve nos pacientes oncoldgicos.

IMAGEM NA ABORDAGEM MULTIDISCIPLINAR

E OS TUMOR BOARDS

Temos uma variedade crescente de recursos para a in-
vestigacdo e o tratamento do cancer. Além dos cuidados
oncolégicos especificos, os pacientes podem ser portado-
res de comorbidades que exijam aten¢do ou que podem
influenciar as estratégias de cuidado oncolégico, e ainda
demandar diversos cuidados de suporte e reabilitagdo fi-
sica, mental, nutricional e ocupacional. Esse cenario incita
uma abordagem multidisciplinar e coordenada do cuidado.

O cuidado multidisciplinar € uma abordagem de equipe
que envolve um grupo de especialistas e profissionais de
saude. O objetivo é oferecer o melhor tratamento possivel

e, a0 mesmo tempo, capacitar os pacientes e ajuda-los a
manter sua qualidade de vida. Isso exige uma série de es-
pecialistas, cada um trazendo diferentes contribuicdes e
valores. Sao médicos de diversas disciplinas: oncologistas
cirurgicos, clinicos, radioterapeutas, especialistas em diag-
néstico por imagem, patologistas, geneticistas e paliativis-
tas. Outros profissionais envolvidos no tratamento do can-
cer sdo enfermeiros, enfermeiros navegadores, assistentes
sociais, fisioterapeutas, nutricionistas, psicologos e farma-
céuticos hospitalares.

Uma das formas de integrar a equipe de cuidado e qua-
lificar as decisGes é por meio de reunides multidisciplina-
res, realizadas para discussao de casos envolvendo todos
os profissionais presentes na jornada do paciente, também
denominadas de Tumor Boards. O formato dessas reunides



pode variar sendo presencial ou on-line, reunides gerais ou
por subespecialidade, incluindo todos os casos novos ou
apenas casos complexos.

Tipicamente, ap6s apresentacao do caso clinico, inicia-
-se uma discussao entre os profissionais, pesando riscos
e beneficios, trazendo atualizacdes e dados baseados em
evidéncias cientificas. Esse ato supera a visdo isolada de
um unico médico, resultando em decisdes mais bem fun-
damentadas para o cuidado do paciente. As deliberacdes
podem abordar a sequéncia ideal de tratamentos, a per-
tinéncia de uma intervencdo cirdrgica, a continuidade do
investimento em um paciente com tumor resistente a mal-
tiplos tratamentos, e até mesmo a transicao para cuidados
paliativos quando o beneficio de tratamentos invasivos é
limitado.®

O radiologista é membro essencial da equipe multidis-
ciplinar na oncologia, sua presenca influencia a tomada de
decisdes em porcao significativa dos casos. E para melhor
aproveitamento e desempenho na sua participagao, alguns
aspectos sao importantes. O radiologista que dara apoio a
uma reuniao multidisciplinar deve estar familiarizado com
as especialidades abrangidas e deve participar na maior
parte das reunides para se aprimorar e se familiarizar com
as rotinas daquela especialidade.

A estrutura e organizagdo dessas reunides devem tam-
bém ser pensadas para otimizar a participagao do radio-
logista. Em linhas gerais, é recomendado que haja forma
facil de exibir as imagens analisadas de forma adequada e
simultanea para todos os participantes, quer seja por meio
de monitor de dimensdes apropriadas para a sala da reu-
nido, quer seja a partir do compartilhamento de tela em

reunides online.

Em qualquer cenario, é importante haver acesso prévio
a todos os exames que serdo discutidos, locais ou exter-
nos, com rede de dados rapida e estavel. Exames externos
devem ser idealmente incluidos no sistema de dados da
instituicdo que esta conduzindo os cuidados do paciente
para garantir acesso permanente a todos os profissionais
envolvidos e permitir eventuais revisdes e avaliacbes de
evolucao desses pacientes.

Outro aspecto relevante é a disponibilidade do radio-
logista, pois se deve prever, além do tempo destinado a
reunido, um periodo para os exames serem previamente
analisados para garantir seguranca e qualidade dessas ava-
liacGes. Portanto, deve-se evitar a inclusdo de casos na vés-
pera ou no dia da reunido, os chamados casos de encaixe.
Estima-se uma média de 3 horas de dedica¢do do radiolo-
gista para cada reunido semanal de Tumor Board.”’

Em linhas gerais, os beneficios esperados para pacientes
e profissionais envolvidos no Tumor Board sao a integracao
e qualificagdo da equipe envolvida, melhor utilizagdo dos
recursos e maior assertividade na tomada de condutas. Uma
metanalise de Koco et al. evidenciou impacto significativo
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dos Tumor Boards na reducao do nimero e na modificacdo
do tipo de cirurgias e identificou maior taxa de sobrevida
nos pacientes avaliados em diversos estudos. Mas, a varie-
dade e a complexidade de casos incluidos, o diferente perfil
das instituicdes envolvidas e a dificuldade para a condugao
de estudos com grupo controle nesse contexto limitam as
tentativas de quantificacdo do impacto dos Tumor Boards
para decisdes terapéuticas e desfechos clinicos.?®

POLITICA NACIONAL DE PREVENCAO

E CONTROLE DO CANCER E DIAGNOSTICO
POR IMAGEM

Além das dificuldades para financiamento de todo o
sistema publico de sadde no Brasil, a desigualdade so-
cioecondmica promove diferencas regionais acentuadas
na distribuicdo de centros especializados em oncologia,
de equipamentos de imagem e radioterapia, na densidade
de médicos e de outros profissionais de salde e, por-
tanto, no acesso a cuidados de prevengao e tratamentos
oncologicos.

Assim, observamos um cenario de menor taxa de cober-
tura nas medidas de diagnostico precoce, taxas maiores de
cancer diagnosticado em estagio avancado, menor sobrevi-
da e maior mortalidade para a maioria dos tipos de canceres
no Brasil quando comparados aos mesmos indicadores dos
paises com maiores indices de desenvolvimento. Esse cena-
rio se deve, pelo menos em parte, a atrasos no diagndstico
causado pelo acesso deficiente a exames de imagem.

Exames de imagem sao utilizados para guiar bidpsias
minimamente invasivas, para aumentar a seguranca, a ade-
quacao e eficacia das cirurgias, para planejamento de ra-
dioterapia e para a definicao de eficacia de tratamentos
sistémicos. Além disso, a auséncia de informacbes de es-
tadiamento obtidas nos exames de imagem pode levar ao
uso inadequado de terapias e consequentemente aumen-
tar taxas de morbidade e mortalidade.

A Politica Nacional de Prevencdo e Controle do Cancer
(PNPCQ), no ambito do Sistema Unico de Satde (SUS), e o
Programa Nacional de Navegacao da Pessoa com Diagnds-
tico de Cancer, instituido em dezembro de 2023, apontam
como principais objetivos diminuir a incidéncia dos diver-
sos tipos de cancer; garantir o acesso adequado ao cuidado
integral; contribuir para a melhoria da qualidade de vida
dos usuarios diagnosticados com cancer e reduzir a morta-
lidade e a incapacidade causadas pela doenca.”®

Entre os principios e diretrizes relacionados ao rastrea-
mento e ao diagnostico no ambito da PNPCC estdo: imple-
mentar acdes de deteccdo precoce do cancer, por meio de
rastreamento e de diagndstico precoce além da garantia da
confirmacdo diagnostica oportuna dos casos com suspeita
de cancer, conforme definido na Lei n° 12.732, de 22 de
novembro de 2012, que estabelece o prazo maximo de 30



dias para a realizagdo dos exames necessarios para elucida-
¢ao dos casos em que a principal hipotese diagnéstica seja
a de neoplasia maligna, e estabelece também o prazo de
até 60 dias contados a partir do dia em que for firmado o
diagndstico em laudo patoldgico para o inicio do primeiro
tratamento.?®

A Portaria n° 140, do Ministério da Saude, de 27 de
fevereiro de 2014, redefine os critérios e parametros
para organizacao, planejamento, monitoramento, con-
trole e avaliacdo dos estabelecimentos de saude habi-
litados na atencao especializada em oncologia e define
as condicdes estruturais, de funcionamento e de recur-
sos humanos para a habilitacao destes estabelecimentos
no ambito do SUS. Entre os centros habilitados estao os
Centros de Assisténcia de Alta Complexidade em Onco-
logia (Cacon) e as Unidades de Assisténcia de Alta Com-
plexidade em Oncologia (Unacon), que devem oferecer
assisténcia geral, especializada e integral ao paciente
com cancer, atuando no diagnostico e tratamento. Esses
centros de alta complexidade devem obrigatoriamente
oferecer, além de outros recursos, exames de radiologia
convencional, mamografia, USG com Doppler colorido,
TC, RM e de Medicina Nuclear.?

Todas essas politicas e iniciativas publicas ressaltam a
importancia do acesso oportuno a profissionais e métodos
de imagem nas estratégias de enfrentamento do cancer.

Com o crescimento do cancer como causa de doenca e
mortalidade, investimentos publicos e privados serao alo-
cados de forma crescente para a implementagdo das poli-
ticas de controle do cancer e, como s3o recursos escassos,
devem ser utilizados com equilibrio coerente. O processo
de otimizagdo desses investimentos deve equilibrar a dis-
ponibilidade de ferramentas de diagndstico e de tratamen-
to de forma sistematica e baseada em evidéncias.

As especificidades de cada modalidade de imagem e
de tratamento utilizadas sdo diferentes para cada tipo de
cancer e devem ser consideradas. Além disso, com o tem-
po, melhorias tecnoloégicas e avaliagdes de custo-beneficio
resultardo em mudancas nas recomendagdes para diferen-
tes tipos de cancer. As restricdes de acesso aos exames
de imagem devem ser considerados e o conhecimento de
lacunas de disponibilidade facilitariam o desenvolvimento
de recomendacdes estratégicas para a expansdo e uso de
métodos de imagem ao nivel nacional.

Para estabelecer politicas publicas de enfrentamento
do cancer devemos, portanto, de estudos de disponibili-
dade de equipamentos e de recursos humanos para plane-
jar os investimentos e orientar a implantagdo de recursos,
considerando as diferentes realidades locais.

No Brasil, segundo informacdes do CNES/DataSUS,
em 2024 temos cerca de 6.700 mamaografos e 6.900 to-
mografos disponiveis, refletindo um nimero de 31 e 32
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equipamentos por milhdo de habitantes respectivamen-
te. Segundo os dados da Organizacdo para Cooperagao
e Desenvolvimento Econdmico (OECD) esses indicadores
se mostram equivalentes aos observados em diversos
paises desenvolvidos, mas no Brasil, enfrentamos cena-
rios de acentuada diferenca de indices de desenvolvi-
mento e de acesso a servicos de salde que promovem
desigualdade regional e nos subsistemas publico e priva-
do. Segundo levantamento realizado pelo CBR publicado
na segunda edicao de “O Perfil do Médico Radiologista
no Brasil”, em 2022, o nimero de mamaografos por 100
mil habitantes é de 1,85 no Maranhdo e de 3,67 no Mato
Grosso, temos também que o nimero de tomoégrafos
por 100 mil habitantes é de 1,56 no Pernambuco e de
3,65 em Goias.3*-32

Na mesma publicacdo observamos diferengas acentua-
das na disponibilidade de equipamentos por habitantes
nos sistemas publico e privado. O Indicador de Desigual-
dade PuUblico-Privado (IDPP) que representa a razdao de
equipamentos disponiveis na rede privada (densidade de
equipamentos no setor privado), sobre a razao de equipa-
mentos disponiveis na rede publica por 1.000 habitantes
(densidade de equipamentos no setor publico) revela 3,44
para os mamaégrafos e de 3,30 para os tomografos.??

Além da alocagdo de equipamentos, deve-se considerar
a acessibilidade a eles. Diversos estudos relatam problemas
relacionados a escassez de profissionais habilitados para
operar os equipamentos e avaliar os exames, a subutiliza-
¢do de equipamentos e dificuldade de acesso em func¢do
das distancias geograficas, levando a uma parcela da popu-
lacdo a ndo ter acesso ao exame.

Temos no Brasil cerca de 14 mil médicos especialistas
em alguma area do diagnostico por imagem, representan-
do cerca de 6,5 especialistas para cada 100 mil habitantes,
que segundo a Agéncia Internacional de Energia Atdmica
(IAEA) esta na faixa média encontrada em paises de ren-
da média-alta, mas a desigualdade da distribuicdo é mais
uma vez observada nos estados, evidenciada por uma
densidade de radiologistas na faixa de 2,0 por 100 mil ha-
bitantes em estados como Acre, Amapa, Para e Amazonas
e proximos a 7,0 em estados como Parana, Rio de Janeiro
e Rio Grande do Sul. Juntas, as regioes Norte e Nordeste
somam mais de 36% da populagao nacional e cerca de 22%
dos radiologistas. Além disso, a complexidade tecnolégi-
ca de parte da Radiologia esta concentrada nos grandes
centros, em servigos especializados, regionalizados ou de
referéncia.>!

No desenvolvimento gradual da imagem para enfren-
tamento do cancer, ultrassonografia, radiografia conven-
cional, TC e mamografia devem ser prioridades devido ao
papel na avaliacdo inicial dos pacientes, bem como no im-
pacto do manejo ao longo do curso da doencga.



Estudos que estimaram o efeito potencial do incremen-
to da disponibilidade de exames de imagem e de trata-
mentos oncoldgicos (quimioterapia, cirurgia, radioterapia
e terapia direcionada) na sobrevivéncia ao cancer em 200
paises para 11 tipos de cancer indicam que a expansao si-
multanea de recursos de diagnéstico e de tratamento po-
dem melhorar em mais de dez vezes a sobrevida em 5 anos
nos paises de renda baixa e dobrar a sobrevida dos pacien-
tes com cancer nos paises de renda média baixa, cenarios
encontrados em diversas regides do Brasil. Esses estudos
sugerem que investir em acesso a exames de imagem pro-
porcionam ganhos de sobrevida e de produtividade, que
em muito superam os investimentos alocados.?

ILUSTRACOES DO CAPITULO: CASO CLiNICO

Vocé pode ndo ter percebido, mas a maioria das ima-
gens utilizadas ao longo do capitulo sao referentes a um
mesmo ser humano e, desse modo, tentamos demonstrar
na pratica o impacto que a imagem teve em varias etapas
de sua jornada.

Paciente do sexo feminino, de 41 anos, apresentou
queixa de dor leve na coxa esquerda, com piora lenta e
progressiva, procurou um pronto-socorro da sua cidade,
sendo prescrito anti-inflamatérios ndo esteroidais, com hi-
pétese de tendinite. Referiu melhora parcial, mas com o
retorno da dor e inicio de abaulamento na topografia da
queixa, apresentando consisténcia endurecida, procurou
consulta ambulatorial com ortopedista, o qual solicitou
uma RM de quadril e coxa esquerdos.

A ressonancia evidenciou uma formagdo expansiva
com sinal heterogéneo e realce pelo meio de contraste
no musculo femoral proximal, deslocando os musculos
sartorio e tensor da fascia lata, com edema local, medin-
do 12 x 9 x 6 cm, favorecendo a possibilidade de neopla-
sia primaria.

Foi, entdo, solicitada uma bidpsia da lesdo na coxa guia-
da por USG (Figura 1.4). O resultado demonstrou ser um
sarcoma fusocelular de alto grau histolégico de malignida-
de, com areas de necrose.

Em seguida, a tomografia de térax de estadiamento evi-
denciou um noédulo sélido, medindo 10 mm x 7 mm, no
lobo superior esquerdo. Foi optado por biopsiar tal achado
e 0 anatomopatoloégico revelou ser metastase do sarcoma
(Figura 1.5).
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Iniciaram-se os ciclos de quimioterapia, e apos isso, ra-
dioterapia, com o delineamento do planejamento terapéu-
tico evidenciado na Figura 1.3.

Os primeiros exames desde o inicio do tratamento ja
evidenciaram uma redugao do tamanho do nédulo pulmo-
nar (Figura 1.2). A resposta vai sendo avaliada nas etapas
seguintes, a fim de conduzir o manejo mais adequado.

Os exames de imagem contribuiram, portanto nas se-
guintes etapas:

= Investigacdo diagndstica, caracterizando a neoplasia na
coxa.

= Bidpsia guiada por tomografia da lesdao para sabermos
a natureza histoldgica dessa neoplasia.

= No estadiamento, evidenciando o nédulo pulmonar
suspeito para metastase.

= Na investigacao da natureza do nédulo pulmonar.
= No planejamento radioterapico.
= E na avaliacdo inicial da resposta a quimioterapia.

Assim como acompanha incontaveis pacientes e suas
histérias, oferecendo tanto abordagens diagnésticas, como
terapéuticas.

Os avancgos conquistados pela oncologia estdo intima-
mente relacionados a evolucado e ao acesso a técnicas de
diagnéstico por imagem. Ndo se pode alcancar melhoria
nos indicadores de sobrevida e mortalidade pelo cancer
sem considerar a¢des que contemplem essa colaboracao e
o crescimento conjunto na disponibilidade e qualidade dos
exames diagnésticos e dos tratamentos.

Considerando o papel fundamental da imagem onco-
l6gica e a crescente presenca da inteligéncia artificial, é
crucial que os radiologistas se comprometam a se atualizar
continuamente conscientes das oportunidades que nossa
area de atuacdo oferece para promover descobertas sig-
nificativas. Isso inclui avancar na compreensao da biologia
do cancer in vivo, entender a clinica, seus diagnésticos di-
ferenciais, a fisiopatologia e aprimorar constantemente as
pesquisas dessa doenca e os cuidados com os pacientes.
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