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15.1 Doengas infecciosas (Osteomielites)

15.1.2 Osteomielites

Osteomielite crénica supurativa é uma infeccdo do osso, podendo ser aguda/subagu-
da ou crdnica, causada na maioria das vezes por dissemina¢do hematogénica, bacteriana
e eventualmente por infeccdo direta decorrente de fratura exposta.

O agente etiol6gico mais comum é o Staphylococcus aureus. Pacientes que utilizam
drogas intravenosas ou portadores de cateteres centrais estdo propensos a uma osteo-
mielite causada por Pseudomonas aeruginosa , outros bacilos gram negativos e Candida
sp. Em neonatos os principais agentes etiolégicos sdo Streptococcus do grupo B e Escheri-
chia coli. Pacientes em hemodiélise tem um risco aumentado de desenvolver osteomielite
por Staphylococcus Aureus.

Tabela 15.1.1: Os 5 tipos de osteomielite estdo sumarizados na Tabela.

o o . Aguda/Subaguda e crénica
Osteomielite supurativa/infecciosa , o ,
Formas raras: Absecesso de Brodie, Osteomielite de Garré

Micobactérias

Osteomielite granulomatosa Fungos
Raras: sarcoidose, brucelose
o . L Sifilis
Osteomielite microangiopatica
Doenga de Lyme
o " Hanseniase
Osteomielite neuropatica L
Pé diabético
Osteomielite fibrocistica Parasitas, hidatides

As osteomielites cronicas e subagudas podem simular clinicamente e radiografica-
mente um tumor 6sseo maligno (em especial Sarcoma de Ewing ou linfoma ésseo), devido
as alteracdes Osseas destrutivas e regenerativas. Sdo condicionados pela idade e resposta
imunolégica do hospedeiro, osso envolvido e viruléncia do agente etiolégico. As alteracdes
microscépicas sdo representadas por uma mistura de células inflamatérias (plasmacitos,
neutroéfilos e linfocitos), necrose éssea e neoformagdo éssea reativa.

Nas inflamagdes causadas por fungos e tuberculose encontramos a formacgdo de gra-
nulomas (a depender da resposta imunolégica do hospedeiro).

15.2 Disturbios metabolicos e doenga de Paget
Figura 1. Tumor marron do hiperparatireoidismo

a) Lesdo constituida por células gigantes do tipo osteoclasto em meio a
fibroblastos e estroma fibroso.

b) Tecido 6sseo adjacente ao processo, com numerosos osteoclastos na
periferia da trabécula 6ssea.

15.2.1 Osteopenia e osteoporose
O termo osteopenia se refere ao decréscimo de massa 6ssea, e osteoporose é
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definida como uma osteopenia muito severa com um aumento do risco de fratura.

A osteoporose pode ser localizada ou generalizada (envolvendo todo o esqueleto) e é
uma doenca de multiplas causas. Pode ser secundaria a desordens enddcrinas, gastrointes-
tinais ou drogas (corticoesteroides). As formas mais comuns sdo a senil e a pds-menopausa.

Atividade fisica, fatores hereditarios relacionados ao metabolismo 6sseo, dieta e sta-
tus hormonal influenciam a massa 6ssea adquirida no individuo adulto.

Os achados histolégicos sdo representados pela diminuicdo da espessura das trabé-
culas ésseas e perda de conexdo entre elas. Essa fragilidade deixa o tecido 6sseo pro-
penso a fraturas.

15.2.2 Raquitismo e osteomalacia

Raquitismo e osteomalacia sdo manifestacdes de deficiéncia ou metabolismo anormal
de vitamina D.

O raquitismo ocorre nas criangas, interferindo seu crescimento, e a osteomalacia
ocorre no adulto. O principal problema é a falta de mineralizacdo da matriz 6ssea.

15.2.3 Hiperparatireoidismo

O excesso de paratormdnio resulta em um aumento da atividade osteoclastica, re-
sultando em um aumento da reabsorc¢do éssea. O hiperparatireoidismo ndo tratado, sin-
tomatico pode se manifestar de trés formas: osteoporose, tumor marrom ou osteite
fibrosa cistica. Osteoporose é quando ocorre diminuicdo generalizada na densidade
Ossea. A perda 6ssea predispde a microfraturas e hemorragia secundarias que atraem
macrofagos e uma resposta de reparacgdo tecidual, criando um efeito de massa/tumor
conhecido como Tumor marrom do hiperparatireoidismo. A histologia destes tumores
mostra uma resposta fibrogénica de base, com proliferacdo fibroblastica acompanhada de
neoformacdo Ossea e reabosorcdo 6ssea trabecular, com numerosas células gigantes do
tipo osteoclasto. A coloracdo marrom é resultado das hemorragias e depdsitos de pigmen-
to de hemossiderina. Figura 15.1.
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Figura 15.1.

A combinacdo de intensa remodelacdo éssea, com osteoclastos em atividade, fibrose
e degeneracdo cistica é uma apresentacao do hiperparatireoidismo severo, e é conhecida
como osteite fibrosa cistica generalizada.

15.2.4 Doenca de Paget

A doencga de Paget é rara, atinge pacientes com mais de 40 anos, podendo acometer
apenas um 0sso ou ser poliostética. Pode ser assintomatica e ser descoberta acidental-
mente em estudo de imagens. Se o paciente mostra queixa clinica ela pode ser um des-
conforto localizado, uma deformidade ou até mesmo uma fratura patologica.

Qualquer osso pode ser acometido, principalmente a coluna lombar, pelve, cranio,
fémur e tibia.

A aparéncia radiolégica é variavel e nos estagios iniciais quando a reabsor¢do 6ssea
predomina nota-se uma area radiollcida, sem espessamento do osso adjacente. Nos es-
tagios mais avancados, quando a reabsorc¢do 6ssea diminui, a densidade 6ssea aumenta.

Na histologia podemos notar as trés fases: (1) fase inicial osteolitica, (2) fase mista
osteoclastica-osteoblastica (3) fase final ou osteoesclerdtica.

A fase inicial mostra numerosos osteoclastos com intensa reabsor¢do do tecido 6sseo
trabecular, mostrando achados histolégicos similares ao hiperpartireoidismo. A fase inicial
destrutiva é seguida de uma fase mista, onde a formacao de 6sseo novo (atividade osteoblas-
tica) comega a predominar sobre a reabosorc¢do. O alto indice de reabsor¢do e neoformacao
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6ssea resulta em um aumento no nuimero das linhas de cemento, dando origem ao padrdo
em mosaico caracteristico da doenca de Paget (visualizado ao exame microscépico sob luz
polarizada).

Afase final é menos intensa e a vasculariza¢do diminui, sendo que o quadro histolégico
mostra bastante osso trabecular exibindo um padrao em mosaico.

Evidéncias atuais sugerem causas genéticas e ambientais para a doenca de Paget, sen-
do que aproximadamente 50% dos casos sdo familiares e 10% esporadicos com mutac¢des
envolvendo o gene SQSTM1. Essa mutacdo aumenta a atividade da NF-kB, o que por sua
vez aumenta a atividade osteoclastica.

A doenca de Paget é um fator predisponente para o desenvolvimento de osteos-
sarcoma secundario. Na auséncia de transformacdo maligna a doenca de Paget ndo é
grave e a maioria dos individuos é oligossintomatica e responde bem ao tratamento com
calcitonina e bifosfonatos.

15.3 Fraturas e Osteonecrose

Figura 15.2. Calo 6sseo. Area de cartilagem hialina neoformada com focos de ossificacdo.

Figura 15.2.
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15.3.1 Fraturas

A fratura corresponde a uma perda de integridade 6ssea, devido a uma injuria meca-
nica e/ou diminuicdo da forca 6ssea.

Sao numerosas as causas de fratura dentre elas trauma, quedas, fatores isquémicos,
mas sempre é importante descartar uma fratura causada por um tumor ésseo associado
(fratura espontanea). Em uma fratura recente os achados microscépicos sdo hemorragia
recente formando um hematoma local e, adiponecrose da medular éssea e necrose e frag-
mentagdo do osso acometido.

A reparacdo da fratura é controlada por numerosos genes e fatores.

Aformacdo do hematoma sela o local da fratura e atrai células inflamatérias, fibroblas-
tos e neoformacdo de vasos capilares. As plaquetas e as células inflamatérias liberam fa-
tores de crescimento que ativam células osteoprogenitoras do periosteo, cavidade medu-
lar e tecidos adjacentes. Aproximadamente no fim da primeira semana, ocorre a formagdo
de uma massa de tecido mole ndo calcificado chamado de calo mole ou pro-calo que inicia
0 processo de ligacdo entre as duas extremidades fraturadas. Apés aproximadamente
duas semanas ocorre o inicio de ossificacdo deste calo.

Nestes espécimes de calo ésseo podemos encontrar fibroblastos em atividade, teci-
do de granulagdo, tecido 6sseo neoformado e também tecido cartilaginoso com areas de
ossificacdo endocondral (Figura 2). A medida que o calo ésseo amadurece temos a conso-
lidacdo do processo de fratura.

15.3.2 Osteonecrose (Necrose avascular)
A osteonecrose é definida como um infarto (necrose isquémica) do tecido ésseo e
células da medular 6ssea.

As causas da isquemia de um osso sdo variadas, incluindo doencas sistémicas (anemia
falciforme), injurias vasculares, uso continuo de corticoesteroides, radia¢do, descompressao
répida ap6s um periodo de exposicdo a um ambiente hiperbarico (doenca de Caisson).

Independente de sua etiologia os achados histologicos sdo iguais e sdo representados
por infartos medulares geograficos envolvendo tecido 6sseo e medular.

15.4 Tumores Osseos

Os tumores 6sseos primarios representam um grande grupo de tumores. A nova clas-
sificacado da organizacdo mundial de salde esta exposta na Tabela 1.

Tabela 15.4.1: Classificagdo de tumores 6sseos da Organizacdo Mundial de Satde.

Tumores Condrogénicos
BENIGNOS
Osteocondroma
Condroma
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Osteocondromixoma

Exostose subungueal

Proliferacdo osteocondromatosa parosteal bizarra
Condromatose sinovial

INTERMEDIARIOS (Localmente agressivos)
Fibroma condromixoide

Condrossarcoma grau |/Tumor cartilaginoso atipico
INTERMEDIARIOS (Raramente metastatizantes)
Condroblastoma

MALIGNOS

Condrossarcoma graus Il e Il

Condrossarcoma de células claras
Condrossarcoma desdiferenciado
Condrossarcoma mesenquimal

BENIGNOS

Osteoma

Osteoma osteoide

BENIGNOS (Localmente agressivos)
Osteoblastoma

MALIGNOS

Osteossarcoma convencional
Osteossarcoma central de baixo grau
Osteossarcoma teleangiectasico
Osteossarcoma de pequenas células
Osteossarcoma secundario
Osteossarcoma periosteal
Osteossarcoma parosteal
Osteossarcoma justa cortical de alto grau

INTERMEDIARIOS (Localmente agressivos)
Fibroma desmoplasico ésseo

MALIGNOS

Fibrossarcoma ésseo

Fibrohistiocitoma benigno/ Fibroma néo ossificante

MALIGNAS

Mieloma de células plasmocitérias
Plasmocitoma solitario do osso
Linfoma ndo Hodgkin primario 6sseo
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BENIGNOS

Lesdo 6ssea de células gigantes (0ssos pequenos)
INTERMEDIARIOS (Localmente agressivos metastases raras)
Tumor 6sseo de células gigantes

MALIGNOS

Tumor 6sseo de células gigantes maligno

BENIGNOS

Tumor benigno da notocorda
MALIGNOS

Cordoma

BENIGNOS
Hemangioma

INTERMEDIARIOS (Localmente agressivos , raramente
metastatizantes)

Hemangioma epitelioide
MALIGNOS
Hemangioendotelioma epitelioide
Angiossarcoma

BENIGNO
Lipoma
MALIGNO
Lipossarcoma

BENIGNO
Leiomioma
MALIGNO
Leiomiossarcoma

BENIGNOS

Cisto ésseo simples

Displasia fibrosa éssea

Displasia 6steo-fibrosa

Hamartoma condromesenquimal

Doenga de Rosai-Dorfman
INTERMEDIARIOS (Localmente agressivos)
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Cisto 6sseo aneurismatico
Histiocitose de células de Langerhans
Doenca de Erdheim-Chester

Miscelanea

Sarcoma de Ewing

Adamantinoma 6sseo

Sarcoma pleomorfico indiferenciado de alto grau

15.4.1 Tumores formadores de 0sso

Figura 3. Osteoblastoma. Lesdo bem delimitada do tecido 6sseo, constituida por teci-
do 6sseo neoformado sob a forma de trabéculas, circundadas por osteoblastos e alguns
osteoclastos. O estroma de fundo é fibroso e bem vascularizado.

15.4.1.1 Benignos

Osteoma

Neoplasia 6ssea benigna constituida por osso compacto. Quando localizada na super-
ficie do osso recebe o nome de Osteoma e quando se desenvolve na cavidade medular cha-
ma-se Enostose. Osteomas multiplos podem ser encontrados na Sindrome de Gardner, e
multiplas enostoses sdo observadas na Osteopoiquilose (Sindrome de Buschke-Olendorff),
mas a maioria dos casos sdo esporadicos e parecem representar lesdes hamartomatosas.

Geralmente sdo achados incidentais, com prevaléncia exata dificil de estimar. Osteo-
mas sdo vistos igualmente em homens e mulheres, enquanto as enostoses parecem ser
mais comuns em homens.

Geralmente afetam ossos formados por ossificagdo membranosa (ossos do cranio, fa-
ciais e mandibula). As lesGes intramedulares geralmente acometem epifises ou metafises
de ossos longos, pelve e corpos vertebrais.

Geralmente sdo assintomaticos e os exames de imagem mostram lesdes bem delimi-
tadas, blasticas, homogeneamente ossificadas.

Macroscopicamente sdo lesdes pequenas e bem circunscritas, com aspecto de 0sso
compacto.

Microscopicamente sdo formados por tecido osso dos subtipos compacto, esponjoso
ou misto. Pode haver um estroma fibroso bem vascularizado e presenca de remodelagdo
6ssea com osteoclastos e osteoblastos ativos.

Tém curso clinico indolente e ndo necessitam tratamento.

Osteoma osteoide
Predominam no sexo masculino e ocorrem antes da terceira década de vida.

Localizam-se em mais da metade dos casos no fémur e tibia. A queixa é dor per-
sistente, que costuma piorar a noite e melhora com o uso de salicilatos.
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Aimagem o nidus do osteoma osteoide aparece como uma &rea radiolucente peque-
na, com uma zona de 0sso esclerético ao redor.

Macroscopicamente o nidus aparece como uma area redonda ou ovalada de colora-
¢do vermelha, devido a intensa vascularizagdo do estroma, raramente excede 1,0 cm e ao
seu redor nota-se uma intensa esclerose do tecido 6sseo.

Ao exame microscépico nota-se uma distinta demarcacdo entre nidus e tecido ésseo
ao redor (que geralmente esta esclerético). O nidus é constituido por trabéculas ésseas
neoformadas e interanastomosadas mostrando diferentes niveis de mineralizacdo. Ao
redor das trabéculas neoformadas existem osteoblastos e osteoclastos. O estroma fibroso
entre as trabéculas é intensamente vascularizado.

A remocdo completa do tumor garante a cura. A maioria dos casos hoje em dia é tra-
tada com termoablagdo guiada por tomografia computadorizada, entretanto a ressecgao
cirlrgica pode ser indicada em alguns casos.

Osteoblastoma
Neoplasia osteoblastica benigna.

E rara, ocorre preferencialmente em adultos jovens com uma predilecdo pelo sexo
masculino. Afetam a coluna vertebral, ossos longos, mandibula/maxila.

A queixa é dor e edema local.

Os exames de imagem mostram lesdo bem definida mista, litica e blastica com margens
esclerdticas, podendo estar localizados na cortical 6ssea ou na regido intramedular.

Macroscopicamente o tecido é granuloso, hemorragico e fridvel.

A microscopia, a neoplasia é bem circunscrita, ndo infiltrativa, constituida por trabé-
culas 6sseas inter-anastomosadas em meio a um estroma fibroso vascularizado. As trabé-
culas 6sseas sdo bem formadas, figuras de mitose podem estar presentes, podendo ocor-
rer mitoses atipicas (Figura 3). Os achados histol6gicos sdo semelhantes aos do osteoma
osteoide, entretanto os osteoblastomas sdo maiores (>1,5 cm) e ndo mostram zona de
tecido 6sseo esclerético ao redor.

O tratamento de escolha é a ressec¢do completa da neoplasia. Apesar de benignos, o
risco de recidiva é alto, principalmente apds ressec¢do incompleta.

15.4.1.2 Malignos

Osteossarcoma

Neoplasia maligna de alto grau, de localizagao intra-6ssea, onde as células neoplasicas
produzem 0sso, sendo o subtipo mais comum o Osteossarcoma convencional, que repre-
senta 75-80% dos casos (Tabela 15.4.2).
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Tabela 15.4.2: Classificacdo dos osteossarcomas.

Osteossarcoma convencional (convencional,
teleangiectdsico, pequenas células, rico em células gigantes)

Osteossarcoma bem diferenciado intramedular (baixo grau)

Osteossarcoma de superficie (parostal, periosteal e alto grau
de superficie)

Osteossarcoma convencional de alto grau

Representam cerca de 20% de todos os tumores ésseos, e apresenta um pico bimodal
de incidéncia, com a maioria dos casos ocorrendo entre 10-14 anos e cerca de 30% dos
casos ocorrendo entre adultos acima da quarta década. Mostra distribui¢do igual entre
racas. E mais frequente em homens do que mulheres (1.35:1).

Os osteossarcomas podem estar associados a sindromes genéticas, entre elas sin-
drome de Li-Fraumeni, sindrome do Retinoblastoma hereditario, sindrome de Rothmu-
nd-Thompson, sindrome de Werner e de Bloom. Também podem ser secundarios a Doen-
ca de Paget ou a tratamento radioterapico prévio.

Ocorrem mais frequentes nas metéfises de ossos longos

O aspecto radiolégico é variavel, geralmente mostram uma neoplasia mal definida,
grande, destrutiva, litica e blastica, ultrapassa o cértex e infiltra partes moles, provocando
uma reacao periosteal.

Achados macroscépicos se caracterizam por massas tumorais grandes constituidas
por tecido esbranquicado ou acinzentados, localizados mais frequentemente na medular,
com extensdo para partes moles adjacentes, ultrapassando e destruindo a cortical dssea.
Hemorragia e degeneracdo cistica sdo comuns

Ao exame microscépico se observa células tumorais com intensa atipia, formando
matriz éssea (Figura 15.4) e /ou cartilaginosa (Figura 15.5). Podem mostrar numerosas mi-
toses, incluindo figuras atipicas e necrose. S&o infiltrativas no tecido 6sseo e de partes moles
adjacentes.

O tratamento baseia-se na quimioterapia adjuvante seguida de resseccdo cirurgica
ampla com margens de seguranca de todo o segmento acometido.

15.4.2 Tumores formadores de cartilagem

Figura 6. Condroblastoma. Tumor constituido por células mononucleadas e algumas
células gigantes do tipo osteoclasto, localizadas na periferia de ilhas de matriz condro-
osteoide. Exemplos de calcificagdo individual ao redor das células neoplasicas (calcificagdo
lace-like).

15.4.2.1 Benignos

Osteocondroma
Neoplasia cartilaginosa benigna constituida por uma proje¢do 6ssea na superficie do
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0ss0 recoberta por uma capa de cartilagem sem atipias.

E um dos tumores ésseos benignos mais comuns, a maioria se apresentando nas
primeiras décadas de vida, com discreta predilecdo pelo sexo masculino. Aproximada-
mente 15% dos pacientes se apresentam com multiplas lesdes caracterizando a sindrome
da osteocondromatose multipla hereditaria (autossomica dominante).

A inativa¢do bialélica dos genes EXT1 ou EXT2 na capa cartilaginosa destas lesdes é
identificada em lesdes esporadicas e hereditarias.

Localizam-se em regides meta-epifisarias do fémur distal, Umero proximal, tibia proxi-
mal e fibula.

Geralmente sdo assintomaticos, mas podem ocorrer complicagdes secundarias como
fratura ou compressdo de estruturas adjacentes. Crescimento devido a transformacdo ma-
ligna é raro, mas pode ocorrer.

Macroscopicamente as lesdes podem ser pedunculadas ou sésseis, a cortical e a medular
6ssea se continuam com o pediculo da lesdo. A capa cartilaginosa geralmente e fina (< 1,5 cm).

Microscopicamente a capa cartilaginosa mimetiza uma placa de crescimento desorga-
nizada e mostra areas de ossificacdo endocondral.

A excisdo completa da lesdo é curativa e o progndstico é excelente. Pode ocorrer re-
cidiva em casos de ressec¢do incompleta. Recorréncias multiplas podem levantar suspeita
de transformacdo maligna.

Encondroma

Neoplasia benigna constituida por cartilagem hialina que nasce dentro da medular éssea.
A maioria dos casos sdo solitarios, mas casos de encondromatose multipla podem ocorrer.

Representam cerca de 10-25% dos tumores ésseos benignos. A idade de distribui¢cdo
varia entre 5-80 anos, mas a maioria dos pacientes é diagnosticada entre a segunda e quin-
ta décadas de vida. Nao ha diferenca de incidéncia entre os géneros.

Ocorrem nos 0ssos tubulares das maos. Ossos longos principalmente Umero proxi-
mal, tibia distal e fémur (proximal e distal) sdo também frequentemente acometidos.

Sdo assintomaticos, mas podem se apresentar como edema local com ou sem dor.
Fraturas patolégicas podem ocorrer.

Ao exame de imagem se observa lesdo 6ssea intramedular bem delimitada que pode va-
riar de radiolUcida a densamente calcificada. O padrdo de mineralizacdo é bem caracteristico.

Macroscopicamente o tecido é branco acinzentado e opaco, geralmente multinodular.

Microscopicamente sdo constituidos por cartilagem hialina abundante, com arranjo
multinodular. Mitoses e necrose ndo estdo presentes.

A resseccdo por curetagem se necessaria € o tratamento de escolha e em geral
bem-sucedido.
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Condroblastoma

Neoplasia benigna que afeta tipicamente pacientes com o esqueleto imaturo (60%
dos pacientes na segunda década de vida). Acometem a epifise de ossos longos, com cerca
de 34 % ocorrendo no joelho. Também podem ocorrer na patela e na regido temporal.

Se apresentam com dor, edema local e rigidez articular.
Sao lesdes liticas na imagem com graus variaveis de calcificagdo (Figura 6).

Ao exame macroscépico, a maioria se apresenta como fragmentos de tecido réseo
com focos de calcificagdo ou hemorragia.

A microscopia a neoplasia é constituida por células mononucleadas com bor-
das citoplasmaticas distintas e células gigantes de permeio. As células possuem nucleo
excéntrico, com formato reniforme vesiculoso e possuem citoplasma eosinofilico amplo.
Observam-se ilhas de matriz cartilaginosa eosinofilica (matriz condro-osteoide) (Figura 6).
Caracteristicamente mostra calcificacdo entre células tumorais individuais, denominado
padrao de calcificacao lace-like (Figura 7).

O tratamento é realizado com curetagem e enxerto 6sseo local. A recorréncia local
pode ocorrer em menos de 20% dos casos. Metastases pulmonares de condroblastomas
histologicamente benignos podem ocorrer raramente.

Fibroma condromixoide

Neoplasia benigna, rara, mais comuns em adultos jovens com discreta predilecdo pelo
sexo masculino. Podem ocorrer em qualquer osso, mais frequente em ossos longos, sendo
a tibia proximal e o fémur distal os mais comuns. Cerca de 25% dos casos ocorrem em
0ssos chatos.

Se apresenta com dor, edema e tumor local principalmente quando afetam os dedos.

Ao exame de imagem se apresenta como lesdo litica expansiva metafisaria, excéntrica
com margens circunscritas eventualmente com septa¢des internas. Macroscopicamente é
um tumor multilobulado bem demarcado do tecido 6sseo adjacente.

Microscopicamente sdo bem delimitadas do tecido ésseo ndo neoplasico, lobuladas,
com lobos de matriz condromixoide (Figura 8). As células podem ser fusiformes, estreladas
ou epitelioides. Na periferia dos lobos ha presenca de células gigantes do tipo osteoclasto.

Sao benignos, curados com ressecg¢ao cirdrgica completa.

15.4.2.2 Malignos

Condrossarcoma

Neoplasias primarias 6sseas com curso clinico indolente, podendo evoluir com metas-
tases (principalmente em condrossarcomas de alto grau).

Condrossarcomas secunddrias podem nascer em osteocondromas (especialmente
em pacientes portadores de osteocondromatose multipla).
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Corresponde a cerca de 20% dos tumores ésseos sendo o terceiro apds o osteossarco-
ma e o mieloma. Cerca de 85% dos condrossarcomas primarios sao do tipo convencional.
Ha& predilecdo pelo sexo masculino e ocorre predominantemente em individuos na idade
adulta, com 60% dos pacientes ap6s quarta década de vida.

Os ossos da pelve sdo a localizagdo mais comum, seguida de tronco (costelas) e
extremidades proximais de ossos longos (principalmente fémur e Umero). Raramente po-
dem acometer a face e a base do cranio.

Os sintomas mais comuns sao edema e dor local, geralmente de longa duragao.

Na imagem as lesdes sdo expansivas, radioltcidas com padrao de calcificagdo carac-
teristico (puntiformes ou em anel), mostram erosdo da cortical e pouca ou nenhuma rea-
¢do periosteal. A ressonancia magnética é Util para estabelecer a extensdo da lesdo e a
presenca de invasdo de partes moles.

Microscopicamente sdo lobuladas com centro necrético ou cistico. Podem ocorrer
areas de degenera¢do mixdide. Se associados a exostoses Osseas a capa cartilaginosa ge-
ralmente é maior que 1,0 cm.

Microcopicamente sdo classificados em graus |, Il e Il de acordo com o grau de dife-
renciacdo da lesdo . LesBes muito bem diferenciadas, lembrando cartilagem normal sdo
classificadas como grau | histolégico (Figura 9). As células tumorais podem apresentar ati-
pias, porém as mitoses sdo raras. O fator histolégico mais fidedigno para o diagnostico
de condrossarcoma é a permeacdo do tecido ésseo, a lesdo cresce invadindo o espaco
medular e/ou cortical, podendo se estender para partes moles.

O grau histolégico é o fator preditor mais importante de recorréncia local e metas-
tases. Condrossarcomas grau | histolégico sdo localmente agressivos, mas raramente dao
origem a metastases. Condrossarcomas grau Il e lll tem um prognéstico pior e a ressec¢do
em bloco com margem de seguranca é indicada.

A Tabela 15.4.3 descreve as outras variantes de condrossarcoma.

Tabela 15.4.3: Outros tipos de condrossarcoma

Diagnéstico Localizacdo e idade Caracteristicas clinicas  Caracteristicas histolégicas

Lesdo agressiva com

Condrossarcoma
desdiferenciado

Ossos longos e pelve,
pacientes com idade
média de 59 anos.

extensdo extra-cortical,
comportamento clinico

Transicdo abrupta entre uma
neoplasia cartilaginosa de baixo

; grau para um sarcoma de alto grau.
agressivo.

Lesao litica bem definida
na epifise de ossos longos,
pode conter uma rima de

Células com com nucleos grandes

Acomete a maioria e nucléolo central, mostrando

Condrossarcoma
de células claras

Condrossarcoma
mesenquimal

dos 0ssos, maioria
dos pacientes entre
25-50 anos.

Qualquer osso
(preferéncia de
costelas, ossos faciais
e flio) e partes moles,
pico de incidéncia na
segunda e terceira
décadas de vida.
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0ss0 escleroético.
Ressecg¢do en bloc com

margens livres é curativa,

prognostico bom.

Lesdo litica, destrutiva,

mal delimitada, podendo

conter calcificagdes.

Neoplasia agressiva com

metastases a distancia.

citoplasma claro ou discretamente
eosinoilico.

Cartilagem e areas de neoformagdo
Ossea estdo presentes.

Padrdo bifasico, mostrando uma
neoplasia de células pequenas
redondas e azuis misturada com
ilhas de cartilagem hialina.

Genética: fusdo HEY-NCOA2
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15.4.3 Tumores fibrosos
15.4.3.1 Benignos

Fibroma nao ossificante

Proliferacdo fibroblastica benigna misturada com células gigantes do tipo osteoclasto.
Quando localizado na cortical 6ssea recebe o nome de tumor fibroso cortical e o termo fibro-
ma nao ossificante é usado para tumores maiores que se estendem para a cavidade medular.

Acometem individuos com o esqueleto maduro sendo o pico de incidéncia a segun-
da década de vida. Parece ser bastante comum, mas a incidéncia real é pouco conhecida
porgue a maioria dos casos sdo assintomaticos e podem evoluir com regressdo espontanea.

O local de acometimento mais comum é a metéfise de ossos longos de membros
inferiores.

Sdo assintomaticos. As lesGes maiores podem ser dolorosas e pode ocorrer fratura
patolégica.

Aimagem sdo lesdes liticas uni ou multiloculadas com bordas escleroticas.
Microscopicamente sdo circunscritas de coloragdo castanha com areas amareladas.

O exame microscépico mostra fibroblastos sem atipias em arranjo fusocelular em padrdo
de crescimento estoriforme e contendo células gigantes do tipo osteoclasto de permeio.

O progndstico é excelente e as lesdes assintomaticas ndo necessitam de tratamento.

15.4.3.2 Malignos

Sarcoma pleomorfico indiferenciado de alto grau

Definido como uma neoplasia maligna de alto grau caracterizada por células exibindo
um intenso pleomorfismo e auséncia de diferenciacdo histogenética especifica.

E tumor raro representando menos de 2% dos tumores primarios 6sseos malignos.
Os homens sdo mais frequentemente afetados sendo a maior incidéncia no individuo
adultos com mais de 40 anos.

Acometem os 0ssos longos dos membros inferiores, sendo o fémur o 0sso mais
acometido.

Se manifestam com dor, edema local e fratura patologica.

A imagem mostra lesdes liticas agressivas, com areas de destruicdo da cortical e en-
volvimento de partes moles.

Macroscopicamente exibem areas de necrose e hemorragia.

Ao exame microscépico se observa aparéncia heterogénea, pleomorfismo nuclear, e
numerosas mitoses. Necrose e permeacao 6ssea sao evidentes.

Tem comportamento maligno com ocorréncia frequente de metastases .
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O tratamento de escolha é a ressecgdo cirdrgica ampla e tratamento quimioterapico
adjuvante.

15.4.4 Tumores 0sseos nao produtores de matriz

Figura 10. Tumor 6sseo de células gigantes. Neoplasia constituida por células mo-
nucleadas com nucleos semelhantes aos das células gigantes multinucleadas que estdo
de permeio.

15.4.4.1 Benignos
Tumor osseo de células gigantes
Neoplasia benigna éssea, mas com um comportamento agressivo local.

Representa 4-5% de todos os tumores ésseos primarios. A maioria dos casos ocorre
na terceira e quarta década. Parece haver uma discreta predilecdo pelo sexo feminino.

Acomete as extremidades de 0ssos longos, podem ocorrer em sacro e corpo vertebral
Apresentam dor e edema local, algumas vezes com limitagdo de movimentos.

A imagem sdo lesdes liticas, expansivas e excéntricas, com destrui¢do da cortical 6s-
sea e extensdo para partes moles (Figura 15.11).

Macroscopicamente sdo les@es castanhas, macias, com areas de hemorragia.

Microscopicamente é constituida por células mononucleadas redondas, ovais ou alon-
gadas com nucleos grandes e cromatina frouxa. Em meio as células mononucleadas exis-
tem numerosas células gigantes multinucleadas distribuidas uniformemente pela neopla-
sia. Estas células gigantes por vezes contem numerosos nucleos, muito mais do que os
osteoclastos.

O tratamento é a curetagem da lesdo e o comportamento é benigno. Recidivas podem
ocorrer, principalmente nos primeiros 5 anos pos-ressec¢ao. Alguns casos com histologia
benigna podem apresentar metastases para pulmao. A transformag¢do maligna também
pode ocorrer, mas é rara.

15.4.4.2 Malignos

Sarcoma de Ewing
E definido como um sarcoma a de células pequenas, redondas e azuis, exibindo varios
graus de diferencia¢do neuroectodérmica.

Sarcoma de Ewing, tumor neuroectodérmico primitivo e tumor de Askin sdo variantes
histolégicas do mesmo espectro tumoral, possuindo as mesmas altera¢8es genéticas. Em
cerca de 90% dos casos encontramos rearranjos envolvendo o gene EWSR1.

Representam 6-8% dos tumores malignos ésseos primarios e a maior incidéncia é em
adultos e criancas jovens. Sdo mais frequentes na raca branca e possuem uma predilecao
pelo sexo masculino.

Acometem a diafise ou metéfise de ossos longos.
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Se manifestam com dor com ou sem massa palpavel no local acometido. Febre, ane-
mia e fratura patoldgica podem ocorrer.

A imagem mostra lesdo litica agressiva, com penetracdo da cortical éssea e dos te-
cidos moles a medida que progride, e a reagdo periosteal ativa se manifesta como a cha-
mada reacdo do tipo “casca de cebola”.

Macroscopicamente sdo tumores pardos ou acinzentados de padrdo infiltrativo, com
areas de necrose e hemorragia. E frequente a grande extensdo para partes moles.

Microscopicamente tem padrdo de crescimento difuso, é constituida por células
pequenas com nucleos com cromatina fina e citoplasma escasso (Figura 12). O estudo
imuno-histoquimico é essencial para o diagndstico e mostra positividade com padrdo de
membrana para CD99 e nuclear para NKX2.2.

O tratamento baseia-se na quimioterapia neoadjuvante seguida de resseccao cirdrgi-
ca ampla com margens de seguranca de todo o segmento acometido. O Sarcoma de Ewing
é uma doenca grave, sistémica, mas com as terapias atuais a cura da doenga é alcanga-
da em cerca de 60% dos pacientes. Para pacientes que se apresentam clinicamente com
doenca disseminada ou recidivas precoces o prognostico é ruim.

15.4.6 Tumores de natureza indefinida

Figura 13. Cisto 6sseo aneurismatico. Lesdo expansiva no tecido 6sseo, constituida
por cavidades cisticas de conteldo hemorragico.

Figura 14. Parede cistica onde se observam areas de calcificagdes do tecido 6sseo
(“osso azul”).

Cisto 6sseo simples

Lesao intramedular cistica revestida por uma membrana fibrosa e de contudo seroso
ou sero-hematico.

Predomina no sexo masculino e a maioria dos pacientes estdo nas primeiras duas
décadas de vida.

Acomete qualquer o0sso, sendo os sitios mais comuns o Umero, fémur e tibia, com
predilecdo pelas regides metafisarias.

Sdo assintomaticos, representando um achado clinico incidental.

A imagem mostra lesdo litica bem definida, de localizagdo central, com discreta ex-
pansdo ossea.

Macroscopicamente sdo cisto unicamerais contendo liquido seroso ou sero-hematico.

A microscopia mostra parede cistica fibrosa contendo focos de neoformacao 6ssea,
deposicao de colageno lembrando fibrina e focos de hemorragia antiga organizada.

A recidiva local pode ocorrer em 10-20% dos casos. Casos de regressdo espontanea
apos fratura também sdo reportados.
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Cisto 0sseo aneurismatico
Mais comum nas primeiras duas décadas de vida, sem diferenca entre géneros.

O local mais afetado é o joelho (fémur distal e tibia proximal), mas qualquer osso pode
ser envolvido. H& uma preferéncia pela metéafise de ossos longos, e quando ocorrem nas
vértebras o sitio preferencial sdo os elementos posteriores. Nascem geralmente na cavidade
medular, mas podem ocorrer na superficie 6ssea (localizacdo cortical ou subperiosteal).

Se apresentam com dor e edema no local.

Na imagem a lesdo é litica, excéntrica, expansiva e de limites pouco nitidos. Nos exames
de ressonancia magnética observamos os septos e os niveis liquidos caracteristicos.

Macroscopicamente sdo lesGes cisticas multiloculadas contendo sangue e expandin-
do o osso acometido.

A histologia mostra cisto com parede fibrosa, sem revestimento endotelial, e os sep-
tos fibrosos contem células gigantes e fibroblastos (Figura 14). Em alguns casos ha presen-
¢a de depositos de material calcificado irregular nos septos (“osso azul”) (Figura 13).

Rearranjos envolvendo o gene USP6 sdo caracteristicos.

O tratamento de escolha é a curetagem da lesdo. Recidivas sdo um evento comum.
Displasia fibrosa ossea

Lesao fibro-6ssea benigna que pode envolver um ou mais 0ssos.

Ocorrem em criangas e adultos, com distribuicdo igual entre géneros e grupos raciais.

Acometem os ossos da face e o fémur, mas qualquer osso pode ser atingido.

Geralmente sdo assintomaticas mas dor e fratura podem ocorrer. Existem as formas
monostética (acometimento de um Unico 0sso) e a forma poliostética

(acometimento de varios o0ssos). A forma poliostética esta associada a sindromes
como McCune-Albright (displasia fibrosa associada a endocrinopatias e anormalidades de
pigmentacdo da pele) e Sindrome de Mazabraud (displasia fibrosa associada a mixomas
intramusculares).

Na imagem sdo lesdes geograficas, ndo agressivas com aspecto em vidro fosco.

Macroscopicamente sdo lesdes expansivas, de coloracdo cinza e parda, circunscrita,
podendo conter areas cisticas.

O exame microscopico mostra estroma fibroso sem atipias com quantidades variaveis
de tecido ésseo sob a forma de trabéculas curvilineas e irregulares (Figura 15)

As mutacdes no gene GNAS estdo relacionadas a essa condigdo.

O prognéstico é excelente, mas pode causar deformidades no esqueleto e discrepan-
cia no comprimento dos membros.
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Legendas das figuras

15.1.1: Caso 1;
15.2.1: Caso 2;
15.2.2: Caso 2;
15.3.1: Caso 3;
15.4.1: Caso 4,
15.4.2: Caso 4,

15.4.3: Neoformagdo de matriz 6ssea pelas células tumorais, formando
um aspecto em “rede” ou lace-like;

15.4.4: Neoformacado de matriz cartilaginosa pelas células tumorais com as-
pecto lobulado e padrdo caracteristico de ossificacdo no centro dos lébulos;

15.4.5: Caso 5;
15.4.6: Caso 5;

15.4.7: Ressonancia magnética mostrando lesdo litica localmente des-
trutiva em Umero;

15.4.8: Lobulos mostrando aumento da densidade celular na periferia e
constituido por tecido mixoide;

15.4.9: Neoplasia cartilaginosa bem diferenciada, exibindo permeacao
6ssea focal;

15.4.10: Caso 6;
15.4.11: Lesao litica expansiva e destrutiva em fibula;

15.4.12: Sarcoma de Ewing: neoplasia constituida por células pequenas,
com citoplasma escasso e nucleos basofilicos;

15.4.13: Caso 7;
15.4.14: Caso 7,

15.4.15: Trabéculas 6sseas neoformadas em meio a estroma fibroso fu-
socelular sem atipias.
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