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Preservacao da Fertilidade em Radioncologia — Estudo Nacional
Daniela Ribeiro': Raquel Renda?; Elisabete Carolino®; Guilherme Campos* Ana Cravo Sa&%
Leonor Santos Martins'; Margarida Borrego’

TUNIDADE LOCAL DE SAUDE DE COIMBRA

2 ESCOLA SUPERIOR DE SAUDE DO PORTO

3 ESCOLA SUPERIOR DE SAUDE DE LISBOA

4 JULIO TEIXEIRA, SA

Introducdo: Os avancos no diagnéstico e tratamento em oncologia tém conduzido a um aumento da sobrevida. Nos
Gltimos anos, temos também assistido a uma tendéncia para diagnésticos em idades cada vez mais precoces e a um
adiamento da parentalidade para idades mais tardias. Assim, teremos cada vez mais sobreviventes de cancro que
ndo concluiram o seu projeto parental, fundamental para a qualidade de vida. A Preservacdo da Fertilidade (PF) é
um direito dos doentes oncolégicos em idade reprodutiva e deve ser incluida na multidisciplinaridade da terapéutica
oncoldgica. Os questiondrios sdo instrumentos de avaliacdo em salde, parte integrante da prética clinica e que
exercem influéncia sobre as decisdes terapéuticas e politicas institucionais. A elaboracdo de um questionério dirigido
aos radioncologistas de todo o pais teve como objetivo principal compreender de que forma a PF estd presente na
sua prética clinica e sensibilizar para a importancia da inclusdo na multidisciplinaridade da terapéutica oncolégica.
Procurou-se, também i) compreender o impacto da radioterapia na fertilidade dos doentes; ii) aferir se este € um tema
abordado nas consultas; iii) avaliar se a PF é uma preocupacdo do doente; iv) se as génadas sdo tidas em consideracéo
no planeamento do tratamento de radioterapia; v) se os radioncologistas tém experiéncia em transposicdo ovarica; vi)
se existe um servico de medicina da reproducdo no hospital onde o doente é seguido ou a possibilidade de referenciar
para o servico mais préximo e vii) se consideram importante o investimento em formacdo especifica.

Materiais e Métodos: A construcdo de um questionério é um processo metodolégico que exige rigor, clareza e coeréncia
com os objetivos de investigacdo previamente definidos. A populacéo alvo deste questionério foi definida como: todos os
radioncologistas e internos de radioncologia a exercer nos servicos de radioterapia publicos e privados em Portugal. Para
além das varidveis sociodemogréficas e de caracterizacdo da amostra, as varidveis mensuréveis sdo os conhecimentos,
opinides, atitudes, crencas e comportamentos desta populacdo alvo relativamente a sua pratica clinica em radioterapia
e estratégias de PF. As questdes foram redigidas de forma clara, objetiva e adequada ao nivel de compreensdo do
publico-alvo, com respostas em diferentes formatos de Escalas de Likert, de concordancia, frequéncia e importancia.
Relativamente & dimensdo temporal, e tendo em conta o nimero de servicos de radioterapia e de profissionais no pafs,
foi definido como objetivo a obtencdo de 50 respostas vélidas. O questionario foi submetido a um pré-teste, aplicado
a uma amostra reduzida, mas semelhante ao publico-alvo, neste caso a 5 radioncologistas especialistas, que validaram
o conteldo, a pertinéncia e clareza do mesmo. Concluidas e validadas estas etapas, a versdo final do questionario é
constituida por 16 perguntas, com tempo médio de resposta de 8 minutos, e foi desenhada na plataforma online Google
Forms, garantindo a anonimizacdo de todos dados e a confidencialidade de todas as respostas. Foi distribuido por
todos os diretores dos servicos de radioterapia do pais, com a colaboracéo da Sociedade Portuguesa de Radioterapia e
Oncologia, entre janeiro e marco de 2025, tendo sido obtidas 50 respostas validas.

Resultados: Das 50 respostas vélidas, 56% sdo do sexo feminino e 44% das respostas do sexo masculino, com idades
compreendidas entre: 50% entre os 30-40 anos e 20% entre os 51-60 anos e anos de especialidade: 26% entre os
5-10 anos, 20% entre os 11-20 anos, 20% de internos. Todas as regides do pais, incluindo ilhas, foram representadas.
Sobre a existéncia de um Servico de Medicina da Reproducdo no hospital em que exercem, 52% afirmam néo existir,
no entanto, 85,3% afirmam poder referenciar para o servico mais préximo. Sobre a regularidade com que é abordado
o tema da PF em consulta, 42% responderam Sempre e 24% Frequentemente, considerando também que o tema
é uma preocupacdo para o doente oncolégico. Quando questionados sobre se conseguem conciliar os timings da
terapéutica oncolégica com a PF, 40% dos radioncologistas responderam Algumas vezes, 28% Frequentemente e
22% Raramente. Quanto & delimitacdo das génadas como érgéos de risco, mais de metade dos inquiridos respondeu
Algumas vezes e Raramente e relativamente a transposicdo ovérica, os resultados indicam heterogeneidade nas
respostas. As respostas foram claras quanto a necessidade de formacéo especifica.

Discussdo: A literatura é consensual quanto a necessidade de realizar PF em doentes em idade fértil antes de iniciar a
terapéutica gonadotdxica, bem como a necessidade de adoc&o de estratégias de protecdo da fertilidade em doentes
submetidos a radioterapia pélvica, minimizando a dose nas génadas e os seus efeitos secundérios. As génadas devem
ser consideradas 6rgdos de risco e a transposicdo ovérica pode ser eficaz na diminuicdo da dose nos ovarios.

Conclusdo: A PF é um direito do doente oncoldgico, é um tema importante para os radioncologistas e para os doentes
e é unadnime a necessidade de formacdo especifica na érea.
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Amivantamab no tratamento de cancro do pulmao EGFR mutado

— experiéncia de um centro

Kelly Tembe; Filipa Macedo; Isabela Souza; Joana Pévoa; Inés Oliveira; Oliveira Meleiro;
Denise Magalhaes; Maria Teresa Marques

UNIDADE LOCAL DE SAUDE DA ARRABIDA

Introdugdo: O cancro do pulmdo é uma das principais causas de mortalidade associada ao cancro. A identificacdo
das mutacdes somaticas no gene do fator de crescimento epidérmico (EGFR) permitiu a estratificacdo do cancro do
pulm&o de n&o pequenas células (CPNPC) em subgrupos com diferentes opcdes de tratamento. As delecdes do ex&o
19 (Ex19del) e a substituicdo no exdo 21 (L858R), representam 85-90% das mutacdes EGFR e conferem sensibilidade
elevada ao inibidor de tirosina-quinase (TKI) 3 geracéo, osimertinib. As insercdes no exdo 20 (Ex20Ins) representam
cerca de 12% das mutacdes EGFR e conferem resisténcia a maioria dos TKls. Recentemente, o amivantamab mostrou
eficcia em doentes com mutacdes do exdo 20 e em doentes com Ex19del ou L858R apés progresséo a osimertinib,
com aumento da sobrevida livre de progresséo (PFS) comparado a quimioterapia.

Objectivos: Avaliacdo do perfil de seguranca e eficicia do amivantamab em monoterapia ou em associacdo a
quimioterapia em doentes com CPNPC metastatico com mutacdes EGFR (exdes 19, 20 e 21).

Material e métodos: Foi realizado um estudo observacional com os doentes com CPNPC metastatico com mutacdes
EGFR tratados com amivantamab. A reposta clinica foi avaliada imagiologicamente segundo os critérios RECIST 1.1 e
os efeitos adversos classificados segundo critérios CTCAE.

Resultados: Foram incluidos no estudo 8 doentes, dos quais 87,5% (n=7) eram do sexo feminino. Todos os doentes
apresentavam ECOG PS < 1. A idade mediana foi de 67 anos (46-79 anos). Apenas 1 doente foi diagnosticado em estadio
inicial, com posterior progressdo de doenca. Os restantes 7 doentes foram diagnosticados em estadio 4. Os locais
mais frequentes de metastizacdo foram o osso e pleura, sendo que 62.5% dos doentes apresentavam metastizacdo em
> 2 locais. Trés doentes apresentam Ex19Del (37.5%), estando a realizar amivantamab com carboplatina e pemetrexed
apds osimertinib, com resposta parcial. Cinco doentes apresentam Ex20Ins: 2 doentes (25%) estdo sob amivantamab
com carboplatina e pemetrexed em 1? linha, 3 doentes (37.5%) estdo sob amivantamab subcuténeo em 2* linha. Todos
os doentes se apresentam em resposta parcial. Foram registados efeitos adversos em 87,5% (n=7) dos doentes
predominantemente de grau moderado (G2-3). As toxicidades mais frequentemente observados foram a astenia (75%
n=6) seguidas de toxicidades cutdneas (62,5%), respetivamente o rash cutdneo G2 e G3 (37,5% vs 25%) e paroniquia
(12,5%). Também foi descrito anorexia 50% (n=4), nduseas G1 (37,5%), vémitos G2 (25%) e estomatite aftosa G
(12,5%). A toxicidade hematolégica de G3 foi observada em 25% doentes sob forma de pancitopenia. Os adiamentos
de tratamentos ocorreram em 37,5% (n=3), maioritariamente relacionados a toxicidade cuténea. Apds introducdo de
protocolo Cocoon, ocorreu reducéo da graduacdo do rash e deixou de ocorrer adiamento de ciclos. Atualmente todos
os doentes se encontram em resposta, com uma duracdo de resposta maxima de 11 meses.

Discussédo: Neste estudo observacional da prética de um centro portugués de tratamento de cancro do pulmao com
mutacdo EGFR, verificou-se uma taxa de resposta objetiva importante, quer na utilizacdo de amivantamab em 1°
linha ou 2% linha. Os achados do estudo estdo em concordancia com os resultados dos ensaios clinicos CHRYSALIS,
MARIPOSA-2 e PAPILLON. Quanto ao perfil de seguranca observado, também foi em concordancia com os estudos
prévios com maior prevaléncia de rash cuténeo, astenia, paroniquia, anemia e neutropenia.

Conclusdes: Os resultados reforcam o amivantamab como opcdo terapéutica eficaz e com perfil de seguranca
manejavel em doentes com mutacdes EGFR exdo 19, 20 e 21.
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Impacto da pré-habilitacdo com exercicio estruturado vs. ndo

estruturado na capacidade funcional e nos desfechos operatérios
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INSTITUTO PORTUGUES DE ONCOLOGIA PORTO

Introducédo: A cirurgia continua a ser um pilar no tratamento de cancro digestivo, muitas vezes usada em combinagéo
com outro tratamento como quimioterapia ou radioterapia. No entanto, o tratamento cirdrgico acarreta o agravamento
da capacidade funcional do doente promovido pelo desenvolvimento de complicacées pés-operatérias. Deste modo,
a preparacdo do doente para cirurgia com programas de pré-habilitacdo poderd diminuir a taxa de complicacdes pds-
operatoérias.

Objetivos: O objetivo deste estudo foi verificar que tipo de programa de pré-habilitacdo domicilidria conseguiria
melhorar os desfechos operatérios do doente e, consequentemente, a capacidade funcional do doente apés cirurgia.

Material e métodos: Doentes com adenocarcinoma géstrico localmente avancado e/ou adenocarcinoma na juncdo
gastroesofdgica submetidos a quimioterapia (QT) perioperatéria em regime FLOT foram alocados a 3 grupos: o grupo
P1- ao qual foram dadas as recomendacdes da Organizacdo Mundial de Saldde para a prética da atividade fisica
(150 minutos de atividade fisica moderada a vigorosa); o grupo P2- ao qual foi prescrito um programa de exercicio
estruturado com exercicio aerébio, de forca e treino dos musculos inspiratérios; e o grupo controlo- que realizou o
tratamento standard. Ao longo do tratamento, a capacidade funcional foi avaliada através do teste de caminhada de
6 minutos (TC6M) e do teste sentar-levantar 30 segundos (SL30s).

Resultados: Foram recrutados 119 doentes com cancro géstrico, dos quais 49 foram alocados ao P1, 53 ao P2 e os
restantes 17 doentes ao grupo controlo. N&o foram encontradas diferencas para a idade, o sexo e o estadio tumoral
entre os grupos. No grupo controlo, a disténcia percorrida no TC6M e o nimero de repeticées no SL30s foram
diminuindo ao longo do tratamento (Pré-QT vs. Pés-cirurgia TC6M: 44.0 metros, p = 0.005; P6s-QT vs. Pds-cirurgia
TC6M: 40.9 metros, p = 0.002; P6s-QT e o Pés-cirurgia SL30s: 2.3 repeticdes, p = 0.014). Relativamente aos desfechos
cirdrgicos, e comparativamente ao grupo controlo, o P1 e o P2 apresentaram um menor Comprehensive Complication
Index (CCl) (controlo vs. P1: 6.5, p =0.005; controlo vs. P2: 7.6, p < 0.001) e um menor tempo de internamento na
SCI (controlo vs. P1/P2: 1.4 dias, p =0.014). Para além disso, os doentes do grupo P1 permaneceram internados na
enfermaria geral por um periodo mais curto do que o controlo (P1 vs. Controlo: 4.3 dias, p = 0.008), 0 mesmo se
verificou para o total de dias de internamento (P1 vs. controlo: 5.3 dias, p =0.003). No entanto, entre os grupos de
pré-habilitacdo, verificou-se que o tempo de internamento total foi superior no P2 comparando com o P1 (P1 vs. P2:
2.7 dias, p = 0.026).

Discussdo: A capacidade funcional dos doentes do grupo controlo diminuiu apés a cirurgia. Pelo contrério, doentes do
P1 e do P2 foram capazes de manter a capacidade funcional ao longo do tratamento. Para além disso, os programas
de pré-habilitacdo mostraram ser capazes de diminuir o CCl (menor ocorréncia de complicacées) e reduzir o tempo
de internamento, quer em unidades de alta dependéncia, quer na enfermaria geral. Os programas de pré-habilitacdo
demonstraram capacidade para reduzir o CCl, refletindo uma menor carga global e gravidade das complicacdes pés-
operatérias, bem como para diminuir o tempo de internamento em unidades de alta dependéncia e na enfermaria
geral. Adicionalmente, o protocolo do grupo P1, que efetuou apenas exercicio aerdbio, parece ser mais benéfico
relativamente ao nimero total de dias de internamento do que o grupo P2.

Conclusdes: A realizacdo de programas de pré-habilitacdo domicilidria, especialmente com exercicio aerébio (P1),
conseguiu melhorar os desfechos cirirgicos e impedir a perda da capacidade funcional apés a cirurgia neste tipo de
doentes.
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Modelos preditivos de risco trombético: aplicabilidade clinica

em doentes com tumores germinativos do testiculo
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Introducdo: Nos doentes com tumores de células germinativas do testiculo (TCG), os eventos tromboembélicos (TEV)
sdo particularmente frequentes durante a quimioterapia & base de cisplatina, sobretudo em doentes com estadio
avancado da doenca, elevada carga tumoral retroperitoneal, score de Khorana = 2 e utilizacdo de dispositivos de
acesso venoso central (CVC). Apesar da auséncia de evidéncia de nivel |, varios estudos sugerem que a tromboprofilaxia
primdria com heparina de baixo peso molecular deva ser considerada em doentes com perfil de risco elevado,
nomeadamente na presenca de massas retroperitoneais volumosas (= 3,5cm) ou estadio Il da doenca, devendo a
utilizacdo de CVC ser evitada sempre que possivel.

Os modelos de estratificacdo do risco trombético em doentes oncolégicos incluem o Khorana Risk Score, o ONKOTEV
e o COMPASS-CAT. No entanto, a sua aplicabilidade nos doentes com TCG néo reflete de forma adequada o risco
trombético nesta populacéo.

Objectivos: Avaliar a capacidade preditiva dos diferentes scores de risco trombético na ocorréncia de TEV em doentes
com TCG do testiculo submetidos a quimioterapia.

Material e métodos: Estudo observacional retrospetivo, unicéntrico, que incluiu doentes com TGC do testiculo,
diagnosticados entre junho de 2015 e junho de 2025, tratados com quimioterapia (QT) baseada no esquema BEP
(bleomicina 30.000UI d1, d8 e d15, etoposideo 100mg/m2 d1-d5 e cisplatina 20mg/m?2 d1-d5). O outcome primério foi
a ocorréncia de TEV durante o periodo de seguimento. O risco trombético foi avaliado através dos scores de Khorana,
ONKOTEV e COMPASS-CAT. As variaveis continuas foram comparadas pelo teste de Mann-Whitney. e as categéricas
pelo teste do qui-quadrado ou teste exato de Fisher. A associacdo entre os scores e a ocorréncia de TEV foi avaliada
por regressdo logistica bindria. A capacidade discriminativa dos scores foi analisada individualmente através de
curvas ROC. Considerou-se estatisticamente significativo um valor de p<0,05. Recorreu-se ao software SPSS 29.0
(IBM, NY-EUA) para a anélise estatistica.

Resultados: Foram incluidos 97 doentes, com idade mediana ao diagnéstico de 29 anos. Durante o seguimento, 11
doentes (11,3%) desenvolveram TEV, dois destes apresentavam TEV a data do diagnéstico, com ocorréncia posterior
de novo evento. Os eventos incluiram tromboembolismo pulmonar (n=3), trombose associada ao CVC (n=4), trombose
da veia renal (n=2) e trombose venosa periférica (n=2).

Na analise univariada, a presenca de massa retroperitoneal 2 3,5cm (72,7% vs. 9,3%; p<0,001), o estadio avangado
da doenca (72,7% vs. 30,2%; p=0,015), a ocorréncia de neutropenia febril (36,4% vs. 5,8%; p=0,009) e a realizacdo de
> 3 ciclos de QT (90,9% vs. 57,0%; p=0,046) associaram-se significativamente ao risco de TEV. Ndo se observaram
associacdes estatisticamente significativas com a idade (p=0.077), IMC 235 kg/m? (p=1,000), antecedentes de TEV
prévios ao tratamento (p=0,215) ou a utilizacdo de CVC (p=0,096).

A classificacdo de alto risco do score ONKOTEV associou-se significativamente a um aumento da probabilidade de
TEV (OR 22,8; IC 95%: 5,11-101,82; p<0,001). O score COMPASS-CAT apresentou uma associacdo positiva, embora
sem significancia estatistica (OR 5,64; IC 95%: 0,69-46,13; p=0,107), enquanto o score de Khorana ndo demonstrou
associacdo significativa com a ocorréncia de TEV (OR 1,05; IC 95%:0,21-5,37; p=0,952).

Na anélise das curvas ROC, o ONKOTEV revelou excelente capacidade discriminativa (AUC 0,84; IC 95%:0,71-0,97;
p<0,001), seguido do COMPASS-CAT, com desempenho aceitével (AUC 0,72; IC 95%: 0,55-0,89; p=0,021). O score de
Khorana apresentou capacidade discriminativa limitada, sem significancia estatistica (AUC 0,51; IC 95%: 0,32-0,70;
p=0,909).
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Discussdo: A incidéncia de TEV observada na nossa coorte (11,3%) é concordante com os dados da literatura, que
descrevem taxas entre 8% e 19% em doente com TCG submetidos a QT a base de cisplatina. A carga tumoral, um
maior nimero de ciclos de QT, presenca de massa retroperitoneal 2 3,5cm e o estddio avancado da doenca reforcam
o papel destes fatores como determinantes do risco trombético nesta populacao.

Os scores ONKOTEV e COMPASS-CAT demonstraram melhor desempenho preditivo do que o score de Khorana,
destacando-se o ONKOTEYV pela sua maior capacidade discriminativa, possivelmente relacionada com a inclusdo de
varidveis que refletem o risco trombético associado ao préprio tumor, como o estddio da doenca e a compressao
vascular, ausentes no Khorana. Estes resultados reforcam as recomendacdes internacionais atuais de uma abordagem
individualizada da tromboprofilaxia baseada numa adequada estratificacdo do risco trombético.

As principais limitacdes incluem o desenho retrospetivo, o nimero reduzido de TEV, o que condiciona a robustez da
andlise e a generalizacdo dos resultados.

Conclusdes: Os scores ONKOTEV e COMPASS-CAT demonstraram melhor desempenho preditivo do que o score
de Khorana, destacando-se o ONKOTEV pela sua superior capacidade discriminativa nesta populacdo. Estes dados
reforcam a utilizacdo de modelos de estratificacdo de risco adaptados as caracteristicas especificas para uma
abordagem mais individualizada da tromboprofilaxia. Reconhecendo o elevado potencial trombogénico associado aos
TCG,0s resultados sugerem que, nos doentes submetidos a quimioterapia, o risco de TEV associou-se sobretudo a
carga tumoral e ao maior nimero de ciclos de quimioterapia.
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de caquexia e a sobrevivéncia em doentes oncolégicos

Valéria Tavares'; Anna Flavia Xavier'; Inés Guerra de Melo'; Tiago Ferreira®

Mariana Moreira Pires’; Ana Carolina Ledo Silva’; Joana M.O. Santos’; Rui Medeiros’
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Introducdo: A caquexia associada ao cancro (CAC) é uma sindrome metabdlica multifatorial caracterizada por perda
progressiva de massa muscular esquelética, com ou sem reducdo concomitante da massa adiposa, acompanhada
por inflamacdo sistémica, menor toleréncia aos tratamentos oncoldgicos e pior sobrevivéncia global (SG). Resulta
de alteracdes metabélicas, hormonais e imunolégicas que favorecem o catabolismo proteico, a resisténcia anabdlica
e a disfuncdo energética, contribuindo para declinio funcional e pior prognéstico clinico. Apesar da sua elevada
prevaléncia e do impacto clinico, a suscetibilidade a CAC varia substancialmente entre doentes com tumores de
caracteristicas semelhantes, sugerindo a influéncia de fatores genéticos. Entre os potenciais moduladores bioldgicos,
a vitamina D tem emergido como um regulador relevante do metabolismo muscular, da resposta imunitéria e do
controlo da inflamac3o, atuando através do recetor da vitamina D [do ingl&s, vitamin D receptor (VDR)]. A ativacdo
do VDR influencia processos essenciais para a homeostase muscular, incluindo a miogénese, funcdo mitocondrial, vias
do fator de crescimento semelhante a insulina e modulacdo da expresséo de citocinas pré-inflamatérias, mecanismos
intimamente envolvidos na fisiopatologia da CAC. Assim, variantes genéticas no gene VDR poder&o alterar a atividade
do recetor e as respostas celulares subsequentes, condicionando a evolucéo clinica dos doentes oncolégicos. Nesse
sentido, a variante genética rs731236 (A>G) tem sido proposta como um possivel determinante destas diferencas
interindividuais, embora a sua relacdo com a CAC e a sobrevivéncia permaneca pouco esclarecida.

Objetivos: O objetivo do presente estudo foi avaliar a associacdo entre a variante VDR rs731236 e a suscetibilidade
ao desenvolvimento de CAC em doentes oncolégicos adultos, bem como analisar o seu impacto na SG.

Material e Métodos: Realizou-se um estudo prospetivo de base hospitalar com 140 doentes adultos seguidos em
consulta de oncologia. A CAC foi avaliada segundo os critérios de Fearon, que integram perda ponderal involuntaria,
indice de massa corporal e massa muscular, sendo complementada pelo instrumento de rastreio CASC-IN. Foram
recolhidos de forma padronizada dados clinicos, antropométricos e laboratoriais. A genotipagem do polimorfismo VDR
rs731236 foi efetuada por PCR em tempo real utilizando sondas TagMan®.

Resultados: O genétipo GG do rs731236 associou-se significativamente a menor prevaléncia de CAC,
independentemente do método de avaliacdo (p < 0,05). Além disso, os portadores deste gendtipo apresentaram uma
SG significativamente superior comparativamente aos portadores dos genétipos AA/AG (testes log-rank e Tarone-
Ware, p < 0,05).

Discussdo: Os resultados sugerem que o polimorfismo VDR rs731236 poderd modular a suscetibilidade a CAC e
influenciar o prognéstico clinico de doentes oncolégicos. A associacdo do gendtipo GG a menor risco de caquexia
pode refletir maior eficiéncia da sinalizacdo da vitamina D, promovendo preservacdo da massa muscular, menor
inflamacéo sistémica e melhor estabilidade metabélica. Evidéncia experimental prévia indica que a ativacdo do VDR
estimula a sintese proteica muscular, melhora a funcdo mitocondrial e reduz mediadores pré-inflamatérios, efeitos
potencialmente protetores contra a progressdo da CAC. A melhoria concomitante da SG reforca a relevancia clinica
desta via biolégica e sugere que a variabilidade genética do VDR poderd contribuir ndo apenas para alteracées da
composicéo corporal, mas também para o desfecho oncolégico global.

Conclusdes: O polimorfismo VDR rs731236 associa-se a menor risco de CAC e a melhor OS em doentes oncoldgicos.
Estes resultados reforcam a importéncia do eixo vitamina D-VDR na fisiopatologia de CAC e apoiam o potencial
desta variante genética como biomarcador de prognéstico. Estudos adicionais, com amostras maiores e desenho
multicéntrico, sdo necessérios para confirmar estes achados e explorar estratégias terapéuticas baseadas na
modulac&o da via da vitamina D.
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Introduc&o: O cancro do ovério (CO) permanece a neoplasia ginecolégica mais letal a nivel mundial, devido principalmente
ao diagnéstico tardio e a frequente quimiorresisténcia adquirida, com consequentes altas taxas de recidiva tumoral. Neste
sentido, tornam-se imprescindiveis novas abordagens terapéuticas com vista a melhorar a evoluc&o clinica das doentes.
Paralelamente, tém sido investigados novos biomarcadores de diagnéstico e prognéstico, com maior acuidade e focados
no microambiente tumoral, onde a desregulacdo dos componentes hemostaticos toma um papel critico na progresséo do
cancro, paralelamente aumentando significativamente o risco de eventos trombéticos em doentes oncoldgicos. Nestes
doentes, os eventos de trombose associada ao cancro (TAC), predominantemente o tromboembolismo venoso (TEV),
representam uma importante causa de morbilidade e a segunda principal causa de morte. O perfil terapéutico do CO,
caraterizado pela cirurgia pélvica extensa e pelo uso de platinos e agentes antiangiogénicos, confere a estas doentes
um risco acrescido de fenémenos trombéticos, apresentando das maiores taxas de incidéncia de TAC.

Neste contexto, a heparanase (HPSE), surge como um interveniente fulcral. Esta enzima encontra-se significativamente
sobreexpressa no CO, ndo apenas em comparacdo com o tecido normal, mas também apresentando niveis superiores
aos observados noutras tipologias tumorais, o que sugere um papel biolégico distintivo nesta patologia. Sendo a tnica
endoglicosidase humana capaz de degradar o sulfato de heparano (SH), o componente da matriz extracelular (MEC)
que ancora diversos fatores de crescimento, a funcdo desregulada da HPSE promove a remodelacdo da MEC e favorece
a progressdo tumoral e disseminacdo metastética. N&do obstante, alguns autores defendem que este mecanismo
pode igualmente potenciar a imunovigilancia e a clearance tumoral. A estrutura heterogénea carateristica do SH
possibilita a interacdo com diversas proteinas e fatores de crescimento, regulando, para além do seu armazenamento,
o seu acesso, funcdo e modo de acdo. Da mesma forma, um largo espetro de moléculas podem ser libertadas pela
degradacdo pela HPSE, conferindo a enzima uma importante multifuncionalidade. Esta versatilidade estende-se ao
sistema de coagulagdo, onde a enzima exerce uma atividade pré-trombética direta através da modulacéo do fator
tecidual, fechando o ciclo entre progressdo maligna e hipercoagulabilidade.

Objetivo: Face a complexa interacdo entre a HPSE, os fenémenos trombéticos e CO, o presente estudo teve como
objetivo investigar a influéncia de trés polimorfismos de nucleotideo Gnico (SNPs) no gene da HPSE - rs11099592
(T>C), rs4364254 (C>T) e rs4693608 (G>A) - na sobrevivéncia global (SG) destas doentes oncolégicas.

Material e Métodos: Os SNPs do HPSE foram avaliados em duas coortes independentes para pesquisa (coorte A)
e para validacdo (coorte B). Por sua vez, os niveis de expressdo do gene da HPSE foram examinados numa coorte
derivada da coorte A — a coorte C.

Resultados: Na coorte A, as portadoras do genétipo rs11099592 TT e do alelo C do rs4364254 apresentaram uma
SG significativamente inferior & dos restantes grupos (teste log-rank, p=0,025; p=0,001, respetivamente). A andlise da
coorte B validou o pior prognéstico associado ao alelo T do rs11099592 em doentes com CO nao-seroso (teste log-rank,
p=0,016) e ao alelo C do rs4364254 em doentes com CO quimiorresistente a platinos (teste log-rankt, p=0,044). Na
coorte C, observou-se que o alelo T do rs4364254 se associou a uma expressado mais elevada do gene HPSE (x?, p=0,005).

Discussdo: Os SNPs rs11099592 e rs4364254 do HPSE demonstraram um valor prognéstico robusto, com os portadores
dos alelos T e C a exibirem desfechos clinicos desfavorédveis. Contrariamente ao paradigma convencional que associa
a heparanase apenas & progresséo tumoral, estes resultados sugerem que a enzima pode exercer um papel protetor,
possivelmente ao transitar o microambiente tumoral para um estado imunologicamente ativo ("quente"). Esta alteracéo
fenotipica parece favorecer a imunovigildncia e a clearence das células malignas, desafiando a visdo de que a inibicdo
da HPSE seria invariavelmente benéfica em todos os contextos do CO.

Conclusdes: Os SNPs do HPSE surgem como potenciais biomarcadores prognésticos no cancro do ovério. A
modulacdo da atividade da heparanase podera ser uma estratégia relevante para potenciar a eficacia da imunoterapia,
especialmente em doentes resistentes aos inibidores de checkpoints imunitérios. Estes achados abrem caminho para
uma abordagem terapéutica mais personalizada, onde o perfil genético da HPSE pode orientar a selecdo de doentes
para novas combinacdes terapéuticas destinadas a aumentar a infiltracdo imunitéria tumoral.
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Introducdo: O Carcinoma da Mama In Situ (CMIS) é uma entidade heterogénea, geralmente de bom prognéstico,
embora exista risco de recorréncia local e/ou contralateral, bem como de progressdo para doenca invasiva. A abordagem
moderna é multimodal e fundamenta-se em fatores prognésticos e biolégicos, integrando cirurgia, radioterapia e, em
doentes selecionadas, hormonoterapia adjuvante.

Evidéncia de estudos observacionais e meta-anélises demonstra que a hormonoterapia reduz o risco de novos eventos
mamarios em doentes com recetores hormonais positivos (RH+). Contudo, o beneficio absoluto varia amplamente
segundo caracteristicas da doente e do tumor, reforcando a necessidade de individualizaco terapéutica.

Objetivos: Avaliar o papel da hormonoterapia adjuvante em doentes com CMIS com RH+, em contexto de pratica
clinica real, na reducdo da recorréncia (local e/ou contralateral) com avaliacdo de varidveis clinicas e patolégicas com
potencial impacto no prognéstico.

Materiais e métodos: Realizou-se um estudo retrospetivo observacional incluindo doentes com CMIS diagnosticadas
entre 2012 e 2024 em trés centros portugueses. Foram recolhidas varidveis clinico-patoldgicas e terapéuticas a
partir de bases de dados institucionais, incluindo idade, tipo de cirurgia, realizacdo de radioterapia e tipo/duracéo
da hormonoterapia. O endpoint primério foi a recorréncia, classificada por localizacgo (ipsilateral, contralateral ou
sistémica) e por tipo histoldgico (in situ ou invasiva). A sobrevivéncia livre de recorréncia foi estimada pelo método
de Kaplan—Meier, com comparacgdo entre grupos através do teste log-rank. Realizaram-se anélises exploratérias da
associacdo entre recidiva, hormonoterapia, cirurgia e radioterapia.

Resultados: Foram identificados 364 doentes, dos quais 63,7% (n=232) apresentavam CMIS RH+. A idade mediana ao
diagnéstico foi de 60 anos (min. 30 — méx. 87), sendo que 70,0% (n=255) tinham menos de 65 anos. A hormonoterapia
foi prescrita a 86,2% (n=200) dos casos, com o tamoxifeno como opcdo mais frequente (67,2%, n=134), seguido pelos
inibidores da aromatase (32,9%, n=66). A maioria realizou hormonoterapia durante pelo menos cinco anos (58,0%, n=116).

A cirurgia conservadora foi realizada em 82,2% das doentes (n=208), e 65,7% (n=167) receberam radioterapia adjuvante.

Entre as 232 doentes com CMIS RH+, a taxa global de recorréncia foi de 3,0% (n=7), refletindo um outcome globalmente
favoravel apés o tratamento. As recorréncias foram predominantemente locais ipsilaterais e de natureza invasiva (n=5).
Seis eventos ocorreram no grupo submetido a hormonoterapia e um no grupo néo tratado. Observou-se ainda um caso
de recorréncia contralateral invasiva e um caso de progressdo metastatica.

Entre as doentes com recorréncia, seis tinham sido previamente submetidas a cirurgia conservadora e cinco haviam
realizado radioterapia. Todas as doentes com recorréncia sob hormonoterapia documentada encontravam-se em
tratamento com tamoxifeno.

N&o se observaram associacdes estatisticamente significativas entre recorréncia e idade, tipo de cirurgia, realizacéo
de radioterapia ou duracdo da hormonoterapia. A sobrevivéncia livre de recorréncia foi de 96,9% no grupo RH+ sem
hormonoterapia e de 97,0% no grupo RH+ tratado com hormonoterapia, sem diferencas estatisticamente significativas
entre os grupos (p=0,12), refletindo o reduzido nimero de eventos observados.

Discussdo: Nesta coorte multicéntrica portuguesa, as taxas de recorréncia em doentes com CMIS RH+ foram
globalmente baixas, refletindo, em parte, a eficicia das estratégias terapéuticas contemporaneas.
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A auséncia de beneficio estatisticamente significativo associado a hormonoterapia devera ser interpretada a luz do
reduzido nimero de eventos, do elevado recurso a radioterapia e da predominancia de doentes de baixo risco.

A inexisténcia de associacdes claras entre recorréncia, cirurgia e radioterapia sugere que, em populacdes selecionadas,
o risco residual permanece baixo, independentemente da estratégia local, reforcando a importéncia da estratificacdo
individual.

Conclusdo: No presente estudo, as doentes CMIS RH+ apresentaram baixas taxas de recorréncia, predominantemente
locais e invasivas. N&o se identificaram fatores clinicos ou terapéuticos fortemente preditivos de recidiva.

Estes resultados reforcam a necessidade de uma abordagem personalizada, ponderando o beneficio absoluto da
hormonoterapia face ao perfil de risco individual. A realizacdo de estudos prospetivos que avaliem a seguranca
da omissdo da hormonoterapia em doentes selecionadas com critérios clinico-patoldgicos de baixo risco revela-se
fundamental, no contexto de estratégias de reducdo da intensidade terapéutica.
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Cancro da Mama masculino - caracteristicas clinicas e genetlcas
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Introducdo: O cancro da mama masculino é raro (<1% dos casos) e o seu perfil genémico e clinico ainda néo esta
totalmente caracterizado. A identificacdo de biomarcadores de prognésticos, alteracdes genéticos, metabdlicas,
alteracdes epigenéticos e ambientais podem ajudar a compreender a biologia desta neoplasia. O cancro hereditario
representa 5-10% do cancro da mama na mulher, contudo no homem, estas alteracées sdo mais frequentes, estando
recomendado o diagnéstico genético nos homens com cancro da mama.

Objectivo: Caracterizar clinica, genética e metabolicamente homens com cancro da mama, avaliando associacdes
entre idade no momento do diagnéstico, a existéncia de histéria familiar, a identificacdo de variantes genéticas
patogénicas, relacdo com lactato desidrogenase (LDH) e com sobrepeso/obesidade.

Materiais e métodos: Estudo retrospetivo, observacional e unicéntrico de doentes consecutivos com cancro da mama
no homem (01-2019 a 12-2024), num centro de alto volume. Os dados foram obtidos por revisdo de processos clinicos.
A idade ao diagndstico foi comparada entre grupos pelo teste t Student e a sua associacdo com histéria familiar
de neoplasia, avaliada pelo coeficiente de Pearson. Nos doentes com estudo genético, a idade foi comparada entre
variantes patogénicas/provavelmente patogénicas (VP/VPP) e de significado desconhecido (VUS)/negativo. A relacdo
entre LDH e recorréncia tumoral foi analisada por Pearson. O sobrepeso/obesidade foi definido pelo IMC.

Resultados: A amostra incluiu 30 doentes com idade média no momento do diagnéstico de 70.4 + 12.8 anos. Em
doentes com histéria familiar de neoplasia (HF), a média de idade no momento do diagnéstico é de 63.6 + 10.6 anos
(n = 18). Em doentes sem HF/desconhecida, a média de idade no momento do diagnéstico é de 80.7 = 8.3 anos (n
= 12). Observa-se uma magnitude de correlacdo forte, com r = 0.70 (p<0.001) com HF de neoplasia. De um total de
27 doentes com estudo genético realizado, a média de idade no momento do diagnéstico foi inferior no grupo com
variantes patogénicas ou provavelmente patogénicas (VP/VPP; n = 6; 68.2 + 17.3 anos) em comparacdo com o grupo sem
variantes causais identificadas (n = 21; 70.2 + 12.0 anos), ndo se observando diferenca estatisticamente significativa
(p = 0.985). A taxa de detecdo de variantes causais nos homens foi de 22.2% (6 doentes). Foram encontradas VP/VPP
nos genes BRCA2 (n=2) e BRCA1/BRCA2 (1)C, HEK2 (1) , RAD51C (1), PALB2 (1). No total da amostra, a prevaléncia de
obesidade foi de 60.0%, significativamente superior & prevaléncia estimada na populacdo portuguesa a partir dos 45
anos (19.3%), independentemente do sexo (p < 0.0001). Quanto a determinagcdo da LDH no momento do diagnéstico,
verificou-se uma correlacdo positiva moderada e estatisticamente significativa entre os niveis de LDH no momento do
diagnéstico e a recorréncia de neoplasia da mama (r = 0.517, p = 0.0048), sugerindo que valores mais altos de LDH se
associam a maior risco de recorréncia, ndo se verificando correlacdo entre LDH e o Grau Histolégico ou entre a LDH
e o Ki67.

Discussdo: O CMM é raro e geralmente diagnosticado em idades avancadas, refletido nesta coorte (70,4 + 12,8 anos), em
concordancia com a literatura. A presenca de HF associou-se a diagnéstico em idade mais precoce, com forte correlacdo
estatistica (r = 0,70; p < 0,001), reforcando o papel da predisposicdo hereditaria na apresentacdo clinica do Cancro
da mama em homens. Doentes com VP/VPP apresentam idade media inferior no momento do diagnéstico, mas sem
diferenca estatisticamente significativa, contudo a ter em consideracdo o reduzido tamanho amostral. O perfil genético
predominou em genes de reparacdo do DNA, especialmente BRCA2, dado consistente com a literatura, mas a ter em
consideracdo que com o uso de paineis multigénicos este dado poder-se-a alterar no futuro. Na nossa amostra 50%
das VP/VPP foram em genes ndo BRCAs. A obesidade estd sobre-representada na coorte (60% vs 19,3% na populacao
245 anos; p < 0,0001), sugerindo fatores metabdlicos desproporcionalmente representados nesta populacdo, embora
ndo seja possivel inferir causalidade. Observou-se correlacdo positiva moderada entre niveis de LDH no momento do
diagnéstico e recorréncia da neoplasia, sugerindo potencial valor prognéstico deste marcador. Auséncia de associacdo
entre LDH e pardmetros histopatolégicos poderd indicar que fornece informacéo prognéstica complementar, justificando
estudos adicionais. As limitacdes deste estudo incluem o caracter retrospetivo e o reduzido tamanho amostral, inerentes
a raridade da doenca, devendo ser confirmado em estudos multicéntricos de maior dimens&o.
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Conclusdo: Nos homens com cancro da mama, a HF de neoplasia associou-se a diagnéstico mais precoce. Embora os
doentes com Sindrome Hereditério (VP/VPP) apresentem uma média de idade ao diagnéstico inferior, a diferenca ndo
é estatisticamente significativa (p = 0,61). A obesidade estd sobre-representada na coorte (60% vs 19,3% na populacdo
portuguesa 245 anos; p < 0,0001), e niveis mais altos de LDH o momento do diagnéstico correlacionaram-se com
recorréncia tumoral (r = 0,517; p = 0,0048). Estes resultados reforcam a relevancia da avaliacdo integrada de fatores
genéticos, metabdlicos e laboratoriais na estratificacdo prognéstica do CMM.
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Hemorragia digestiva alta e alteracdo do estado de consciéncia
como manifestacdes iniciais de carcinoma pulmonar de pequenas

células metastizado

Rita A. Soares; José Ferreira; Mariana Figueiras; Nidia Cunha; Daniel Bandarra;

Nathalie Camilo; Cindy Fazenda; Francisco Sousa; Sofia Pedreiras; Marta Dias; Paulo Luz
CHUA - HOSPITAL DE FARO

Introducdo: O carcinoma pulmonar de pequenas células (CPPC) representa cerca de 15% dos cancros do pulméo e
caracteriza-se por comportamento tipicamente agressivo, rdpido crescimento e elevada propenséo para metastizacdo
precoce. A maioria dos doentes apresenta doenca disseminada ao diagnéstico, sendo frequentes a metastizacdo
cerebral, hepética, ganglionar e 4ssea. O envolvimento gastrointestinal é raro e, quando presente, habitualmente
assintomatico. A apresentacdo inicial com hemorragia digestiva secundédria a metastizacdo géstrica é ainda mais
rara, estando poucos casos descritos na literatura. Apresenta-se um caso de CPPC metastizado cuja manifestacdo
inaugural incluiu hemorragia digestiva alta e alteracdo do estado de consciéncia.

Descricdo do Caso Clinico: Doente do sexo feminino, 71 anos, com antecedentes pessoais de doenca arterial periférica
(submetida a bypass femoral em maio de 2025, medicada com anticoagulante oral direto e clopidogrel), hipertensao arterial
e hébitos tabagicos e etilicos ativos. Recorreu ao servico de urgéncia por alteracdo do estado de consciéncia associada
a melenas. A admissdo apresentava-se hemodinamicamente instavel, com necessidade de medidas de ressuscitacdo
volémica e suporte transfusional imediato. Realizou endoscopia digestiva alta que evidenciou mdltiplas lesdes ulceradas
gastricas de aspeto infiltrativo, tendo sido efetuadas bidpsias. Foi ainda efetuada uma tomografia computorizada (TC)
cranioenceflica que revelou lesdo ocupante espaco na regido inferior paramediana esquerda do cerebelo, com centro
hipodenso, fina margem hiperdensa, edema vasogénico perilesional e discreto efeito de massa, sugestiva de leséo
secundaria. O estadiamento foi efetuado com recurso a TC téraco-abdomino-pélvica, que evidenciou uma lesdo nodular
hilar direita medindo 30x20 mm, condicionando atelectasia do parénquima adjacente, bem como uma segunda leséo
hilar direita mais cranial (25x17 mm) e adenopatia infracarinica (36x21 mm), compativeis com envolvimento ganglionar.
A ressonancia magnética (RM) cranioencefélica identificou duas lesdes expansivas intra-axiais no cerebelo esquerdo:
a maior localizada na face inferior do hemisfério cerebeloso esquerdo, medindo cerca de 20 mm e uma segunda les&o
corticossubcortical posterior com 16,7x14 mm. Ambas as lesbes estavam associadas a edema vasogénico perilesional,
com minima extensdo contralateral, compativeis com metastizacdo cerebral. Foi submetida a broncofibroscopia, que
revelou infiltracdo da parede da porcdo proximal do brénquio lobar médio, condicionando oclusdo do respetivo éstio,
tendo sido realizadas biépsias. Apés estabilizacdo clinica, a doente teve alta para domicilio com seguimento em consulta.
O exame histopatolégico das bidpsias gastricas revelou metéstase de carcinoma de caracteristicas neuroendécrinas
com provavel origem pulmonar. As biépsias brénquicas demonstraram fragmentos de mucosa infiltrados por carcinoma
de pequenas células, confirmando o diagnéstico de carcinoma pulmonar de pequenas células metastizado. Prontamente
iniciou tratamento sistémico paliativo com carboplatina, etoposideo e atezolizumab, com resposta parcial e controlo de
doenca. Atualmente mantém-se apenas com atezolizumab em esquema de manutenc&o. A doente foi também submetida
a radiocirurgia as lesdes cerebrais, com resposta e sem progressao até a data.

Discussdo: O CPPC é uma neoplasia com um comportamento tipicamente agressivo, caracterizada por metastizacdo
precoce e mau prognéstico. As metdstases cerebrais sdo frequentes e podem constituir manifestacdo inicial,
justificando sintomas neurolégicos como alteracdo do estado de consciéncia, cefaleias ou défices neuroldgicos
focais. Em contraste, a metastizacdo no trato gastrointestinal é rara, com incidéncia reportada inferior a 5%, sendo
o estdmago um local menos frequentemente atingido. Quando presentes, as metdstases géstricas sdo geralmente
assintomaticas, sendo descobertas incidentalmente. A ocorréncia de hemorragia digestiva como manifestacéo inicial é
rara, mas pode ocorrer devido a ulceracdo da mucosa infiltrada. Neste caso, a associacdo de hemorragia digestiva alta
e sintomas neurolégicos permitiu suspeitar precocemente de doenca mestatizada. O diagnéstico definitivo do CPPC
baseia-se na histologia, sendo a imuno-histoquimica frequentemente necesséria para confirmacdo da diferenciacéo
neuroenddcrina. Este caso ilustra uma forma atipica de apresentacéo de CPPC, salientando a importéncia de considerar
etiologia neopldsica em doentes idosos com hemorragia digestiva inexplicada, especialmente quando coexistem
sintomas neurolégicos e fatores de risco como tabagismo. Destaca-se ainda o papel fundamental de uma abordagem
multidisciplinar para diagnéstico, estadiamento e definicdo terapéutica.
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Carcinoma lobular da mama e CDH1: um caso que sublinha

o risco hereditario
Cleida Moeda; Marina Vitorino; Renata Bordeira Carrico
UNIDADE LOCAL DE SAUDE AMADORA/SINTRA

Introduc&o: O cancro da mama constitui uma entidade clinicamente e biologicamente heterogénea, na qual alteracées
genéticas que comprometem os mecanismos de ades&o celular assumem um papel central na progress&o tumoral e no
potencial invasivo. O gene CDH1, responsével pela codificacdo da E-caderina, é essencial para a integridade epitelial,
estando a sua inativacdo associada ao carcinoma géstrico difuso hereditério e ao carcinoma lobular invasivo da
mama. No carcinoma da mama, estas mutacées associam-se a padrdes de crescimento infiltrativo do subtipo lobular,
frequentemente com limitacdes na detecdo imagiolégica.

Descricdo do caso clinico: Mulher de 62 anos, com histéria familiar significativa de neoplasias do tubo digestivo, da
mama e ginecoldgicas, identificou, em exame de autopalpacdo, um nédulo mamario na mama direita em abril de 2024.
Na sequéncia desta identificacdo, realizou bidpsia da lesdo, identificando-se carcinoma invasivo misto, lobular e 10%
de tipo tubulo-lobular, grau 1, recetores de estrogénio 95%, recetores de progesterona 15%, HER-2 negativo (1+) e
Ki-67 de 5-10%. Posteriormente, realizou RM mamadria, que revelou lesdo Unica no quadrante infero-externo da mama
direita, com 22 x 18 mm. O estadiamento & distancia, com TC-TAP e cintigrafia éssea, ndo identificou metastizacdo.

A doente foi submetida a tumorectomia alargada da mama direita, com mamoplastia em T invertido bilateral e biépsia
de génglio sentinela a direita, em junho de 2024. O resultado histolégico foi compativel com pT1cNO a direita e foi
identificado um foco de 3 mm de carcinoma invasivo na mama esquerda, com recetores de estrogénio 80%, recetores
de progesterona 95%, HER-2 negativo (1+) e Ki-67 de 5%.

O resultado do estudo genético revelou mutacdo patogénica no gene CDH1 ¢.1137G>A. O caso foi discutido em
reunido multidisciplinar e, tendo em conta o risco genético associado, optou-se, em outubro de 2024, por mastectomia
bilateral poupadora de pele e biépsia de ganglio sentinela esquerdo. Foram identificados, na mama esquerda, focos
dispersos de carcinoma lobular in situ, gdnglio sentinela esquerdo sem neoplasia e, na mama direita, focos dispersos
de carcinoma lobular in situ.

A doente iniciou letrozol em dezembro de 2024. O caso foi posteriormente discutido em reunido multidisciplinar
de centro de referéncia, tendo sido considerado o elevado risco de cancro gastrico. Assim, em marco de 2025, foi
submetida a gastrectomia total em Y de Roux, sem identificacdo de neoplasia na peca operatdria.

Atualmente, a doente mantém seguimento em consulta de Oncologia Médica e Genética Médica.

Discussdo: A mutacdo germinativa do CDH1 aumenta o risco de carcinoma lobular invasivo da mama e de carcinoma
géstrico difuso hereditario. Este caso sublinha a importancia da avaliacdo detalhada da histéria familiar em doentes
com cancro da mama, destacando fatores de risco como mdltiplos casos familiares de neoplasias géstricas, mamaérias
ou ginecolégicas, idade precoce de diagnéstico e ocorréncia de carcinoma lobular, sinais que devem alertar para
avaliacdo genética.

O teste genético é essencial para identificar mutacdes associadas a sindromes de predisposicdo familiar,
orientando decisdes terapéuticas e medidas preventivas individualizadas. No caso apresentado, a confirmacéo
da mutacdo CDH1 reforcou o risco oncoldgico e justificou a implementacdo de estratégias profilaticas, incluindo
mastectomia bilateral poupadora de pele e gastrectomia total. O carcinoma lobular invasivo é tipicamente hormono-
dependente, justificando tratamento adjuvante com inibidores da aromatase, como o letrozol, para reduzir o risco de
recidiva.

Este caso evidencia a importancia de uma abordagem multidisciplinar, integrando oncologia, genética, cirurgia e
nutricdo, permitindo decisdes terapéuticas mais informadas e individualizadas. Por fim, reforca-se a necessidade de
vigilancia continua e aconselhamento genético familiar, essenciais para prevencéo, detecéo precoce e acompanhamento
de doentes portadoras de mutacdes de alto risco, exemplificando a aplicacdo da medicina personalizada.
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Quando um cancro da mama triplo negativo pode ser positivo
Inés Marques Sousa; Renata Bordeira Carrico; Ana Duarte Mendes; Inés Eiriz
UNIDADE LOCAL DE SAUDE AMADORA/SINTRA

Introduc&o: O cancro da mama (CM) corresponde ao tipo mais comum de neoplasia maligna em 2020, estando entre
as 5 principais causas mundiais de mortalidade associada a cancro e a principal na mulher. O CM triplo negativo
(CMTN) corresponde a 10-20% dos casos de CM e caracteriza-se pela auséncia de receptores de estrogénio (RE) e
progesterona (RP) e pela baixa expressdo de human epidermal growth factor receptor 2 (HER2). O CMTN tem uma
escassa resposta a maioria dos tratamentos disponiveis, o que contribui para o seu comportamento mais agressivo,
tendo pior prognéstico que outros subtipos de CM. E mais prevalente em mulheres jovens, afro-americanas, e com
mutacdes no gene Breast Cancer 1 (BRCAT). O CMTN constitui um grupo heterogéneo, com diferentes caracteristicas
a nivel molecular e clinico, que determinam diferentes comportamentos e resposta a terapéutica, podendo dividir-se
em 4 tipos: basal, mesenquimatoso, imuno-regulatério e luminal.

O carcinoma sebédceo da mama (CSM) é uma variante de CM rara e pouco estudada, com muito poucos casos descritos
na literatura, constituindo apenas 0.1-2% dos carcinomas invasivos da mama. O diagnéstico de CSM baseia-se na
detecdo 250% de células tumorais com diferenciacdo sebédcea sem evidéncia de derivacdo cutinea. A maioria dos
casos descritos sdo RE-positivos e RP-positivos, sugerindo uma etiologia dependente de receptores hormonais, tendo
potencial para um bom prognéstico.

Contrariamente a maioria dos casos descritos, apresentamos um caso de CSM triplo negativo. A sua relevancia
prende-se com a invulgaridade e evolugdo perante a terapéutica.

Descricdo do Caso clinico: Mulher de 64 anos, auténoma, sem antecedentes pessoais relevantes. Da histéria familiar,
destacava-se o diagnéstico de cancro da mama numa irma e numa sobrinha, sem conhecimento de mutacdes germinativas.

Em maio de 2023, iniciou quadro de dor axilar esquerda associada a edema do membro superior. Pedida Angio-TC de
térax, objetivando-se uma volumosa lesdo ao longo da parede toracica antero-lateral esquerda, com 11,5 cm de maior
eixo, invasdo das estruturas musculares (desde a regido supraclavicular aos arcos costais homolaterais) e obliteracéo
da veia subclavia homolateral e mdltiplas adenomegalias (Fig. 1).

A bibpsia dessa mesma les&o revelou Carcinoma invasivo mamdrio com diferenciacdo sebacea >50%, indiferenciado,
G3, RE e RP negativos, HER2 1+, Kié7 80% e PD-L1 CPS 25%.

Em PET-TC-18FDG tinha uma volumosa massa hipermetabdlica na mama esquerda (58x79x100mm) e mdltiplas
adenomegalias toracicas, mediastinicas e cervicais.

A doenca foi estadiada como cT4cN3cM1.
Avaliada em consulta de Genética para estudo de mutacdes BRCA, que ndo evidenciou alteracdes.

Dado o resultado PD-L1 CPS superior a 10%, iniciou a 1.* linha de tratamento paliativo, em junho de 2023, segundo
o protocolo definido pelo ensaio clinico KEYNOTE-355: Paclitaxel 90mg (D1, 8 e 15) a cada 28 dias associado a
Pembrolizumab 200mg a cada 21 dias.

Em TC toraco-abdomino-pélvica de avaliacdo de resposta, em setembro de 2023, documentou-se resposta parcial ao
tratamento, descrevendo-se a reducdo da lesdo da mama esquerda e do nimero e tamanho das diversas adenomegalias,
assim como a permeabilidade da veia subclavia esquerda.

De toxicidades, destacam-se poliartralgias migratérias e rigidez matinal (G2), iniciadas apés C13 de Pembrolizumab.
Assumindo-se como iatrogenia, foi medicada com Prednisolona 5mg com excelente resposta, terapéutica que
mantém a data.

O tratamento totalizou 4 ciclos de Paclitaxel (até setembro de 2023) e 35 ciclos de Pembrolizumab (até julho de 2025).

Em setembro de 2025 realizou TC toraco-abdomino-pélvica de reavaliacdo, que documenta a auséncia de adenopatias
mediastinicas, hilares e axilares valorizéveis e restantes 6rgdos sem evidéncia de doenca (Fig. 2).

Em dezembro de 2025 repetiu PET-TC-18FDG, n&o se documentando atividade metabdlica de malignidade.
Perante a resposta imagiolégica e metabdlica, conclui-se que a doente apresenta uma resposta completa.

Mantém-se, até a data de hoje, em vigildncia em consulta de Oncologia e sem evidéncia de doenca.
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Discussdo: Apesar de molecularmente heterogéneo, a quimioterapia persiste como o principal tratamento disponivel
para o CMTN. Se existir BRCA mutado, podem ser usados inibidores da poly ADP-ribose polymerase (PARP). A indicacéo
para associar a quimioterapia inibidores de check-point imunitérios, como o Pembrolizumab, existe se a expresséo de
PD-L1 CPS >10% ou em doencas de alto risco. Como 2.? linha terapéutica e mediante progressdo de doenca, podera
estar indicado Sacituzumab govitecan.

Comparativamente a outros tipos de CM, o prognéstico do CMTN é mais reservado: cerca de 50% dos casos de CMTN
metastaticos, em 1. linha terapéutica, ndo chega a fazer a 2.° linha. Dos subtipos de CMTN, o imunorregulatério

serd o que apresenta melhor progndstico pela existéncia de uma terapéutica eficaz - suportado pelo ensaio clinico
KEYNOTE-355 (PFS 9.7 vs 5.6 meses).

Dada a raridade de CSM, n&o existem dados publicados sobre a melhor abordagem terapéutica nem sobre a afericao
de prognéstico especifico.

No caso apresentado, a imunorresponsividade tumoral podera estar na origem de um prognéstico mais favoravel.

Fig. 2
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Carcinoma da mama luminal B: recidivas intracranianas isoladas

sem doenca visceral

Cindy Fazenda; Nathalie Guerrero Camilo; Rosa Vallinoto; Paulo Luz; Elsa Campéa
UNIDADE LOCAL DE SAUDE DO ALGARVE

Introdugdo: As metastases cerebrais no carcinoma da mama distribuem-se de forma desigual pelos subtipos, sendo
mais comuns em HER2+ e triplo-negativo e menos frequentes no HR+/HER2- (=10-15% ao longo da evolucdo). Além
disso, quando ocorrem, tendem a surgir com doenca extracraniana concomitante, pelo que metastase cerebral dnica/
isolada em doente luminal B é um cendrio pouco tipico e clinicamente desafiante.

Descricdo do caso clinico: Mulher de 35 anos ao diagnéstico (2012), com carcinoma da mama luminal B, ductal
invasivo (G2), pT1c (19 mm) pN2a (4/22), RE 90-95%, RP 5-10%, HER2 1+, Ki-67 40%, BRCA wild-type. Realizou cirurgia
e quimioterapia adjuvante, iniciando tamoxifeno + goserelina; pela idade, efetuou ooforectomia (2014) e transitou
para anastrozol (até 2022). Perante queixas neuroldgicas persistentes, a ressondncia magnética cranioencefalica
com contraste (2022) identificou lesdo Unica, tratada por exérese e radiocirurgia estereotdxica (SRS) adjuvante; a
hormonoterapia foi ajustada para exemestano, mantendo vigilancia. Em 2024 surgiu recidiva intracraniana Unica parietal
direita, novamente manejada com re-exérese e SRS da loca (21 Gy/3 fracdes, VMAT). Em 2025 iniciou fulvestrant +
abemaciclib (1.* linha metastatica) e realizou radioterapia holocraniana (30 Gy/10 fracées). Neste momento, decorridos
14 anos desde o diagndstico, encontra-se sob capecitabina metronémica; em caso de progressédo, estéd planeada a
transicdo para trastuzumab-deruxtecana (T-DXd) mediante reavaliacdo clinica.

Discussdo e conclusdo: A evolucdo descrita é atipica para luminal B: metdstase cerebral Unica e recorréncias
intracranianas isoladas sem doenca visceral, contrastando com a epidemiologia habitual do HR+/HER2-, em que as
metdstases cerebrais sdo menos frequentes e tendem a coexistir com progressdo extracraniana. A sequéncia local-
primeiro (neurocirurgia + SRS) e a reserva de radioterapia holocraniana para momento oportuno alinham-se com
recomendacdes para doenca Unica/oligo no sistema nervoso central (SNC), equilibrando controlo intracraniano e
toxicidade neurocognitiva. No eixo sistémico, endécrino + CDK4/6 e capecitabina acompanham o padrdo do HR+/
HER?2- avancado; reconhecendo-se HER2 1+ no primério e a possibilidade de discordancia entre primdrio e metéstases
cerebrais, a recaracterizacdo quando exequivel pode apoiar o recurso a anticorpos conjugados (p.ex., T-DXd) em linha
subsequente, a luz de dados emergentes de atividade intracraniana.

Este caso sublinha a importancia de os clinicos manterem elevada vigildncia para apresentacdes atipicas e de
privilegiarem uma selecdo terapéutica individualizada, orientada para o controlo de doenca e a maximizacdo da
sobrevivéncia.
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GIST gastrico PDGFRA mutado: impacto da terapéutica dirigida

na estratégia cirurgica

Alexandra Roque; Daniela Costa; Carolina Xavier de Sousa; Sara Alves Morais;
Angélica Micolo; Inés Angelo; Rozeane Santiago; Isabel Fernandes Jodo Gramaca
UNIDADE LOCAL DE SAUDE DO ARCO RIBEIRINHO

Introducdo: Os tumores do estroma gastrointestinal (GIST) s&o neoplasias mesenquimatosas raras, mais
frequentemente localizadas no estdmago. A maioria dos GIST apresenta mutacées ativadoras no gene KIT; no entanto,
uma proporcado menor apresenta mutacdes no gene PDGFRA, que tém relevéncia clinica pelo seu impacto prognéstico
e terapéutico. Os GIST com mutacdo do PDGFRA representam aproximadamente 10-15% dos casos e estdo, em geral,
associados a um comportamento biolégico mais indolente, bem como a uma abordagem terapéutica distinta dos GIST
com mutacdo do KIT.

Caso Clinico: Homem de 59 anos foi observado em agosto de 2022 por episédio de hematémese, tendo realizado TC
térax, abdominal e pélvica que revelou uma lesdo gastrica exofitica, heterogénea, com cerca de 7 cm, com provével
origem no corpo gastrico, sem evidéncia de doenca metastética. A endoscopia digestiva alta identificou uma volumosa
lesdo subepitelial na vertente posterior do corpo gastrico, parcialmente ulcerada. As biépsias mostraram uma leséo
mesenquimatosa fusocelular com expressdo de CD117 e DOG1, compativel com tumor estromal gastrointestinal (GIST),
embora limitada pelo reduzido volume amostral. O estudo molecular revelou mutacéo ¢.2525A>T no exdo 18 do gene
PDGFRA (p.Asp842Val), associada a resisténcia ao imatinib.

O caso foi discutido em reunido multidisciplinar, tendo sido considerada a leséo irressecével e foi proposta terapéutica
neoadjuvante, que o doente iniciou em outubro de 2023 com avapritinib 300 mg/dia, com evidéncia imagiolégica de
resposta, traduzida por transformacdo necrética da lesdo. Em Agosto de 2024 foi submetido a resseccdo géstrica
atipica com excisdo completa da lesdo. O exame anatomopatolégico confirmou GIST fusocelular, CD117+ e DOG1+,
com indice mitdtico baixo, Ki67 ~2%, sem necrose ou invaséo linfovascular, compativel com tumor de baixo risco
(pT3NXx), admitindo-se margem R1.

O doente mantém-se em vigildncia, sem evidéncia de recidiva local ou metastizacdo a distdncia nos exames de
seguimento até Maio de 2025.

Discussdo: Os GIST com mutacdo do PDGFRA, em particular a mutacdo D842V do exdo 18, constituem um subtipo
molecular distinto, geralmente associado a localizacdo gdstrica, comportamento biolégico mais indolente e
resisténcia primdria ao imatinib. A identificacdo molecular é, por isso, fundamental para a definicdo da estratégia
terapéutica. Neste caso, a utilizacdo de avapritinib em contexto neoadjuvante permitiu uma resposta tumoral
significativa, traduzida por alteracdes necréticas imagioldgicas, viabilizando uma abordagem cirirgica subsequente.
Apesar da presenca de margem microscédpica comprometida (R1), o baixo indice mitdtico e a auséncia de
metastizacdo sustentam uma estratégia de vigilancia. Este caso ilustra a importancia da abordagem multidisciplinar
e da terapéutica dirigida baseada no perfil molecular na optimizacdo do tratamento dos GIST PDGFRA mutados.
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Tumores neuroenddcrinos: carateristicas clinicas e resultados numa

coorte hospitalar portuguesa

SOFIA PEIXOTO; Pedro Lopes; Beatriz Belo; Joana Cabral; Raquel Basto; Patricia Liu;
Enrique Dias )

UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE GAIA/ESPINHO

Introducdo: Os tumores neuroendécrinos (TNE) s&o neoplasias raras, de incidéncia crescente, com diagnéstico
frequente em adultos jovens (<55 anos). A apresentacdo metastéatica é comum, e a diversidade clinica justifica anélises
epidemioldgicas locais para melhor compreensao de fatores de risco e prognéstico.

Objectivo: Caracterizar o perfil epidemiolégico, clinico e evolutivo dos TNE seguidos em consulta de oncologia entre
2020 e 2025, e avaliar o impacto da idade nas varidveis clinicas e prognésticas.

Material e métodos: Estudo observacional, descritivo e retrospetivo, incluindo todos os doentes com diagnéstico
de TNE seguidos em consulta externa oncolégica num hospital tercidrio portugués no periodo 2020-2025. Foram
recolhidos dados demogréficos, localizacdo do tumor primario, estddio no diagndstico (AJCC 8% edicdo), grau histolégico,
metdstases, terapéutica inicial e evolucdo. A anélise estatistica foi realizada com IBM SPSS Statistics 29.0.2.0.

Resultados: Foram analisados 22 doentes, 9 (41%) do sexo feminino e 13 (59%) do sexo masculino, com mediana de
idade ao diagnéstico de 57 anos [28-80]. A localizacdo priméria predominante foi intestino delgado (n=8; 36%), seguida
do péncreas (n=6; 27%) e colorretal (n=4; 18%). Ao diagndstico: 3 (14%) clinicamente classificados em estadio llI
e 19 (86%) em estadio IV (classificacdo TNM AJCC 8* edicdo). Relativamente ao grau histolégico a maioria era G2
(n=9; 41%), seguido de G1 (n=7; 32%). Os locais mais frequentes de metastizacdo foram hepética (n=17; 77%), e
ganglionar (n=5; 23%). Os tratamentos iniciais mais utilizados foram Lanreétido (n=13; 60%) e Etoposido/Cisplatina (n=4;
18%). Observou-se progresséo tumoral em 11 doentes (50%), maioritariamente hepéatica (n=5; 45%).

N&o se verificou associacdo estatisticamente significativa entre a idade e nenhuma das varidveis clinicas e demogréficas
analisadas (p>0,05).

Conclusdes: A maioria dos casos foi diagnosticada em estadio avancado, refletindo a populacdo seguida em
consulta de oncologia, com predominio de doentes metastizados ou candidatos a terapéutica sistémica. Destaca-se
presenca relevante em adultos jovens. A auséncia de associacdo entre idade e prognéstico reforca a heterogeneidade
dos TNE e a necessidade de estudos multicéntricos e vigilancia epidemiolégica continua.
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Carcinoma neuroendécrino de grandes células do cego com mutacdo
BRAF V600E - uma resposta inesperada a terapéutica dirigida com

encorafenib e cetuximab
Patricia Albuquerque; Alice Marques; Judy Paulo; Leonor Pinto; Edgar Pratas; Anabela Barros
HOSPITAL UNIV. COIMBRA

Introduc&o: O carcinoma neuroendécrino colorretal (CNEC) é uma neoplasia rara e agressiva, geralmente diagnosticada
em fase metastatica e resistente a quimioterapia (QT) convencional. Os esquemas a base de platinos permanecem
o tratamento de primeira linha, embora com respostas limitadas e de curta duracdo. A identificacdo de mutacdes
como a BRAF V60OE tem impulsionado o desenvolvimento de terapéuticas alvo. O ensaio BEACON CRC de fase |l
demonstrou superioridade da combinacdo Encorafenib (inibidor de BRAF) e Cetuximab (anticorpo monoclonal anti-
EGFR) face a QT em doentes com carcinoma colorretal metastético portadores da mutacdo BRAF V600E, com mediana
de sobrevivéncia global (SG) de 9,3 meses e sobrevivéncia livre de progresséo (SLP) de 4,2 meses, comparativamente
a 5,4 meses e 1,5 meses, respetivamente, no braco de controlo.

Caso Clinico: Doente do sexo masculino, de 47 anos, recorreu ao servico de urgéncia em dezembro de 2024 por
queixas de anorexia, obstipacao e dor abdominal com uma semana de evolucdo. A tomografia computorizada toraco-
abdomino-pélvica (TC TAP) revelou uma les&o irregular de cerca de 4,3 cm a nivel ileocecal, condicionando subocluséo
intestinal, associada a mdltiplas adenopatias locorregionais e miltiplas lesdes hepaticas suspeitas de metastizacdo.
Foi submetido a hemicolectomia direita com ileostomia terminal, sem intercorréncias. O exame anatomopatoldgico
confirmou carcinoma neuroendécrino de grandes células do cego, pouco diferenciado (pT4aN2b). Foi proposta
quimioterapia de primeira linha com Carboplatina e Etopdsido, completando quatro ciclos até maio de 2025. A
reavaliacdo imagioldgica evidenciou progressdo da doenca, com aumento das lesées hepéticas e conglomerado
adenopatico no hilo hepético. Foi pedido estudo molecular que identificou a mutacdo BRAF V60OE. Proposta para
tratamento de 2° linha paliativa com Encorafenib e Cetuximab que iniciou em maio de 2025. Apés dois meses de
terapéutica, a TC TAP de reavaliacdo mostrou resposta parcial, com reducdo significativa das lesdes hepéticas e
adenopatias associadas e, normalizacdo dos marcadores tumorais. O tratamento foi mantido até outubro de 2025,
data em que novo exame de imagem documentou progressdo da doenca, com reaparecimento de mdltiplas lesdes
hepéticas e adenopatias retroperitoneais.

Discussédo: O estudo BEACON CRC demonstrou a eficacia da combinacdo Encorafenib e Cetuximab em adenocarcinomas
colorretais metastaticos com mutacdo BRAF V60OE. Embora o carcinoma neuroendécrino colorretal ndo tenha sido
incluido, o mecanismo molecular partilhado da mutacdo BRAF V600E sugere que as terapéuticas direcionadas podem
ser eficazes em outras variantes de cancro colorretal, incluindo tumores neuroendécrinos. Este caso exemplifica a
importéncia de uma abordagem terapéutica personalizada, com o uso de tratamentos dirigidos, apesar das limitacdes
impostas pela resisténcia adquirida.

Conclusdo: A combinacdo Encorafenib e Cetuximab pode oferecer uma opcéo terapéutica eficaz em doentes com
carcinoma neuroendécrino colorretal metastatico com mutacdo BRAF V60OE, apesar da necessidade de mais estudos
especificos para estes subtipos de tumores. A extrapolacdo dos dados do BEACON CRC para CNEC parece ser uma
estratégia vélida, especialmente considerando os mecanismos moleculares comuns.
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Organoides de Cancro Pancreatico: Uma Plataforma Translacional
para Investigar a Biologia do PDAC e as Interacées com o

Microambiente

Joana Cargaleiro; Inés Batista; Carolina Dias; Sofia Almeida; Andreia Cordeiro;
Juliana Medeiros; Riben Mariano; Sénia A. Melo

I13S- INSTITUTO DE INVESTIGACAO E INOVACAO EM SAUDE

O Adenocarcinoma Pancreético Ductal (PDAC) prevalece como um dos cancros mais letais, com uma taxa de sobrevida
a 5 anos de 8%. A progressdo tumoral e a metastizacdo sdo influenciadas por interacées complexas entre as células
tumorais, o sistema imune e células envolventes, contribuindo para o seu estroma altamente desmoplastico.

Embora seja considerado um tumor pouco imunolégico, o sistema imune apresenta um papel fundamental na sua
metastizacao.

Para ultrapassar a falta de um sistema imune adaptativo em modelos PDX (xenoenxertos derivados de pacientes) ,
foram estabelecidos organoides derivados de PDX (PDXOs) de modo a manter uma relagdo préxima com a biologia
tumoral humana. Apés a sua validacdo e caracterizacdo, foram utilizadas técnicas avancadas tais como microscopia
em tempo real, espectrometria de massa e secretoma em co-culturas entre organoides e células NK para investigar
a sua capacidade de eliminar células cancerigenas e observar a eficiéncia da resposta imune na metastizacdo.
Adicionalmente, foram estabelecidas co-culturas entre PDXOs e CAFs (Fibroblastos associados ao cancro) de modo a
entender melhor as interacdes entre as células cancerigenas e as principais protagonistas na desmoplasia do cancro
pancreatico.

Neste estudo, os organoides demonstraram ser uma plataforma eficiente para validar as nossas descobertas em
modelos murinos, constituindo uma estratégia promissora que mimica tumores humanos, abrindo novas portas para
explorar as interacdes entre células cancerigenas e o microambiente tumoral.
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Impacto de uma reunido multidisciplinar de Oncogenética
~ . . ° ° o o
na gestdo de individuos com risco hereditario para cancro da mama,

ovario e préstata

Silvia Duarte’; Patricia Gago'; Marcia Martins'; Inés Coelho Gongalves’; Inés Sa’;
Jodo Abrantes’; Felisbina L Queiroga? Rosario Pinto-Leite’; Marta Sousa’

" Unidade Local de Salde de Trés-os-Montes e Alto Douro

2 Universidade de Trds-os-Montes e Alto Douro

Introducdo: A identificacdo de variantes patogénicas em genes associados a sindromes de cancro hereditério tem
implicacdes relevantes na prevencao, vigilancia e abordagem terapéutica, tanto em individuos com doenca oncoldgica como
em portadores saudaveis. A complexidade das decisdes clinicas nestes contextos, incluindo a definicdo de estratégias de
vigilancia ajustadas ao risco e a consideracdo de intervencdes redutoras de risco, justifica uma abordagem multidisciplinar.

Objetivos: Caracterizar a populacdo de individuos portadores de variantes patogénicas (VP) ou de significado clinico
incerto (VUS) em genes de suscetibilidade para cancro da mama, ovério e préstata discutidos em reunido multidisciplinar
de Oncogenética e avaliar o impacto desta abordagem na definicdo de estratégias clinicas de vigildncia e reducéo de
risco oncoldgico.

Métodos: Estudo observacional, retrospetivo e unicéntrico, incluindo todos os individuos discutidos em reunido
multidisciplinar de Oncogenética desde a sua fundacdo, em janeiro de 2024, até janeiro de 2026. O grupo
multidisciplinar integrou as especialidades de Oncologia Médica, Genética Médica, Radiologia, Cirurgia Geral e
Ginecologia-Obstetricia. Foram recolhidos dados demogréficos, genéticos e relacionados com a doenca oncolégica
nos individuos afetados. Avaliou-se igualmente a implementacdo das estratégias definidas em sede de discuss&o
multidisciplinar, nomeadamente protocolos de vigildncia clinica e imagioldgica ajustados ao risco e propostas de
cirurgias redutoras de risco. Foi realizada uma anélise estatistica descritiva, apresentando-se as varidveis categéricas
como frequéncias absolutas e percentagens e as varidveis continuas como média e desvio padrdo ou, na auséncia de
uma distribuicdo normal, como mediana e intervalo interquartil.

Resultados: Foram incluidos 131 individuos, dos quais 120 (91,6%) do sexo feminino, 98 (74,8%) portadores afetados e
33 (25.2%) portadores saudaveis. A idade média ao diagnéstico genético foi de 53,97 + 13,69 anos e, nos portadores
afetados, a idade média ao diagnéstico de cancro foi de 52,40 + 12.20 anos. Foram identificadas 101 VP e 35 VUS, tendo
sido identificada mais do que uma VUS em 3 individuos. A maioria das VP/VUS ocorreu nos genes ATM (29 [21,6%]),
BRCA2 (25 [18,7%]), CHEK2 (24 [17,9%]) e PALB2 (15, [11,2%]), tendo sido identificadas variantes em outros 13 genes de
alta e intermédia penetrancia. Entre os 98 individuos com diagnéstico de cancro prévio ou ativo, 90 apresentavam cancro
da mama (incluindo 10 casos de cancro da mama bilateral e 3 casos de cancro da mama no homem), 5 cancro do ovério e
3 cancro da préstata. A discussdo multidisciplinar permitiu a definicdo de estratégias personalizadas de vigildncia clinica
e imagiolégica ajustados ao risco, incluindo protocolos de vigildncia mamaria com ressonancia magnética (75 [57,3%)),
vigilancia ginecoldgica (21 [16.0%]), vigilancia urolégica (7 [5,3%]), vigilancia digestiva (39 [29,8%]). Foram propostas
cirurgias redutoras de risco, nomeadamente mastectomia bilateral em 33 individuos com uma taxa de implementacdo de
54,5% e salpingo-ooforectomia bilateral em 52 individuos com uma taxa de implementacdo de 84,6%. O estudo genético
sequencial de familiares em risco foi proposto sempre que considerado clinicamente indicado. Registou-se 1 diagnéstico
de cancro da mama numa mulher inicialmente portadora saudével de VP do gene BRCA2. Em 27 (20,3%) individuos, a
abordagem proposta ndo diferiu da prética clinica convencional, correspondendo a portadores de VUS sem histéria
familiar sugestiva de sindrome hereditério ou a portadores de VP do gene MUTYH em heterozigotia.

Discussdo: A articulacdo entre diferentes especialidades revelou-se fundamental na definicdo de estratégias de vigilancia
e reducdo de risco, contribuindo para uma pratica clinica alinhada com recomendacées internacionais e personalizada ao
risco individual. A diversidade de genes com VP/VUS reflete a heterogeneidade genética associada ao risco hereditério,
reforcando a pertinéncia da utilizacdo de painéis multigénicos baseados em sequenciacdo de nova geracdo (NGS). A
elevada prevaléncia de portadores afetados por cancro da mama sublinha o impacto clinico destas variantes. A delineacédo
personalizada de protocolos de vigildncia que promovam o diagnéstico oncolégico precoce e a proposta de cirurgias
redutoras de risco evidenciam o papel central da abordagem multidisciplinar na tomada de decisdo, embora as taxas
de implementacdo varidveis, subétima no caso da mastectomia bilateral, reflitam as preferéncias individuais. A revisdo
periédica da classificacdo das VUS e a proposta sisteméatica de estudo genético sequencial de familiares em risco reforcam
a necessidade de um seguimento clinico e genético continuado, com adaptacdo das estratégias ao longo do tempo.
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Concluséo: A abordagem multidisciplinar em Oncogenética tem um impacto relevante na gestao clinica de individuos
com predisposicdo genética para cancro da mama, ovario e préstata. Este modelo promove decisdes personalizadas,
melhora a coordenacéo entre especialidades e pode contribuir para a otimizacdo da prevencéo, diagnéstico precoce
e gestao do risco oncolégico. A implementacdo de um grupo multidisciplinar neste &mbito constitui uma mais-valia na
qualidade dos cuidados prestados num servico de Oncologia Médica.
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Resposta clinica completa apés radioterapia isolada no linfoma

difuso de grandes células B nasal: relato de um caso clinico

Tiago Ribeiro Baptista'; José Pacheco’; Marina Amorim?; Carlos Fardilha?; Sara Simées?;
Marco Dias'; Cérmen, Calcada? Paulo Costa’

7UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE BRAGA

2JULIO TEIXEIRA

Introducdo: O linfoma difuso de grandes células B (LDGCB) é o subtipo mais frequente dos linfomas ndo-Hodgkin e
caracteriza-se por comportamento agressivo, sendo o tratamento sistémico a abordagem de eleicdo com intencdo
curativa numa proporcdo significativa de doentes. Contudo, em doentes muito idosos e/ou com comorbilidades
relevantes, a terapéutica sistémica pode n&o ser exequivel devido ao risco elevado de toxicidade. Nestes contextos,
a radioterapia pode assumir um papel determinante no controlo local da doenca e na melhoria sintomética, sobretudo
em localiza¢cdes anatdémicas criticas.

Descricdo do caso clinico: Doente do sexo feminino, 96 anos, parcialmente dependente nas atividades de vida didria,
com antecedentes pessoais de hipertensdo arterial e enfarte agudo do miocérdio. Observou-se uma lesdo no dorso
nasal com cerca de um ano de evolucgdo, inicialmente de pequenas dimensdes, mas com crescimento acelerado nos
seis meses prévios a observacdo clinica. A doente referia obstrucdo nasal progressiva, dor local e limitacdo visual
condicionada pelo volume da lesdo. Ao exame objetivo, evidenciava-se tumefacdo envolvendo todo o dorso nasal
e cavidade nasal, com cerca de 6,5 cm no maior eixo craniocaudal e 4,5 cm no eixo transversal. A bidpsia revelou
tratar-se de LDGCB. A tomografia computorizada craniofacial excluiu invasdo das estruturas 6ticas e do parénquima
cerebral. Atendendo & idade avancada e as comorbilidades, em reunido multidisciplinar concluiu-se que a doente
ndo reunia condicdes clinicas para tratamento sistémico, tendo sido proposta radioterapia local como modalidade
terapéutica exclusiva, sem prosseguimento do estadiamento. A doente realizou radioterapia externa com dose total
de 20 Gy, administrada em fracées de 4 Gy, num total de 5 fracdes consecutivas, utilizando fotdes com técnica
de intensidade modulada. O tratamento decorreu sem interrupcdes e foi muito bem tolerado, sem necessidade
de analgesia ou corticoterapia durante ou apds a terapéutica. Um més apds o término do tratamento, verificou-se
resposta clinica completa, com resolucdo total da obstrucéo nasal e da dor, sem toxicidade relevante reportada.

Discussdo: O tratamento dos linfomas em doentes muito idosos constitui um desafio, condicionado pela fragilidade
fisica, comorbilidades e limitada reserva funcional. Os linfomas apresentam reconhecida radiossensibilidade, o
que torna a radioterapia uma opcéo eficaz, ndo invasiva e geralmente bem tolerada nestes contextos. Este caso
evidencia que esquemas hipofracionados de radioterapia podem proporcionar controlo tumoral eficaz e répido alivio
sintomédtico, mesmo quando utilizados como terapéutica exclusiva. Para além do controlo local, foi possivel obter
excelente resultado funcional e cosmético, aspetos particularmente relevantes em localizacdes faciais. A radioterapia
surge, assim, como alternativa terapéutica vélida em doentes ndo candidatos a tratamento sistémico, permitindo
preservar qualidade de vida e funcionalidade, especialmente quando a doenca afeta estruturas anatémicas criticas.
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Impacto de mutacdes genéticas no progndstico do CPNPC

estadio IV tratados com imunoterapia

Joana Leite; Catarina Lopes Fernandes; Marta Soares Moreira; Barbara Silva Pereira;
Mafalda Costa; Fernanda Estevinho; Marta Vilaca

UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE MATOSINHOS

Introducdo: Os inibidores de checkpoint imunitario (ICl) melhoraram os outcomes no carcinoma pulmonar de néo
pequenas células (CPNPC) avancado, mas faltam biomarcadores prognésticos validados. A caracterizacdo molecular é
essencial no CPNPC, sobretudo na presenca de alteracdes oncogénicas com terapéuticas alvo; contudo, o impacto das
mutacdes KRAS e das comutacdes na sobrevivéncia nos doentes tratados com ICl ndo esté esclarecido, com resultados
contraditérios entre estudos, pelo que falta evidéncia clinica robusta sobre o seu valor prognéstico na resposta a
imunoterapia.

Material e métodos: Estudo retrospetivo, unicéntrico, incluindo doentes com CPNPC estadio |V submetidos a tratamento
com ICl entre 2017 e 2022, com confirmacao histoldgica, que receberam pelo menos um ciclo de imunoterapia.

A caracterizacdo molecular foi realizada por Next generation sequencing (NGS). As andlises de sobrevivéncia de acordo
com o estado molecular foram restringidas aos doentes com estudo molecular disponivel. A presenca de comutacdes
foi definida como a coexisténcia de pelo menos duas muta¢des driver ou non-driver na mesma amostra tumoral,
independentemente dos genes envolvidos. Para as anélises por subgrupos moleculares, foi feita a classificacdo: sem
mutacdes detetdveis, com mutacdo isolada em KRAS, ou com comutacdes.

A sobrevivéncia global (OS) foi definida como intervalo entre inicio da imunoterapia e morte por qualquer causa.
A sobrevivéncia livre de progressdo (PFS) foi definida como intervalo entre inicio da imunoterapia e progressdo
documentada da doenca ou morte.

As curvas de sobrevivéncia foram estimadas pelo método de Kaplan—Meier e comparadas com o teste de log-rank.
Modelos univariados de regressdo de Cox foram utilizados para explorar associacdes entre varidveis moleculares e
biomarcadores inflamatérios e outcomes de sobrevivéncia. Foi considerado estatisticamente significativo valor de p <
0,05. A andlise estatistica foi realizada com IBM SPSS Statistics (versdo 28).

Resultados: Incluidos 101 doentes. Sessenta e nove (68,3%) eram adenocarcinomas, 24 (23,8%) carcinomas
epidermdides, e 8 (7,9%) CPNPC néo especificados. Nove (9%) doentes apresentavam ECOG PS (Eastern Cooperative
Oncology Group Performance Status) O e a maioria (n=75, 74%) ECOG PS 1. Setenta e nove doentes foram tratados
com pembrolizumab, 9 com nivolumab e 13 com atezolizumab, maioritariamente em primeira linha de tratamento
(n=58, 57%).

A mediana de sobrevivéncia global foi de 10,9 meses (IC 95% 8,5-13,4).

Oitenta e oito doentes realizaram NGS. As mutacdes identificadas envolveram os genes KRAS (N=32), PIK3CA (N=5),
RET (n=4), NRAS (n=4), BRAF (n=3), MET (n=3), MYC (n=3), ALK (n=2), e outras em menor frequéncia.

As duas populacdes (com e sem mutacdes identificadas) eram bem equilibradas, sem diferencas estatisticamente
significativas quanto a idade, sexo, ECOG PS e linha de tratamento.

A mediana de OS foi de 10,5 meses (IC 95% 7,2-13,8) no grupo sem mutacdes e de 13,9 meses (IC 95% 8,2-19,6) nos
doentes com pelo menos uma mutacdo identificada, sem diferenca estatisticamente significativa entre grupos (log-
rank p = 0,223).

N&o se observaram diferencas significativas em OS entre doentes sem mutacdes (11,2 meses), com mutacdes isoladas
em KRAS (10,6 meses) e com comutacdes (14,6 meses) (log-rank p = 0,886).

Nem as mutacdes isoladas em KRAS (HR 0,99; p = 0,969) nem as comutacdes (HR 0,83; p = 0,626) tiveram influéncia
significativa na OS, quando comparadas com os doentes sem mutacdes.
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Na regressdo de Cox univariada, a presenca de qualquer mutacdo néo se associou de forma significativa & sobrevivéncia
global (HR 0,76; p = 0,225). De forma semelhante, a presenca de mutacdo em KRAS n&o se associou a sobrevivéncia
global (HR 1,07; p = 0,779), tal como n&o se verificou associacdo na presenca de comutacdes (HR 0,83; p = 0,625).
Na regressdo de Cox univariada, valores mais elevados de neutrophil-to-lymphocyte ratio (NLR) associaram-se
significativamente a pior sobrevivéncia global (p < 0,001); de igual modo, valores mais elevados de platelet-to-
lymphocyte ratio (PLR) associaram-se significativamente a pior sobrevivéncia global (p < 0,001).

Num modelo multivaridvel de regressdo de Cox, incluindo NLR e estado mutacional, um valor de NLR mais elevado foi
independentemente associado a pior OS (HR 1,05 por unidade de aumento; p < 0,001); por outro lado, no se verificou
associacdo de forma independente do estado mutacional com a OS (HR 0,87; p = 0,546).

Analisando o subgrupo de doentes KRAS-mutados, ndo houve associacdo estatisticamente significativa entre a
presenca de comutacdes adicionais e a sobrevivéncia global (mediana de OS 14,6 vs 10,6 meses; log-rank p = 0,681),
o que foi confirmado por regressédo de Cox univariada (HR 0,83; p = 0,681).

Discussao e Conclusdo: Nesta amostra de CPNPC estadio |V tratados com ICl, as mutacdes em KRAS e as comutacdes
ndo se mostraram preditores independentes de sobrevivéncia global. Embora se encontre diferenca de sobrevivéncia
entre subgrupos moleculares, ndo houve significancia estatistica. O valor de NLR basal destacou-se como marcador
prognéstico forte. Dada a dimens&o da amostra, estes resultados devem ser interpretados de forma cautelosa, sendo
necessérios estudos com maior dimensdo amostral para resultados robustos.
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Carcinoma neuroenddcrino do pancreas: desafios na gestao

de recidivas

Rafael Marques; Rita Aranha; Filipe Veiga; Joana Melo; Sofia Amorim Oliveira;
Manuela Machado

UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE ENTRE DOURO E VOUGA

Introducdo: Os carcinomas neuroendécrinos do péancreas (CNEP) representam uma entidade pouco frequente,
de comportamento biolégico varidvel, frequentemente diagnosticado em estddios avancados e com prognéstico
reservado, o que desafia a estratégia diagnéstica e terapéutica.

Caso Clinico: Trata-se de uma mulher de 68 anos, ECOG PS 1, com antecedentes de carcinoma ductal da mama
esquerda, luminal A-like, tratado em 2009 com cirurgia, radioterapia e hormonoterapia adjuvante durante 5 anos
(pT1bNOMO). Em TC TAP realizado em 10/2017, foi identificada uma massa suspeita (5,8x4,5 cm) no processo uncinado
do péncreas. Esta alteracdo foi avaliada com ecoendoscopia, confirmando tratar-se de um CNEP. Foi submetida a
duodenopancreatectomia cefalica em 01/2018, cujo exame histopatolégico revelou um carcinoma indiferenciado do
pancreas com diferenciacdo neuroendécrina, pT3 G4 NO, com indice proliferativo (Ki67) de 90%. Realizou quimioterapia
(QT) adjuvante com dupleto de carboplatina e etoposideo (CE) até 09/2018 (6 ciclos). O PET-FDG de seguimento
em 12.2022 demonstrou recidiva local (nédulo irregular de 30x26mm). Em reunido de grupo multidisciplinar, foi
proposta para QT paliativa e, tendo em consideracdo a resposta, eventual radioterapia (RT) locorregional. Iniciou
em 03.2023 QT paliativa com CE, tendo completado 4 ciclos. Apds o 3° ciclo realizou PET-FDG revelando resposta
parcial. Subsequentemente, foi submetida a quimiorradioterapia com capecitabina de radiossensibilizacdo até
08.2023. A avaliacdo de resposta com PET-FDG revelou resposta completa. Nas avaliagdes subsequentes, estudos
de imagem adicionais — PET-FDG e ressonédncia magnética abdominal — identificaram uma lesdo suspeita hepética
Unica de 9 mm no segmento Il. Em reunido multidisciplinar, foi decidido proceder a biépsia da lesdo, acompanhada
de termoablacdo e QT peri-procedimento. A doente completou 6 ciclos de QT com CE até 11.2025, incluindo a
biépsia que confirmou tratar-se de uma metéstase de CNEP. A termoablaco foi realizada em 08.2025. Os exames de
avaliacdo de resposta demonstraram resposta completa, e a doente encontra-se atualmente em vigilancia clinica e
imagiolégica sem evidéncia de doenca ativa.

Discussdo: A combinacdo de CE é a opcdo de primeira linha reconhecida na literatura para CNEP em estadios
avancados. A utilizacdo de PET-FDG demonstrou-se fundamental na avaliacdo da resposta e na detecdo precoce de
recidivas. A utilizacdo combinada de terapéuticas sistémicas e locorregionais, incluindo radioterapia e termoablac&o,
demonstrou que uma abordagem multidisciplinar e personalizada é fundamental para alcancar o melhor controlo
possivel da doenca e melhorar o prognéstico.
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Do luminal B ao metaplasico: um raro exemplo de plasticidade

tumoral e resisténcia terapéutica

Joana N. Santos; Beatriz Castanheira; Mariana Santiago; Patricia Lima;

J. Guilherme Goncalves-Nobre; Jodo de Brito; Elisangela Moreira; Fatima Alves;
Hélder Mansinho

UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE ALMADA-SEIXAL

Introducdo: O carcinoma metapldsico da mama constitui um subtipo histolégico pouco frequente, caracterizado
por marcada heterogeneidade morfolégica, comportamento clinico agressivo e resposta limitada a quimioterapia
convencional. A identificacdo de discrepancias histoldgicas entre a bidpsia inicial e a peca cirdrgica apés quimioterapia
neoadjuvante pode refletir heterogeneidade intratumoral e seleccdo clonal induzida pelo tratamento, com implicacdes
prognésticas e terapéuticas. Apresenta-se um caso de transformacdo histolégica apds terapéutica sistémica
neoadjuvante.

Descricdo do caso clinico: Mulher de 46 anos, pré-menopausa, sem antecedentes oncoldgicos familiares relevantes,
com histéria de hipertenséo, dislipidémia e tiroidectomia total. Apresentou aumento volumétrico doloroso da mama
direita com cerca de um més de evolucdo, inicialmente tratado como mastite, sem resolucdo apds antibioterapia.
A avaliacdo imagioldgica revelou uma lesdo mamdria volumosa e heterogénea, com cerca de 10 cm, associada a
adenopatias axilares suspeitas.

A bidpsia mamaria confirmou carcinoma invasivo da mama NST, grau 3, com expressdo de receptores de estrogénio em
20%, receptores de progesterona negativos (<1%), HER2 negativo (1+) e indice proliferativo Ki-67 de 80%, compativel
com subtipo luminal B-like. O estadiamento por PET-CT evidenciou envolvimento ganglionar axilar ipsilateral (niveis
[-111), sem doenca a distancia, correspondendo a cT3N2MO, estadio IIIA segundo a classificacdo AJCC (8.% edicdo).

Apds discussdo em reunido multidisciplinar, foi iniciada quimioterapia neoadjuvante com doxorrubicina e ciclofosfamida
(4 ciclos), seguida de docetaxel (4 ciclos). A reavaliacdo por PET FDG demonstrou aumento volumétrico tumoral (>15
cm), apesar de discreta reducdo da actividade metabdlica, compativel com progresséo local. A doente foi submetida
a mastectomia radical modificada com esvaziamento axilar.

A anélise anatomopatoldgica da peca operatéria revelou carcinoma metaplasico com diferenciacdo escamosa, grau 3,
com componente invasivo de 20 cm, presenca de invasdo linfovascular e auséncia de metastizacdo ganglionar (ypT3
ypNO). O estudo genético n&o identificou variantes clinicamente relevantes. Realizou radioterapia adjuvante sobre a
parede toracica e cadeias ganglionares axilo-supraclaviculares (50 Gy em 25 fracdes). O caso foi novamente discutido
em reunido multidisciplinar e atendendo ao subtipo histolégico identificado, foi proposta quimioterapia adjuvante
com carboplatina (AUC 5) associada a paclitaxel semanal (4 ciclos), seguida de hormonoterapia com exemestano e
goserrelina, considerando a expressdo hormonal residual.

Discussdo: O carcinoma metaplasico da mama (CMM) representa menos de 1% das neoplasias mamérias e caracteriza-
se por diferenciacéo epitelial ou mesenquimatosa aberrante, comportamento clinico agressivo e resposta limitada a
quimioterapia convencional. A identificacdo de transformacdo histolégica a partir de um carcinoma invasivo NST,
reflecte a heterogeneidade intratumoral e a possibilidade de selec¢do clonal sob pressao terapéutica.

Estudos recentes descrevem perfis moleculares associados a transicdo epitelial-mesenquimatosa, activacdo das vias
PI3K/AKT/mTOR e expressao varidvel de marcadores basais, fatores que poderdo contribuir para a resisténcia aos
esquemas quimioterdpicos baseados em antraciclinas e taxanos utilizados na neoadjuvancia. A progress&do volumétrica
associada a reducdo da actividade metabdlica observada na reavaliacdo imagiolégica pode ser interpretada como
expressdo de necrose central concomitante com persisténcia de clones tumorais menos sensiveis a terapéutica.

A reclassificacdo histolégica apds tratamento sistémico levanta implicacdes prognésticas e terapéuticas relevantes.
Apesar de o tumor inicial apresentar baixa expressdo estrogénica (20%), o fenédtipo metaplésico associa-se
frequentemente a comportamento biolégico semelhante ao dos carcinomas basal-like ou triplo-negativos. Neste
contexto, a definicdo da estratégia adjuvante implicou ponderar a manutencdo de hormonoterapia, face & expressao
hormonal residual, e a inclusdo de quimioterapia baseada em platino, sustentada por evidéncia extrapolada de
carcinomas triplo-negativos e por dados de séries retrospectivas que sugerem alguma sensibilidade destes tumores
a agentes alquilantes.
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Atualmente, ndo existem terapias-alvo validadas
especificamente para o carcinoma metapldsico da
mama, o que condiciona uma abordagem terapéutica
individualizada. Neste caso, a associacdo adjuvante
de carboplatina e paclitaxel teve como objectivo
optimizar o controlo locorregional e sistémico, mantendo
posteriormente bloqueio endécrino pelo potencial
beneficio associado a expressdo hormonal residual.

Este caso evidencia a relevdncia da reavaliacdo
histolégica apds quimioterapia neoadjuvante e da
discussdo multidisciplinar na orientacéo terapéutica de
carcinomas da mama com resposta atipica ao tratamento

([ T sistémico inicial, permitindo adequar a estratégia
terapéutica ao perfil morfolégico e bioldgico observado
na peca operatéria.
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Eritema Flagelado Induzido por Bleomicina: uma toxicidade cutanea

rara em contexto curativo com BEP

Mariana Isabel Santiago; Joana Santos; Beatriz Castanheira; Patricia Lima;

José Guilherme Nobre; Jodo Brito; Elisdngela Moreira; Claudia Monteiro; Angela Nogal Dias
UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE ALMADA-SEIXAL

Introducdo: A bleomicina é um farmaco citotéxico amplamente utilizado em esquemas de quimioterapia com inten¢éo
curativa, nomeadamente no protocolo BEP (bleomicina, etoposido e cisplatina), indicado para tumores germinativos.
Embora a toxicidade pulmonar seja o efeito adverso mais receado, a bleomicina pode associar-se a manifestacdes
cutaneas raras, entre as quais o eritema flagelado, caracterizado por lesdes lineares hiperpigmentadas de aspeto "em
chicotada". Apesar de descrito desde a década de 1970, permanece subdiagnosticado, sobretudo em doentes do sexo
feminino e em tumores germinativos do ovario.

Descricdo do caso clinico: Mulher de 20 anos, sem antecedentes pessoais relevantes ou medicacdo habitual,
apresentou-se com aumento do volume abdominal e dor pélvica com um més de evolucéo, com obstipacdo crénica
associada e perda ponderal de cerca de 5 kg no mesmo periodo de tempo.

A tomografia computorizada abdominopélvica revelou volumosa massa pélvica e abdominal, medindo aproximadamente
20 x 18 x 12 cm, com componentes sélidos e quisticos e calcificacdes grosseiras, sugestiva de neoplasia ovérica, sem
adenopatias identificaveis. A ecografia pélvica confirmou formacao multilocular sélida com vascularizacdo abundante.

Foi submetida a intervencdo cirlirgica com anexectomia unilateral esquerda, omentectomia infracélica, apendicectomia
e bidpsias peritoneais. O exame anatomo-patolégico revelou teratoma imaturo do ovério, grau 2, com rotura capsular
pré-operatéria e extensa gliomatose peritoneal grau O, sem componentes imaturos extraovaricos, compativel com
estadio pT1c2.

Apds decisdo multidisciplinar e colheita prévia de odcitos para preservacao de fertilidade, iniciou quimioterapia adjuvante
com trés ciclos de BEP em Setembro de 2025. Apés o primeiro ciclo, desenvolveu rash cutdneo acastanhado, linear e
irregular, localizado na regido tordcica anterior e cervical, com prurido ligeiro. As lesdes mantiveram-se ao longo dos trés
ciclos, sem sintomas sistémicos associados, mantendo-se ao longo do tratamento, sem agravamento clinico.

Discussdo: O eritema flagelado é uma manifestacdo cutdnea rara, mas considerada relativamente especifica da
toxicidade induzida pela bleomicina. Apresenta-se tipicamente como lesdes lineares ou serpiginosas eritematosas ou
hiperpigmentadas, localizadas sobretudo no tronco, pescoco e membros superiores, sendo frequentemente precedidas
por prurido, e podem evoluir para hiperpigmentacdo residual persistente. A incidéncia descrita na literatura varia
amplamente, entre 8% e 22%, sendo provavelmente subestimada.

O mecanismo fisiopatoldgico teorizado relaciona-se com a baixa atividade da hidrolase da bleomicina na pele, levando
a acumulacdo do farmaco e toxicidade local direta, potencialmente exacerbada por microtraumatismos ou friccdo.
Estudos histopatolégicos descrevem alteracdes inflamatérias inespecificas na fase aguda e hiperpigmentacdo pés-
inflamatéria nas fases tardias, sem padrdo patognoménico.

Embora inicialmente considerada dose-dependente, varios casos documentam o aparecimento do eritema flagelatum
apés doses baixas ou logo apés as primeiras administracdes de bleomicina, sugerindo um mecanismo idiossincratico.
No presente caso, a relacdo temporal clara com o inicio da bleomicina e a morfologia tipica das lesées suportam esta
associacao.

O reconhecimento desta entidade é fundamental para evitar diagnésticos diferenciais incorretos e interrupcdes
desnecessérias de esquemas terapéuticos potencialmente curativos. Em situaces de toxicidade ligeira a moderada,
como neste caso, a literatura suporta a continuacéo da bleomicina e tratamento sintomatico para evitar lesdo cuténea,
preservando a eficicia oncoldgica.
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Sacituzumab govitecano em 2.% linha no cancro da mama triplo

negativo: caso clinico

Mariana Isabel Santiago; Joana Santos; Beatriz Castanheira; Patricia Lima;

José Guilherme Nobre; Jodo Brito; Elisdngela Moreira; Angela Nogal Dias; Hélder Mansinho
UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE ALMADA-SEIXAL

Introdugdo: O sacituzumab govitecano é um conjugado anticorpo-farmaco dirigido ao Trop-2, aprovado para
o tratamento de doentes com cancro da mama triplo negativo (CMTN) irressecédvel ou metastatico previamente
tratados. No ensaio de fase Il ASCENT, demonstrou beneficio significativo em sobrevivéncia livre de progressdo (PFS)
e sobrevivéncia global (OS) comparativamente a quimioterapia convencional, com PFS mediana de 5,6 meses e OS de
12,1 meses. Atualmente, constitui uma opcdo terapéutica relevante na sequéncia de tratamento do CMTN avancado,
particularmente em doentes sem alvos terapéuticos acionéaveis.

Descricdo do Caso Clinico: Doente de 36 anos, sem antecedentes pessoais relevantes, observada por nédulo no
quadrante supero-externo da mama esquerda. A bidpsia revelou carcinoma invasivo NST grau 3, com recetores de
estrogénio 5%, recetores de progesterona negativos, HER2 negativo e Ki-67 de 70%. A ressondncia magnética maméria
evidenciou lesdo de 40x30 mm com invasdo do musculo peitoral e génglios axilares inespecificos. A tomografia
computorizada toracica revelou nédulo de 3 cm na parede toracica. A biépsia ganglionar axilar foi negativa, tendo
sido estadiada como cT4aNOMO.

Cumpriu quimioterapia neoadjuvante com doxorrubicina e ciclofosfamida seguidas de docetaxel (4+4 ciclos), sendo
posteriormente submetida a mastectomia radical modificada com esvaziamento ganglionar. O estadiamento patolégico
foi ypT1apN1a, compativel com resposta parcial a quimioterapia. Apds discussdo em reunido multidisciplinar, realizou
radioterapia adjuvante (50 Gy) e iniciou hormonoterapia.

Oito meses depois, apresentou nédulo duro palpével na transicdo da cicatriz cirlrgica para a axila esquerda. A bidpsia
confirmou adenocarcinoma compativel com origem maméria, agora com perfil triplo negativo (RE, RP e HER2 negativos;
Ki-67 50%), tendo sido realizada excisdo cirdrgica. O estudo molecular revelou PD-L1 negativo, BRCA1/2 negativos e
auséncia de mutacdes no gene PIK3CA.

Por toxicidade prévia e preferéncia da doente, iniciou quimioterapia com capecitabina, mantida durante um ano.
A reavaliacdo imagiolégica com PET evidenciou progressdo ganglionar axilar esquerda e alteracdes hepéticas
indeterminadas, iniciando sacituzumab govitecano em 2.7 linha para doenca metastizada.

Durante o tratamento, apresentou diarreia grau 3, astenia grau 2 e neutropenia grau 2, motivando reducdo de dose em
25%. A avaliacdo por PET apds cinco meses revelou resposta favoravel das lesdes ganglionares. Apds pausa terapéutica
de dois meses por opcdo da doente, manteve doenca estével, com lesdo axilar conhecida e micronédulo pulmonar ndo
biopséavel. Retomou sacituzumab govitecano, que mantém atualmente, com boa toleréncia e controlo da doenca.

Discusséo: O sacituzumab govitecano demonstrou eficécia robusta no CMTN metastéatico previamente tratado, tendo
sido integrado nas principais recomendacdes internacionais como terapéutica padrao apés faléncia de quimioterapia
convencional. Apresenta beneficio em doentes com doenca avancada, independentemente do estado de PD-L1 ou
mutacéo germinal em BRCA, preenchendo uma lacuna terapéutica relevante neste subgrupo de doentes.

Os resultados do ensaio ASCENT estabeleceram o beneficio do sacituzumab govitecano em termos de PFS e OS, com
perfil de seguranca previsivel e gerivel, sendo as toxicidades mais frequentes de natureza gastrointestinal e hematolégica.
Dados subsequentes de prética clinica real e anélises publicadas em literatura indexada confirmam a eficacia do farmaco
fora do contexto de ensaio clinico, com respostas sustentadas em subgrupos selecionados de doentes.

No caso apresentado, a doente mantém controlo da doenca por mais de um ano em tratamento com sacituzumab
govitecano em 2.7 linha, ultrapassando a PFS mediana reportada nos ensaios clinicos. A necessidade de reducdo de
dose por toxicidade ndo comprometeu o beneficio clinico, em concordancia com dados que sugerem manutencdo de
eficacia apds ajustes posoldgicos. Este caso reforca a importancia da individualizacdo terapéutica e da gest&o ativa
da toxicidade, permitindo maximizar a duracdo do tratamento e o beneficio clinico.
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Crise Miasténica Inaugural Mascarada de Insuficiéncia Cardiaca:

Um Caso de Sindrome Paraneoplasica Secundaria a Timoma
Francisco Castro Sousa; Joana Pestana; Catarina Madeira; Filipa Simées; Jodo Santos;
Cindy Fazenda; Bruno Teixeira; Daniel Bandarra; Nidia Maltez Cunha; Nathalie Guerreiro;
Rita Soares; Paulo Luz

UNIDADE LOCAL DE SAUDE DO ALGARVE

Introducdo: Os timomas s&do as neoplasias mais comuns do mediastino anterior e apresentam uma forte associacéo
com sindromes paraneoplasicas, sendo a Miastenia Gravis (MG) a mais frequente (30-50% dos casos). O diagnéstico
torna-se um desafio clinico major quando a apresentacdo inaugural é uma crise miasténica aguda em doentes
geriatricos com mdltiplas comorbilidades, onde a dispneia é frequentemente atribuida a causas cardiovasculares.
Este caso ilustra a importancia da semiologia neurolégica em doentes com insuficiéncia respiratéria atipica.

Caso Clinico: Mulher de 84 anos, com antecedentes pessoais de Hipertensdo Arterial, Diabetes Mellitus tipo 2 e
Obesidade Grau lll. Recorreu ao servico de urgéncia por quadro de dispneia de agravamento progressivo com uma
semana de evolucao, associada a dificuldade na marcha e fadiga generalizada. Na admiss&o, o quadro foi interpretado
como insuficiéncia cardiaca descompensada, tendo a doente sido internada para terapéutica diurética e estabilizac&o.

Durante o internamento, verificou-se um agravamento do estado clinico refratério a terapéutica instituida para a
insuficiéncia cardiaca. A reavaliacdo do caso incluiu um exame objetivo mais detalhado, onde se objetivou ptose
palpebral bilateral. Este achado, inexistente na avaliacdo inicial, levantou a suspeita de patologia neuromuscular e,
aliado a revisdo da histéria clinica, motivou a consulta de exames realizados anteriormente numa instituicdo privada.

Identificou-se uma Tomografia Computorizada (TC) de térax prévia que descrevia uma suspeita de massa no mediastino
anterior. Para caracterizacdo atual, realizou-se Ressonéncia Magnética (RM) toracica, confirmando lesdo expansiva
no mediastino anterior compativel com Timoma. A investigacdo analitica revelou positividade para anticorpos anti-
recetor da acetilcolina (Anti-AChR), confirmando o diagnéstico de Miastenia Gravis. N&o foi realizada bidpsia da leséo,
tendo a doente solicitado transferéncia para o pais de origem (Franca).

A evoluc3o clinica culminou em Insuficiéncia Respiratéria Tipo 2 (hipercépnica) por faléncia da musculatura respiratéria,
configurando uma Crise Miasténica com necessidade de admissdo em Unidade de Cuidados Intensivos (UCI). Foi
instituida terapéutica com Imunoglobulina endovenosa e corticoterapia sistémica, verificando-se beneficio clinico e
reversdo da insuficiéncia respiratéria. A doente teve alta da UCI apés duas semanas, sendo posteriormente repatriada
clinicamente estavel.

Discusséo: Este caso realca as dificuldades diagnésticas em doentes com miiltiplas comorbilidades. A Obesidade
Grau lll e a Diabetes atuaram como fatores de confundimento, dificultando a percecdo da componente neuromuscular
da dispneia (fraqueza diafragmatica). A identificacdo da ptose palpebral foi o sinal semiolégico fulcral que redirecionou
o diagndstico de uma causa cardiovascular para uma sindrome paraneoplasica.

A répida deterioracdo para insuficiéncia respiratéria hipercdpnica alerta para a gravidade da crise miasténica, que pode
mimetizar agudizacdes de patologia cardiaca ou pulmonar crénica. O tratamento com imunoglobulina demonstrou
eficacia na estabilizacdo aguda ("ponte"), permitindo a estabilizacdo ventilatéria necesséria para o posterior tratamento
oncolégico do timoma.

Conclusdo: Em doentes com dispneia inexplicada ou refratéria ao tratamento de insuficiéncia cardiaca, deve manter-
se um elevado indice de suspeita para causas neuromusculares. A pesquisa ativa de sinais como a ptose palpebral
é imperativa no exame fisico, mesmo em doentes idosos, em que a fadiga e a dispneia podem ser banalizadas ou
atribuidas a comorbilidades metabélicas.
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(RE)TRATAR AS FERIDAS RADIOGENAS: Analise da efetividade
de um spray com propriedades Reparadoras e Promotoras
da Cicatrizacdao Cutdnea em doentes com Ca do Canal Anal

Submetidos a Radioterapia

Elisabete Soares; Alexandra Miranda; Ana Fiipa Vieira; Carla Constante; Catarina Abreu;
Dulce Nogueira; Liliana Amorim; Maria Jodo Brogueira; Marisa Matos; Paula Domingues
INSTITUTO PORTUGUES DE ONCOLOGIA PORTO

Introducdo: A radioterapia é uma modalidade terapéutica amplamente utilizada no tratamento do carcinoma do
canal anal. Contudo, a exposicdo da pele e mucosas a radiacdo ionizante pode originar reacdes inflamatérias agudas,
designadas por radiodermite, constituindo um dos efeitos adversos mais frequentes deste tratamento. A radiodermite
manifesta-se geralmente entre a segunda e a terceira semana de radioterapia, apresentando graus varidveis de
severidade, desde eritema ligeiro e descamacdo seca até formas graves, como descamacdo himida, ulceracdo,
hemorragia e necrose.

A gravidade da radiodermite estd associada a diversos fatores, nomeadamente caracteristicas do doente, do
tratamento e da prépria doenca. No caso do carcinoma do canal anal, a regido perineal apresenta vulnerabilidade
acrescida devido a humidade constante, friccdo e risco de contaminacdo, o que dificulta a cicatrizacdo e aumenta o
impacto negativo na qualidade de vida. Em situacdes mais graves, a radiodermite pode comprometer a adeséo e a
continuidade do tratamento oncolégico.

A avaliagdo da radiodermite é habitualmente realizada através de escalas validadas, sendo a escala do Radiation
Therapy Oncology Group (RTOG) uma das mais utilizadas na prética clinica. A intervencdo precoce e adequada, aliada
a educacdo do doente e do cuidador, assume um papel fundamental na prevencéo e no tratamento destas lesdes.

Objetivo: Avaliar a eficicia do complexo patenteado SCX + &cido hialurénico em pé spray no controlo dos sintomas
e na promocdo da cicatrizacdo da radiodermite grau 3 localizada na regido perineal, em doente submetido a
quimiorradioterapia radical por carcinoma do canal anal.

Metodologia: Estudo de caso descritivo, qualitativo e observacional, realizado num doente com carcinoma do canal
anal submetido a quimiorradioterapia radical a regido pélvica, tumoral e ganglionar esquerda. O doente apresentava
radiodermite grau 3 no final do tratamento. A aplicacdo tépica do complexo patenteado SCX + &cido hialurénico em
pé spray foi iniciada no dia seguinte ao término da radioterapia (27/08/2025) e mantida até 11/09/2025.

O acompanhamento clinico foi efetuado de forma longitudinal, com avaliacdes periédicas da lesdo através de
observacdo direta e registos fotogréficos. A gravidade da radiodermite foi avaliada pela escala RTOG e a dor pela
Escala Visual Analdgica (EVA). Paralelamente, foram fornecidas orientacdes ao doente e cuidador relativamente a
higiene e hidratacdo cuténea, uso de vestuério adequado, reducdo da humidade e friccdo local e reforco da ades&o
as medidas preventivas.

Resultados: Apés o inicio da aplicacdo do spray, observou-se regressdo progressiva da descamacdo himida, do
eritema, do edema e do prurido. Durante a primeira semana, o doente referiu reducdo significativa da dor e do
desconforto, com impacto positivo no bem-estar geral. A avaliagdo clinica confirmou a diminuicdo das manifestacdes
inflamatérias e o aparecimento de sinais iniciais de regeneracdo cuténea.

Ao final da segunda semana de tratamento, verificou-se cicatrizacdo consistente da érea afetada, com formacdo de
nova epiderme e aumento significativo do conforto local. Ndo foram registados efeitos adversos associados ao uso do
produto. O doente destacou a facilidade de aplicacdo do spray e a possibilidade de manter o tratamento oncolégico
em ambulatério, sem interrupcdes e sem necessidade de internamento.

Discussdo: A radiodermite representa uma complicacdo frequente e clinicamente relevante em doentes submetidos
a quimiorradioterapia, particularmente em regides anatémicas sensiveis como o canal anal. Neste estudo de caso,
a utilizacdo do complexo patenteado SCX + &cido hialurénico em pé spray demonstrou resultados favoréveis na
evolucdo de uma radiodermite grau 3, promovendo alivio sintomatico e cicatrizacdo cuténea.
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Os resultados observados s&o concordantes com a evidéncia disponivel relativamente ao papel do &cido hialurénico
na hidratacdo, modulacdo da inflamacdo e regeneracdo tecidular. A formulacdo em pé spray revelou vantagens
adicionais, nomeadamente facilidade de aplicacdo, menor manipulacdo da area lesionada e maior conforto, aspetos
particularmente relevantes em areas de dificil acesso e elevada sensibilidade.

A intervencdo de enfermagem, através da avaliacdo sistemética, educacdo do doente e cuidador e reforco das medidas
preventivas, revelou-se determinante para a ades&o terapéutica e evolucéo favorédvel da les&o. Apesar das limitacdes
inerentes a um estudo de caso, os resultados sugerem que esta abordagem podera constituir uma opcdo adjuvante
eficaz e segura na gestdo da radiodermite grave.

Conclusdo: O complexo patenteado SCX + &cido hialurénico em pé spray demonstrou eficcia no tratamento da
radiodermite grau 3 na regido perineal, promovendo regressdo dos sinais inflamatérios, alivio da dor e cicatrizacéo
cuténea, contribuindo para a melhoria do conforto e manutenc&o do tratamento oncolégico. Sdo necessérios estudos
futuros com amostras mais alargadas para consolidar a evidéncia e definir protocolos de utilizac&o.
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Indicadores de Qualidade em Enfermagem Oncolégica:

Revisdo Scoping da Literatura e Aplicacdo a Pratica Clinica
ANA SEVERINA; Antonio Lopes
UNIDADE LOCAL DE SAUDE DO MEDIO TEJO

Introducgdo: A monitorizacdo da qualidade dos cuidados de enfermagem em oncologia é essencial face a complexidade
clinica e aos riscos associados & doenca e aos tratamentos. Os indicadores de qualidade sensiveis aos cuidados de
enfermagem constituem ferramentas fundamentais para avaliar resultados, promover a seguranca do doente e apoiar
a tomada de decis3o clinica. Contudo, a integracdo sistematica da evidéncia cientifica na pratica clinica permanece
um desafio.

Objetivo: Mapear os indicadores de qualidade em enfermagem oncolégica descritos na literatura e analisar a sua
aplicabilidade na pratica clinica de um servico de oncologia.

Metodologia: Foi realizada uma revisdo scoping de acordo com a metodologia do Joanna Briggs Institute, orientada
pela questdo PCC: pessoas com doenca oncoldgica (P), indicadores de qualidade em enfermagem (C) e contextos
de cuidados oncolégicos (C). A pesquisa foi efetuada na base de dado PubMed, incluindo estudos publicados entre
[2016-2026]. Paralelamente, procedeu-se a anélise descritiva da pratica clinica de um servico de oncologia hospitalar,
através da identificacdo dos indicadores monitorizados em enfermagem e da sua correspondéncia com a evidéncia
identificada na literatura.

Discussdo: A revisdo scoping identificou indicadores de qualidade em enfermagem oncolégica nas dimensdes
estrutural, de processo e de resultado. Entre os estruturais destacam-se a formaco especializada da equipa, protocolos
atualizados e recursos adequados. Nos indicadores de processo salientam-se a ades&o a protocolos e comunicacéo
eficaz com doentes e familiares. Quanto aos indicadores de resultado, incluem-se a satisfacdo do paciente, qualidade
de vida, reducdo de complicacdes e prevencdo de eventos adversos. Apesar da evidéncia encontrada, a mesma é
limitada e verifica-se que a aplicacdo prética destes indicadores continua heterogénea, o que reforca a necessidade
de padronizac&o e validacéo.

Os resultados confirmam o que verificamos na pratica, a necessidade de monitorizacdo continua da qualidade como
ferramenta para melhorar os cuidados e os resultados clinicos. Observa-se, contudo, que os indicadores de resultado
recebem maior &nfase em contextos com sistemas de salde estruturados, enquanto indicadores de processo, cruciais
para a seguranca do paciente, sdo frequentemente subavaliados.

A aplicacdo sistematica destes indicadores apresenta multiplos beneficios: permite identificar dreas prioritarias de
intervencdo, apoiar decisées clinicas baseadas em evidéncia e orientar a formac&do continua da equipa. No entanto,
a sua implementacdo enfrenta desafios como limitacdes de tempo, recursos humanos insuficientes e resisténcia a
mudancas nos processos estabelecidos.

A revisdo apresenta limitacdes importantes. A heterogeneidade metodolégica dos estudos dificulta comparacdes
diretas e limita a generalizacdo para outros contextos, como cuidados domicilidrios ou paliativos. Além disso, muitos
indicadores carecem de validacdo robusta quanto & confiabilidade e sensibilidade clinica, reforcando a necessidade
de investigacdo futura.

Estudos futuros devem focar-se na validacdo de indicadores em diferentes contextos clinicos, na anélise da relacdo
entre indicadores de processo e resultados clinicos e na exploracdo de ferramentas digitais para monitorizacdo em
tempo real. A implementac&o padronizada e sistemética destes indicadores é fundamental para promover cuidados
seguros, eficazes e centrados no paciente, fortalecendo a pratica baseada em evidéncia e fomentando a melhoria
continua na enfermagem oncolégica.

Resultados: A revisdo scoping permitiu identificar dreas de atencdo relacionados com a seguranca do doente, gestéo
de sintomas, adesdo aos protocolos e satisfacdo da pessoa com doenca oncoldgica. Na pratica clinica analisada,
observou-se concorddncia com a literatura nos indicadores de processo, embora se identifiquem lacunas na
monitorizacdo sistematica de indicadores sensiveis a prestacdo de cuidados de enfermagem oncolégica.
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Sugestoes para Pesquisas Futuras
[J Estudos de validacdo de indicadores de qualidade em diferentes contextos clinicos oncolégicos.

1 Investigacdo sobre a relacdo entre indicadores de processo e resultados clinicos e de satisfacdo do paciente.

[1 Desenvolvimento de ferramentas digitais que permitam monitorizar indicadores em tempo real.

Conclusdo: A articulacdo entre a evidéncia cientifica e a pratica clinica evidencia a relevancia dos indicadores de
qualidade como instrumentos de melhoria continua dos cuidados de enfermagem em oncologia. A integracdo dos

indicadores identificados na revisdo scoping na prética clinica contribui para cuidados mais seguros, consistentes e
baseados na evidéncia.

A implementacdo sistemédtica destas praticas, sustentada por indicadores de qualidade, contribui para a melhoria
continua dos cuidados de enfermagem.

Descritores: structure indicators; oncology nursing; outcome indicators
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O papel da radioterapia no tratamento de metastases de melanoma:
experiéncia clinica.
Ana Beatriz Modesto; Yuliia Kobylianska; Vestal Manrique; Leila Khouri; Ténia Quinas Serra;

Paula Alves X
INSTITUTO PORTUGUES DE ONCOLOGIA COIMBRA

Introducdo: O melanoma é uma neoplasia cutdnea de elevada agressividade e resisténcia terapéutica, caracterizada
por elevado potencial metastéatico e prognéstico reservado em fases avancadas. Apesar dos avancos em terapias
sistémicas, como imunoterapia e terapias alvo, o controlo local das metdstases continua a ser um desafio clinico
relevante. A radioterapia, historicamente considerada de eficacia limitada no melanoma, tem vindo a assumir um papel
crescente no tratamento das metdstases, sobretudo em contexto paliativo, no controlo local de lesées sintométicas
e em localizacées de dificil abordagem cirtrgica. A anélise da sua utilizacdo na prética clinica real é fundamental para
compreender o seu contributo no manejo multidisciplinar do melanoma metastético.

Objetivos: Caracterizar os doentes com melanoma metastético submetidos a radioterapia entre 2020 e 2025, em
centro oncolégico, descrevendo indicacdes clinicas, localizacdes metastaticas submetidas a radioterapia, esquemas
utilizados, unidades de tratamento e necessidade de nova irradiac&o.

Material e Métodos: Estudo observacional retrospectivo, do tipo série de casos, através da anélise dos processos
clinicos de doentes com melanoma metastatico, consultados a partir do SClinico, submetidos a radioterapia entre
janeiro de 2020 e dezembro de 2025. Foram incluidos apenas os doentes que completaram pelo menos 80% do
esquema prescrito, sendo excluidos aqueles sem condicdes para iniciagdo ou continuacdo do tratamento. Foram
recolhidos dados demogréficos, localizacdo das metéstases irradiadas, intencdo terapéutica, esquemas de dose e
fracionamento, unidades de radioterapia, dados de resposta clinica e toxicidade.

Resultados: Foram incluidos vinte e oito doentes com melanoma metastatico. A radioterapia foi predominantemente
utilizada com intencdo paliativa, em diferentes localizacdes metastaticas. Desses doentes, cinco necessitaram de
nova irradiacdo paliativa ao longo da evolucdo da doenca, enquanto trés, apesar de apresentarem indicacdo, ndo
reuniram condicdes clinicas para a sua realizacdo. Seis doentes foram excluidos da andlise por auséncia de condicdes
clinicas para continuar ou concluir o tratamento.

Metastases cerebrais multiplas: foram tratados quinze doentes com plurimetastizac&o cerebral, dos quais dez em
regime de internamento. O esquema mais frequentemente utilizado foi a radioterapia holocraniana com 30/10/10
(n=11). Em dois casos, foram aplicados esquemas 20/5/5 (Gy/n° de fracdes/dias).

Metéstases ganglionares: foram irradiados quatro doentes com envolvimento ganglionar (supraclavicular, axilar,
iliaco e inguinal), com esquemas de 30/10/10, 30/5/5 e 20/5/5 (Gy/n° de fracdes/dias).

Metastases dsseas: corresponderam a nove doentes, envolvendo miltiplas localizacdes (coluna, bacia, sacro, ossos
longos, clavicula e cranio). Os esquemas mais utilizados foram 30/10/10, 30/5/5 (SBRT), 20/5/5 e 8/1/1 (Gy/n° de
fracdes/dias). Num doente, a progress&do para nova localizaco éssea exigiu nova irradiacéo.

Outras localizagdes metastaticas: incluiram uma metdstase cutédnea plantar (30/10/5) e uma metéstase no
gliteo (20/5/5). Metéstases suprarrenais em dois doentes foram tratadas com 30/5/5 (SBRT) e 30/10/10 (Gy/n°
de fracées/dias).

Radioterapia com intencdo hemostatica: num doente, a radioterapia foi realizada a nivel cervical, com 12 Gy/3
fracdes/3 dias, seguida de intensificacdo da dose até 30 Gy.

As unidades utilizadas foram Accuray TomoTherapy (n=11), Varian Halcyon (n=10), Varian TrueBeam (n=2) e Oncor-
Siemens (n=10).

Foram registadas toxicidades agudas inerentes a radioterapia, durante o tratamento, em apenas cinco dos doentes,
incluindo radiodermite grau 1 (n=1), agravamento neurolégico (n=2), dor lateral associada a aumento do edema e
ulceracdo plantar sem hemorragia (n=1) e discreto agravamento da dor na regido pélvica irradiada (n=1).

No controlo sintomatico da hemorragia houve melhoria significativa logo apés a segunda irradiac&o.

X1V PERSPECTIVAS EM ONCOLOGIA POSTERS LIVRO DE ABSTRACTS | 50



LTV

Discussdo: Os resultados refletem a utilizacdo da radioterapia na pratica clinica real no melanoma metastético,
predominantemente em contexto paliativo. A diversidade de localizacdes tratadas, esquemas de dose e unidades
utilizadas evidencia a necessidade de abordagens individualizadas adaptadas as caracteristicas clinicas de cada
doente. A ocorréncia de nova irradiacdo em doentes selecionados reforca o papel continuo da radioterapia no controlo
local da doenca. Apesar das limitacdes inerentes ao desenho retrospectivo e a disponibilidade incompleta de dados
de resposta, os achados sugerem que a radioterapia contribui para controlo local e alivio sintomatico, em concordéncia
com a literatura recente. A sua integracdo com terapéuticas sistémicas modernas poderd potenciar os resultados
clinicos.

Conclusdes: A experiéncia da pratica clinica real evidencia que a radioterapia constitui uma opcédo terapéutica
relevante no tratamento do melanoma metastatico, sendo maioritariamente aplicada com intencéo paliativa e com
impacto no controlo local em diferentes localizacdes metastéaticas. A sua utilizagdo ao longo da evolugdo da doenca,
incluindo em contextos de nova irradiacdo, reforca o seu valor como estratégia dindmica e adaptével. Apesar das
limitacdes inerentes ao cardter retrospectivo do estudo, os dados obtidos sustentam o papel da radioterapia como
componente essencial da abordagem multidisciplinar do melanoma metastatico, sublinhando a necessidade de
estudos prospetivos futuros.
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Metastase ou Neoplasia Sincrona? O Papel Determinante

da Imagiologia no Diagnéstico Diferencial

Pedro Lima Lopes; Joana Martins Cabral; Diogo Castelo; Sofia Peixoto;
Maria Castelo Branco; Sandra Custédio; Joana Marinho

UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE GAIA/ESPINHO

Introducdo: O carcinoma de células renais (CCR) representa 80-85% das neoplasias primérias do rim, sendo o
subtipo de células claras o mais prevalente. A apresentacéo clinica é frequentemente inespecifica ou assintomatica,
com o diagnéstico incidental cada vez mais frequente. Cerca de 25% dos doentes apresentam doenca localmente
avancada ou metastética ao diagnéstico. O pulm&o constitui o local de metastizacdo mais frequente, seguido
do osso, ganglios linfaticos e figado, sendo o péncreas e a vesicula biliar localizacdes raras. A distincdo entre
metastizacdo e tumor sincrono é fundamental para a definicdo do plano terapéutico e prognéstico, embora possa ser
particularmente desafiante, sobretudo em localizacdes incomuns.

Descricdo do Caso Clinico: Homem de 74 anos, ECOG-PS 0O, com antecedente de sindrome coronério crénico,
foi observado no Servico de Urgéncia por dorsalgia. Realizou TC que revelou uma les&o exofitica no polo superior
do rim direito (82 x 63 x 77 mm), com captacdo heterogénea de contraste, hipervascular e com necrose
central, sugestiva de CCR. Associadamente, identificou-se uma massa intraluminal na vesicula biliar (52 x 20 mm) de
comportamento hipercaptante e infiltrativo, e quatro lesdes nodulares hepaticas, nos segmentos IVb e VII, com realce
arterial periférico. A bidpsia renal confirmou tratar-se de CCR de células claras. A PET-FDG mostrou hiperatividade
metabdlica no rim e vesicula, mas ndo permitiu esclarecer de forma definitiva o diagnéstico diferencial entre metastase
de CCR e adenocarcinoma primério da vesicula biliar. Foi realizada biépsia hepéatica de uma das lesdes, cuja histologia
revelou tratar-se de um hemangioma. O caso foi discutido em reunido multidisciplinar, onde a revisdo detalhada da
TC foi determinante: a lesdo vesicular apresentava realce intenso e precoce, com washout répido e heterogeneidade
interna, padréo tipico do CCR de células claras, contrastando com o comportamento habitual do adenocarcinoma
da vesicula, geralmente menos vascular, associado a espessamento irregular da parede e tendéncia para infiltracdo
local. Perante esta suspeita de metastizac&o para a vesicula biliar, o doente foi proposto para cirurgia e submetido
a nefrectomia radical direita e colecistectomia. Ambas as pecas cirdrgicas confirmaram CCR de células claras.
Foi estadiado como pT2a NO M1 NED (no evidence of disease), de acordo com AJCC/UICC 8.* edic&o, e iniciou
tratamento adjuvante com Pembrolizumab 400 mg a cada 6 semanas.

Discussdo: Embora a TC seja o exame de primeira linha no estadiamento do CCR, a interpretacdo detalhada das
suas fases dindmicas pode ser decisiva na distincdo entre metéstase e neoplasia sincrona. O CCR de células claras
caracteriza-se por hipervascularizacdo marcada na fase corticomedular, washout rapido e aparéncia frequentemente
heterogénea devido a necrose ou hemorragia. Por contraste, o adenocarcinoma da vesicula biliar tende a manifestar-
se com espessamento mural assimétrico, realce menos exuberante e maior propensdo para invasdo hepatica
adjacente. No presente caso, foi precisamente este padr&o imagiolégico caracteristico em TC que permitiu definir a
lesdo vesicular como metéstase do CCR, permitindo uma abordagem cirirgica adequada. Assim, este caso reforca o
papel central da avaliacdo imagiolégica e da discussdo multidisciplinar na clarificacdo de diagnésticos diferenciais
complexos em localizagdes metastéticas raras.
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Phlegmasia Cerulea Dolens Subaguda como manifestacao inicial

de Adenocarcinoma Prostatico

INES CARDOSO MARCAL LICA; Catarina C. Almeida; Rita S. Costa; Sara Azevedo
UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE ENTRE DOURO E VOUGA

Introdugdo: Phlegmasia cerulea dolens (PCD) representa a forma mais grave de trombose venosa profunda (TVP),
caracterizada por oclusdo venosa quase total do eixo ileo-femoral, incluindo o sistema colateral, resultando em edema
macico, cianose e dor intensa. Esta progressdo pode culminar em gangrena venosa, com taxa de mortalidade global
de 18,75%, com causa principal de morte filiada em acidose metabdlica e faléncia multiorgénica.

Embora classicamente descrita como uma emergéncia vascular aguda, a PCD pode manifestar-se de forma subaguda
em doentes oncoldgicos, particularmente idosos com neoplasias pélvicas metastizadas e outras comorbilidades
cardiovasculares. Nestes casos, a oclusdo venosa desenvolve-se progressivamente ao longo de semanas ou meses, com
sintomas menos exuberantes inicialmente. A malignidade esté presente em aproximadamente 50% dos casos de PCD, sendo
as neoplasias pélvicas as mais frequentemente associados devido a compresséo venosa extrinseca por adenomegalias.

Os mecanismos fisiopatolégicos incluem hipercoagulabilidade associada ao cancro, compressdo venosa por massas
tumorais e desequilibrios do sistema procoagulante-anticoagulante. Em idosos, a combinacdo de alteracdes
hemostaticas relacionadas com a idade e neoplasia ativa amplificam substancialmente o risco trombético,
aumentando-o em 7-8 vezes comparativamente a populacdo geral.

Descricdo do Caso Clinico: Homem de 80 anos, auténomo, ECOG O, com hipertensdo arterial, dislipidemia e
insuficiéncia cardiaca com fracdo de ejecdo preservada. Recorreu ao servico de urgéncia por edema assimétrico
do membro inferior direito (MID) com trés meses de evolucdo progressiva, associado a impoténcia funcional e dor
inguinal, sem melhoria com diuréticos, compressdo extrinseca ou antibioterapia.

A admissdo apresentava-se, vigil, hemodinamicamente estédvel, eupneico em ar ambiente, com desconforto na
palpacdo do fossa iliaca direira (FID) e com edema do MID até a raiz da coxa, empastamento inguinal bilateral mais
marcado a direita, membro quente com alteracdo da coloracéo cuténea com cianose ligeira, edema duro com sinal de
Godet negativo, sinal de homans negativo e pulsos distais palpaveis. Analiticamente de recalvar: lesdo renal aguda
AKIN1 ( Cr 1.6mg/dL), PCR 70 mmol/L, NT-proBNP 400 pg/mL, PSA 68 ng/mL. Gasimetricamente sem insuficiéncia
respiratéria, discreta hipocédpnia, sem hiperlactacidemia ou outros distirbio hidroeletroliticos. TC toraco-abdomino-
pélvica revelou TEP lobar bilateral, ureterohidronefrose direita grau Il, volumosas adenomegalias peri-aérticas e iliacas
e TVP do eixo ileo-femoral com extens&o poplitea. Iniciou hipocoagulacdo com heparina baixo peso molecular (HBPM).

J& em regime de internamento, o eco doppler confirmou TVP extensa iliofemoral direita com envolvimento da veia safena
e colaterais. RMN prostatica descreveu lesdes PIRADS-5 com invasdo da vesicula seminal direita e adenopatias iliacas
bilaterais. Histologia do génglio inguinal revelou carcinoma pouco diferenciado com expresséo de PSA e sinaptofising;
biépsia prostatica confirmou adenocarcinoma acinar Gleason 8 (4+4). Classificando nesta fase a neoplasia como
estddio IV (cT3bN1M1a), com extensdo extra-capsula prostética, envolvimento ganglionar miltiplo pélvico e extra-
pélvio (ganglios para-adrticos). Realizou nefrostomia com normalizacdo da func&o renal e do débito urindrio e com
resolucdo praticamente completa do edema, ganho funcional e sem sinais de isquemia/sindrome pés-trombético, a
demonstrar melhoria desde as 12h sob anticoagulac&o. Teve alta para consulta de oncologia e realizacdo de PET.

Discussdo: Este caso ilustra uma apresentacdo subaguda de PCD como manifestacdo inicial de adenocarcinoma
prostético. A evolucdo de trés meses com edema progressivo e alteracdo da coloracdo cutédnea, sem resposta a
medidas conservadoras, exemplifica o curso indolente que a PCD pode assumir em contexto oncolégico, contrastando
com a apresentacdo fulminante classica.

A pertinéncia clinica reside no facto da PCD ter precedido o diagnéstico oncoldgico, sublinhando a importéncia
de investigacdo neoplasica sistematica em TVP iliofemoral extensa ndo provocada em idosos, dado que até 10%
destes doentes sdo diagnosticados com cancro nos 12 meses seguintes. Associadamente o contexto multifatorial
do quadro pela compressdo extrinseca exercida pelas adenomegalias pélvicas e na contribuicdo na progressdo
de phlegmasia alba dolens (menos grave) para quadros de PCD. De reforcar ainda associacdo com TEP bilateral reforcando
a carga trombética caracteristica de doentes oncolégicos, bem como complicacdes locais obstrutivas a nivel renal.

A resolucdo do edema apds anticoagulacdo com HBPM demonstra a eficicia da intervencdo precoce mesmo em
apresentacdes subagudas. As diretrizes atuais recomendam HBPM ou DOACs (anticoagulantes orais) como
primeira linha em doentes oncoldgicos, reservando técnicas de desbridamento endovenoso (trombdélise dirigida por
cateter, trombectomia percuténea) para casos com risco de perda de membro, deterioracdo clinica répida ou auséncia
de melhoria 6-12 horas apés anticoagulacdo isolada.
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Metastizacdo cardiaca num tumor primario oculto
Luis Coelho; Carlota Lalanda; Ana Catarina Pereira; Mafalda Leal; Carolina Paula;

Beatriz Barata; Catarina Costa
UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE SAO JOSE

Introducdo: A metastizacdo cardiaca é mais comum que os tumores primdrios do coracdo. No entanto, o seu
diagnéstico é raro, dado que mais de 90% dos casos sdo clinicamente silenciosos.

Carcinomas do pulm&o, mama, células renais, eséfago e estémago, bem como o melanoma maligno ou linfomas séo os
tumores primdrios que mais frequentemente est&o relacionados com a metastizacdo cardiaca.

Caso Clinico: Paciente do sexo masculino, 76 anos, diagnosticado com carcinoma de alto grau com diferenciacdo
endécrina, sem tumor primario identificado, que apresentava ao diagndstico metastizacdo ganglionar, hepética e
esplénica, sob primeira linha de quimioterapia com carboplatina e paclitaxel. Foi observado em consulta de urgéncia
do Hospital de Dia de Oncologia por queixas de astenia, dificuldade em manter ortostatismo, dispneia progressiva,
anorexia, nduseas e vémitos com uma semana de evolucdo. Na avaliagdo por angiotomografia computorizada
téraco-abdomino-pélvica diagnosticou-se sindrome da veia cava superior com trombose da veia jugular interna e
subcldvia, tromboembolismo pulmonar do lobo superior direito e exuberante derrame pleural bilateral. Nesse
contexto é internado para controlo sintomatico, realizacdo de anticoagulacdo e eventual toracocentese. Para melhor
esclarecimento etiolégico do derrame pleural, realizou ecocardiograma transtoracico durante internamento, com
observacdo de derrame pericéardico ligeiro e identificacdo de uma estrutura arredondada, intrapericérdica, adjacente
a juncdo auricula direita — ventriculo direito, compativel com metdstase cardiaca. Observado em consulta de Cardio-
Oncologia que confirmou suspeita e deu indicacdo para iniciar colchicina para prevencdo de pericardite. Cerca de 2
semanas depois de ter alta clinica, o doente acabou por falecer.

Discussdo: A metastizacdo cardiaca é mais frequente no lado direito do coracdo. Cerca de 60% das metdstases
envolvem o pericéardio, um terco o epicérdio e miocardio e aproximadamente 5% o endocéardio. A metastizacdo pode
ocorrer por via linfatica, hematogénica, invaséo directa ou extensdo transvenosa.

A maioria dos doentes s&o assintomaticos, mas consoante as estruturas afetadas podem surgir alteracdes de ritmo
cardiaco, dispneia, dor torécica, sincope, pericardite, derrame pericérdico, tamponamento cardiaco ou derrame pleural.

O ecocardiograma transtoracico é exame complementar de diagnéstico de eleicdo, uma vez que permite determinar
a localizacdo, tamanho e infiltracdo das massas, bem como as suas complicacdes. A tomografia computorizada ou
a ressondncia magnética cardiaca podem complementar o estudo, nomeadamente no que diz respeito a relacdo do
tumor com os tecidos adjacentes.

A abordagem das metdsteses cardiacas relaciona-se com o tipo histolégico do tumor primério, morfologia e localizacao,
podendo ser quimioterapia ou radioterapia. A abordagem cirurgica reserva-se para situacdes especificas em que as
metdsteses causam um comprometimento significativo da func&o cardiaca ou o tumor primério é desconhecido.

A metastizacdo cardiaca associa-se a doenca oncolégica disseminada e estd tipicamente associada a um mau
prognéstico, representando frequentemente estadios terminais. O diagndstico precoce e a abordagem multidisciplinar
podem contribuir para a intituicdo de tratamentos que garantam melhor gest&o da sintomatologia e comorbilidades
destes doentes, promovendo uma melhoria da sua qualidade de vida.

!

X1V PERSPECTIVAS EM ONCOLOGIA POSTERS LIVRO DE ABSTRACTS | 55



LTV

o "
L 16.53 mm

L #0.75 mm

POSTERS



ooos T

NGS na pratica clinica real: padrdes de prescricdo, perfis tumorais

e impacto terapéutico num Servico de Oncologia

Daniela Costa; Alexandra Roque; Carolina Xavier de Sousa; Inés Angelo; Sara Morais;
Angélica Micolo; Idilia Pina

HOSPITAL NSA SRA ROSARIO

Introducdo: O Next Generation Sequencing (NGS) tornou-se central na oncologia de precisdo, permitindo identificar
alteracdes gendmicas com implicacdes prognésticas e preditivas. Apesar disso, a utilidade clinica em "vida real" pode
ser limitada por fatores como estadio avancado, tempo até ao resultado, elegibilidade clinica e acesso a farmacos ou
ensaios. Estudos recentes mostram um desfasamento frequente entre a identificacdo de alteracées "acionaveis" e o
beneficio terapéutico efetivo, com estimativas de beneficio clinico global em torno dos 8%, apesar das taxas elevadas
de alteracdes potencialmente acionaveis.

Objetivos: Caracterizar os pedidos de NGS realizados em 2025 num Servico de Oncologia, descrevendo: (i) dados
demogréficos, (ii) distribuicdo por tipo de neoplasia e estadiamento no momento do pedido, (iii) painéis/genes
requisitados, (iv) proporcéo de casos em que o resultado alterou a abordagem terapéutica e (v) status (vivo/falecido)
na data de andlise, enquadrando os achados com a evidéncia publicada.

Material e Métodos: Estudo observacional retrospetivo, incluindo todos os pedidos de NGS efetuados em 2025 (84
doentes). Varidveis analisadas: idade; sexo; localizacdo tumoral; estadio (I-Il localizado, Il localmente avancado, IV
metastizado); tipo de pedido (painel alargado, BRAF, KRAS/NRAS, PIK3CA, POLE, MMR, MSS), impacto do resultado
na decisdo terapéutica (mudanca vs ndo mudanca) e mortalidade. Anédlise descritiva com frequéncias absolutas e
relativas.

Resultados: Foram efetivados 84 pedidos de NGS (84 doentes), com uma mediana de idade de 69 anos (min: 21;
max: 89), 40% eram do sexo masculino (n=34) e 60% do sexo feminino (n=50). As localizacdes da neoplasias mais
frequentes foram: endométrio 29% (n=24) e colorretal 26% (n=22), seguido de mama 14% (n=12), préstata 11% (n=9),
urotelial 5% (n=4), via biliar 3% (n=3), melanoma 3% (n=3), pancreas 2% (n=2), ovario 2% (n=2), gastrico 1% (n=1), rim
1% (n=1) e hepatocelular 1% (n=1).

A data do pedido, 21% encontravam-se em estadio I-Il (n=18), 12% estadio Il (n=10) e 66% estadio IV (n=56).

Quanto aos testes requisitados: 26% corresponderam a painéis alargados (n=22); BRAF 29% (n=24); KRAS/NRAS 24%
(n=20); PIK3CA 13% (n=11); POLE 29% (n=24); MMR 30% (n=25); MSS 24% (n=20).

O resultado do NGS n&o alterou a abordagem terapéutica em 92% dos casos (n=77). Em 9% (n=8) houve mudanca de
conduta, associada sobretudo a mutacdes no PIK3CA (n=3; 37%), em doentes com cancro da mama, e no gene BRAF
(n=3; 37%), nos doentes com melanoma. Alteracdes relacionadas com MMR (n=1; 12%) motivaram alteracdo terapéutica
no cancro do endométrio e MSS (n=1; 12%) no cancro do célon. A data da anélise, 81% encontravam-se vivos (n=68) e
19% faleceram (n=16).

Discussdo: A taxa de alteracdo terapéutica (9%) é coerente com séries de data reais que demonstram um beneficio
clinico direto relativamente modesto do perfil genémico, apesar da elevada detecdo de alteracdes potencialmente
aciondveis. A predomindncia de doenca metastizada sugere pedidos frequentemente tardios, em que limitacées
clinicas e logisticas podem reduzir a probabilidade de concretizar terapéuticas orientadas por biomarcadores.

Os genes associados as mudancas observadas correspondem a alvos com relevancia clinica bem estabelecida. No
melanoma, as mutacdes no gene BRAF sdo reportadas em cerca de 40-45% dos casos em grandes séries, sustentando
a pertinéncia do teste quando existe intencdo de terapéutica alvo. No cancro da mama, mutacdes no PIK3CA s&o
particularmente frequentes no subtipo RH-positivo/HER2-negativo, com valores na ordem dos 30%, reforcando o
racional para a sua pesquisa em doentes selecionadas.

A elevada frequéncia de pedidos para genes como MMR, MSS e POLE reflete a importancia crescente da estratificacdo
molecular para decisdo de imunoterapia, especialmente em tumores ginecolégicos e colorretais. Ainda assim, a
discrepéncia entre o nimero de testes realizados e o impacto terapéutico observado sugere a necessidade de uma
selecdo mais criteriosa dos doentes e dos painéis genéticos requisitados.
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Conclusées: O NGS foi aplicado sobretudo em doenca avancada e em tumores endometriais e colorretais. A informacao
molecular alterou a abordagem em 9% dos doentes, principalmente em cenédrios com alvos consolidados (BRAF no
melanoma e PIK3CA na mama), em linha com evidéncia de mundo real que aponta para impacto direto global limitado.

O NGS constitui uma ferramenta fundamental na oncologia de precisdo, mas, na pratica clinica real da instituicdo,
o seu impacto na modificacdo da abordagem terapéutica foi limitado a uma minoria dos casos. Estes resultados
reforcam a importéncia de estratégias de utilizacdo racional do NGS, com critérios bem definidos para o seu pedido,
focando-se em contextos onde a probabilidade de beneficio clinico é maior.

A racionalizacdo do pedido, o timing mais precoce e a integracdo em decisdo multidisciplinar poderdo aumentar a
utilidade clinica do NGS na instituicdo.

Estudos futuros deverdo avaliar o custo-beneficio e o impacto a longo prazo da integracdo do NGS na pratica
oncolégica diéria.
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Elegibilidade para Imunoterapia no Colangiocarcinoma em Mundo

Real Uma Analise Retrospetiva Multicéntrica

Inés Cavaleiro Angelo’; Joana Nunes Gongcalves? Carolina Xavier de Sousa®;

Ana Alexandra Roque®; Daniela Costa®; Angellca Micolo®; Sara Morais?; Idilia Pina®
" CENTRO HOSPITALAR BARREIRO MONTIJO E.PE.

2 UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE BRAGA

3 UNIDADE LOCAL DE SAUDE DO ARCO RIBEIRINHO

Introducdo: A aprovacdo de terapéuticas a base de quimio-imunoterapia em primeira linha (estudo TOPAZ-1 e
KEYNOTE-966) revolucionou o tratamento do Colangiocarcinoma (CCA) avancado. Contudo, a elegibilidade para
estes tratamentos na prética clinica real é frequentemente limitada pelo performance status (PS) e comorbilidades
dos doentes, sendo crucial quantificar este hiato terapéutico.

Objetivo: Avaliar a proporcdo de doentes com CCA elegiveis para imunoterapia de 1.% linha, de acordo com critérios
dos ensaios clinicos, e analisar o impacto do status de elegibilidade na sobrevivéncia global (OS).

Métodos: Estudo retrospetivo multicéntrico incluindo 80 doentes com CCA. A elegibilidade teérica para imunoterapia
foi definida com base nos critérios de inclusdo do estudo TOPAZ-1 (doenca localmente avancada ou metastatica e
ECOG PS 0-1). As curvas de sobrevivéncia foram estimadas pelo método de Kaplan-Meier e comparadas pelo teste
de log-rank.

Resultados: Dos 80 doentes analisados, 80% (n=64) apresentavam doenca avancada ao diagndstico. Destes,
67,2% (n=43) seriam potencialmente elegiveis para imunoterapia (ECOG 0-1). Nesta coorte (maioritariamente
prévia 3 aprovacdo generalizada da imunoterapia), apenas 3,1% dos doentes receberam inibidores de checkpoint
imunitario. Por subtipo, a elegibilidade foi superior no CCA intra-hepético (72,3%; 34/47) face ao extra-hepético
(53,6%; 15/28). Avaliacdo molecular por NGS foi realizada em apenas 11,3% (n=9) da amostra.

A mediana de sobrevivéncia global (mOS) foi significativamente superior no grupo "potencialmente elegivel" face ao
grupo inelegivel (ECOG > ou = 2): 11,9 meses vs. 3,8 meses (p < 0,05). Entre os doentes que iniciaram tratamento
sistémico, a taxa de transicdo para a segunda linha foi de 46%, sendo a progressdo de doenca o principal motivo de
descontinuacédo (52%).

Conclusdo: Aproximadamente dois tercos dos doentes com CCA avancado avaliadas neste estudo apresentam
critérios clinicos para receber imunoterapia em 1.7 linha. A elegibilidade foi superior no subtipo intra-hepatico
comparativamente ao extra-hepético. A marcada diferenca na sobrevivéncia baseada no ECOG PS e a limitada taxa
de acesso a linhas subsequentes reforcam a importancia de introduzir as terapéuticas mais eficazes precocemente
na jornada do doente.
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Cancro de mama: Quando um estadio precoce se transforma num

tratamento tardio — O caminho de uma doente evacuada

Helena Novo de Sousa; Ana Martins; Filipa Ferreira; José Pereira; Emanuel Goncalves;
Jodo Pedro Ramos; Pedro Ferreira Nunes

UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE LISBOA OCIDENTAL

Introducdo: O diagnéstico do cancro precoce é determinante para o prognéstico do doente. Permite identificar a
doenca em estadios precoces e potencia o tratamento atempado, por vezes com intuito curativo.

Em paises subdesenvolvidos, o acesso a cuidados médicos especificos mesmo apds o diagnéstico da doenca é
limitado. Através de um protocolo de cooperacdo entre o Servico Nacional de Salde e os Paises Africanos de Lingua
Oficial Portuguesa, tenta-se potenciar a prestacdo destes cuidados dentro do SNS. Estes mecanismos permitem uma
abordagem integrada e multidisciplinar, potenciando o prognéstico clinico de cada doente.

Nota-se, no entanto, que existem alguns atrasos entre a referenciacdo e a chegada do doente ao SNS, que pode
comprometer o tratamento atempado destes utentes.

Apresenta-se um caso de carcinoma da mama localmente avancado numa doente evacuada ao abrigo deste protocolo,
ilustrando o impacto do intervalo de tempo prolongado entre o diagnéstico e o acesso atempado a cuidados oncoldgicos.

Descricdo do caso: Doente de 64 anos, sexo feminino, de Sdo Tomé e Principe, auténoma, cognitivamente integra. Diagnosticada
em Outubro de 2023 com Carcinoma da mama direita (multicéntrico), triplo negativo, Ki67 de 20%, G2, T2NxMx presumido.

Por se tratar de tumor triplo negativo em estadio precoce, preconizava-se ao diagnéstico o inicio de terapéutica
neoadjuvante. Assim, foi feito pedido de evacuacdo para o SNS em Outubro de 2023, tendo 0 mesmo vindo a acontecer
passados 2 anos em novembro de 2025.

A doente foi inicialmente avaliada em consulta de Senologia, onde se notou claro crescimento tumoral, com ferida maligna,
com &reas de necrose, sangrante e possivelmente sobreinfectada. De referir ainda queixas de cansaco e de picos febris.
Encaminhada neste contexto para observacdo em servico de urgéncia, transitando posteriormente para internamento.

Durante o internamento verificou-se necessidade de suporte transfusional, bem como de terapéutica antibiética de
largo espectro para estabilizar a doente. Completou estadiamento com TC téraco-abdomino-pélvica e cintigrafia 6ssea
que ndo mostraram evidéncia de doenca a distancia. Realizou ainda nova bidpsia, concordante com o diagnéstico
inicial, mas com G3 e Kié7 de 70%. Por envolvimento de toda a regido axilar homolateral, ndo foi possivel estadiar a
axila (considerando-se, no entanto, alta probabilidade do seu envolvimento). Estadiada assim: T4bNxMO. De notar
elevacdo de marcador tumoral com CA15.3= 388 U/mL.

Discutida em consulta de deciséo terapéutica, onde foi proposta terapéutica com radioterapia (hemostética inicial)
e tratando-se de doenca localmente avancada foi indicada para realizacdo de quimioterapia neoadjuvante, com
reavaliacdo posterior de possibilidade cirdrgica consoante resposta.

Apds a realizacdo de radioterapia, objetivou-se hemostase com estabilidade hemodindmica e sem necessidade de
suporte transfusional. Iniciou entdo quimioterapia neoadjuvante com Paclitaxel e Carboplatina, com boa tolerancia,
estando prevista a associacdo de Pembrolizumab.

Discussdo: O cancro da mama precoce, quando identificado e abordado atempadamente tem um potencial elevado de
cura. Os tumores de mama triplo negativos sdo tumores por norma de caracteristicas mais agressivas e de progressao
répida.

O atraso desde o diagnéstico até a chegada da utente a cuidados de satde diferenciados, condicionou um agravamento
claro da les&o tumoral, bem como do prognéstico. Destaca-se, no entanto, que apesar da progressdo tumoral local,
ndo se objetivou doenca a distancia, apesar de cerca de dois anos do diagnéstico ao tratamento. No entanto, trata-se
de uma doenca localmente avancada em que a possibilidade de abordagem ciridrgica estd dependente da resposta
ao tratamento neoadjuvante. Um quadro inicial encarado como doenca tratével e curdvel podera tornar-se quadro de
tratamento paliativo, apesar da auséncia de metastizacdo.

Este caso evidencia o impacto do tempo. Um tempo de diagnéstico precoce, ndo pode tornar-se num tempo de
tratamento tardio. Embora os acordos de cooperacdo em salde constituam um recurso fundamental, é importante
otimizar o processo de referenciacdo, evacuacdo e inicio do tratamento ha que potenciar a equidade no acesso aos
cuidados de salde.
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Coracdo sob pressao: insuficiéncia cardiaca associada a abiraterona

no carcinoma da préstata metastatico

Joana Morais Narciso; Filipa Ferreira; Francisca Liz; Pedro Frazdo; Marta Dorey; Jodo Rio;
Jodo Pedro Ramos; Vasco Fonseca; Ana Martins

UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE LISBOA OCIDENTAL

Introducdo: A abiraterona é terapéutica padrdo no carcinoma da préstata metastético, mas pode precipitar ou
agravar complicacdes cardiovasculares, particularmente em doentes com elevado risco cardiovascular. No contexto
da pratica de cardio-oncologia, baseada na estratificacdo de risco e monitorizacdo dirigida, apresentamos trés casos
de insuficiéncia cardiaca com disfunc3o sistélica do ventriculo esquerdo durante tratamento com abiraterona.

Objetivos: Caracterizar a apresentacdo clinica, gravidade, abordagem e evolucdo de trés casos de insuficiéncia
cardiaca com disfuncdo sistdlica em doentes com carcinoma da préstata metastético tratados com abiraterona,
discutindo implicacées préticas para vigildncia e decisdo terapéutica individualizada.

Material e Métodos: Série retrospetiva descritiva de trés doentes com carcinoma da préstata metastatico tratados
com abiraterona, associada a terapéutica de privacdo androgénica, que desenvolveram insuficiéncia cardiaca com
disfuncéo sistélica do ventriculo esquerdo. Recolheram-se dados clinicos, laboratoriais relevantes (incluindo potéssio
quando disponivel) e ecocardiogréficos (fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo [FEVE] no evento e em follow-up),
bem como necessidade de internamento, estratégia de gestdo da abiraterona (interrupcdo temporaria e retoma ou
suspenséo prolongada) e evoluc&o clinica.

Resultados: Trés homens (71-81 anos) foram identificados; dois com doenca resistente a castracdo e um com doenca
sensivel a castracdo. O intervalo entre o inicio de abiraterona e o evento cardiaco variou entre aproximadamente 11 e
41 meses (11, 19 e 41 meses). Os eventos corresponderam a insuficiéncia cardiaca com disfuncéo sistélica do ventriculo
esquerdo, com fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo (FEVE) entre 25% e 40% (disfuncdo moderada num caso e
grave em dois). Dois doentes apresentavam doenca corondria significativa e, num caso, coexistiu tromboembolismo
pulmonar no contexto da descompensacao.

Caso 1 (81 anos; resistente a castracdo): cerca de 11 meses apés inicio da abiraterona, ocorreu insuficiéncia cardiaca
de novo associada a sindrome coronédria aguda e doenca corondria tri-vascular grave, com FEVE 30-40%. Apds
estabilizacdo clinica, otimizacao terapéutica cardiovascular e ponderacéo risco—beneficio, a abiraterona foi retomada
sob vigilancia cardio-oncolégica estruturada.

Caso 2 (78 anos; sensivel & castracdo): cerca de 41 meses apds inicio da abiraterona, desenvolveu edema periférico
e dispneia; o ecocardiograma revelou dilatacdo do ventriculo esquerdo, hipocinésia global e FEVE ~25%, associada
a hipocaliemia significativa. A abiraterona foi suspensa, mantendo-se sem retoma até ao ultimo seguimento, com
melhoria ecocardiografica subsequente para disfuncdo moderada apds otimizacdo da terapéutica modificadora de
prognéstico para a insuficiéncia cardiaca.

Caso 3 (71 anos; resistente a castracdo): cerca de 19 meses apés inicio da abiraterona, ocorreu internamento por
insuficiéncia cardiaca descompensada com FEVE ~28%, com tromboembolismo pulmonar concomitante. Apés
estabilizacdo e avaliacdo em cardio-oncologia, a abiraterona foi retomada sob vigilancia, observando-se recuperacdo
parcial da FEVE (~43%) em follow-up; foi posteriormente diagnosticada doenca corondria extensa tratada por
intervencdo percutdnea, mantendo estabilidade clinica.

Discussdo: Esta série demonstra que a insuficiéncia cardiaca com disfuncdo sistélica associada ao tratamento com
abiraterona apresenta uma expresséo clinica heterogénea, tanto no timing como na gravidade, podendo surgir desde
cerca de um ano até vérios anos apds o inicio da terapéutica. Estes achados reforcam que a toxicidade cardiovascular
ndo é necessariamente precoce e sustentam a necessidade de vigilancia prolongada, sobretudo em doentes com risco
cardiovascular basal elevado.

A elevada prevaléncia de doenca corondria significativa e a presenca de fatores intercurrentes potencialmente
descompensadores, como tromboembolismo pulmonar ou alteracées hidroeletroliticas, sublinham o cardter multifatorial
da disfuncéo cardiaca observada, dificultando a atribuicdo de uma causalidade isolada a abiraterona. Neste contexto,
a interpretacdo clinica deve integrar o efeito da intensificacdo hormonal, as comorbilidades cardiovasculares pré-
existentes e os eventos agudos concomitantes.
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Um aspeto central desta série é que a ocorréncia de insuficiéncia cardiaca ndo implicou automaticamente a suspenséo
definitiva da terapéutica oncoldgica. A interrupcao temporéria e/ou reavaliacdo da abiraterona, associadas & otimizacdo
da terapéutica cardiovascular e a uma avaliacdo etioldgica estruturada, permitiram, em doentes selecionados, a retoma
ou manutencdo do tratamento sob vigildncia cardio-oncolégica dedicada. Noutros casos, optou-se por suspenséo,
refletindo uma decisdo individualizada baseada no equilibrio entre beneficio oncolégico e risco cardiovascular, em
detrimento de uma abordagem uniforme.

Conclusdo: Em doentes com carcinoma da préstata metastético tratados com abiraterona, podem ocorrer eventos
de insuficiéncia cardiaca com disfunc&o sistélica, de gravidade e timing varidveis. A estratificacdo basal do risco e a
monitorizacdo prolongada dirigida (tensdo arterial, potéssio, sinais de congestdo), com co-gestdo cardio-oncolbgica
quando indicado, sdo fundamentais para apoiar decisdes terapéuticas individualizadas, incluindo a continuidade sob
vigilancia estruturada em casos selecionados.
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Adenocarcinoma Gastrico e Adenocarcinoma Pulmonar Sincronos:

Relato de Caso Clinico
Rui Resende Bastos; Leonor Abreu Ribeiro
UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE SANTA MARIA

Introducdo: Tanto o cancro géstrico como o cancro pulmonar estdo entre as neoplasias mais frequentes a nivel
mundial. No entanto, a probabilidade de um mesmo doente apresentar simultaneamente tumores primérios em ambos
os érgdos é extremamente baixa. Apesar da sua raridade, é importante ter em consideracdo a sua existéncia, uma vez
que pode alterar o tratamento proposto e, consequente, o prognéstico.

Caso clinico: Uma doente do sexo feminino com 57 anos foi referenciada a consulta de Oncologia Médica em junho de
2024 por um adenocarcinoma gastrico estadio |V, apresentando metastizacdo ganglionar, pulmonar e éssea. A biépsia
confirmou tratar-se de um adenocarcinoma pouco diferenciado (CK AE1/AE3+, p63—, HER2—, MSS, PD-L1 CPS >10). A
tomografia computorizada (TC) evidenciou micronédulos pulmonares periféricos bilaterais, espessamento da parede
gastrica ao nivel da transicdo corpo-antro e metastases 6sseas blasticas envolvendo as vértebras D1-D2. Foi realizada
PET/TC, que revelou doenca neoplésica ativa com captacdo de FDG envolvendo cadeias ganglionares supradiafragmaticas
e infradiafragméticas, lesdes pulmonares bilaterais, parede géstrica e metastizacdo dssea ao nivel de D2. A doente
iniciou tratamento sistémico com FOLFOX e nivolumab. Durante o tratamento apresentou efeitos adversos ligeiros,
nomeadamente obstipacdo (G1), nduseas e vémitos (G1), trombocitopenia (G1), neutropenia (G2) e neuropatia periférica
(G1). Atendendo a toxicidade cumulativa, a oxaliplatina foi suspensa, tendo-se ajustado o tratamento para 5-FU
associado a nivolumab, de forma a prevenir agravamento da neuropatia. Na segunda TC de reavaliacdo, apds 15 ciclos
de terapéutica sistémica, foi identificada a persisténcia de uma lesdo no lobo superior esquerdo, sugestiva de tumor
primério. Foi solicitada PET/TC, com resposta parcial, com persisténcia de uma lesdo de maiores dimensdes no lobo
superior esquerdo. Apés discussdo do caso em reunido multidisciplinar e, atendendo a tratar-se de uma lesdo periférica
< 3cm, foi proposta ressecdo cirdrgica. A doente foi submetida a segmentectomia apicoposterior do lobo superior
esquerdo com linfadenectomia mediastinica por cirurgia toracica videoassistida (VATS), apés 17 ciclos de terapéutica
sistémica, sem intercorréncias. O exame anatomopatoldgico revelou tratar-se de um adenocarcinoma pulmonar ndo
mucinoso, com padrdes lepidico (25%), acinar (50%), papilar (20%) e micropapilar (5%), correspondente a um tumor
moderadamente diferenciado. A imunohistoquimica mostrou positividade difusa para CK7 e TTF-1, com negatividade
para CK20 e p40, sustentando a origem pulmonar primaria. A expressdo de PD-L1 foi negativa (TPS <1%). O tumor media
25 mm no maior eixo, com componente invasivo de 19 mm, apresentando-se como les&o Unica. Ndo se observaram
sinais de disseminac&o tumoral através dos espacos aéreos, invas&o pleural visceral ou linfovascular, e todas as margens
cirlrgicas estavam livres. Foram analisados 10 génglios linféticos, sem envolvimento metastatico.

Discussdo: Este caso retrata um caso de neoplasias malignas sincronas: adenocarcinoma gastrico e pulmonar, cuja
incidéncia é de aproximadamente 7%. Entre os doentes com cancro géstrico, aproximadamente 3-4% apresentam um
segundo tumor primario sincrono, sendo o cancro colorretal o mais frequente. No presente caso, a persisténcia de uma
lesdo pulmonar com captacdo de FDG e auséncia de resposta ao tratamento dirigido ao adenocarcinoma gastrico, em
contraste com as restantes lesdes metastaticas, levantou a suspeita de um tumor pulmonar primério distinto. A ressecéo
cirdrgica por VATS permitiu confirmar a presenca de um adenocarcinoma pulmonar moderadamente diferenciado, distinto
do adenocarcinoma géstrico pouco diferenciado previamente diagnosticado. A imunohistoquimica revelou positividade
para TTF-1 e CK7, com negatividade para CK20 e p40, perfil compativel com origem pulmonar priméria. A expressdo de
PD-L1 inferior a 1% no tumor pulmonar podera justificar a auséncia de resposta a imunoterapia. As neoplasias primérias
sincronas colocam desafios diagnésticos relevantes, sendo fundamental a distincdo entre um segundo tumor primario
e metastizacdo. A PET/TC tem demonstrado maior precisdo diagnéstica do que a imagiologia convencional neste
contexto, nomeadamente quando comparada com a TC toracica na avaliacdo de lesdes intrapulmonares. Sempre que
exista suspeita de um segundo tumor primdario, deve ser obtida confirmacdo histolégica, particularmente quando o
doente é elegivel para tratamento ativo. Este caso reflete um paradigma cada vez mais reconhecido em oncologia,
no qual doentes cuidadosamente selecionados, com doenca sistémica controlada, podem beneficiar da manutencéo
de terapéutica sistémica concomitantemente com tratamento local com intencdo curativa de uma neoplasia sincrona.
No caso descrito, foi realizada ressecdo cirdrgica, mantendo-se o tratamento com quimio-imunoterapia dirigido ao
adenocarcinoma géstrico. Atualmente, ndo existe evidéncia robusta que permita definir uma estratégia terapéutica
padronizada para estas situacées, dada a sua raridade e complexidade clinica. Assim, os doentes com muiltiplos tumores
primarios sincronos devem ser avaliados em reunides multidisciplinares, dada a heterogeneidade observada relativamente
a histologia, extensdo da doenca e abordagens terapéuticas com impacto progndstico e terapéutico.
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Linfoma testicular primario com infiltracdo cutanea da perna

- uma apresentacao rara

Raquel Lopes; Ricardo’ Goncalves Borges; Cristina Amado; Tiago Fernandes Gomes;
Fernando Miguel

UNIDADE LOCAL DE SAUDE DA REGIAO DE LEIRIA

Titulo: Linfoma testicular primario com infiltracdo cuténea da perna - uma apresentacdo rara.

Introdugdo: Embora o linfoma seja a neoplasia testicular mais comum em homens com mais de 60 anos, a sua
disseminac&o para a pele ndo é a forma de apresentacdo mais frequente. Com efeito, a infiltracdo cuténea decorrente
de um linfoma testicular primério é considerada rara, ocorrendo em aproximadamente 6% a 13% dos casos.

Descricdo do Caso Clinico: Homem de 65 anos, auténomo (ECOG 0), com antecedentes de cirurgia a coluna lombar,
referenciado a Consulta Externa de Hematologia Oncolégica apés diagnéstico de linfoma testicular.

O doente apresentava histéria, com cerca de 7 meses de evolucdo, de aumento progressivo do volume e endurecimento
do testiculo direito, sem dor associada. A ecografia escrotal revelou testiculo direito aumentado (48x37x67 mm)
devido a volumosa formacdo nodular sélida, heterogénea, hipoecogénica e hipervascularizada, medindo 42x36x58
mm, ocupando cerca de dois tercos do testiculo, altamente sugestiva de neoplasia. O testiculo esquerdo era normal.

Ao exame objetivo observava-se massa dura no testiculo direito, sem adenopatias periféricas palpaveis. Foi submetido
a orquidectomia radical direita por via inguinal, com colocacdo de prétese testicular, sem intercorréncias.

O exame histolégico da peca operatéria revelou proliferacdo difusa de células linféides B, predominantemente de
médio a grande tamanho, com envolvimento da rete testis e sem atingimento do epididimo, corddo espermético ou
tanicas testiculares. O estudo imunohistoquimico mostrou positividade para CD45, CD20, CD7%a e BCL2, positividade
focal para MUMJ, indice proliferativo elevado (Ki-67 90-100%) e negatividade para CD10, BCL6, CD5, CD30, ciclina D1
e CD23, compativel com linfoma difuso de grandes células B (LDGCB) primitivo do testiculo.

Na primeira avaliacdo em Hematologia, o doente referia suores noturnos com mais de 6 meses de evolucao; sem febre,
perda ponderal ou anorexia. Ao exame fisico, além da auséncia de adenopatias periféricas, destacava-se uma leséo
nodular dura, indolor, acastanhada, com cerca de 2 cm, na face posterior da perna direita. A biépsia da lesdo revelou
infiltrac&o cutdnea por linfoma difuso de grandes células B, confirmando disseminac&o cuténea.

Os exames laboratoriais mostravam hemograma e bioquimica globalmente normais, incluindo LDH dentro do intervalo
de referéncia, sem evidéncia de componente monoclonal sérico. Serologias viricas e teste IGRA foram negativos. O
ecocardiograma demonstrou func&o sistélica biventricular preservada, permitindo futura terapéutica com antraciclinas.

A tomografia computorizada toraco-abdomino-pélvica ndo revelou adenopatias significativas nem envolvimento visceral.
A ressonéncia magnética cranio-encefdlica ndo evidenciou compromisso do sistema nervoso central. O PET-FDG
identificou focos hipermetabdlicos suspeitos de doenca linfomatosa ativa no hemi-escroto direito, superior a prétese, e
adenopatia inguinal esquerda hipermetabélica, além de adenopatias mediastinicas pequenas com captacdo inespecifica.

O estadiamento foi compativel com doenca em estadio VB, com envolvimento extranodal maltiplo (testiculo e pele) e
presenca de sintomas B. O International Prognostic Index (IPI) foi classificado como alto-intermédio (idade >60 anos,
estadio avancado e 22 locais extranodais), apesar de LDH normal e bom estado funcional.

O doente foi rapidamente encaminhado para inicio de quimioterapia sistémica de alta dose, com planeamento de
radioterapia adjuvante.

Discussdo: O linfoma testicular primério é uma entidade rara, representando a neoplasia testicular mais frequente
em homens idosos. Caracteriza-se por comportamento agressivo e predilecdo por locais "santuério", como sistema
nervoso central, testiculo contralateral e, menos frequentemente, a pele.

Este caso ilustra uma apresentacdo rara de linfoma testicular primério com infiltracdo cuténea, salientando a importéncia
da avaliacdo sisteméatica de lesdes cutdneas aparentemente isoladas em doentes com linfoma testicular, uma vez que a sua
presenca implica estadiamento avancado e impacto prognéstico, condicionando a abordagem terapéutica e o seguimento.
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Da Dor a Paraparésia: Evolucdo Rapida de uma Emergéncia

Oncolégica

Ana Barradas’; Carolina Amado?: Susana Cavadas?
TINSTITUTO PORTUGUES DE ONCOLOGIA COIMBRA

2 UNIDADE LOCAL DE SAUDE DA REGIAO DE AVEIRO

Titulo: Da Dor & Paraparésia: Evolucdo Répida de uma Emergéncia Oncoldgica

Introducdo: A Sindrome da Compressdo Medular (SCM) é uma emergéncia oncoldgica que pode ocorrer por
invasdo direta da medula ou dos seus nervos por neoplasia priméria localmente avancada, mas a maioria
dos casos resulta da extensdo epidural de metédstases do corpo vertebral. Em 70% dos casos, envolve a coluna
toracica, a lombossagrada em 20% e a cervical em 10%, com risco eminente de morte caso haja atingimento acima
de C3. Aproximadamente metade dos casos tem origem em cancros comuns, como préstata, pulm&o e mama, com
propensdo para atingir e metastizar para o osso. A maioria dos doentes com SCM apresenta dor como sintoma
inicial, previamente as disfuncdes sensitivas, motoras ou do intestino e da bexiga. O prognéstico é melhor nos doentes
com neoplasias hematolégicas, cancro da mama ou da préstata, sendo significativamente pior no cancro do pulméo.
Estudos sugerem uma sobrevida mediana de 9 a 10 meses para cancro da mama e da préstata, linfoma e mieloma
multiplo, em comparacdo com trés a quatro meses no cancro do pulméo.

Descricdo do Caso: Homem, 41 anos, sem antecedentes pessoais ou familiares de relevo e sem habitos tabégicos ou
etilicos, recorreu ao Servico de Urgéncia (SU) por toracalgia, dorsalgia e lombalgia com 4 meses de evolucéo, associado a
15% de perda ponderal involuntéria. Era portador de Ressondncia Magnética realizada apds avaliacdo prévia pelo
Médico Assistente, com suspeita de lesdes osteoliticas ao nivel de L1, L3, regido proximal do sacro e asas e regides
acetabulares dos iliacos. No SU, a radiografia de térax identificou uma lesdo nodular no lobo superior esquerdo e
analiticamente apresentava ligeira anemia (Hb 12.3 g/dL) normocitica normocrémica, LDH 622 U/L, FA 2402 U/L, VS
22 e PCR 1.87 mg/dL.

Emregime deinternamento, a TC-TAP confirmou presenca de formacdo nodular heterogénea, de contornos espiculados (52 x
39 mm), que se articulava com o hilo, para além de nédulos de provével natureza secundariaipsilateral e no pulmao direito. Ao
nivel dos iliacos, identificou-se presenca de massa de tecidos moles a envolver os planos musculares adjacentes. Na
coluna observada alguma moldagem medular na regido da coluna dorsal, pela provével metastizacdo éssea. A PET
revelou intensa atividade metabdlica do nédulo pulmonar do LSE, apoiando a suspeita de natureza neoplésica
maligna e imagens compativeis com metastizacdo ganglionar sub-adrtica e para-hilar superior esquerda, para além do
envolvimento 4sseo/medular extenso por patologia de alto grau metabélico. Na TC-CE observou-se uma lesdo nodular
frontal parassagital esquerda, sugestiva de lesdo neoplésica secundéria e na RM-CE observaram-se lesdes também ao
nivel temporo-occipital esquerdo e cerebeloso. A bidpsia transtordcica da lesdo nodular pulmonar confirmou tratar-
se de adenocarcinoma pulmonar - estadio IV (M1 cerebral, éssea, e pulmonar).

No 15° dia de internamento, iniciou queixas de diminuicdo de forca nos membros inferiores bilateralmente (sem alteracées
da sensibilidade), retencdo urindria com necessidade de algaliacdo e obstipacdo, quadro que rapidamente evoluiu
para paraparésia bilateral e hipostesia. Assumida SCM no contexto de metastizacdo dssea axial miltipla, foi pedida
avaliacdo emergente pelo Servico de Radiooncologia, tendo o doente realizado radioterapia externa a titulo paliativo, com
a dose de 20Gy/5F/1S (4.0Gy/F), dirigida & coluna dorso-lombar (segmentos D7-10 e L1-2) durante 5 dias, para além
da corticoterapia com dexametasona na dose de 16 mg/dia que manteve, e laxante. A reavaliacio apés ciclo de Radioterapia,
doente mantinha-se paraparético e em anestesia com nivel T10. O doente ainda realizou 1° ciclo de Quimioterapia
com Pemetrexed 500 mg/m?2 + Carboplatina AUC 5, com agravamento do estado geral, vindo a falecer 11 dias depois.

Discuss&o: A SCM é uma emergéncia oncolégica cuja identificacdo e abordagem precoce influenciam de forma decisiva o
prognéstico funcional e global do doente. No presente caso, o doente apresentava mdltiplos indicadores de alto risco desde
o primeiro contacto clinico: dor axial persistente e progressiva com caracteristicas mecénicas, perda ponderal relevante e
achados imagiolégicos iniciais (RMN externa) com suspeita de lesdes osteoliticas vertebrais. Estes elementos, por si s6,
enquadram-se nos fatores sugestivos de metastizacdo vertebral descritos nas guidelines NICE NG234, indicando necessidade
de atuacdo urgente estruturada, com realizacdo de RMN dentro de uma semana, imobilizaco fisica adequada, avaliacdo e
intervencdo urgentes por Radiologia, com vista a prevenir progressdo neurolégica e preservacdo da funcdo. Ainda que
a evolucdo deste doente tenha sido condicionada por neoplasia extensa e agressiva, o cumprimento rigoroso destes
passos é essencial para reduzir a probabilidade de deterioracdo neurolégica rapida que foi observada.
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Radioterapia radical como alternativa a cirurgia em carcinoma
espinocelular do pavilhdo auricular num doente muito idoso:

relato de caso

Tiago Ribeiro Baptista'; José Pacheco’; Carmén Calcada?; Sara Simées? Marina Amorim?;
Carlos Fardilha?; Paulo Costa’

TUNIDADE LOCAL DE SAUDE DE BRAGA

2 JULIO TEIXEIRA

Introducdo: O carcinoma espinocelular cuténeo do pavilhdo auricular pode apresentar comportamento localmente
agressivo, com tendéncia para ulceracdo, hemorragia e infiltracdo profunda. Em doentes muito idosos e com mdltiplas
comorbilidades, a abordagem cirtrgica pode ser limitada ou desaconselhada, tornando a radioterapia uma alternativa
terapéutica com intencdo radical.

Descricdo do caso clinico: Doente do sexo masculino, com 90 anos, com antecedentes de hipertensédo arterial,
dislipidemia, diabetes mellitus tipo 2 e histéria prévia de acidente vascular cerebral isquémico, observado inicialmente
por les&o do pavilhdo auricular esquerdo com vérios meses de evolucao, ulcerada, fridvel e hemorrégica, sem resposta
a antibioterapia.

Ao exame objetivo, identificava-se um nédulo infiltrado localizado na transicdo entre a hélice e o lobo do pavilhdo
auricular esquerdo, com cerca de 3 x 2,5 cm, com crosta hemorrégica sobreposta e infiltracdo da concha auricular, sem
mobilidade em relacdo aos planos profundos.

Foi realizada biépsia cutanea incisional, cujo exame histoldgico revelou carcinoma espinocelular (epidermoide) invasor.
O caso foi discutido em reunido multidisciplinar, tendo sido proposta radioterapia externa radical como alternativa a
cirurgia.

O tratamento teve inicio em outubro de 2025, tendo sido administrada radioterapia externa com fotdes ao pavilhdo
auricular, até uma dose total de 60 Gy em 24 fracdes (2,5 Gy/fracdo). Durante o tratamento, verificaram-se episédios
de hemorragia tumoral e necrose superficial, controlados com medidas locais.

Apbds a conclusdo da radioterapia inicial, observou-se resolucdo da hemorragia e resposta tumoral marcada, com
persisténcia de lesdo residual superficial com cerca de 1,5 cm, recoberta por tecido necrosado, sem queixas locais.
Apbds periodo de reavaliacdo clinica, foi decidido realizar reforco terapéutico adicional (boost), com eletrées, numa
dose de 15 Gy em 6 fracdes.

No final do tratamento, em dezembro de 2025, o doente encontrava-se assintomatico, sem hemorragia ou dor local.
Na avaliacdo de seguimento aos dois meses, mantinha-se sem queixas, observando-se apenas pequena &rea residual
crostosa com cerca de 12 x 6 mm, sem sinais clinicos de progressé&o.

Discussao: Este caso demonstra a eficdcia da radioterapia externa com inten¢do radical no tratamento do carcinoma
espinocelular do pavilho auricular em doente muito idoso e com comorbilidades relevantes. A radioterapia permitiu
controlo local da doenca, resolucdo da hemorragia e boa toleréncia global, evitando uma cirurgia potencialmente
mutilante. O reforco com boost revelou-se Gtil na gestdo de doenca residual superficial, com resposta clinica favorével
no curto prazo. A radioterapia constitui, assim, uma alternativa terapéutica vélida e eficaz neste contexto clinico.
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Efeitos imunomediados do Pembrolizumab no Cancro da Mama

Triplo Negativo: Experiéncia de Vida Real de um Hospital Terciario
Daniela Gomes; Nuno Teixeira Tavares; André Magalh&es; Isabel Dionisio Sousa;

Marta Freitas; Isabel Augusto; Daniela Almeida; Ana Carmo Valente; Joana Reis;

Miguel Barbosa

HOSPITAL DE SAO JOAO

Introducdo: O cancro da mama triplo negativo (CMTN) representa cerca de 15-20% das neoplasias da mama e
caracteriza-se por um comportamento clinico agressivo, maior risco de recorréncia precoce e pior prognéstico global.
Nos dltimos anos, a imunoterapia, nomeadamente os inibidores do checkpoint imunolégico, emergiu como uma
estratégia terapéutica promissora. O ensaio KEYNOTE-522 demonstrou beneficio significativo do pembrolizumab em
associacdo a quimioterapia em contexto neoadjuvante e adjuvante, traduzindo-se num aumento da taxa de resposta
patoldgica completa e melhoria da sobrevivéncia livre de eventos. Contudo, os dados de vida real sdo essenciais para
avaliar a eficdcia e seguranca desta abordagem fora do contexto de ensaios clinicos.

Objetivos: Avaliar o perfil de toxicidade imunomediada de um inibidor do checkpoint imunolégico em doentes com
Cancro da Mama Triplo Negativo.

Material e Métodos: Estudo observacional, retrospetivo e unicéntrico, incluindo 64 doentes do sexo feminino com
diagnéstico de CMTN tratadas com pembrolizumab em associacdo a quimioterapia, em regime neoadjuvante e
adjuvante, entre janeiro de 2023 e dezembro de 2024. Foram recolhidos dados clinicos e demogréficos através de
registos eletrénicos, avaliando-se o perfil de efeitos laterais nestas doentes. A anélise estatistica foi descritiva.

Resultados: Foram incluidas 64 mulheres tratadas com quimioterapia e pembrolizumab em contexto neoadjuvante e
adjuvante entre 2023 e 2024. A idade mediana ao diagnéstico foi de 46 anos [27-77 anos]. A mediana de ciclos de
pembrolizumab administrados em neoadjuvéncia foi de 8 ciclos, enquanto que em adjuvancia foi de 9 ciclos.

Os efeitos adversos imunomediados reportados incluiram afecdes dos tecidos cutdneos e subcutdneos (n=5),
perturbacdes gerais (n=4), endocrinopatias (n=4), nefrite (n=3), hepatite (n=2), toxicidade hematoldgica (n=2), colite
(n=1), afecdes musculoesqueléticas e dos tecidos conjuntivos (n=1). A toxicidade surgiu, em média, ao 2° ciclo de
tratamento, com necessidade de suspensdo do tratamento em 20,3% dos casos analisados. A data da anélise, 4 das
doentes tinham falecido, nenhuma decorrente do tratamento sistémico.

Discussdo: Os resultados obtidos nesta amostra, em contexto de vida real, sdo consistentes com os resultados
reportados nos ensaios clinicos que avaliam a utilizacdo de Pembrolizumab no tratamento do CMTN, demonstrando
um perfil de seguranca aceitdvel, apesar de uma maior incidéncia de efeitos adversos imunorrelacionados. A
ocorréncia precoce de toxicidade, observada nesta populacéo, reforca a necessidade de vigilancia clinica apertada
desde o primeiro ciclo. As endocrinopatias e as afecdes cutdneas mantém-se entre as toxicidades mais frequentes,
em linha com dados previamente publicados. A mortalidade observada podera refletir a agressividade intrinseca do
CMTN, apesar do seguimento relativamente curto.

Conclusdo: A utilizacdo de pembrolizumab no tratamento do CMTN, em contexto de vida real, revelou-se consistente
com os dados dos ensaios clinicos, demonstrando um perfil de seguranca previsivel e manejével. A identificacdo
precoce e abordagem adequada da toxicidade imunomediada sdo fundamentais para a continuidade e sucesso do
tratamento.
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CARCINOMA DA MAMA TRIPLO NEGATIVO COM
QUIMIORRESISTENCIA PRECOCE E COMPORTAMENTO
BIOLOGICAMENTE AGRESSIVO: A PROPOSITO DE UM CASO CLINICO

Barbara Silva Pereira; Marta Moreira; Joana Basilio Leite; Alexandra Mesquita
UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE MATOSINHOS

Introducédo: O carcinoma da mama triplo negativo (CMTN) constitui um subtipo biologicamente agressivo, caracterizado
por um comportamento clinico imprevisivel e auséncia de alvos terapéuticos. Apesar de apresentar frequentemente
sensibilidade inicial & quimioterapia, uma proporcéo relevante de doentes desenvolve resisténcia precoce, associada a
elevado risco de recidiva e progressdo metastética. A identificacdo de doenca residual apés terapéutica neoadjuvante
constitui um marcador prognéstico desfavoravel e reflete, muitas vezes, mecanismos intrinsecos de quimiorresisténcia
tumoral. Apresenta-se um caso clinico ilustrativo de resisténcia terapéutica precoce, evolucdo répida de doenca e os
desafios terapéuticos em contexto de comorbilidades autoimunes.

Descricdo do caso clinico: Doente do sexo feminino, 47 anos, com antecedentes relevantes de Sindrome Antifosfolipidica
sob anticoagulacdo crénica, Sindrome de Sjégren, possivel Lipus Eritematoso Sistémico e Sindrome de Evans,
diagnosticada com carcinoma invasor NST da mama esquerda, grau 3, triplo negativo, com elevado indice proliferativo
(Ki-67 80%), e envolvimento ganglionar axilar (cTIN+) com perfil imunohistoquimico concordante apés biépsia.

O estadiamento inicial revelou doenca localizada a mama e cadeias ganglionares regionais, sem evidéncia inequivoca
de metastizacdo a distancia.

A doente iniciou quimioterapia neoadjuvante baseada em antraciclina (doxorrubicina, 47,7 mg/m?), ciclofosfamida
(477 mg/m?) e taxano (docetaxel, 75mg/m2), com necessidade de reducdo de dose em 20% por neutropenia. Apds
conclusdo do tratamento sistémico primério, foi submetida a mastectomia com esvaziamento axilar, cujo exame
anatomopatolégico revelou carcinoma invasor NST multifocal residual, com envolvimento ganglionar significativo e
extensdo extracapsular. Foi proposta terapéutica adjuvante com capecitabina, seguida de radioterapia.

Durante a terapéutica adjuvante (ao 2° ciclo), desenvolveu recidiva cutdnea maméria, confirmada histologicamente,
tendo sido submetida a exérese alargada com reconstrucdo da parede torécica. O exame anatomopatoldgico revelou
carcinoma invasor e manutencao do fenétipo triplo negativo.

Os exames de re-estadiamento evidenciaram progresséo da doenca com metastizacdo éssea, ganglionar contralateral e
pulmonar. Foi iniciada terapéutica sistémica paliativa com quimioterapia baseada em platinos, a qual foi posteriormente
associada imunoterapia (CPS 20-25%), apés discussado multidisciplinar, tendo em conta as comorbilidades autoimunes
da doente.

Apresentou resposta parcial inicial, com necessidade de suspensdo da quimioterapia por trombocitopenia limitante,
optando-se por manter imunoterapia isoladamente. Contudo, por apresentar progressdo da doenca com esta
estratégia, foi mudada a linha para sacituzumab govitecano e, posteriormente, vinorrelbina, sempre com limitacdo
terapéutica atendendo a toxicidade hematoldgica.

Foi submetida a radioterapia antidlgica por dor éssea refratéria, tendo evoluido desfavoravelmente com progresséo
sistémica e faléncia hepética.

Discussdo: A evolucdo clinica deste caso é sugestiva de quimiorresisténcia no contexto da metastizacdo. A
instabilidade gendémica e a heterogeneidade intratumoral, caracteristicas do CMTN, favorecem a selecdo clonal sob
pressdo terapéutica, promovendo fenétipos mais invasivos e com maior potencial metastatico. Apesar do elevado
indice proliferativo, habitualmente associado a maior sensibilidade & quimioterapia, este pardmetro revelou-se
insuficiente para prevenir o desenvolvimento de mecanismos adaptativos de resisténcia.

A persisténcia de doenca residual ganglionar com extens&o extracapsular, associada a permeac3o linfatica e invasdo
local, traduz um perfil biolégico agressivo e contribuiu para a répida disseminaco sistémica observada. Paralelamente,
as comorbilidades autoimunes e a toxicidade hematolégica cumulativa condicionaram a intensidade e a continuidade
das linhas terapéuticas subsequentes, com potencial impacto no controlo da doenca.
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Para além destes fatores, importa salientar que o CMTN n&o constitui uma entidade biolégica homogénesa,
integrando subtipos moleculares distintos, nomeadamente basal-like, mesenquimatoso, imunomodulador e luminal
com expressdo do recetor de androgénios, com implicacdes relevantes na histéria natural da doenca, resposta
terapéutica e progndstico. Neste contexto, a auséncia de caracterizacdo molecular do subtipo pode limitar a
estratificacdo progndstica e a seleccdo de estratégias terapéuticas mais eficazes, contribuindo para a variabilidade
observada na resposta a quimioterapia convencional.

Em conjunto, este caso ilustra a natureza multifatorial da quimiorresisténcia no CMTN, resultante da interacdo entre
mecanismos de resisténcia adquirida intratumoral e diferencas biolégicas intertumorais, sublinhando a necessidade
de abordagens terapéuticas mais precoces e orientadas para os mecanismos subjacentes a resisténcia tumoral.
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O outro lado dos inibidores CDK4/6: Hepatite autoimune-like

num carcinoma da mama metastatico
Aurora Gomes Zanga; Ana Duarte Mendes; Jodo Rosa; Inés Eiriz
UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE AMADORA/SINTRA

Os inibidores de CDK4/6 associados a terapéutica endécrina constituem atualmente o tratamento padrdo de primeira
linha no carcinoma da mama metastdtico com recetores hormonais positivos (RH)+/HER2-, tendo demonstrado
beneficio significativo de sobrevivéncia global (OS) e sobrevivéncia livre de progressdo (PFS). Apesar do perfil de
seguranca globalmente favoravel, estdo descritas toxicidades associadas, as mais importantes hematolégicas e
hepaticas, sendo a hepatotoxicidade grave (G3-G4) um evento relativamente raro. A hepatite autoimune induzida por
ribociclib representa uma entidade pouco frequente, exigindo elevado grau de suspeicdo clinica. Apresentamos um
caso de hepatite subaguda grave associada a ribociclib.

Mulher de 61 anos, autébnoma, com antecedentes pessoais de hipertenséo arterial e dislipidémia, sem habitos tabdgicos
ou etandlicos, e histéria familiar positiva com tia materna com diagnéstico de neoplasia mamaéria aos 50 anos.

Em marco de 2024, no contexto de rastreio, foi identificada em mamografia lesdo de 7 mm no quadrante superior
externo (QSE) na mama esquerda BI-RADS 4c. A ressonéncia magnética mamaria revelou uma drea tumoral com 43
x 16 x 23 mm. Observou-se ainda axila homolateral com pelo menos cinco génglios patoldgicos, todos localizados
no nivel |. Realizada biopsia da les&o primaria e ganglionar que revelou carcinoma invasivo no special type (NST) ndo
especifico, grau 2, Recetores estrogénio (RE) 100%, Recetores de progesterona (RP) negativo, HER2 1+, Kié7 66%, com
aparente envolvimento ganglionar axilar.

Para completar o estadiamento, foi realizada tomografia computorizada(TC) toraco-abdomino-pélvica (TAP) e
cintigrafia 6ssea (CO) com evidéncia de metastizacdo déssea bldstica multifocal e adenomegalias mediastinicas e
hilares, sendo estadiada cT2N+M1, estadio IV.

Proposta 1% linha metastatica com ribociclib, letrozol segundo ensaio MONALEESA 2 e &cido zoledrénico que iniciou
em Julho de 2024.

Apds o primeiro ciclo, verificou-se toxicidade hematolégica significativa, com neutropenia (ANC 0,5 x10?/L; G2) e
trombocitopenia (46 x10?/L; G3), motivando adiamento terapéutico até recuperacdo hematoldgica. A recorréncia
de citopenias nos ciclos seguintes motivou a reducdo progressiva da dose em C2 e C3. Apesar de intercorréncias,
mantido plano terapéutico até Dezembro de 2024, altura em que se verificou elevacdo acentuada das transaminases
(AST 160 U/L, ALT 295 U/L) grau 3, que se apresentavam até & data dentro da normalidade, levando & suspens&o
imediata do ribociclib e letrozol.

Apesar de suspensdo de terapéutica, manteve agravamento progressivo da citdlise hepatica, com controlo analitico
semanal, atingindo valores méximos em janeiro de 2025 de AST 1021 U/L e ALT 1690 U/L, sem hiperbilirrubinémia ou
coagulopatia associadas, refratario & corticoterapia em doente clinicamente assintomética.

Neste contexto, internada eletivamente para estudo etiolégico do qual se salientava marcadores tumorais sem
alteracdes CEA 1.07 e CA 15.3 23.80, AFP normal. Excluidas hepatites virais A, B, C e E, VIH, doenca metabdlica
hepética e sobrecarga de cobre. Detetado ANA positivo (1:160) e SLA fracamente positivo, com imunoglobulinas
normais. A serologia para CMV revelou IgM e IgG positivos, mas carga viral negativa.

De estudo imagioldgico, realizada ecografia abdominal sem alteracdes, inclusive esteatose hepatica. Efetuada
bidpsia hepatica com presenca de infiltrado inflamatério portal moderado a intenso, predominante linfocitario, com
plasmécitos, eosindfilos, emperipolesis, hepatite de interface e necrose lobular, compativel com hepatite aguda/
subaguda com padr&o autoimune-like, sugerindo fortemente lesdo hepética induzida por farmaco (DILI) associada ao
ribociclib.

Apds diagnéstico, iniciada corticoterapia com prednisolona 1mg/kg/dia (60 mg), com posterior melhoria gradual
da funcdo hepatica. Retomado tratamento prévio com letrozol sem novas intercorréncias. Primeira reavaliacdo
imagiolégica com evidéncia de resposta com regressdo adenopatica e estabilidade da doenca éssea que se manteve
estével posteriormente sob letrozol e 4cido zoledrénico até Dezembro de 2025.
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A hepatotoxicidade associada aos inibidores de CDK4/6 é geralmente ligeira a moderada e reversivel apés suspenséo
do farmaco. No caso do ribociclib, é tipicamente hepatocelular e idiossincrético, associado ao metabolismo hepético
via CYP3A4. Contudo, a apresentacdo como hepatite autoimune-like é excecional. O mecanismo fisiopatolégico
permanece incerto, podendo envolver ativacdo imune mediada pelo farmaco em individuos suscetiveis.

Neste caso, a temporalidade entre inicio do ribociclib e elevacdo progressiva das transaminases, a excluséo de causas
alternativas, a positividade de autoanticorpos e, sobretudo, os achados histolégicos caracteristicos sustentam o
diagnéstico de hepatite autoimune-like induzida por ribociclib. A auséncia de hiperbilirrubinémia e coagulopatia ndo
exclui gravidade, sendo a magnitude da citélise um marcador de lesdo hepética significativa. O seu tratamento
baseia-se na suspensdo definitiva do agente causal e, nos casos moderados a graves, na corticoterapia sistémica,
que neste caso permitiu recuperacdo bioquimica. A reintroducdo do ribociclib é contraindicada, levantando desafios
terapéuticos num contexto de doenca metastatica previamente sensivel.
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DA HORMONOSSENSIBILIDADE AO TRIPLO NEGATIVO:
TRANSFORMACAO FENOTIPICA EM CARCINOMA LOBULAR
DA MAMA METASTATICO

Bérbara Silva Pereira; Marta Moreira; Joana Basilio Leite; Alexandra Mesquita
UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE MATOSINHOS

Introducdo: O carcinoma lobular invasor da mama apresenta, na maioria dos casos, expresséo de recetores hormonais
e evolucdo relativamente indolente. Contudo, em contexto metastatico, pode manifestar comportamento agressivo e
marcada heterogeneidade biolégica. A conversao fenotipica ao longo da evolucdo da doenca, com perda de express&o
dos recetores hormonais e transicdo para triplo negativo, constitui um evento pouco frequente, mas com impacto
progndstico e terapéutico significativo. As recomendacdes internacionais enfatizam a importancia da rebidpsia na
progressdo da doenca metastatica, particularmente quando ocorre em padrdes atipicos. Apresenta-se um caso de
carcinoma lobular metastético com transformacdo biolédgica documentada, progressdo cutdnea predominante e
decisdes terapéuticas complexas em contexto paliativo.

Descricdo do caso clinico: Mulher de 45 anos, ECOG 0, sem antecedentes pessoais ou familiares relevantes,
diagnosticada com carcinoma lobular invasor da mama direita, grau 3, estadio IV. O perfil imunohistoquimico inicial
revelou RE 80-90%, RP 5-10%, HER2 negativo e Kié7 50-60%. A data do diagnéstico apresentava metastizacio
cuténea locorregional, ganglionar, hepéatica e dssea.

Em contexto de crise visceral, iniciou quimioterapia paliativa de 1* linha com paclitaxel semanal, cumprindo 14 ciclos,
com progressdo 6ssea documentada aproximadamente 4 meses apds o inicio do tratamento.

Iniciou 2° linha paliativa com inibidor de CDK4/6 associado a inibidor da aromatase, analogo de LHRH e bifosfonatos,
com uma sobrevivéncia livre de progressdo de aproximadamente 35 meses, documentada por exames imagiolégicos
seriados.

Posteriormente, observou-se progressdo cutdnea mamdria locorregional, com manutencdo de estabilidade da restante
doenca metastatica. A bidpsia das lesdes cuténeas revelou carcinoma lobular invasor grau 3, com auséncia de expresséo
de RE, RP e HER2 (score 0), Kié7 de 60-70%, confirmando transformac&o fenotipica para doenca triplo negativa. Na
auséncia de crise visceral e com progressdo exclusivamente cuténea, iniciou quimioterapia em monoterapia com
capecitabina (CPS < 10).

Face & intolerancia significativa a capecitabina, mesmo apés reducdo de dose, e manutencdo de progressdo cuténea
locorregional subsequente, optou-se por iniciar terapéutica sistémica paliativa com sacituzumab govitecan, apds
realizacdo de nova bidpsia a confirmar manutencéo do fenétipo triplo negativo e exclusdo de possibilidade de cirurgia
mamadria pelo elevado risco de ferida crénica n&o cicatrizavel.

Discussdo: Este caso ilustra de forma paradigmética a heterogeneidade tumoral do carcinoma da mama metastético e
reforca a importancia da reavaliacdo histoldgica na progressdo da doenca. A discordancia de recetores entre o tumor
primdrio e as lesdes metastéticas estd bem documentada na literatura, com taxas ndo negligenciaveis, associando-se
a pior progndstico e a necessidade de redefinico terapéutica.

Para além da convers&o fenotipica cldssica de carcinoma lobular com expresséo de recetores hormonais para fenétipo
triplo negativo, importa considerar o conceito de doenca mista, particularmente relevante no contexto metastatico.
A progressdo da doenca pode refletir heterogeneidade tumoral espacial e temporal, com coexisténcia de diferentes
clones tumorais, alguns mantendo expressédo de recetores hormonais e dependéncia enddcrina, enquanto outros
apresentam perda dessa dependéncia, frequentemente como resultado de presséo seletiva exercida pelas terapéuticas
sistémicas. Este fendmeno permite explicar padrées de progresséo dissociados, como a progressdo cuténea isolada
observada neste caso, em contraste com a manutencdo de estabilidade da restante doenca metastética.

O reconhecimento desta heterogeneidade bioldgica tem implicacdes clinicas relevantes, reforcando a necessidade
de re-bidpsias dirigidas as lesdes progressivas para adequada caracterizacdo tumoral e orientacdo terapéutica
individualizada. Neste contexto, a progressdo predominantemente cutdnea constituiu um desafio terapéutico
especifico, exigindo uma abordagem multidisciplinar e cuidadosa ponderacdo entre estratégias locais e sistémicas,
com impacto direto na qualidade de vida da doente em contexto paliativo.
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O GASA como "falso amigo" no diagndstico de ascite de novo
Sara Azevedo; Inés Lica; Joana Fontes; Manuela Machado
UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE ENTRE DOURO E VOUGA

Introducdo: A ascite, de novo, é uma manifestacao clinica frequente que exige uma investigacdo célere para determinar
a sua etiologia, sendo o Gradiente de Albumina Soro-Ascite (GASA) uma das principais ferramentas diagnésticas.
Habitualmente, um GASA = 1.1 g/dL é um indicador robusto de hipertensao portal. Contudo, este parametro pode, por
vezes, tornar-se um "falso amigo" no raciocinio clinico, conduzindo a investigacdo para causas hepaticas ou vasculares,
quando a verdadeira patologia subjacente poderéa ser outra, como uma causa neoplasica.

Caso clinico: Mulher de 60 anos, auténoma, com antecedentes de hipertensao arterial, recorreu ao Servico de Urgéncia
por distensdo abdominal progressiva com um més de evolucdo, associada a anorexia, nduseas e vomitos. Ao exame
objetivo, apresentava-se consciente, corada, hidratada e anictérica, normotensa (TA 134/72mmHg) e taquicardica (FC
112bpm), com abdémen distendido por ascite de grande volume. Do estudo realizado: analiticamente destacava-se
anemia microcitica e hipocrémica (Hb 11.2g/dL), elevacdo da Proteina C Reativa (94mg/L) e da desidrogenase lactica
(272 U/L); a ecografia abdominal revelou figado de dimensées e ecoestrutura conservadas, sem aparentes lesdes focais
e confirmou a presenca de liquido ascitico de acentuado volume. Foi realizada paracentese diagnéstica e evacuadora
com drenagem de liquido ascitico (LA) amarelo citrino, cuja anélise revelou um GASA de 1.7 g/dL com proteinas
totais no LA 2 2.5g/dL (4.7 g/dL), a sugerir sinusoides hepaticos normais. Foi, assim, solicitada uma tomografia
computorizada abdominal que excluiu trombose de veia porta, mas revelou densificacdo do grande omento, sugestiva
de carcinomatose peritoneal, além de ovérios globosos, heterogéneos e com componente quistico. No seguimento
do estudo, a ecografia ginecolégica urgente mostrou uma formacdo quistica septada de 38 mm com componente
sélido associado na dependéncia do ovério esquerdo, a sugerir lesdo expansiva suspeita. O marcador tumor Ca 125
entretanto acrescentado revelou-se elevado (448 U/mL, N <35 U/mL). A doente apresentou melhoria sintomatica
significativa apdés o procedimento e pela suspeita de neoplasia do foro ginecolégico, teve alta com terapéutica
diurética (espironolactona e furosemida), referenciada com caracter de urgéncia para a consulta de Oncologia e
Ginecologia Oncolégica.

Discussdo: Este caso demonstra a importancia de uma abordagem integrada no estudo da ascite de novo, salientando
que um GASA 2= 1g/dL ndo excluiu patologias ndo relacionadas com hipertens&o portal. A anélise do liquido ascitico,
apesar do seu papel importante no esclarecimento do quadro, deve ser sempre interpretada em conjunto com a clinica
e os resultados de outros meios complementares de diagnéstico (como exames de imagem e os marcadores tumorais)
e ndo de forma isolada, de forma e evitar atrasos no diagnéstico e orientacdo futura.
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Caracterizagdo etaria e geografica dos fatores de risco em doentes
com cancro do colo do Gtero localmente avancado em contexto

de vida real em Portugal — o estudo TRACCer

Henrique Ferreira’; Joana Rodrigues?; Julia Arede®; Carolina Camacho*; Pedro Simdes®;
Filipa Silva; Fernando Goncalves’; Carolina Pereira®; Andreia Costa’; Cristina Costa'’;
Teresa Pereira'; Ana Rita Sousa'?; Mafalda Nogueira’
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Introdugdo: O cancro do colo do dtero (CCU) é um dos mais frequentes entre as mulheres, apesar da existéncia de
programas de prevencdo priméria e secunddria. Em Portugal, a taxa de mortalidade é superior a de outros paises
europeus; no entanto, os dados de vida real continuam limitados, dificultando uma caracterizacdo mais precisa do
impacto dos fatores de risco e da variacdo regional da doenca.

Objetivos: O estudo TRACCer caracterizou os fatores de risco em doentes com CCU localmente avancado (LA), com
base na idade (<65 anos vs. = 65 anos) e na regido geografica (Norte/Centro vs. Lisboa/Sul/Ilhas).

Material e Métodos: Estudo observacional, transversal e multicéntrico em doentes com CCU LA (estadios IB3-IVA da
classificacdo FIGO 2018), com idade igual ou superior a 18 anos. O estudo foi realizado entre marco de 2023 e janeiro
de 2025 em 11 hospitais portugueses. Os dados foram recolhidos a partir dos registos clinicos dos doentes nas bases
de dados hospitalares. Para as anélises inferenciais por subgrupos, foram utilizados métodos estatisticos paramétricos
sempre que os pressupostos estavam cumpridos; caso contrario, aplicaram-se métodos ndo paramétricos.

Resultados: Foram incluidas 131 doentes, das quais 94 tinham idade < 65 anos, constituindo a maioria (71,8%), e
apenas 37 (28,2%) tinham idade 2 65 anos. Cinquenta e cinco doentes (42,0%) foram seguidas na regido Norte/Centro
e 76 (58,0%) na regido de Lisboa/Sul/llhas. A maioria dos casos correspondeu a carcinoma de células escamosas
(n=108; 82,4%), sendo os estadios da classificacdo FIGO IlIC1 (n=55; 42,0%) e IIB (n=44; 33,6%) os mais frequentes.

A maioria (n=107; 81,7%) apresentou resultado positivo para o Virus do Papiloma Humano (HPV), n&o havendo diferencas
significativas entre as idades < 65 anos (n=75; 79,8%) e = 65 anos (n=32; 86,5%), nem entre as regides Norte/Centro
(n=47, 85,5%) e Lisboa/Sul/Ilhas (n=60; 78,9%). O gendtipo 16 do HPV esteve presente em aproximadamente metade
das doentes (n=48; 44,9%), sendo a proporcdo semelhante independentemente da faixa etéria ou da regido geografica.

Apesar da predomindncia das doentes ndo fumadoras, observou-se uma proporcdo relevante de fumadoras ativas e
ex-fumadoras no grupo <65 anos (n=24; 25,8% e n=19; 20.4%) e no grupo = 65 anos (n=4; 11,4% e n=2; 5.7%), bem como
no grupo Norte/Centro (n=10; 19,2% e n=8; 15.4%) e no grupo Lisboa/Sul/llhas (n=18; 23,7% e n=13; 17.1%). Contudo,
ndo se verificaram diferencas estatisticamente significativas nos hébitos tabdgicos. O histérico de utilizacdo de
contracetivo oral foi igualmente semelhante entre faixas etérias (n=54; 59,3% no grupo < 65 anos e n=12; 40,0% no
grupo = 65 anos) e regides geogréficas (n=23; 47,9% no grupo Norte/Centro e n=43; 58,9% no grupo Lisboa/Sul/Ilhas).
Apenas 45 doentes (34,4%) revelaram o nimero de parceiros sexuais, ndo havendo diferencas significativas em funcdo
da faixa etdria ou regido geografica.
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Discussdo: Os resultados do estudo TRACCer demonstram uma predomindncia de mulheres com idade <65 anos,
em concordancia com observacdes globais, particularmente em paises desenvolvidos, que mostram um aumento da
incidéncia de CCU em mulheres mais jovens.1 A variacdo da incidéncia do CCU pode estar associada a diferencas
regionais e etarias na exposicdo a fatores de risco, incluindo a infecdo por HPV, o tabagismo, a utilizacdo de contracetivos
orais e o nimero elevado de parceiros sexuais.1,2 Neste estudo, ndo se observaram diferencas significativas quanto
a hébitos tabagicos, utilizacdo de contracecdo oral ou nimero de parceiros sexuais entre os grupos etarios <65 e
265 anos nem entre regides geogréficas, sugerindo exposicdes semelhantes a estes fatores de risco. Em alinhamento
com os dados epidemiolégicos globais, a maioria das doentes apresentou resultado positivo para HPV. Apesar de,
globalmente, a incidéncia de CCU ter vindo a diminuir como resultado da vacinagéo e do rastreio, a prevaléncia de
HPV n&o diferiu significativamente entre os grupos etdrios <65 e 265 anos. Estes resultados reforcam a necessidade
de implementacdo de medidas preventivas mais eficazes.

Conclusdes: O estudo TRACCer fornece uma caracterizacdo etéria e geogréfica detalhada dos fatores de risco em
doentes com CCU LA no contexto de vida real em Portugal. As observacées do estudo poderdo contribuir para a
melhoria dos cuidados clinicos prestados a estas doentes a nivel nacional.

Referéncias:
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Radioterapia adjuvante no carcinoma espinocelular cutaneo:

analise retrospetiva de 5 anos no centro oncolégico
Yuliia Kobylianska; V. Manrique; A.B. Modesto; M. Rodrigues; L. Khouri; T. Serra; P. Alves.
INSTITUTO PORTUGUES DE ONCOLOGIA COIMBRA

Introducdo: O carcinoma espinocelular cutdneo (CEC) representa cerca de 20-25% dos cancros cutdneos néo
melanoma, apresentando um risco de recidiva local estimado entre 10-30% apés cirurgia, particularmente em contexto
de margens cirdrgicas <5 mm, margens positivas, presenca de invasdo perineural, linfovascular, éssea ou muscular.
Nestes cendrios, a radioterapia (RT) adjuvante pds-operatdria constitui uma estratégia terapéutica recomendada em
doentes selecionados de alto risco.

Objetivo: Avaliar a sobrevivéncia livre de progressdo (SLP) no centro oncologico entre 2020-2025, os padrdes de
faléncia e a toxicidade aguda em doentes com CEC de alto risco tratados com RT adjuvante, analisando a sua relacdo
com a dose total administrada, o estado das margens cirlrgicas, a localizacdo anatémica e o intervalo temporal entre
cirurgia e RT.

Métodos: Realizou-se uma andlise retrospetiva de doentes com carcinoma espinocelular cutdneo de alto risco tratados
com radioterapia adjuvante entre 2020 e 2025. Foram recolhidos dados demogréficos (idade e sexo), caracteristicas
tumorais (localizacdo anatémica e presenca de fatores de alto risco) e pardmetros do tratamento de radioterapia
(dose total e fracionamento). As varidveis de resultado incluiram o tempo até recidiva local, o tempo até ocorréncia
de metéastases ganglionares regionais ou a distancia, a sobrevivéncia livre de progressdo (SLP) e a toxicidade aguda.
A SLP foi definida como o intervalo entre a data de conclusdo da radioterapia e a ocorréncia de progressdo da doenca
(recidiva local, metdstase ganglionar ou morte por qualquer causa). A andlise estatistica foi realizada utilizando o
método de Kaplan—Meier.

Resultados: Foram incluidos 31 doentes, com idade média de 77 anos (intervalo 41-91), observando-se um predominio
do sexo masculino (22/31). O esquema adjuvante de RT mais utilizado em 12 doentes foi o convencional com 60Gy-
66Gy em 30-33fracoes/6-6,5 semanas, enquanto outros esquemas de hipofracionamento (consoante o estado geral e
fatores de risco) foram 50Gy/20 fracdes /4 semanas prescritos em 3 doentes, 40,5 Gy /15 fracdes / 3 semanas foram
administrados, a 4 doentes (12,9%). A dose de 30 Gy/10 fracdes / 2semanas foram administradas a 8 doentes (25%).

Relativamente ao estado das margens cirlrgicas, registaram-se margens <5 mm em 10 doentes (32%), margens R1
em 8 doentes (25%) e margem R2 em 1 doente (3,88%). A presenca de invasdo perineural, linfovascular, éssea ou
muscular foi identificada em 25% dos casos. A recidiva local ocorreu em 4 doentes (12,9%) 2 doente ndo completaram
o tratamento por avaria.

Tempo médio de sobrevida foi de 8 meses, sendo de 2 meses nos doentes com metéstases ganglionares regionais e
13,5 meses nos doentes com recidiva local. Os doentes sem ocorréncia de recidiva foram acompanhados até a data
do dltimo contacto clinico.

Quanto a localizacdo anatémica do tumor primério, a regido auricular foi a mais frequentemente envolvida (35%),
seguida da face em 25% dos casos e do couro cabeludo em 19%. Os membros representaram 9,6% dos casos, enquanto
o labio superior e o tronco corresponderam, cada um, a 3,2%. O intervalo medio entre o tratamento cirdrgico e o inicio
da RT adjuvante foi de 11 semanas.

A toxicidade aguda cuténea foi maioritariamente ligeira a moderada, com dermatite grau 1-2 observada em 25 doentes
(80,6%). Quatro doentes (12,9%) desenvolveram dermatite grau 3, enquanto 2 doentes n&o apresentaram qualquer reacéo
cuténea. A mucosite grau 1-2 foi registada em 20% e a alopécia em 25,8%. Trés doentes reportaram dor local moderada
(escala numérica 3-5), um deles ndo terminou tratamento por dor ndo controlada, sendo os restantes assintomaticos ou
com dor ligeira, controlada com analgésicos ndo opioides. Nao se observaram toxicidades grau 4 ou 5.

Conclusdes: Nesta andlise retrospetiva de doentes com CEC cuténeo de alto risco, a radioterapia adjuvante pés-
operatéria associou-se a controlo locorregional favordvel, com um tempo médio de sobrevida de 8 meses e a um perfil
de toxicidade aguda predominantemente ligeiro a moderado, sem registo de toxicidade grave.
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Discordancia biolégica no cancro da mama metastatico: implicacdes
~ . . P4 ° b ° -~ °
terapéuticas e abordagem sistémica a metastizacdo no sistema

nervoso central
Alice Figueiredo; Marco Aurélio Correia
INSTITUTO PORTUGUES DE ONCOLOGIA LISBOA

Introducgdo: O status dos recetores de estrogénio (RE) e progesterona (RP) e da amplificacdo do recetor 2 do fator
de crescimento epidérmico humano (HER2) constitui a base da classificacdo biolégica do cancro da mama, com
implicacdes progndsticas e terapéuticas bem estabelecidas. Contudo, evidéncia crescente demonstra que o perfil
de recetores pode divergir entre o tumor primério e as localizacdes metastaticas, bem como variar ao longo da
histéria natural da doenca. Meta-anélises publicadas em 2016 e 2018 reportaram taxas medianas de discordéncia
de aproximadamente 14% para os RE, 21% para RP e 10% para HER2. A perda de expressdo hormonal associa-se
a pior prognéstico, enquanto a aquisicdo de positividade HER2 tem sido associada a melhoria da sobrevivéncia
global, sobretudo quando adequadamente tratada. Apresenta-se um caso clinico ilustrativo de discordancia biolégica
determinante para a selecdo da terapéutica sistémica.

Descricdo do caso: Doente do sexo feminino, 59 anos, sem antecedentes pessoais patolégicos ou histéria familiar
relevantes, com estado funcional ECOG PS 0, foi diagnosticada em maio de 2021 com carcinoma da mama metastatico,
sem nenhum tipo especial. O tumor primario apresentava RE 80%, RP 10% e HER 2+ por imunohistoquimica (IHQ), com
hibridacdo in situ (SISH) negativa e ki67 70%. O estadiamento inicial revelou metastizacdo hepatica e 6ssea mdltipla,
correspondendo a um estadiamento clinico cT3NIM1.

A bidpsia éssea da lesdo iliaca esquerda evidenciou discordéncia biolégica, com RE 1%, RP 5% e HER2 3+ por IHQ,
confirmado por SISH positivo. No entanto, dado que previamente ao conhecimento deste resultado tinha sido iniciado
primeira linha de terapéutica sistémica com letrozol, palbociclib e cido zolendrénico, em maio de 2021, e atendendo
a excelente toleréncia e resposta clinica e bioquimica inicial, optou-se, apés discussdo multidisciplinar, por manter
esta estratégia terapéutica.

A PET-TC de reavaliacdo em janeiro de 2022 demonstrou melhoria significativa das leses hepéticas, com baixa
atividade metabdlica, e estabilidade das lesdes éssea. A doente manteve resposta clinica sustentada durante 17
meses, até outubro de 2022, altura em que se documentou progressdo metabdlica hepatica e dssea.

A repeticdo da bidpsia éssea confirmou persisténcia de baixa expressdo de RE e RP e positividade para HER2.
Iniciou, em novembro de 2022, segunda linha de terapéutica com tamoxifeno associado a duplo bloqueio HER2
com pertuzumab e trastuzumab, obtendo resposta sustentada até agosto de 2023. Nessa altura, a PET-TC revelou
progressdo em varias lesdes hepaticas e dssea ao nivel do ramo isquiopubico direito, tendo-se optado por suspender
tamoxifeno, manter duplo bloqueio HER2 e administrar paclitaxel semanal durante 10 ciclos, seguido de terapéutica
de manutencdo com fulvestrant, pertuzumab e trastuzumab.

A doente manteve doenca clinica, bioquimica e radiologicamente estdvel durante 12 meses, até agosto de 2024,
quando apresentou um episddio de sincope. A tomografia computorizada crénio-encefélica revelou lesdo expansiva
pineal, e a ressonancia magnética cranio-encefélica confirmou carcinomatose leptomeningea. A PET-TC evidenciou
simultaneamente progressdo da doenca hepética e dssea.

Neste contexto, em setembro de 2024, iniciou terceira linha de terapéutica sistémica com trastuzumab deruxtecano.
Apbs seis meses de tratamento, observou-se resposta clinica, laboratorial e imagiolégica, com melhoria das lesdes
leptomeningeas em RM crénio-encefélica. Atualmente, a doente mantém resposta clinica e radiolégica, com ECOG PS
1, sem eventos adversos de grau =3.

Discussdo: Este caso clinico ilustra a relevancia da biépsia de lesdes metastaticas no cancro da mama avancado,
uma vez que a conversdo do perfil de recetores é relativamente frequente e pode alterar de forma substancial

o progndstico e a estratégia terapéutica. A aquisicdo de positividade HER2, como observado neste caso, tem
implicacdes terapéuticas decisivas, sendo recomendada pelas principais guidelines internacionais a introducao de
terapéutica anti-HER2 independentemente do status do tumor primério.
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Ainda assim, permanece por esclarecer a sequéncia terapéutica étima nos casos de discordancia bioldgica,
nomeadamente em relacdo a terapéutica enddcrina e agentes anti-HER2 em tumores com expressdo residual de
recetores hormonais. Estudos prospetivos sdo necessérios para definir estratégias personalizadas que maximizem o
beneficio clinico nestes contextos complexos.

Adicionalmente, este caso destaca a eficacia do trastuzumab deruxtecano em doenca HER2-positiva com envolvimento
do SNC, incluindo carcinomatose leptomeningea, um cendrio clinico tradicionalmente associado a prognéstico
reservado e opcdes terapéuticas limitadas. A capacidade de atravessar a barreira hematoencefélica e induzir respostas
intracranianas clinicamente relevantes reforca o seu papel emergente em linhas avancadas de tratamento.
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Telesaide em Oncologia: desafios, solucées e boas praticas

— a inovacao ao servico de doente familias e instituicoes

Magda Oliveira; Otilia Romano; Ana Sofia Fonseca Joana Vaz; Ana Valente; Sénia Moura;
Rosa Capelo; Sénia Castro; Hélder Valentim; Mario Dinis Ribeiro

INSTITUTO PORTUGUES DE ONCOLOGIA PORTO

Introducdo: Apds a pandemia de COVID-19, a telesaiide afirmou-se como um recurso estratégico nos cuidados de
salde. Neste contexto, o projeto eCAN Joint Action (2022-2024) teve como principais objetivos reforcar os sistemas
de saude no cuidado ao doente oncolégico, através do aumento das capacidades de prevencdo e de prestacdo de
cuidados via telemedicina; e, desenvolver recomendacdes para a integracdo da telereabilitacdo e da monitorizacdo
remota nos sistemas de saide, com vista a reducdo das desigualdades no acesso aos cuidados. Com base nesta
experiéncia e reconhecendo os beneficios e desafios da telemedicina em Portugal, em 2025 iniciou-se um projeto para
a implementacdo da telesalide como pratica regular nos cuidados ao doente oncolégico e familiares numa instituicdo
de referéncia da regido Norte do pais.

Objetivos: Apresentar recomendacdes para a integracdo da telemedicina nos sistemas de salde; refletir sobre
os potenciais (ndo)beneficidrios desta abordagem, seus riscos e implicacdes; ilustrar a aplicacdo das principais
recomendacdes para a telemedicina nos cuidados oncoldgicos em Portugal; reconhecer os beneficios da satde digital
na prevencdo e tratamento do cancro e analisar os principais desafios da implementacdo da telemedicina através
de uma anélise SWOT; e identificar acdes necessérias para reforcar a adocdo da telemedicina na prevencdo e nos
cuidados oncoldgicos, contribuindo para a reducdo das desigualdades em salde associadas a disparidades clinicas,
socioecondmicas e geograficas.

Material e métodos: Este trabalho baseia-se na experiéncia desta instituicdo de salide na implementacéo de protocolos
de teleconsulta, telereabilitacdo e telemonitorizacdo desenvolvidos no dmbito do projeto eCAN Joint Action que
atuou como catalisador para a integracdo da teleconsulta e da telemonitorizacdo como prética regular na instituicao.
A metodologia assenta no desenvolvimento do protocolo institucional de telemedicina e na sua fase piloto, destinada
a testagem e validacdo dos procedimentos. Previamente a selecdo dos doentes, foi estabelecida uma infraestrutura
digital segura, alinhada com as normas nacionais e os recursos disponiveis. Definiram-se, posteriormente, as diretrizes
para a selecdo dos doentes e especialidades elegiveis, bem como os procedimentos de agendamento, realizacdo dos
atos clinicos e gestdo da informacdo. Com base na evidéncia recolhida nestas duas iniciativas, realizou-se uma anélise
SWOT preliminar, cujos resultados s&o explorados neste trabalho.

Resultados: A telesaide em Portugal, particularmente na Oncologia, apresenta elevado potencial de beneficio para
doentes e familias, profissionais, instituicdes e para o Servico Nacional de Saide. Contudo, a sua implementacdo
sistematizada, assegurando eficicia, seguranca e qualidade, coloca desafios ainda em otimizacdo, de natureza
individual, clinica, organizacional, tecnolégica, cientifica, bem como administrativa, ética e legal. A andlise SWOT
permitiu identificar como principais forcas o aumento da acessibilidade e equidade, a redugdo de custos, a
maior sustentabilidade, a sistematizacdo de protocolos e a otimizacdo de recursos institucionais. As principais
vulnerabilidades incluem a resisténcia de doentes, familiares e profissionais de salde, limitacdes na adequacdo
e seguranca dos recursos digitais, desafios na autonomizacdo dos doentes (processo ainda pouco intuitivo), e
necessidades especificas de documentagéo. A principal ameaca relaciona-se com o risco de comprometer a exceléncia
dos cuidados e a relacdo clinica via utilizacdo indevida, enquanto a maior oportunidade reside no potencial da
telesalide como ferramenta complementar para colmatar lacunas e potenciar a eficicia dos modelos de cuidados
existentes.

Discussdo: A andlise SWOT, realizada com a participacdo dos intervenientes do eCAN Joint Action e do projeto
piloto de telemedicina na instituicdo, permitiu identificar de forma estruturada forcas, fraquezas, oportunidades e
ameacas inerentes & implementacdo da telesalide em Oncologia. Evidenciou-se a necessidade de refinar e ajustar
medidas e procedimentos, nomeadamente na definicdo criteriosa dos doentes elegiveis, na integracdo do direito
de escolha, no aperfeicoamento dos protocolos de intervencdo e monitorizacdo, bem como na mitigacdo dos riscos
identificados. A articulacdo destes aspetos revela-se determinante para maximizar os ganhos em satde, assegurando
a qualidade, seguranca e sustentabilidade dos cuidados oncolégicos prestados via telesadde.
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Conclusdes: A telesalide constitui um recurso simultaneamente desafiante e proficuo em Oncologia, com beneficios
evidentes para doentes e familias, profissionais, instituicdes e para a sustentabilidade dos sistemas de sadde.
Assume-se como ferramenta facilitadora da acessibilidade e da equidade no acesso aos cuidados, atenuando o
impacto da localizacdo geogréfica, das condicdes socioeconémicas, dos tempos de deslocacdo e da gravidade
clinica e sintomatoldgica. Apesar dos beneficios inegéveis, persistem processos de resisténcia a nivel individual,
organizacional e sistémico. A complexidade da integracdo da telemedicina enquanto modelo estruturante de
cuidados, particularmente na realidade oncoldgica, exige a revisdo de préaticas clinicas e desafia profissionais de
salde, especialistas em tecnologias digitais e decisores politicos. Neste contexto, a auscultacdo sistemética de todos
os intervenientes, bem como a monitorizacdo continua dos resultados, revela-se fundamental para garantir beneficios
globais, generalizéveis e sustentéveis, assegurando o menor risco com méxima eficcia.
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Obesidade e tolerdncia a quimioterapia neoadjuvante no cancro

da mama
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Introducdo: A obesidade, definida como Indice de Massa Corporal (IMC) 230 kg/m? é um fator de risco bem
estabelecido para o desenvolvimento de carcinoma da mama em doentes pés-menopausicas, e também foi associada
a maior incidéncia de toxicidade aos tratamentos e a pior prognéstico.

Objetivos: Determinar a incidéncia de obesidade e sobrepeso na populacdo com cancro da mama proposta para
quimioterapia neoadjuvante (QTNA) e avaliar o impacto da obesidade no surgimento de polineuropatia periférica,
taxa de resposta patolégica completa (pCR), intervalo livre de eventos (ILE) e a sobrevivéncia global (SG). Este estudo
visa contribuir para a otimizacdo das decisdes terapéuticas desde inicio do tratamento.

Material e métodos: Estudo coorte retrospetivo que inclui doentes com cancro da mama estadio I-lll propostas
para QTNA entre janeiro 2020 e dezembro 2022. Foi calculado o IMC na primeira consulta de oncologia. Foram
analisadas as doentes obesas e foi incluido um grupo comparador de doentes ndo obesas, selecionado aleatoriamente,
considerando emparelhamento por frequéncias por grupo etario (menor que 50, entre 50 e 70 e mais do que 70 anos)
com o mesmo ndmero de doentes que o grupo de doentes obesas. As outras varidveis incluidas foram demografia,
comorbilidades, subtipo histolégico, regime de QTNA, estadiamento clinico, incidéncia de neuropatia graduada com
base no CTAE v6.0, pCR e SG. As varidveis categdricas foram analisadas utilizando os testes qui-quadrado ou exato
de Fisher. Os resultados de sobrevivéncia foram calculados através do método de Kaplan-Meier.

Resultados: Avaliadas 487 doentes, das quais 31.2% tinham sobrepeso e 27.7% (n=135) tinham obesidade. A idade
mediana dos doentes obesos foi 55 anos, 33.3% tinham <50 anos, 55.5% tinham entre 50-70 anos e 11.1% tinham
>70 anos. A idade mediana dos doentes ndo obesos foi de 53 anos, com 1 doente do sexo masculino e com a mesma
distribuicdo por grupo etario. O IMC mediano para os doentes obesos foi de 32,6 kg/m? e 24,1 kg/m? para nao-
obesos. Em relacdo ao status menopausa, 60% dos doentes obesos e 56,3% dos doentes ndo-obesos estavam na
pbs-menopausa. Os doentes obesos tiveram maior incidéncia de comorbilidades quando comparado com o grupo
de doentes ndo-obesos (p<0.001), incluindo hipertenséo (p<0.001) e dislipidemia (p<0.001). Ndo foram encontradas
diferencas para diabetes (p=0.06), doenca renal crénica (p=1), acidente vascular cerebral (p=1) ou enfarte (p=0,65).
Os subtipos histolégicos, o estadiamento clinico e o regime de quimioterapia, foram semelhantes nos dois grupos.

Verificou-se uma diferenca estatisticamente significativa na incidéncia de polineuropatia de qualquer grau entre os
dois grupos (63,7% obesos vs. 36,3% ndo-obesos, p < 0,001). A distribuicdo por grau foi a seguinte: Grau 1 — 49
doentes obesos e 30 ndo obesos; Grau 2 — 28 obesos e 18 ndo-obesos; Grau 3 — 9 obesos e 1 ndo obesos. A neuropatia
periférica foi responsével pela reducédo de dose de QTNA em 16 (11,8%) doentes obesos vs. 13 (9,6%) doentes n&o-
obesos, e pela descontinuacdo precoce da QTNA em 15 (11,1%) doentes obesos vs. 8 (5,9%) doentes ndo-obesos. Nao
levou a internamentos ou atrasos no tratamento.

A pCR foi de 25,2% (n=34) no grupo de doentes obesos e de 29,6% (n=40) nos ndo-obesos. Para um acompanhamento
mediano de 50 meses (IC 95%: 48-53), a mediana de ILE e de SG n&o foram atingidas. No acompanhamento de 4 anos,
86% dos doentes permaneceram livres de eventos e 90% estavam vivos.

Discussdo:A obesidade foi muito prevalente entre os doentes com cancro da mama precoce submetidos a quimioterapia
neoadjuvante. A percentagem de doentes com polineuropatia periférica foi significativamente maior nos doentes
obesos. Os sintomas da polineuropatia— tais como dor, dorméncia, formigueiro e disfuncdo motora — podem
prejudicar significativamente a qualidade de vida dos doentes e interferir na sua capacidade de realizar as atividades
didrias. Além disso, na nossa coorte a polineuropatia levou a reducdes de dose e descontinuacdo da quimioterapia,
o que pode comprometer os resultados do tratamento, sendo, contudo, necessario um seguimento mais prolongado.

Conclusdes: Estes resultados enfatizam a importéncia e o potencial beneficio das intervencdes no estilo de vida,
nomeadamente perda de peso e pratica de exercicio fisico, em particular nos doentes obesos.
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Oncotype DX® avaliado na biépsia para orientar a estratégia
neoadjuvante no cancro da mama luminal precoce: experiéncia

de um centro

Mariana Lanca Oliveira; Bruno Miguel Silva; Madalena Machete; Francisco Paralta Branco;
Pedro Simées; Diana Neto da Silva; Rita Bizarro; Catarina Bexiga; José Alberto Teixeira;
Mafalda Casa-Nova

UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE LOURES-ODIVELAS

Introdugdo: O cancro da mama luminal precoce é uma entidade biologicamente heterogénea, na qual o beneficio
da quimioterapia estd limitado a um grupo selecionado de doentes. Os testes multigénicos, como o Oncotype DX®
de 21 genes e o Recurrence Score (RS) obtido a partir do mesmo, sdo ferramentas validadas para orientar decisdes
sobre quimioterapia adjuvante em doentes com cancro da mama precoce com recetores hormonais positivos e
HER2-negativo, incluindo casos com envolvimento ganglionar limitado (<3 ganglios). Contudo, o papel dos testes
gendmicos no contexto neoadjuvante permanece indefinido, e a sua utilizacdo em bidpsia para orientar a estratégia
terapéutica inicial ndo estd atualmente validada. A sua utilizacdo podera ser particularmente relevante em doentes
pds-menopausa com envolvimento ganglionar N1 (1-3 ganglios axilares). Neste grupo, as doentes com RS baixo néo
beneficiam de quimioterapia adjuvante, enquanto aquelas com RS elevado s&o candidatas a tratamento sistémico
com quimioterapia. Nas doentes com elevado risco gendmico, a abordagem neoadjuvante pode oferecer vantagens
adicionais, nomeadamente downstaging tumoral e axilar e possibilidade de linfadenectomia axilar selectiva apés
colocacdo de clips nos génglios suspeitos, potencialmente evitando o esvaziamento axilar completo e a morbilidade
associada a este procedimento. Com base neste racional, foi implementada uma estratégia pragmética, ndo validada,
utilizando o Oncotype DX® em amostras de bidpsia diagndstica para orientar a decisdo entre cirurgia inicial e
quimioterapia neoadjuvante em doentes selecionadas com cancro da mama luminal precoce.

Objectivos: O objetivo principal foi descrever a experiéncia de um centro com a utilizacdo do Oncotype DX® na bidpsia
em doentes com cancro da mama luminal precoce. Os objetivos secunddérios incluiram avaliar se o RS influenciou a
estratégia terapéutica inicial e a viabilidade da integracdo desta abordagem na prética clinica.

Material e métodos: Foi realizada uma anélise retrospetiva através da revisdo da base de dados institucional e
processos clinicos eletrénicos. Foram identificadas todas as doentes com cancro da mama precoce nas quais foi
solicitado o teste Oncotype DX® entre 01 de janeiro de 2018 e 31 de dezembro de 2025. Os dados recolhidos incluiram
caracteristicas demogréficas, histologia e caracteristicas biolégicas do tumor, status dos recetores hormonais e HER2,
estadio clinico ao diagnéstico (incluindo o ganglionar), resultados do RS, estratégia terapéutica inicial (cirurgia inicial
versus quimioterapia neoadjuvante) e estadio patolégico final. Foi realizada uma anélise especifica das doentes
nas quais o Oncotype DX® foi efetuado na bidpsia com o objetivo de orientar a abordagem terapéutica inicial. As
decisdes foram discutidas em reunido multidisciplinar. Dada a natureza exploratéria, a anélise foi descritiva, sem
testes estatisticos formais de hipétese.

Resultados: Foram identificadas trés doentes do sexo feminino, com idades entre os 56 e os 80 anos, todas com
estado funcional ECOG 0. Todos os tumores eram recetores hormonais positivo, HER2-negativo, carcinoma invasivo
no special type, grau 2, e estadio clinico cT2N1 ao diagnéstico. O Oncotype DX® foi realizado com sucesso em todas
as amostras de biépsia. Duas doentes apresentaram RS baixo (RS 9 e RS 13) e foram diretamente submetidas a
tumorectomia com esvaziamento axilar, evitando quimioterapia neoadjuvante e adjuvante. O resultado histolégico
da peca operatéria confirmou o estadiamento clinico e ambos os casos apresentavam um pT2N1a, com apenas um
génglio metastéatico, apoiando a decisdo de omitir quimioterapia. Uma doente apresentou RS elevado (RS 26). Neste
caso, a lesdo mamdria e dois génglios axilares suspeitos foram marcados com clips antes do tratamento. A doente
realizou quimioterapia neoadjuvante com doxorrubicina e ciclofosfamida dose dense, seguida de paclitaxel semanal.
Submetida a tumorectomia e linfadenectomia axilar selectiva, obtendo resposta patolégica completa na mama e axila
ypTO ypNO (0/2), evitando o esvaziamento axilar completo. Nos trés casos, o resultado do Oncotype DX® influenciou
diretamente a estratégia terapéutica inicial.
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Discussdo: Nesta pequena amostra de vida real, a utilizacdo do Oncotype DX® na bidpsia teve impacto direto na deciséo
terapéutica, permitindo evitar quimioterapia em doentes com baixo risco genémico e identificar aqueles com maior
probabilidade de beneficiar com tratamento sistémico com quimioterapia. Na doente com RS elevado, a quimioterapia
neoadjuvante permitiu a realizacdo de linfadenectomia axilar selectiva, minimizando a morbilidade associada ao
esvaziamento axilar completo. A principal limitacdo desta abordagem é a potencial falta de representatividade de
tumor na bidpsia face & peca cirlrgica para a correcta realizacdo do estudo Oncotype DX®. No entanto, vérios estudos
demonstraram elevada concordéncia entre RS obtido em biépsia e em espécimes cirlrgicos, e a sua utilizacdo no
contexto neoadjuvante tem sido investigada em estudos exploratérios e prospetivos.

Conclusdes: Nesta analise exploratéria, a utilizacdo do Oncotype DX® em bidpsia influenciou as decisées terapéuticas
iniciais no cancro da mama luminal precoce, apoiando a individualizacdo do tratamento, permitiu a ado¢ao de estratégias
terapéuticas mais conservadoras, reduzindo a morbilidade da linfadenectomia e da utilizacdo de quimioterapia. Estes
resultados reforcam a necessidade de estudar esta estrategia em estudos prospetivos.
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Tumor germinativo extra gonadal com subtipo de Teratoma

mediastinico gigante: um desafio terapéutico

Barbara Alves Passos; Catarina Castelo Maia; Marta Caetano Goncalves; Pedro Fernandes;
Maria Jodo Ribeiro

HOSPITAL DE SAO JOAO

Introducdo: Os tumores germinativos extra-gonadais mediastinicos sdo entidades raras, frequentemente agressivas
e com risco de compromisso devido ao efeito de massa sobre estruturas toracicas. A abordagem terapéutica exige
uma intervencdo multidisciplinar, ponderac&o criteriosa do esquema citotdxico e vigildncia apertada das complicacdes
associadas. Casos com volume elevado e marcadores muito aumentados sdo particularmente desafiantes e raramente
descritos em literatura.

Descricdo do Caso Clinico: Doente do género masculino, 28 anos, previamente saudével, observado inicialmente por
episddio de lipotimia e dor toracica. A tomografia axial computorizada (TAC) cranioencefélica (CE) evidenciou uma massa
mediastinica direita de grandes dimensées (11,5 x 11,4 x 12 cm), a condicionar compressao da auricula direita e da veia
cava superior com atelectasia pulmonar. O ecocardiograma excluiu sinais de instabilidade hemodindmica contudo o
doente foi internado na UCI. Os marcadores tumorais encontravam-se elevados, nomeadamente alfafetoproteina (AFP)
548 ng/mL e B-hCG 29,61 mUI/mL. Foi iniciada quimioterapia com esquema VIP antes da confirmacdo histolégica, que
mais tarde revelou tratar-se de um tumor germinativo extra-gonadal subtipo teratoma. Realizou TAC CE e estudo de
metastizacdo a distancia que foi negativo. Logo apés o 1° ciclo o doente deixou de apresentar dor torécica. A resposta
ao tratamento foi marcada por queda acentuada dos marcadores tumorais (AFP 548 - 427 - 7,8 ng/mL; B-hCG
29,61 - 5 - 4 mUI/mL) e melhoria global do estado clinico, com recuperacdo ponderal significativa. Apés o quarto
ciclo, imagiologicamente foi possivel observar alteracdes cicatriciais e componente residual compativel com teratoma
maduro, permitindo indicacdo cirdrgica, contudo sem grande resposta dimensional. O estudo anatomopatolégico
confirmou teratoma maduro com &reas de regressao terapéutica e auséncia de componente maligno ativo. Encontra-
se atualmente em vigilancia.

Discussdo: Este caso evidencia vérios aspetos de elevado valor educativo nomeadamente a apresentacdo de alto
risco, pela volumetria elevada, compressao cardiovascular e deslocamento mediastinico, que exigiu intervenc&o répida
e planeamento terapéutico rigoroso. Os marcadores tumorais muito elevados, raramente descritos em doentes sem
metastizacdo a disténcia, refletiam agressividade biolégica significativa. Neste sentido, a decis&o terapéutica critica
na escolha do VIP, adequado em massas mediastinicas volumosas ou quando se pretende evitar bleomicina, reforcam
a importéncia da individualizacdo terapéutica. A resposta profunda e sustentada, demonstrada pela queda répida e
continua dos marcadores, permitiram abordagem cirdrgica com intencdo curativa. Este caso demonstra que, mesmo
perante doenca mediastinica volumosa e de alto risco, a quimioterapia tem um papel citorredutor e, assim, a cirurgia
pode alcancar ressecdo completa, o que reforca a importéncia da coordenacao multidisciplinar e da vigilancia rigorosa
destes doentes.
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Rechallenge com imunoterapia ap6s pneumonite imunomediada
° ~ ~ ,
em doente com carcinoma do pulmao de ndo pequenas células

avancado: o papel da imunossupressao seletiva

Catarina Baido Reis; Mariana Hipélito Reis; Tiago Oliveira; Sérgio Xavier Azevedo;
Tomas Fonseca; Paula Fidalgo; Anténio Marinho; Anténio Araujo

UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE SANTO ANTONIO

Introduc&o: Com o uso crescente dos inibidores do checkpoint imunitario (ICl), tem aumentado também a ocorréncia
de eventos adversos imunomediados. O retratamento com o mesmo ICl ou outro agente de imunoterapia é uma questdo
em aberto e entra em linha de conta com diferentes fatores, nomeadamente resposta tumoral prévia, existéncia de
alternativas terapéuticas, duracdo do tratamento, tipo e gravidade da toxicidade, bem como o tempo até resolucéo.
A pneumonite imunomediada é uma complicacdo potencialmente fatal; como tal, o rechallenge apés a sua resolucéo
é uma decisdo caso a caso, que deve ser suportada apds discussdo em consulta de grupo multidisciplinar.

Caso clinico: Homem de 54 anos, ex-fumador 50 UMA, com histéria de cardiopatia isquémica, hipertenséo arterial,
dislipidemia e excesso ponderal. Performance status ECOG 1. Em outubro de 2023, na sequéncia do estudo de dor
toracica pleuritica direita, tosse e expetoracdo raiada de sangue, teve diagndstico de adenocarcinoma do pulméo,
do lobo superior direito, estadio cT4N3M1 (AJCC, 8.% edicdo). Metastizacdo cerebral assintomatica. O estudo de
biomarcadores revelou: PD-L1 (TPS) 90-100%, detetada a mutacdo TP53, sem alvos moleculares acionéveis. Proposto
tratamento sistémico paliativo. Screening failure para ensaio clinico, por fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo de
46%. Iniciou tratamento sistémico paliativo com Pembrolizumab 200 mg endovenoso, a cada 3 semanas. Sete dias
apds o primeiro ciclo, iniciou agravamento progressivo do padrdo de tosse seca, sem outros sintomas acompanhantes.
ECOG PS 1. SpO2 (0,21) 97%. Crepitacées de novo no hemitérax direito. TC toracica com vidro despolido bilateral,
mais evidente no pulm3o direito. Apds diagnéstico diferencial, assumida pneumonite imunomediada G2 (CTCAE v5).
Suspendeu ICI e iniciou Prednisolona 1 mg/Kg/dia, tendo apresentado respostas clinica e imagiolégica favoréveis
e toleréncia a decréscimo répido com regressdo para G1. Apds discussdo em consulta de grupo multidisciplinar
de toxicidades imunomediadas, retomou tratamento com Pembrolizumab em associacdo a Tocilizumab 8 mg/Kg no
primeiro ano, e posteriormente em ciclos alternados, tendo completado 35 ciclos do ICl em janeiro de 2026. Astenia
G1, mialgias G1, artralgias G1. A melhor resposta (RECIST 1.1) foi resposta completa cerebral, com oligopersisténcia de
doenca pulmonar. A discutir a possibilidade de tratamento radical. Performance status atual ECOG 0, tendo retomado
atividade laboral.

Discussdo: O caso apresentado é ilustrativo da seguranca e eficicia da associacdo de imunoterapia com um inibidor
do recetor da IL-6 no retratamento apés toxicidade imunomediada. O facto de se tratar de toxicidade G2, a ocorréncia
numa fase precoce da terapéutica e a pronta resposta a corticoterapia, justificaram o reinicio da terapéutica. Pelo facto
de a toxicidade ter ocorrido logo apés o primeiro ciclo fazia antever um risco elevado de recorréncia no rechallenge,
pelo que se optou pela associacdo com tocilizumab. No rechallenge com ICl, a pneumonite imunomediada tem um risco
de recorréncia, sob a mesma forma de evento, reportada em 29%. A deciséo do retratamento deve ser individualizada
e suportada pela discussdo multidisciplinar.
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A propésito de dois casos clinicos de tumores anexiais cutdneos

raros - valor da quimioterapia e oncologia de precisao
Beatriz Santos Castanheira’; Isabel Vilas-Boas? Sara Coelho?: Maria Jodo Silva?
Dania Santos? Paula Ferreira’
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Introducdo: Os tumores anexiais da pele constituem um grupo raro e heterogéneo de neoplasias originadas nas
gldndulas sebéceas, sudoriparas e foliculos pilosos, com padrdes clinicos e histolégicos diversos que dificultam o
diagndstico e a abordagem terapéutica. A cirurgia permanece o principal recurso terapéutico, sobretudo em casos
localizados; contudo, persistem limitacdes significativas no tratamento da doenca avancada. Nestes contextos, a
quimioterapia pode ser considerada, embora suportada por evidéncia limitada, dada a escassez de casos disponiveis
para estudo sistematico. Neste cendrio, a sequenciacdo genética por NGS tem ganho destaque, ao permitir a
identificacdo de alteracées moleculares acionaveis que podem orientar o uso de terapéuticas-alvo ou de imunoterapia
em regime off-label, oferecendo opc¢des personalizadas para doentes com tumores anexiais raros e frequentemente
desafiantes na préatica clinica. Serdo apresentados dois casos clinicos ilustrativos.

Casos:

Primeiro caso: Sexo masculino, 47 anos, diagnosticado em 2022 com carcinoma histiocitéide cutdneo da regido
nasogeniana, localmente avancado, com envolvimento ganglionar cervical. A les&o foi inicialmente avaliada para cirurgia,
mas foi considerada irressecavel, tendo sido proposta tratamento sistemdtico. A caracterizacdo imunohistoquimica
revelou expressdo de HER2 (2+) low e positividade para os recetores de estrogénio. Iniciou quimioterapia com
carboplatina e paclitaxel, com estabilizacdo da doenca, seguida de hormonoterapia com tamoxifeno. Em marco de
2023, apds progressao, foi identificada, por NGS, uma mutacéo ativadora em PIK3CA, tendo sido iniciado o tratamento
off-labelcom alpelisib e fulvestrant, que manteve a doenca estével até novembro de 2025. Nessa data, foi documentada
a progressdo da doenca, com aumento da les&o cervical e miltiplas metdstases cerebrais na ressonéncia magnética.
Face a progressdo da doenca com envolvimento do sistema nervoso central, foi equacionado tratamento sistémico
com trastuzumab deruxtecan, em regime off-label, com o intuito de controlo da componente cerebral. Em paralelo,
foi proposta a radioterapia holocraniana como medida terapéutica complementar, visando ao controlo locorregional.

Segundo caso: Sexo feminino, 78 anos, com antecedentes de prétese valvular aértica e insuficiéncia cardiaca NYHA
I, diagnosticada em 2023 com carcinoma sebdaceo pouco diferenciado da pélpebra inferior direita, com componente
pagetdide intraepidérmico. Foi inicialmente submetida a biépsia excisional da les&o, seguida da exciséo alargada da
cicatriz malar direita, do alargamento da cicatriz palpebral mével direita, da parotidectomia superficial direita e do
esvaziamento ganglionar cervical supra-hioideu homolateral. Devido a presenca de margens cirlrgicas proximas, foi
realizada radioterapia adjuvante (54-60 Gy em 30 fracdes, 1 fracdo/dia, com dose adicional de 6 Gy em 3 fracdes
a regido parotidea e niveis 11/IB). Em novembro de 2024, verificou-se recidiva local com focos lesionais nos cantos
palpebrais medial e lateral, tendo sido realizada exenteracdo orbitaria direita com reconstrucdo. Posteriormente,
foi proposta radioterapia adjuvante; contudo, na avaliacdo em consulta, apresentava nédulos subcuténeos cervicais
direitos, confirmados por citologia como lesdes metastaticas, motivo pelo qual n&o realizou radioterapia, sendo
orientada para tratamento sistémico paliativo. A avaliacdo imunohistoquimica revelou positividade para os recetores
de androgénios e HER2 (2+), com fendtipo low, tendo sido também submetida a um estudo gendmico por NGS
para identificacdo e posterior validacdo de potenciais alvos terapéuticos. Dado tratar-se de doente sintomatica, foi
decidido iniciar tratamento com capecitabina em 09/2025, tendo apresentado resposta clinica e toleréncia razoavel,
sem impacto significativo na sua qualidade de vida. Neste caso, aguarda-se o resultado da sequenciacdo genémica,
sendo também possivel ponderar, em linhas subsequentes, tratamento com antiandrogénios ou terapéutica anti-her2,
se condicdes clinicas.

Discussdo: Os tumores anexiais cutdneos continuam a representar um desafio clinico relevante, em particular na
doenca avancada, onde as opcdes terapéuticas sdo escassas. A quimioterapia, embora com evidéncia limitada e
baseada sobretudo em relatos clinicos, pode ser considerada em contexto paliativo, isoladamente ou em combinacéo,
com agentes como platinos, taxanos ou fluoropirimidinas. As respostas sdo geralmente transitérias e a toxicidade
ndo é negligencidvel, pelo que a decisdo deve ser individualizada. A introducdo da NGS tem permitido aprofundar o
conhecimento molecular destas neoplasias e identificar alteracdes potencialmente trataveis, viabilizando estratégias
terapéuticas personalizadas em regime off-label.
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Nos casos apresentados, a identificacdo de mutacdes em PIK3CA justificou o uso de inibidores da via PI3K/AKT/mTOR
associados a hormonoterapia, com beneficio clinico sustentado. A expressdo de HER2 low e de recetores hormonais
permitiu explorar abordagens utilizadas noutras neoplasias, como o trastuzumab deruxtecan e a hormonoterapia,
em regimes adaptados ao perfil molecular. Estas decisdes foram fundamentadas numa abordagem multidisciplinar,
essencial na gestdo de tumores raros e complexos.

Deste modo, a abordagem integrada de diagnéstico molecular, imunohistoquimica e avaliacdo clinica permite explorar
opcdes terapéuticas mais adequadas em fases avancadas de tumores anexiais da pele, particularmente quando os
tratamentos convencionais sdo limitados. Os casos apresentados reforcam a necessidade de investigacdo colaborativa
e ensaios clinicos dedicados, com vista a producdo de evidéncia robusta e a ampliacdo do acesso a terapéuticas
inovadoras para neoplasias cutaneas raras.
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Analise de Vida Real do Ultra-hipofracionamento

no Cancro da Mama Triplo Negativo
Filipa Abreu Martins; Patricia Varzim; Pedro Meireles; Ligia Osério
UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE SAO JOAO

Introducédo: O tratamento de radioterapia (RT) no cancro da mama tem evoluido no sentido de reduzir o nimero de
fraces, com aumento da dose por fracdo, com o ensaio FAST-Forward a ser paradigmético, tornando o esquema
26Gy/5fracdes o novo standard of care. No entanto, o CMTN é sempre sub-representado nos principais trabalhos.

Objetivo: Avaliar a tolerabilidade e os resultados oncolégicos do esquema ultrahipofracionado (UH) adjuvante de
26Gy/5 fracdes em doentes com CMTN, em contexto de vida real.

Métodos: Foram revistos os processos clinicos de doentes com CMTN que realizaram RT adjuvante UH entre
marco/2020 e fevereiro/2023. Os dados recolhidos incluiram idade, dados anatomopatolégicos, especificidades do
tratamento, parédmetros dosimétricos, recorréncia local, metastizac&do e toxicidade aguda e tardia.

Resultados: Foram incluidas 27 doentes com idade mediana de 59 anos. Oito doentes realizaram boost adicional
ao leito tumoral e a axila inferior foi intencionalmente tratada em 7% das doentes. 48% das doentes realizaram
quimioterapia (QT) neoadjuvante, com 62% a atingir resposta patolégica completa e 33% realizaram QT adjuvante.
Apds um follow-up mediano de 47 meses, 88.9% das doentes ndo apresentaram recidiva ou metastizacdo. Registou-
se uma recidiva local aos 17 meses e 2 doentes com metastizacdo pulmonar aos 5 e 20 meses. 20% das doentes
ndo apresentaram toxicidade. Nas restantes, os efeitos surgiram no primeiro més apés RT: eritema grau 1/2 (67%),
hiperpigmentacdo (15%) e edema (22%). Em 15% das doentes, a hiperpigmentacédo ou o edema persistiram. A dose
média cardiaca foi de 0,72Gy; V5% cardiaco 9,01%; V25% cardiaco 0,12% e V30% do pulméo ipsilateral 14,68%.

Conclusdo: O tratamento do CMTN tem sido alvo de uma rdpida mudanca, sendo que o nosso trabalho demonstra
que, em relacdo a RT, a realizacdo de um tratamento UH ndo compromete os outcomes oncolégicos, nem acarreta
aumento de toxicidade, com resultados concordantes com os do FAST-Forward. Contudo, estamos numa fase de
transicdo, com a potencial associacdo do UH com novas terapéuticas sistémicas, reforcando-se a necessidade de
estudos que clarifiquem a seguranca desta associacdo.
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Entre o Beneficio Clinico e a Mielotoxicidade: Um Caso de PRRT

em TNE do Intestino Delgado com Infiltracdo Medular
Alice Figueiredo’; Anténio Moreira’
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Introducdo: Os tumores neuroenddcrinos gastroenteropancredticos (TNE GEP) constituem um grupo heterogéneo de
neoplasias cuja prevaléncia tem vindo a aumentar, sendo frequentemente diagnosticados em fases avancadas da doenca.
Apbs progressao sob terapéutica com anédlogos da somatostatina (SSA), a terapéutica comradioisétopos ligados arecetores
peptidicos (PRRT) demonstrou beneficioclinicosignificativo,comaumentode 19,9 meses na sobrevivéncialivre de progresséo
(SLP) quando comparada com a intensificacdo de SSA. Contudo, ndo existe evidéncia robusta que compare diretamente a
PRRT com outras opcdes terapéuticas aprovadas em linhas subsequentes, nomeadamente capecitabina/temozolamida.
Assim, em contextos de doenca volumosa e clinicamente agressiva, a quimioterapia sistémica pode ser preferida.
A PRRT associa-se a mielosupresséo, sobretudo secundéria a irradiacdo direta da medula éssea, particularmente em
doentes com metastizacdo dssea extensa. Geralmente ocorre 4 a 6 semanas apds cada ciclo, sendo ligeira e autolimitada.
Ainda assim, a incidéncia de mielotoxicidade grave (grau 3 ou 4) ocorre em até 10% dos doentes e o risco de sindrome
mielodisplasico ou leucemia aguda a longo prazo é estimado em cerca de 2%.

Descricdo do caso: Doente de 59 anos, com antecedentes de carcinoma da mama aos 46 anos, pT1bNO(sn), tratada
com tumorectomia, radioterapia adjuvante e tamoxifeno, sem outras comorbilidades conhecidas.

Em 2019, na sequéncia de quadro de oclusdo intestinal alta com necessidade de ressecdo segmentar do intestino
delgado, apresentou o diagnéstico de TNE do delgado, bem diferenciado, grau 2 (ki67 5%, 1 mitose/10 campos),
com invaséo linfovascular, perineural e do mesentério, e envolvimento ganglionar (5/9 génglios positivos). A PET com
68Ga-DOTATATE pds-operatéria revelou doenca residual com lesdo mesentérica, miltiplos implantes peritoneais e
adenopatias abdominais. Iniciou terapéutica sistémica com lanreétido 120mg por via subcuténea a cada 28 dias.

Sob terapéutica com andlogo da somatostatina manteve doenca estével durante aproximadamente 5 anos. Em janeiro
de 2025 apresentou agravamento clinico marcado com perda de peso superior 10% peso em 2 meses, astenia e
ascite recidivante, necessitando de paracenteses evacuadoras quinzenais. A biépsia do grande epiploon confirmou
metastizacdo de TNE, grau 2 com ki67 10%. Apesar da PET com 68Ga-DOTATATE evidenciar hiperexpressdo dos
recetores de somatostatina na maioria das lesdes peritoneais e ganglionares, optou-se por iniciar quimioterapia com
capecitabina e temozolamida em fevereiro de 2025, atendendo & agressividade clinica.

A resposta foi frustre com rdpida progressdo em menos de 2 meses, caraterizada por ascite refrataria com necessidade
de paracentese semanal e linfedema exuberante dos membros inferiores. Face & auséncia de resposta e perante
alternativas terapéuticas limitadas, optou-se por iniciar PRRT com 177Lu-DOTATE em abril de 2025.

Apds a segunda administracdo de PRRT, verificou-se melhoria clinica progressiva com reduc&o significativa da ascite e do
linfedema, e TC de reavaliacdo demonstrando doenca morfologicamente estével. Contudo, desenvolveu pancitopenia
grave (hemoglobina 6.8 g/dL; neutréfilos 470 x103/uL; plaquetas 18.000 uL) motivando internamento e suporte
transfusional. A investigacdo etiolégica realizada excluiu causas carenciais, endécrinas, infeciosas e autoimunes.
A bidpsia osteomedular revelou medula éssea hipercelular com transformacdo gelatinosa do estroma, infiltracdo
abundante por plasmécitos maduros que formam agregados e raros focos de células epiteliais com infiltracdo por TNE
bem diferenciado. Iniciou corticoterapia com recuperacdo hematolégica gradual.

Assumiu-se pancitopenia grave de etiologia multifatorial, associando sindrome inflamatério relacionado com o TNE,
infiltracdo medular e mielotoxicidade induzida pela PRRT. A doente manteve-se em pausa terapéutica durante cinco
meses, permanecendo clinicamente estével, sem nova necessidade de paracentese e com PET gélio a demonstrar
doenca estével em outubro de 2025.

Dada a recuperacdo completa da pancitopenia, a resposta clinica prévia e a persisténcia de doenca extensa, foi
decidido, em reunido multidisciplinar, completar a estratégia terapéutica com mais dois ciclos de 177Lu-DOTATE, que
completou até a data sem intercorréncias.
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Discussdo: Este caso ilustra a evolucdo de um TNE bem diferenciado para uma doenca extensa e um comportamento
clinicamente agressivo, refratério a quimioterapia sistémica, com resposta clinica répida e duradoura & PRRT, reforcando
a eficécia desta estratégia mesmo em contextos de elevada carga tumoral.

Por outro lado, evidencia-se a complexidade da avaliacdo da toxicidade hematolégica, particularmente em doentes com
possivel infiltracdo medular e inflamac&o sistémica associada ao tumor. A mielotoxicidade observada foi grave, mas reversivel,
permitindo a retoma da terapéutica apds recuperacao, o que sublinha a importancia de uma vigildncia hematolégica rigorosa
e de uma abordagem multidisciplinar individualizada na selecdo e sequenciacdo terapéutica destes doentes.
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Toxicidade de abemaciclib adjuvante no cancro da mama RH

positivos/HER2 negativo: estudo observacional retrospetivo
Sandrine Fernandes; Hugo Miguel Miranda; Catarina Baido Reis; Maria Jodo de Sousa;
Fernando Goncalves; Raquel Roméao; Jodo Queiroz Coelho; Anténio Aradjo

UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE SANTO ANTONIO

Introdugdo: O abemaciclib, inibidor seletivo de CDK4/6, demonstrou beneficio no tratamento adjuvante do cancro
da mama com recetores hormonais (RH) positivos e HER2 negativo, estando associado a um perfil de toxicidade
aceitdvel. A avaliacdo da sua tolerabilidade em contexto de prética clinica real é fundamental para uma adequada
gestdo terapéutica.

Objetivo: Avaliar a toxicidade associada ao tratamento adjuvante com abemaciclib em doentes com cancro da mama
RH positivos/HER2 negativo.

Métodos: Estudo observacional retrospetivo em doentes com cancro da mama RH positivos e HER2 negativo, tratados
com abemaciclib em contexto adjuvante entre janeiro de 2022 e setembro de 2025. Foram analisados os efeitos
adversos durante o tratamento, bem como a necessidade de ajustes de dose, suspensdes temporérias e definitivas.
Anélise estatistica foi realizada com recurso ao SPSSa (versdo 28).

Resultados: Foram incluidos 26 doentes, um de sexo masculino, com ECOG-PS predominante de 0-1 (92.3%; n=24).
A idade mediana foi 61.5 anos (intervalo 36-78). A maioria das 25 doentes era pés-menopdusica (73.0%; n=19). O
subtipo intrinseco predominante foi o Luminal B-like (92.3%; n=24), sendo o carcinoma invasor sem tipo especifico
(STE) o tipo histolégico mais frequente (69.2%; n=18). Efeitos adversos (EAs) de grau > ou = 1 ocorreram em 100%
dos doentes (n=26), os mais frequentes foram diarreia (76.9%; n=20), astenia (61.5%; n=16), nduseas (50.0%; n=13),
anemia (46.1%; n=12), neutropenia (46.1%; n=12), dor abdominal (30.7%; n=8), anorexia (30.7%; n=8) e trombocitopenia
(26.9%; n=7). Os EAs de grau > ou = 3 reportados foram neutropenia (11.5%; n=3), diarreia (3.8%; n=1), astenia (3.8%;
n=1), aumento de ALT/AST (3.8%; n=1) e alergia (3.8%; n=1). Relativamente & gestdo do tratamento, 23.1% (n=6) das
doentes mantiveram a dose inicial, 50.0% (n=13) necessitaram de reducdo para 100 mg e 26.9% (n=7) para 50 mg. A
suspensado temporaria do tratamento ocorreu em 30.8% (n=8) dos doentes, e a definitiva em 3.8% (n=1) dos casos.

Discussdo: Este estudo mostrou que a maioria dos EAs reportados no ensaio clinico MonarchE, foram também
observados nesta amostra de vida real. A trombocitopenia (26.9% vs. 13.4%, p=0.018) e anemia (46.1% vs. 24.4%,
p=0.007) foram mais prevalentes nesta amostra do que no ensaio. Relativamente & gestdo do tratamento, 23.1% (vs.
56.6%, p<0.001) das doentes mantiveram a dose inicial sem necessidade de reducdo, enquanto 50.0% (vs. 29.5%,
p=0.006) necessitaram de reducdo para 100 mg e 26.9% (vs. 13.9%, p>0.05) para 50 mg. A suspensdo temporéria do
tratamento ocorreu em 30.8% (vs. 61.7%, p=0.001) dos doentes, sendo necesséria suspenséo definitiva em 3.8% (vs.
30.6%, p=0.003) dos casos.

Conclus3o: Este estudo de vida real confirmou a seguranca do tratamento com abemaciclib no cancro da mama em
contexto adjuvante, com predominancia de EAs de grau 1-2. A necessidade frequente de ajustes de dose e suspensdes
tempordrias reforca a importéncia de uma monitorizacdo clinica e laboratorial rigorosa, permitindo a continuidade do
tratamento na maioria das doentes.
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Estratificacdo prognéstica e preditiva com IA explicavel no
colangiocarcinoma metastizado: regras clinicamente interpretéveis

em mundo real

J. Guilherme Gongalves-Nobre; Jodo de Brito; Joana Santos; Beatriz Castanheiro;
Mariana Santlago Patricia Lima; Hélder Mansinho; Angela Nogal Dias

UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE ALMADA-SEIXAL

Introducdo: A oncologia moderna testemunhou uma transicdo paradigmatica no tratamento do colangiocarcinoma
avancado, impulsionada pela integracdo da imunoterapia (IO) aos regimes de gemcitabina e cisplatina (GemCis),
como validado pelos ensaios pivotais TOPAZ-1 e KEYNOTE-966. Contudo, a transposicdo destes resultados, obtidos
em ambientes de ensaio rigidamente controlados, para a heterogeneidade intrinseca do 'mundo real' (real-world
data) impde desafios de exequibilidade clinica consideraveis. Existe um hiato notério entre a eficdcia estatistica
e a efetividade préatica, em que varidveis biolégicas e clinicas ndo contempladas em protocolos estritos podem
diluir o beneficio terapéutico. Esta lacuna evidencia-se particularmente na auséncia de ferramentas progndsticas
interpretaveis e baseadas em dados do mundo real para esta populacdo especifica de pacientes. Neste cendrio, a
Inteligéncia Artificial Explicavel (XAl) surge como uma ferramenta indispensével para a transparéncia.

Objetivos:

1. Desenvolver e validar regras interpretdveis para a estratificacdo prognéstica da sobrevivéncia global (OS) e
da sobrevivéncia livre de progress&o (PFS).

2. ldentificar modificadores biolégicos e clinicos criticos, com énfase especial no impacto do uso de antibidticos
sistémicos sobre o microambiente imunoldgico.

3. Explorar a heterogeneidade do efeito terapéutico por meio da anélise da interacdo entre perfis de risco e a
eficacia da imunoterapia.

4. Validar modelos de inteligéncia artificial para a predicdo da taxa de controlo da doenca (DCR) e do beneficio
clinico precoce, assegurando robustez por meio de validacdo interna.

Material e Métodos: O estudo incluiu uma coorte retrospectiva de 35 pacientes com colangiocarcinoma metastatico.
Foram analisados indices inflamatérios sistémicos, incluindo o racio neutréfilos-linfécitos (NLR), obtidos a partir de
registros eletrdnicos de salde. Utilizou-se inteligéncia artificial explicdvel (XAl) para identificar perfis de risco com
base em varidveis clinicas rotineiras: ECOG, NLR e bilirrubina total.

Modelos de regressdo logistica penalizada L1 (Lasso) foram empregados para selecionar varidveis informativas e
reduzir o risco de sobreajuste. A performance preditiva foi avaliada utilizando validacdo cruzada leave-one-out
(LOOCV). Para as anélises de sobrevivéncia, foram aplicados o método de Kaplan-Meier e o teste de log-rank.

Resultados: Em uma comparacdo direta, a adicdo de imunoterapia (GemCis n=15 vs GemCis+/O n=14) ndo atingiu
significdncia estatistica isolada para a sobrevivéncia global (mediana de 11,53 vs 9,69 meses; valor-p=0,2683) ou
para a sobrevivéncia livre de progressdo (4,80 vs 5,19 meses; valor-p=0,8272). A XAl foi implementada com uma
regra composta por trés critérios: 1) ECOG 2= 1; 2) NLR 2 2,18; 3) bilirrubina 2 0,60. Pacientes classificados como
alto risco cumpriam pelo menos dois desses critérios. Essa fenotipagem permitiu distinguir curvas de sobrevivéncia
com significancia estatistica: OS (valor-p=0,036) e PFS (valor-p=0,001). Destaca-se a interacdo entre perfil de risco
e tratamento: no grupo de baixo risco, o beneficio clinico precoce aos é meses foi de aproximadamente 75% com
GemCis+lO versus 50% com GemCis. No grupo de alto risco, a imunoterapia ndo demonstrou vantagem, com taxas de
beneficio de 16,7% versus 28,6%, respectivamente.

A administracdo de antibidticos nas quatro semanas anteriores ao inicio da imunoterapia foi associada a uma
mediana de sobrevivéncia global de aproximadamente 14,9 meses no bragco de imunoterapia, enquanto apés o uso de
antibiéticos, a mediana foi de 4,7 meses (valor-p=0,0041). Em termos preditivos, os modelos baseados em LOOCV
alcancaram uma &rea sob a curva (AUC) de 0,76 para a taxa de controlo da doenca (DCR) e de 0,64 para o beneficio
clinico precoce aos 6 meses. O perfil de toxicidade imunomediada foi de 21,4%, com eventos endocrinolégicos em
71%, reforcando a viabilidade do regime GemCis+/O em contexto de pratica clinica real.
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Discussdo: A utilidade desta abordagem reside na superacdo do dilema dos modelos de caixa-preta. O fenétipo
identificado apresenta transparéncia clinica e plausibilidade bioldgica, refletindo o estado funcional, a carga
inflamatéria e a reserva hepética dos pacientes. A XAl ndo apenas descreveu o prognéstico, mas também identificou
um subgrupo de baixo risco em que a imunoterapia demonstrou impacto transformador, em contraste com o grupo
de alto risco, no qual a biologia tumoral mostrou-se refrataria ao bloqueio de checkpoint. O efeito negativo dos
antibidticos corrobora a literatura sobre o papel da microbiota intestinal como adjuvante da imunocompeténcia. Este
achado indica que a disbiose iatrogénica pode anular os beneficios de sobrevivéncia, tornando a gestao criteriosa da
antibioterapia fundamental na estratégia pré-imunoterapia.

Conclusédes: Este estudo estabelece um novo padréo para a anélise de dados oncolégicos de vida real. Demonstrou-se
que regras de |A simples, baseadas em varidveis de rotina, sdo capazes de estratificar a sobrevivéncia e de predizer com
mais precisdo o beneficio da imunoterapia em comparacdo a modelos lineares tradicionais. A superioridade da XAl reside
na sua capacidade de oferecer uma fenotipagem robusta e acionédvel. Recomendamos, portanto, a integracdo destes
modelos de apoio a decisdo clinica e sua validacdo prospetiva, permitindo que a promessa da medicina de precisdo deixe
de ser um conceito abstrato e se torne uma realidade tangivel para cada doente com colangiocarcinoma.
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Pneumonite grave associada a quimiorradioterapia concomitante

no cancro do pulmao de pequenas células

Anténio Moreira Monteiro; Ana Laura Costa; Rute Fernandes; Inés Clara; Clara Magalh3es;
Jodo Gaspar; Filomena Faria

INSTITUTO PORTUGUES DE ONCOLOGIA PORTO

Introducdo: O carcinoma do pulmdo de pequenas células (CPPC) constitui cerca de 10-15% dos cancros do pulmao e
caracteriza-se por um comportamento agressivo. No setting de doenca localizada, o tratamento-padréo consiste em
quimiorradioterapia (QT/RT) concomitante, tradicionalmente baseada num dupleto de platina e etoposideo associado a
radioterapia toracica (RT) radical. Apesar dos beneficios em termos de controlo loco-regional e sobrevivéncia, esta abordagem
estd associada a toxicidade, particularmente no doente idoso e/ou com comorbilidades relevantes. A pneumonite associada
a QT/RT concomitante é um efeito adverso relevante e potencialmente fatal, resultante do efeito direto da radioterapia, da
toxicidade pulmonar dos citotdxicos ou de um efeito sinérgico entre ambos. Habitualmente, a pneumonite rédica surge de
forma precoce, entre as 4 e as 12 semanas pds-RT. J& a pneumonite associada a QT/RT clinicamente significativa (grau = 2),
estima-se que possa ocorrer em 5-20% dos doentes submetidos a este regime terapéutico.

Caso clinico: Doente do sexo masculino, 77 anos, reformado de carpinteiro, com Eastern Cooperative Oncology Group
performance status (ECOG PS) 1, ex-fumador esporéddico (hd mais de 40 anos), com antecedentes de fatores de risco
vascular e de doenca renal crénica (creatinina plasmatica basal de 1.41 mg/dL; eTFG 47 mL/min/1.73m?). Diagnosticado
em janeiro de 2025 com cancro do pulmé&o direito de pequenas células, estadiado como cT3N2MO (estadio Il1A), com
Cancer and Aging Research Group (CARG) score de 8. Foi discutido em Consulta de Grupo Multidisciplinar, tendo
sido proposto para tratamento com quimiorradioterapia concomitante. Iniciou, em fevereiro, quimioterapia (QT) com
carboplatina (AUC 6) e etoposideo (reducdo da dose a 25% por ajuste & funcdo renal). Até abril, cumpriu trés ciclos de QT
e RT radical dirigida a leso priméria e as dreas ganglionares (VMAT), numa dose total de 60 Gy em 30 fracées. Em maio,
recorreu ao Servico de Urgéncia por alteracdo do estado de consciéncia associada a queda presenciada com movimentos
ténico-clénicos generalizados, com recuperacdo completa ao fim de cerca 30 segundos. Referia, adicionalmente, astenia,
anorexia e maior dependéncia nas atividades de vida didria com um més de evolucio. A admissdo encontrava-se
hemodinamicamente estével, apirético e com insuficiéncia respiratéria aguda hipoxémica, com necessidade de oxigénio
suplementar com FiO2 40% (Ratio P/F 145). Sem clinica focalizadora de infecdo, nem alteracdes ao exame neurolégico.
A auscultacdo pulmonar, destacava-se diminuicio do murmdrio vesicular na base direita e crepitacdes bilaterais. A
tomografia computorizada cranioencefélica (TC-CE) excluiu a presenca de lesdes ocupantes de espaco ou outras
alteracdes estruturais com potencial epileptogénico. Analiticamente destacava-se pancitopenia (hemoglobina 7.7g/dL,
leucécitos 3 500/pL e plaquetas 45 000/pL) e elevacio dos parédmetros inflamatérios. O painel de virus respiratérios e
antigentrias foram negativos. Realizou angio-TC toracica que excluiu tromboembolismo pulmonar, mostrando densificacdo
em vidro despolido e espessamento dos septos interlobulares, ocupando grande parte do parénquima pulmonar direito
e dos lobos superior e inferior esquerdos, sugerindo fenémenos de pneumonite téxica. Portanto, assumiu-se diagnéstico
de pneumonite secunddria a etoposideo, com efeito sinérgico de QT/RT. Foi admitido no Servico de Medicina Intensiva,
onde cumpriu oxigenoterapia nasal de alto fluxo (ONAF) e corticoterapia sistémica com metilprednisolona (1g/dia, que
progrediu segundo esquema de desmame), com boa evolucao clinica e analitica. Contudo, verificou-se agravamento do
estado funcional (ECOG PS 3) e periodos de desorientacdo, tendo tido alta hospitalar com oxigenoterapia de longa
durac8o. Foi readmitido 15 dias depois por insuficiéncia respiratéria hipoxémica crénica agudizada, com agravamento
imagioldgico compativel com padrdo severo de pneumonia intersticial aguda. Face ao agravamento do estado geral e a
gravidade clinica, foram privilegiadas medidas de conforto, tendo-se verificado o ébito.

Discussdo: No contexto do CPPC tratado com QT/RT concomitante, a incidéncia de pneumonite clinicamente
significativa é relativamente baixa, mas aumenta substancialmente em doentes com idade avancada, comorbilidades
pulmonares ou renais. Neste caso, o diagnéstico foi feito na janela temporal tipica do desenvolvimento da pneumonite
rédica, corroborando a hipétese da existéncia de um componente sinérgico com a QT, explicando a pneumonite
grave apresentada. O caso apresentado sublinha a importéncia da selecdo criteriosa dos doentes candidatos a QT/
RT concomitante, particularmente em populacées idosas e com comorbilidades significativas. A avaliacdo geriatrica
global, neste caso através do CARG score, assume, assim, um papel essencial na tomada de decisédo personalizada
em Oncologia, estimando o risco real de toxicidade grave da QT. Este caso reforca ainda a necessidade de promover
estratégias preventivas de toxicidade pulmonar (como seja o ajuste de dose de QT ou a selecdo da técnica de RT a
utilizar), bem como da sua vigiléncia apertada, diagnéstico precoce e abordagem multidisciplinar. Finalmente, destaca o
papel central da avaliacdo funcional e dos objetivos de cuidados ao longo de todo o percurso oncolégico, reconhecendo
precocemente situacdes em que a intensificacdo terapéutica pode ndo traduzir beneficio clinico significativo.
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Capecitabina Adjuvante Metronémica apés Quimiorradioterapia
Definitiva no Carcinoma da Nasofaringe Localmente Avancado:

Experiéncia Institucional em Trés Doentes
Amanda Hirschfeld; Isabel Sargento; Ines Vicente; Teresa Alexandre; Fatima Vaz
INSTITUTO PORTUGUES DE ONCOLOGIA DE LISBOA

Introdugdo: O carcinoma da nasofaringe (CNF) localmente avancado mantém um risco significativo de recidiva loco-regional
e metastizaco, apesar da quimioterapia de inducdo seguida de quimiorradioterapia definitiva com IMRT. Este risco residual
sugere a presenca de doenca minima residual e motiva estratégias adjuvantes. A capecitabina, particularmente em regime
metrondémico, tem emergido como opcao promissora: ensaios aleatorizados de fase Ill demonstraram melhoria significativa da
sobrevivéncia livre de faléncia e, em alguns estudos, da sobrevivéncia global, com toxicidade manejavel. Assim, a capecitabina
adjuvante constitui atualmente uma estratégia de intensificacdo pds-tratamento com evidéncia crescente de beneficio.

Objectivos: Descrever a experiéncia institucional com capecitabina metronémica adjuvante apds quimiorradioterapia
definitiva em doentes com carcinoma da nasofaringe localmente avancado de alto risco.

Material e métodos: Foi realizada uma andlise retrospetiva de doentes consecutivos com CNF localmente avancado,
EBER-positivo, tratados entre 2023 e 2025 num centro tercidrio. Todos receberam quimioterapia de inducdo com
gemcitabina e platina, seguida de quimiorradioterapia definitiva com IMRT e quimioterapia concomitante baseada em
platina. Posteriormente, foi administrada capecitabina metronémica (650 mg/m? BID). O seguimento incluiu avaliacdo
clinica e imagiolégica periédica e monitorizacdo seriada do EBV-DNA plasmético. A toxicidade foi classificada segundo
CTCAE. Foram avaliados padrdes de faléncia, sobrevivéncia livre de faléncia e sobrevivéncia global.

Resultados: Foram incluidos trés doentes do sexo masculino, com idades entre 53 e 57 anos com ECOG 0-1. Dois
doentes apresentavam estadio IVA (cTAN2MO e cT1IN3MO), e um doente estadio Il (cT2N2MO0), segundo AJCC 8.°
edicdo. O EBV-DNA foi doseado antes do tratamento e monitorado ao longo do seguimento. O doente em estadio
cT4N2MO apresentava valores mais elevados da carga viral ao diagnéstico (43696 copias) em comparacdo com os
demais (12408 copias/mL no doente cT2N2MO e 3836 copias/mL no doente cTIN3MO).

Todos completaram trés ciclos de quimioterapia de inducdo com gemcitabina e platina, seguidos de quimiorradioterapia
definitiva concomitante com radioterapia de intensidade modulada (IMRT) e quimioterapia baseada em platina

A capecitabina metrondémica adjuvante foi iniciada entre 4 e 12 semanas apds o término do tratamento definitivo e
apds comprovar que estavam em remiss&o clinica (incluindo carga viral negativa de EBV) e imagiolégica. O regime
mostrou-se globalmente bem tolerado, registando-se apenas um caso de sindrome m&o-pé grau 1, sem ocorréncia de
toxicidade grau 22 clinicamente relevante.

Com um seguimento mediano de 12-18 meses ap6s o inicio da adjuvancia, dois doentes mantém remissdo completa sustentada,
sem evidéncia de recidiva loco-regional ou metastizacdo a distancia, e com EBV-DNA persistentemente indetetével.

O doente com EBV-DNA de 43.696 cépias/mL pré-tratamento, voltou a ter carga viral detetdvel do EBV-DNA e com
valores progressivamente elevados durante a fase adjuvante (1.551 cdpias em maio de 2025 e 18.585 cépias em
agosto de 2025), sugerindo doenca minima residual biologicamente ativa, embora clinicamente estivesse sem queixas.
A recidiva molecular antecedeu a confirmacao imagiologica da persisténcia/progressédo loco-regional na nasofaringe/
base do cranio e adenopatias cervicais em PET (julho de 2025). Apesar de evolucdo clinica indolente, com progressao
lenta e assintomética, a localizacdo anatomicamente complexa e a auséncia de indicacdo para reirradiacdo limitaram
opcdes de controlo local, motivando suspensdo da capecitabina apds 8 meses de tratamento adjuvante.

Discussdo: A capecitabina metronémica adjuvante mostrou-se exequivel e bem tolerada em contexto real, com
toxicidade minima. Os resultados observados sdo consistentes com a evidéncia internacional que suporta o seu
beneficio em CNF localmente avancado de alto risco. A monitorizacdo longitudinal do EBV-DNA revelou utilidade na
detecdo precoce de doenca minima residual, antecipando a confirmacdo imagiolégica de progressdo num caso.

Conclusées: Apesar do nimero reduzido de doentes e do follow-up limitado, esta experiéncia reforca o papel da
capecitabina metronémica como estratégia de intensificacdo terapéutica e destaca o potencial do EBV-DNA como
biomarcador dindmico para vigilancia personalizada.
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Reacdes de Hipersensibilidade a Taxanos: impacto na estratégia
terapéutica

Jodo Inés; Joana Goncalves; Almerinda Alves

UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE TRAS-OS-MONTES E ALTO DOURO

Introducdo: As reacdes de hipersensibilidade associadas aos taxanos representam um desafio clinico relevante em
oncologia, podendo surgir precocemente apds o inicio da perfusdo e variar desde manifestacdes cutaneas ligeiras até
reacdes graves potencialmente fatais. Os taxanos sdo amplamente utilizados no tratamento de diversas neoplasias
sélidas, contudo, devido &s suas propriedades fisico-quimicas, requerem a utilizacdo de agentes solubilizantes
que estdo implicados na imunopatogénese destas reacdes. Apesar da pré-medicacdo reduzir a sua incidéncia,
algumas reacdes persistem, tornando necessérias abordagens terapéuticas alternativas. Nesse contexto, o switch
entre taxanos, nomeadamente para formulacdes isentas destes excipientes, bem como a adocéo de esquemas de
dessensibilizacdo répida a férmacos, constituem estratégias Uteis na gestdo das reacdes de hipersensibilidade.
Esta gestdo requer uma abordam multidisciplinar, na qual a intervencao farmacéutica assume um papel essencial na
identificacdo, monitorizac&o e apoio & decisdo terapéutica, garantindo a seguranca e otimizacdo do tratamento.

Objectivos: Caracterizar uma série de casos de reacdes de hipersensibilidade associadas aos taxanos em contexto
hospitalar e avaliar o seu impacto na estratégia terapéutica adotada.

Material e métodos: Foi realizada uma anélise retrospetiva de episédios de reacdes de hipersensibilidade associados a
administracdo de esquemas oncoldgicos contendo taxanos, no periodo compreendido entre 2020 e 2025. Foram incluidos
todos os episddios de reacdes de hipersensibilidade registados em doentes adultos submetidos a tratamentos com
paclitaxel, docetaxel e cabazitaxel. Episddios com registos clinicos incompletos ou informac&o insuficiente foram excluidos
da anélise. As varidveis analisadas incluiram caracteristicas demogréficas, taxano implicado, ciclo de tratamento, tempo
decorrido até ao inicio da reacdo, manifestacdes clinicas e respetiva gravidade segundo a Common Terminology Criteria
for Adverse Events (CTCEA), medidas terapéuticas instituidas e impacto na estratégia farmacoterapéutica subsequente.

Resultados: Foram identificados 52 episédios de reacdes de hipersensibilidade, envolvendo 40 doentes (36 do sexo feminino
e 4 do sexo masculino) com uma idade média de 58,5 + 14,1 anos. No periodo em anélise, foram tratados na instituicdo 842
doentes com esquemas terapéuticos contendo paclitaxel, 412 com docetaxel e 45 com cabazitaxel. O paclitaxel foi o fdrmaco
mais frequentemente implicado (80,8%), seguido do docetaxel (13,5%) e do cabazitaxel (5,7%). A maioria das reacdes de
hipersensibilidade ocorreu nos primeiros ciclos de tratamento, tendo-se verificado 46,2% das reacdes na primeira perfusdo
e 21,2% na segunda perfusdo. A mediana do tempo decorrido entre o inicio da perfuséo e o aparecimento da reacdo foi de
10 minutos. As reacdes apresentaram um padrdo multissistémico, envolvendo predominantemente o sistema respiratério
(63,5%), dermatoldgico (59,6%), cardiovascular (57,7%) e musculoesquelético (55,8%). Relativamente a gravidade, 59,6%
das reacdes foram classificadas como grau 2, 32,7% como grau 3 e 7,7% como grau 4. Todos os episddios motivaram
a interrupcdo imediata da perfusdo e a administracdo de terapéutica de resgate adequada. Na maioria dos episddios
(65,4%), a ocorréncia da reacdo de hipersensibilidade levou a suspens&o definitiva da perfusdo no préprio ciclo, enquanto
a retoma da administracdo apds reversdo répida da sintomatologia foi possivel em 30,8% dos casos. Subsequentemente,
e em funcdo da gravidade da reacdo, foram implementadas diferentes estratégias, nomeadamente switch para paclitaxel-
albumina (51,9%), prolongamento do tratamento com aumento do tempo de perfuséo e/ou reforco da pré-medicacdo no
ciclo seguinte (28,9%), adocdo de regimes de dessensibilizacdo (9,6%), switch de docetaxel para paclitaxel (5,8%), switch
de paclitaxel para docetaxel (1,9%) e descontinuacdo da quimioterapia (1,9%).

Discussdo: Os resultados demonstraram que as reacdes de hipersensibilidade a taxanos ocorrem predominantemente nos
primeiros minutos de perfuséo, indicando a necessidade de vigilancia redobrada, sobretudo no primeiro e segundo ciclo do
tratamento. A elevada frequéncia de manifestacdes clinicas e de reacées de grau moderado a grave evidencia o impacto
clinico significativo destas ocorréncias e a necessidade de uma abordagem individualizada. A adaptacdo da estratégia
farmacoterapéutica, nomeadamente através do switch para paclitaxel-albumina ou a implementacdo de protocolos de
dessensibilizacdo permitiu, em grande parte dos doentes, a continuidade do tratamento oncolégico de forma segura.

Conclusdes: As reacdes de hipersensibilidade associadas aos taxanos constituem eventos clinicamente relevantes,
com impacto direto na continuidade e seguranca do tratamento. A identificacdo precoce e a implementacdo de
estratégias terapéuticas individualizadas permitiram, na maioria dos doentes, a manutencdo da terapéutica oncoldgica,
sem necessidade de avancar para linhas terapéuticas subsequentes, prevenindo, assim, o esgotamento dessas
opcodes. Estes resultados salientam o papel da equipa multidisciplinar, em particular do farmacéutico hospitalar, na
monitorizacdo, otimizacdo da terapéutica, avaliacdo do risco-beneficio e suporte a decis&o clinica.
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Caso clinico raro: Sobrevivéncia superior a 10 anos de glioblastoma

de pequenas células IDH-wildtype
Marta Caetano Goncalves; Ana Catarina Fernandes; Bruno Carvalho; Andreia Costa
UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE SAO JOAO

Introdugdo: O glioblastoma (GBM) é o tumor primdrio maligno do sistema nervoso central mais frequente no
adulto e caracteriza-se por comportamento altamente infiltrativo, evolucdo agressiva e prognéstico reservado,
com sobrevivéncia mediana tipicamente inferior a 15-18 meses com o tratamento standard. O protocolo de Stupp
(cirurgia seguida de radioterapia com temozolomida concomitante e adjuvante) permanece a abordagem de primeira
linha. Contudo, a recidiva é praticamente universal e as opcdes terapéuticas subsequentes t&m beneficio limitado.
O GBM de pequenas células localizado na fossa posterior é raro, sendo a localizacdo no pedinculo cerebeloso médio
particularmente incomum, implicando desafios cirlrgicos e risco neurolégico significativo. Apresentamos o caso de
uma doente com GBM do pediinculo cerebeloso médio esquerdo, com evolucdo clinica excecionalmente prolongada e
controlo sustentado da doenca com terapéutica antiangiogénica e lomustina.

Caso clinico: Doente do sexo feminino, 41 anos, sem antecedentes de relevo, diagnosticada em dezembro de 2015
(aos 30 anos) com lesdo expansiva do pedinculo cerebeloso médio esquerdo. Em 11/12/2015 realizou remoc&o
microcirdrgica subtotal. A histologia inicial levantou ddvida diagnéstica entre oligodendroglioma anaplésico e
glioblastoma de pequenas células. Em 04/01/2016, apés estudo molecular com co-delecdo 1p/19q negativa e IDH
wildtype, assumiu-se o diagndstico de glioblastoma de pequenas células, sendo proposto tratamento segundo
protocolo de Stupp.

Iniciou radioterapia e temozolomida concomitante em 18/01/2016. Apds dois ciclos de temozolomida complementar,
a RM-CE evidenciou progressdo tumoral. Em 13/06/2016 foi submetida a nova intervencéo neurocirirgica, obtendo-se
ressecdo parcial, confirmando-se em anatomia patoldgica glioblastoma, IDH1-wild type.

Perante progressédo, iniciou terapéutica de 2* linha com bevacizumab e lomustina (completou é ciclos), mantendo
estabilidade imagiolégica sustentada ao longo de 2016 e 2017. Em 03/2018, a terapéutica foi suspensa por complicacdo
renal compativel com sindrome nefrético, permanecendo a doente em vigilancia clinica e imagiolégica entre 2018 e
2021, sem tratamento ativo.

Em 22/04/2021, a RM-CE revelou nova &rea focal (7,5 mm) adjacente ao IV ventriculo, assumindo-se progresséo e
em RGO Tumores SNC, decidido reiniciar bevacizumab associado a lomustina, com controlo imagiolégico favoravel.
O bevacizumab foi suspenso em 14/04/2023 por nefrotoxicidade, mantendo a doente vigilancia imagiolégica regular.

Até 31/10/2025, as RM seriadas demonstraram doenca estével, sem evidéncia de progressdo, e em consulta de
07/11/2025 apresentava bom estado geral (ECOG 0) mantendo atividade profissional, com ligeiro desequilibrio na
marcha e sem necessidade de terapéutica sistémica ativa.

Discussdo: Este caso destaca uma evolucdo excepcionalmente prolongada de um glioblastoma IDH-wild type
localizado numa regido anatémica rara (pedinculo cerebeloso médio) e com subtipo morfolégico pouco frequente. A
localizac&o na fossa posterior é pouco frequente em adultos e frequentemente associa-se a limitacdes terapéuticas,
nomeadamente dificuldade em obter resseccdo completa e maior risco de sequelas neurolégicas. Ainda assim, a
doente apresentou sobrevivéncia e controlo tumoral muito superiores aos esperados para GBM cléssico, mantendo a
sua atividade profissional.

A progressdo precoce apds esquema de Stupp em 2016 sugere doenca biologicamente agressiva e sublinha a
importancia de estratégias terapéuticas subsequentes. O regime combinado bevacizumab + lomustina foi determinante
na estabilizacdo prolongada, com resposta sustentada por vérios anos, mantendo eficécia na segunda recorréncia.

Conclui-se que, apesar do prognéstico tradicionalmente reservado do glioblastoma IDH-wild type, podem existir
evolucdes prolongadas, particularmente quando se consegue manter controlo radioldgico sustentado com terapéuticas
de resgate e abordagem multidisciplinar.
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Sindrome de Compressao Medular: A Propésito de um Caso Clinico
Carolina D. Gongalves'; Jodo Barbosa Barroso?

"UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE VISEU DAO-LAFOES

2 UNIDADE LOCAL DE SAUDE DO ESTUARIO DO TEJO

Introducdo: O timo é constituido por tecido epitelial e linfoide, podendo originar uma variedade de neoplasias. Os
tumores epiteliais do timo (TETs) incluem os timomas, os carcinomas timicos e tumores neuroendécrinos timicos. Entre
estes, os carcinomas timicos representam cerca de 20% dos TETs e caraterizam-se por um comportamento agressivo.
A incidéncia anual global varia entre 0.07 e 0.38 casos por 100.000 habitantes, ocorrendo predominantemente em
individuos do sexo masculino e em faixas etdrias mais avancadas, habitualmente entre os 54 e os 65 anos.

Os carcinomas timicos apresentam frequentemente uma evolucdo clinica rdpida e sdo diagnosticados em estadios
avancados. Apesar da sua agressividade, a metastizacdo extratoracica é relativamente incomum, ocorrendo em
aproximadamente 7% dos casos.

A tomografia computorizada (TC) é o exame imagiolégico de eleicdo para a detecdo e caraterizacdo de massas
timicas, permitindo avaliar a extens&o local, a relagdo com estruturas adjacentes, orientar procedimentos invasivos e
monitorizar a resposta terapéutica.

Perante suspeita de tumor timico, a decisdo de realizar biépsia depende da extensdo da doenca, sendo habitualmente
indicada em tumores localmente avancados ou metastéticos. Apds confirmacdo histolégica, a possibilidade de
ressecdo cirdrgica orienta a estratégia terapéutica. Nos carcinomas timicos irressecdveis, nomeadamente na presenca
de metastizacdo extratoracica, estd recomendada terapéutica sistémica, sendo os esquemas de primeira linha
geralmente baseados em Platina e Taxano.

Descricdo do Caso Clinico: Doente do sexo masculino, 56 anos, com antecedentes pessoais de hipertensao arterial
e lombalgia crénica, cognitivamente integro e auténomo nas atividades bésicas da vida didria. Recorreu ao Servico
de Urgéncia por quadro de marcha atéxica com progress&o para paraplegia em 48h, associado a retencdo urinaria.

Ao exame objetivo destacava-se parestesia dos quadrantes inferiores do abdémen até aos pés, e paraplegia.
Analiticamente, apresentava leucocitose (29.8 103/pL), elevacdo da proteina C-reativa (13.41 mg/dL), aumento da
lactato desidrogenase (425 IU/L) e elevacdo das transaminases (AST 67 IU/L; ALT 107 IU/L).

Perante a suspeita de sindrome de compressado medular, realizou ressonéncia magnética (RM) da coluna vertebral, que
revelou lesdes infiltrativas secundéarias da medula espinhal de T8 a T10 e do corpo vertebral de L1. Para investigacéo
do tumor primdrio, realizou TC cranio-encefélica (TC-CE), sem alteracdes relevantes, e TC-toraco-abdomino-pélvica
(TC-TAP), que evidenciou uma massa irregular e heterogénea na regido paramediastinica anterior direita, associada a
adenopatias mediastinicas e lesdes hepaticas compativeis com metastizaco.

Atendendo a proximidade da massa mediastinica aos grandes vasos, optou-se pela realizacdo de bidpsia hepatica para
confirmac&o diagnéstica. O exame histolégico revelou carcinoma timico metastatico, com expressdo imunohistoquimica
positiva para p63, CD5 e CD117.

No contexto da compressdo medular, o doente iniciou terapéutica com Dexametasona 4mg e realizou cinco sessdes
de radioterapia paliativa dirigidas a coluna vertebral. Apds a estabilizagdo clinica e controlo sintomatico, teve alta
hospitalar com referenciacdo para consulta de Oncologia. Contudo, nas semanas subsequentes, o doente recorreu
repetidamente ao Servico de Urgéncia, tendo evoluido para tromboembolismo pulmonar e deterioracéo clinica
progressiva, culminando no 6bito cerca de um més apéds o diagndstico oncolégico.

Discussdo: O caso apresentado corresponde a um carcinoma timico estadio VB, de acordo com a classificacdo TNM,
manifestando-se inicialmente por paraplegia secundéria a compressdo medular. O diagnéstico desta entidade requer
correlacdo entre a apresentacdo clinica, os achados imagiolégicos e a confirmacéo histolégica.

A apresentacdo clinica tipica dos carcinomas timicos inclui sintomas respiratérios, dor tordcica ou sinais de sindrome
da veia cava superior. Neste caso, a manifestacdo inaugural foi neurolégica, motivada por metastizacdo vertebral com
compressdo medular, o que justifica a realizacdo inicial de RM da coluna vertebral.
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Apds a identificacdo da massa mediastinica, os principais diagnésticos diferenciais considerados incluiram: tumor
timico, linfoma, tumor de células germinativas e patologia tiroideia. A presenca concomitante de lesdes hepaticas
e medulares favoreceu fortemente a etiologia maligna metastéatica. A opcéo por bidpsia hepética permitiu obter o
diagnéstico histolégico com menor risco procedimental.

Histologicamente, o carcinoma de células escamosas é o subtipo mais frequente dos carcinomas timicos. Embora
ndo existam marcadores imunohistoquimicos patognoménicos, a expressdo de CD5 e p63 é carateristica e apoia o
diagnéstico desta entidade.

De acordo com as recomendacdes atuais, os doentes com carcinoma timico avancado sdo candidatos a realizar
terapéutica sistémica, isoladamente ou em associacdo com radioterapia, devendo a estratégia ser individualizada. No
presente caso, apds discussdo multidisciplinar, optou-se por radioterapia paliativa dirigida a lesdo medular, associada
a corticoterapia, com o objetivo de reduzir a carga tumoral e aliviar a compressdo neuroldgica, como ponte para
posterior quimioterapia sistémica, que infelizmente ndo chegou a ser iniciada.

Este caso ilustra uma apresentacdo atipica e o desafio diagnéstico do carcinoma timico, salientando a importéncia
de uma abordagem precoce e célere, dada a associacdo a prognéstico reservado. Destaca-se ainda a relevancia de
considerar neoplasias mediastinicas no diagnéstico diferencial de quadros de cervico-dorso-lombalgia, sobretudo
quando associados a sinais neurolégicos, uma vez que antecedentes de dor crénica podem atrasar o seu diagndstico.
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Comparacao de ferramentas de rastreio, em doentes oncolégicos

[ °
em ambulatério
Maria Inés Ascencao’; Elsa Madureira?, BMPM Oliveira®
" CLINICA VICTUS
2 UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE SAO JOAO
3 FACULDADE DE CIENCIAS DA NUTRICAO E ALIMENTACAO DA UNIVERSIDADE DO PORTO

Introducédo: A avaliagcdo do risco nutricional no doente oncolégico é essencial. O Nutriscore e a Malnutrition Screening
Tool (MST) s&o ferramentas de avaliacdo do risco nutricional (RN), enquanto a Patient-Generated Subjective Global
Assessment (PG-SGA®) e os critérios Global Leadership Initiative on Malnutrition (GLIM) sdo ferramentas de avaliacdo
do estado nutricional do doente oncoldgico.

Objetivos: Comparar o desempenho do Nutriscore e da MST na identificacdo do RN, utilizando como referéncia a
PG-SGA® e os critérios GLIM em doentes adultos com diagndstico primério de cancro, antes do inicio do tratamento
oncoldgico, exceto cirurgia.

Material e Métodos: Foram recolhidos dados sociodemogréficos, de estilo de vida e clinicos, tendo sido aplicadas as
4 ferramentas.

Resultados: A amostra integrou 159 doentes (81 mulheres), com idade média de 62 anos. O Nutriscore apresentou uma
sensibilidade (Se) inferior 8 MST (Nutriscore: 17,7% com a PG-SGA® e 15,3% com os critérios GLIM; MST: 62,9% e 51,4%)
e uma especificidade (Esp) superior (Nutriscore: 100% com a PG-SGA®e os critérios GLIM; MST: 99,0% e 96,6%). A érea
sob a curva do Nutriscore foi semelhante a8 da MST (Nutriscore: 0,908 com a PG-SGA® e 0,851 com os critérios GLIM;
MST: 0,903 e 0,851). Através da anélise das curvas ROC do Nutriscore e da MST e do valor de J de Youden concluimos
que o melhor ponto de corte do Nutriscore é o 2 e da MST é o 1. Com base em regressdes logisticas e curvas ROC
propusemos uma nova ferramenta de identificacdo do RN, designada OncNutri, com diferentes pontuacdes e um
ponto de corte de 3. A OncNutri apresentou uma maior Se (93,5% com a PG-SGA®e 87,5% com os critérios GLIM) em
relacdo ao Nutriscore e & MST e uma Esp ligeiramente inferior (74,2% com a PG-SGA® e 77,0% com os critérios GLIM).

Discussdo e Conclusdo: Nesta amostra, a MST demonstrou uma melhor eficidcia do que o Nutriscore. Ambas as
ferramentas eram passiveis de serem melhoradas, tendo sido proposta uma nova ferramenta, a OncNutri.
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Toxicidades multiplas associadas as terapéuticas do cancro

da mama: a propésito de um caso clinico

Ana Laura Costa; Anténio Moreira Monteiro; Inés Pousa; Catarina Faisca Moreira;
Inés Clara; Clara Magalhées; Jodo Gaspar; Nuno Pires Pereira; Filomena Faria
INSTITUTO PORTUGUES DE ONCOLOGIA PORTO

Introducdo: O cancro da mama é a neoplasia mais frequentemente diagnosticada em mulheres em todo o mundo e
a sua incidéncia tem vindo a aumentar. A personalizacdo terapéutica no cancro da mama baseia-se na identificacdo
dos subtipos moleculares sendo o perfil recetores hormonais (RH) positivos (+)/HER2 negativo (-) o mais prevalente e
com melhor prognéstico. Embora o arsenal terapéutico (cirurgia, quimioterapia e hormonoterapia) tenha aumentado
a sobrevivéncia, o surgimento de terapias-alvo, como os inibidores de mTOR (everolimus), introduziu novos desafios
clinicos. Apesar da sua eficécia, estas moléculas apresentam um perfil de toxicidade especifico e potencialmente grave.
O reconhecimento precoce destes efeitos adversos é crucial, uma vez que a sua gravidade e impacto na qualidade de
vida podem comprometer o sucesso do tratamento e a seguranca do doente. Apresenta-se o caso de uma doente com
toxicidades mdltiplas associadas ao tratamento do cancro da mama metastatico.

Descricdo do Caso Clinico: Mulher de 61 anos, Eastern Cooperative Oncology Group performance status (ECOG PS)
1, com antecedentes de hipertenséo arterial, diabetes mellitus e dislipidemia. Diagnosticada em agosto de 2012 com
carcinoma ductal invasor da mama direita T2ZNOMO G2 com RH+/HER2-. Foi submetida a tumorectomia com esvaziamento
ganglionar, seguida de quimioterapia com doxorrubicina e ciclofosfamida (ACx4) e radioterapia adjuvantes. Iniciou
hormonoterapia com tamoxifeno em janeiro de 2013 com previsdo de cumprir 10 anos. Documentada recidiva da doenca,
em junho de 2021, sob a forma de metastizacdo ganglionar, pleural, hepética e 6ssea, com confirmacdo histolégica do
mesmo perfil imunohistoquimico. Neste contexto, iniciou 1* linha de hormonoterapia paliativa com letrozol e palbociclib
em agosto de 2021, mantendo doenca estével até maio de 2025, altura em que foi documentada progresséo da doenca
a nivel hepatico. Iniciou 2° linha paliativa com exemestano em junho e everolimus a 24 de julho. A é de agosto, recorreu
ao Servico de Urgéncia por quadro de mucosite G2, rash cuténeo maculopapular G2, nduseas G3, vémitos G2 e diarreia
G3 com 4 dias de evolucdo, em contexto de toxicidade ao everolimus. A admissao encontrava-se hemodinamicamente
estdvel, apirética, sem insuficiéncia respiratéria. Auscultacdo pulmonar com diminuicdo do murmdrio vesicular na base
direita. Painel de virus respiratérios negativos. Radiografia do térax, sem infiltrados pulmonares e radiografia do abdémen
com aerocolia sem niveis hidroaéreos. Analiticamente destacava-se creatinina de 7.7 mg/dL (basal 1.03 mg/dL), racio
albumina/creatinina 1378 mg/g e récio proteina/creatinina 3.86 g/g. Portanto, foi documentada lesdo renal aguda (LRA)
KDIGO 3 com proteindria nefrética, de etiologia multifatorial, com contributo pré-renal (hipovolémia e terapéutica anti-
hipertensora) e renal (toxicidade ao everolimus), tendo sido instituida fluidoterapia. O quadro evoluiu para edema agudo
do pulm&o com disfuncdo ventricular esquerda grave de novo (lltimo ecocardiograma de 2022 normal). Foi internada
em Unidade de Cuidados Intensivos (UCI) por instabilidade hemodindmica com necessidade de suporte aminérgico,
suporte ventilatério invasivo por insuficiéncia respiratéria grave e terapia de substituicdo da funcdo renal com Sustained
Low-Efficiency Dialysis (SLED). Realizada tomografia computadorizada de térax que excluiu pneumonite associada ao
everolimus. Evoluiu favoravelmente tendo retomado exemestano em monoterapia. Por progressdo da doenca, suspendeu
o exemestano e iniciou capecitabina em outubro de 2025 que mantém, com estabilidade da doenca.

Discussdo: O tratamento do cancro da mama é complexo e varia consoante o subtipo molecular. O everolimus é um
inibidor da via mTOR, utilizado no tratamento do cancro da mama RH+/HER2- metastizado, em mulheres pés-menopausa
com progressdo da doenca apés uso prévio de inibidores da aromatase. Nestes casos, a combinacdo com exemestano
tem demonstrado um aumento significativo da sobrevida livre de progress&o. Os principais efeitos adversos do everolimus
incluem estomatite, fadiga, diarreia, rash cutdneo, pneumonite ndo infeciosa, hiperglicemia, LRA, proteindria. Este caso
relata as toxicidades subjacentes as mdltiplas terapéuticas usadas no cancro da mama, que podem ir desde efeitos
agudos, como os associados ao everolimus, a efeitos tardios de que é exemplo a cardiotoxicidade crénica tardia das
antraciclinas. Este efeito a nivel cardiaco pode manifestar-se décadas apds o término do tratamento, despoletado
frequentemente apds um evento agudo. Torna-se assim evidente que, apesar de relevantes, estas armas terapéuticas
podem resultar em quadros clinicos graves exigindo niveis de cuidados especializados.

Apesar da doenca disseminada, tendo em consideracdo o status funcional prévio da doente e o quadro secunddrio a
iatrogenia medicamentosa, foi decidida escalada de cuidados com suporte de érgdo. Chama-se desta forma a atencdo
para a necessidade de individualizar a decisdo de admissdo em UCI ao doente que dela pode vir a beneficiar, em funcéo do
seu estado de funcionalidade basal, apesar do diagnéstico e prognéstico da doenca de base, considerando a panéplia de
efeitos adversos deste tipo de tratamentos e o seu potencial de reversibilidade. Torna-se igualmente importante a prevencédo
através da monitorizacdo regular da funcdo renal e cardiaca em doentes sob terapias dirigidas e regimes combinados.
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Apresentacao sincrona de sarcoma e carcinoma invasivo da mama:

um desafio terapéutico
Marco Aurélio Correia; Teresa Alexandre; Fatima Vaz
INSTITUTO PORTUGUES DE ONCOLOGIA DE LISBOA

Introdugdo: As neoplasias sincronas de sarcoma da mama e carcinoma invasivo da mama constituem uma entidade
clinica rara, existindo apenas relatos de casos.

Caso Clinico: Sexo feminino, 64 anos com diabetes e hipertensdo, apresentou em marco de 2023 nédulo na
mama esquerda. A microbidpsia revelou proliferacdo mesenquimatosa maligna, focalmente necrosada, constituida
por proliferacdo de células epitelioides e fusocelulares, com pleomorfismo nuclear, abundantes mitoses atipicas
e presenca de células gigantes multinucleadas. O estudo imunohistoquimico (IH) revelou: Vimentina+, Kié7 70%,
AE1/AE3-, CD34-, AML-, Desmina-, CD117-, S100-, BCL2-, RE-, RP-, a favor de Sarcoma pleomérfico indiferenciado
de alto grau de malignidade. O estadiamento revelou lesdo neoformativa muito volumosa na mama esquerda com
6,8 por 7,5 cm de maior eixo e vérias formacdes ganglionares suspeitas na regido axilar esquerda. Submetida a
mastectomia esquerda simples, o exame anatomopatolégico (AP) revelou neoplasia mesenquimatosa de alto grau
compativel com angiosarcoma epitelidide (CD31+; Vimentina+ e Actina+) com extensas areas de necrose sem invasdo
vascular nem perineural, tendo sido referenciada a nossa instituicdo. Em junho de 2023 apresenta nédulo de 1 cm
de didmetro na cicatriz da mama esquerda e adenopatia axilar esquerda. Foi operada, fez excisdo desse nédulo e
linfadenectomia axilar esquerda. O exame AP revelou recidiva de Sarcoma Pleomérfico em tecido cicatricial e 1 dos
11 génglios linfaticos revelou metédstase de carcinoma invasivo triplo negativo, Ki67 80%. Discutiu-se em reunido
multidisciplinar e ndo sendo possivel rever toda a peca da mastectomia inicial, assumiram-se duas doencas distintas:
recidiva de sarcoma pleomérfico da mama e metdstase axilar esquerda de primério oculto, muito provavelmente
primario da mama pelo perfil IH e localizagdo. A doente cumpriu 4 ciclos de doxorrubicina e ciclofosfamida dose dense
e posteriormente 66 gray de radioterapia na mama esquerda, com toxicidade cutdnea ligeira. De seguida realizou
10 administraces de paclitaxel das 12 previstas por neurotoxicidade grau 3. Atualmente sem evidéncia de doenca.

Discussdo: A recidiva do sarcoma operado apresenta indicagdo para a realizacdo de radioterapia e a quimioterapia
adjuvante pode ser considerada. A metastase axilar de carcinoma invasivo da mama apresenta indicacdo para
quimioterapia adjuvante. A inexisténcia de normas orientadoras relativamente a priorizacdo/sequenciacdo
das terapéuticas supramencionadas e o comportamento agressivo do sarcoma levou & proposta da realizacdo
de radioterapia no intervalo entre os 4 ciclos de doxorrubicina e ciclofosfamida e o paclitaxel semanal. Dada a
limitacdo de conhecimento, na presenca destes tumores sincronos é fundamental a discusséo caso a caso em reunido
multidisciplinar.
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Metastizacdo cerebral no carcinoma da mama HER2 positivo:

controlo prolongado com abordagem multidisciplinar — caso clinico
Sofia Isabel Ferreira Soares; Nuno Bonito; Pedro Madeira; Anténio Pego; Isabel Pazos
INSTITUTO PORTUGUES DE ONCOLOGIA DE COIMBRA

Introducdo: O carcinoma da mama HER2 positivo associa-se a um risco elevado de metastizagéo cerebral (incidéncia
de 30-50% nesta sob populacdo), constituindo um desafio terapéutico significativo, apesar dos avancos substanciais
nas terapéuticas alvo anti-HER2. A melhoria do controlo sistémico da doenca tem vindo a traduzir-se num aumento
da incidéncia e da sobrevivéncia de doentes com envolvimento do sistema nervoso central, exigindo estratégias
multidisciplinares e sequenciais.

A abordagem multidisciplinar, incluindo cirurgia, radioterapia/radiocirurgia e terapéuticas sistémicas dirigidas com
boa penetracdo no sistema nervoso central, permite um controlo prolongado da doenca e uma resposta clinica
significativa.

Descricdo caso clinico: Doente sexo feminino, 49 anos, com antecedentes pessoais de Hipertensao arterial e Linfoma
de Hodgkin aos 22 anos onde fez quimioterapia com remissdo completa.

Diagnosticada com carcinoma mama esquerda HER 2 puro, les&o clinicamente classificada em T3 N2 M1 (6ssea) em
marco 2022. Na biopsia de marco de 2022 carcinoma mamdrio invasivo SOE G2/G3, com metastizacdo ganglionar
homolateral; RE negativo, RP negativo; HER2 positivo; Kié7 30-35%,(score 3+).

Realizou primeira linha paliativa com Paclitaxel semanal associado a duplo bloqueio anti-HER2 entre maio e setembro
de 2022. Ao 5° ciclo foi suspensa quimioterapia por toxicidade hepatica.

Retomou tratamento paliativo, com suspensao de quimioterapia, mantendo apenas duplo bloqueio anti-HER2 em dose
de manutencdo com Pertuzumab 420mg + Transtuzumab 600 mg que terminou em agosto de 2023.

Realizou 18 ciclos de tratamento paliativo de segunda linha paliativa com T-DM1.

Em maio de 2023, a doente apresenta quadro de cefaleia com predominio noturno, que a despertavam durante a
noite, que foi desvalorizando pela prépria, até apresentar episodio de cefaleia sibita mais intensa, pelo que recorreu
ao servico de urgéncia da drea de residéncia. Realizou TC-CE de urgéncia que demonstrou leséo frontoparietal direita
~2.9cm maior didmetro, extenso edema vasogénio, desvio ~Icm da linha média. Iniciou Dexametasona 4 mg po 2id e
Pantoprazol 40 mg po id.

Assumiu-se, metdstase cerebral de cancro da mama com extenso edema e efeito de massa, desvio da linha média
1.2cm. Suspendendo tratamento de segunda linha paliativa.

Em junho de 2023, doente foi submetida a cirurgia pela Neurocirurgia , com remocdo macroscopicamente total da
lesdo. Histologia confirmou "metéstase de carcinoma, compativel com tumor primario da mama, com HER 2 + (score
3+) e com RH negativos."

Realizou Radiocirurgia / Radioterapia Paliativa, onde se procedeu-se ao delineamento de volumes de tratamento,
prescrevendo-se uma dose total de 30Gy/10fr/2semanas sobre contetido endocraniano, a titulo paliativo, com técnica
de VMAT.

A doente progride para tratamento de terceira linha paliativa com Trastuzumab 600mg SC 21/21d + Capecitabina
1000mg/m2 (1650mg) PO bid durante 14 dias, ciclos de 21 em 21dias, com associacdo com Tucatinib 300mg PO bid
continuo em 2024.

Volta a apresentar toxicidade hematolégica, pelo que ndo progrediu com o tratamento.
Decide-se retomar tratamento de terceira linha com reducdo de dose de Capecitabina para 1500mg PO bid.

Realizou 4cido zoledrénico entre maio de 2022 e abril de 2025, que por risco de osteonecrose da mandibula, teve de
ser suspenso.
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Encontra-se atualmente no 18° clico de Trastuzmab sc, em hospital de dia e 18° ciclo de Capecitabina na dose de 1500
mg po 2id (durante 14 dias; ciclos de 21/21 dias) + Tucatinib 300 mg 2id, continuo.

Continua a ser seguida em Consulta de Radioterapia, 12/2025 onde se propds re-irradiacdo, a titulo paliativo com uma
dose total de 20Gy/10fr/2 semanas sobre cerebelo.

Vai realizar ciclo de corticoide com Dexametasona 4mg id durante o tratamento e ainda Pantoprazol 40mg id jejum
juntamente com Nifedipina, 30 mg id.

Discusdo: Doentes com carcinoma da mama HER2 positivo e metastizacdo cerebral, sdo um desafio clinico que
exigem monotorizacdo e avaliacdo multidisciplinar constantes para detecdo e tratamento precoces, que contribui
para melhor prognéstico e na qualidade de vida dos doentes.

1) Lin, N. U., Borges, V., Anders, C., Murthy, R. K., Paplomata, E., Hamilton, E., ... Winer, E. P. (2020). Tucatinib combined
with ado-trastuzumab emtansine or capecitabine and trastuzumab in patients with HER2-positive breast cancer and
brain metastases (HER2CLIMB). New England Journal of Medicine, 382(7), 597-609.
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Gestao do Risco Clinico de Tromboembolismo Venoso em Contexto

de Sobrecarga Assistencial: Protocolo Scoping Review
Anténio José Lopes; Ana Severina
UNIDADE LOCAL DE SAUDE DO MEDIO TEJO

Introducdo: Os enfermeiros sdo os elementos-chave no cuidar centrado na pessoa, constituem o maior grupo de
profissionais que integram o sistema de satde (Jahandar et al., 2018). A enfermagem é um trabalho complexo

e exigente, os enfermeiros desenvolvem a sua atividade integrados numa equipa multidisciplinar e atentos a
singularidade de todas as pessoas que cuidam.

O Tromboembolismo Venoso é a principal causa de morte evitadvel em ambiente hospitalar, sendo o doente oncolédgico
particularmente vulnerdvel devido ao estado de hipercoagulabilidade inerente a patologia e aos tratamentos
citotdxicos (Farge et al., 2022). Em servicos de Medicina, a prevencdo do tromboembolismo venoso é um indicador
sensivel aos cuidados de enfermagem, dependendo da avaliacdo de risco sistematica e da implementacdo de medidas
profildticas. Contudo, a evidéncia demonstra que a seguranca do doente é condicionada pelo ambiente de prética.
Contextos de elevada sobrecarga assistencial e dotacées de enfermagem inadequadas est&o associados ao aumento
de eventos adversos e a ocorréncia de cuidados omitidos (missed nursing care) (Griffiths et al., 2018). Quando o
récio enfermeiro-doente é deficitério, a vigilancia e a administracdo atempada de profilaxia surgem como cuidados
frequentemente racionados (Griffiths et al., 2018). Foi realizada uma pesquisa preliminar em janeiro de 2026 na
International Prospective Register of Systematic Reviews - PROSPERO, na MEDLINE, na base de Dados Cochrane de
Revisoes Sistematicas e na Sintese de Evidéncias da JBI, nesta pesquisa preliminar ndo foram identificadas Scoping
Reviews sobre o tema ou a decorrer.

Objetivos:

1. Mapear a evidéncia cientifica sobre o impacto da sobrecarga assistencial de enfermagem na gest&o do risco
de Tromboembolismo Venoso em doentes oncoldgicos internados no servico de medicina;

2. Identificar estratégias de gestdo e seguranca que minimizem a omiss&o de cuidados profildticos nestes
contextos.

Metodologia: Serd utilizada a metodologia e estrutura proposta pela Joanna Briggs Institute (JBI) na elaboracdo da
Scoping Review (Aromataris et. al., 2024). A estratégia de pesquisa vai seguir o acrénimo PCC, Populacdo: doentes
oncolégicos internados nos servicos de medicina; Conceito: gestdo do risco de Tromboembolismo Venoso; Contexto:
sobrecarga assistencial.

Como protocolo de pesquisa, uma pesquisa da literatura publicada de estudos e artigos relevantes utilizando
descritores controlados MeSH e CINAHL Headings, nas seguintes bases de dados: Cumulative Index to Nursing and
Allied Health Literature — CINAHL; Medical Literature Analysis and Retrieval System Online — MEDLINE Complete,
PubMed, Scopus e Web of Science, para identificar estudos publicados em Inglés, Portugués e Espanhol.

Apés a triagem do titulo e do resumo de cada estudo e artigo, excluem-se os que ndo apresentem os critérios
definidos, posteriormente os estudos e artigos incluidos seréo trabalhados por dois revisores independentes e os
dados serdo extraidos utilizando uma ferramenta de extracdo padronizada e o mapa resultante serd exibido em
tabelas com um resumo descritivo. Os resultados serdo apresentados em formato narrativo, com auxilio de tabelas e
diagramas (Prisma-ScR) de acordo com Aromataris et. al. (2024)

Resultados: Espera-se identificar se existe uma correlacdo direta entre o aumento da carga de trabalho e a menor
taxa de aplicacdo de escalas de risco como a de Padua (Barbar et. al., 2010). A revisdo deverd destacar barreiras
organizacionais e apontar solucdes como a integracdo de alertas digitais no registo clinico e a importancia de dotacées
seguras para a vigildncia de sinais de alerta.

Conclusdes: A gest&o do risco de TEV transcende a competéncia técnica individual, estando dependente de condicdes
organizacionais que permitam o exercicio pleno da enfermagem. O mapeamento da evidéncia permitird reforcar a
necessidade de politicas de gest&o de recursos humanos focadas na seguranca do doente oncolégico e médico.
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Palavras-Chave: Tromboembolismo Venoso; Seguranca do Paciente; Carga de Trabalho; Enfermagem.
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Tebentafusp no melanoma uveal metastatico HLA A*02:01 positivo:

apresentacdo de dois casos clinicos
Catarina Lopes; Sofia Torres; Rita Sousa; Ana Fortuna; Raquel Bras; Luis Costa
UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE SANTA MARIA

Introdugdo: O melanoma uveal é a neoplasia ocular primaria mais frequente em adultos e caracteriza-se por elevada
propensdo para metastizacdo, predominantemente hepética, associando-se a progndstico reservado.

O tebentafusp é uma proteina de fusdo biespecifica composta por um recetor das células T, dirigido a um péptido
gp100 apresentado pelo HLA-A02:01, e por um fragmento de anticorpo anti-CD3, que promove ativacdo linfocitaria
e lise direta das células tumorais. Neste contexto, o tebentafusp emergiu como a primeira terapéutica sistémica a
demonstrar beneficio na sobrevivéncia global (21,6 meses) no melanoma uveal metastatico HLA-A02:01 positivo. Este
farmaco encontra-se financiado em Portugal desde 23 de marco de 2025.

Objectivos: Apresentacdo de dois casos clinicos de doentes com melanoma uveal metastatico HLA A*02:01 positivo
tratados com tebentafusp.

Material e métodos: Foi realizada uma revisdo retrospectiva dos processos clinicos de duas doentes adultas
HLA-A*02:01 positivas com diagnéstico de melanoma uveal metastético, tratadas com tebentafusp no nosso centro.
Foram recolhidos dados demogréficos e clinicos (incluindo ECOG), caracteristicas e extensdo da doenca, linhas
terapéuticas prévias, esquema e tolerabilidade do tratamento, bem como eventos adversos e alteracdes laboratoriais.

O esquema posoldgico seguiu o protocolo: 20?ug no Dia 1, 30?ug no Dia 8, 68?ug no Dia 15 e, subsequentemente,
68?ug semanalmente.

A resposta tumoral foi avaliada por imagiologia seriada, utilizando os critérios RECIST v1.1. A sobrevivéncia livre de
progressdo (PFS) foi definida como o intervalo entre a primeira administracdo e a progressao radiolégica. Os eventos
adversos foram classificados segundo os critérios CTCAE v5.0, com particular atencdo a ocorréncia e gravidade da
sindrome de libertacdo de citocinas (SLC).

Resultados

Caso 1— Doente de 71 anos, ECOG 1, com diagnéstico de melanoma uveal do olho direito em 2022, submetida
a enucleacdo seguida de radioterapia adjuvante. Em setembro de 2024 foi documentada metastizacdo hepatica,
subcuténea e éssea. O alelo HLA-A*02:01 foi identificado em dezembro de 2024, permitindo o inicio de tebentafusp
em primeira linha metastatica, ao abrigo do programa de acesso precoce (PAP). Como eventos adversos, destaca-se
a ocorréncia de SLC grau 2 na primeira administracdo e elevacdo assintoméatica de transaminases grau 1 nos ciclos
subsequentes, sem necessidade de modificacdo posolégica. As trés primeiras administracdes de tebentafusp foram
realizadas em regime de internamento transitando posteriormente para Hospital de Dia. A avaliacdo imagiolégica
seriada demonstrou doenca estdvel como melhor resposta global. Mantém controlo radiolégico sem progressdo
objetiva a data da anélise, com seguimento de 15 meses.

Caso 2 —Doente de 76 anos, ECOG 1, com diagnéstico de melanoma uveal do olho esquerdo em 2016, submetida a
braquiterapia epiescleral. Desenvolveu metastizacdo hepéatica confirmada histologicamente em dezembro de 2023.
Iniciou primeira linha metastatica com imunoterapia (ipilimumab e nivolumab), em janeiro de 2024 e apresentou
progressdo de doenca ao fim de 4,5 meses (maio de 2024). Foi identificado o alelo HLA-A*02:01 em marco de 2024,
tendo iniciado tebentafusp em segunda linha, em maio de 2024, ao abrigo do PAP. O tratamento foi globalmente bem
tolerado, destacando-se toxicidade cutdnea imunomediada grau 3. A partir da quarta administracdo, o tratamento
transitou para regime de ambulatério. A imagiologia seriada, demonstrou doenca estdvel como melhor resposta global,
com controlo imagiolégico mantido até progressdo hepética documentada 11 meses apéds o inicio do tratamento,
motivando mudanca de linha terapéutica com reintroducdo de imunoterapia. A data do Gltimo seguimento, a doente
mantinha-se viva, com sobrevida de 27 meses desde o diagnéstico de doenca metastatica.
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Discussdo: Os resultados apresentados ilustram a heterogeneidade clinica do melanoma uveal metastatico
HLA-A*02:01 positivo. A doente tratada em primeira linha (caso 1) manteve doenca estével por pelo menos 15 meses,
em linha com o ensaio fase Ill IMCgp100-202 (PFS mediana 3,3 meses; OS 21,7 meses), que demonstrou beneficio
significativo em doentes ndo previamente tratados. A doente tratada em segunda linha (caso 2), previamente exposta
a imunoterapia, apresentou uma PFS de 11 meses, em concordéncia com evidéncia de beneficio clinico mesmo em
doentes pré-tratados, (ensaio fase I/Il IMCgp100-102: PFS 2,8 meses; OS 16,8 meses).

Importa salientar que, em ambos os casos, o inicio do tratamento com tebentafusp foi condicionado pelo atraso na
obtencdo da genotipagem HLA, particularmente relevante no caso 1, em que o resultado tardou trés meses apés a
solicitacdo. Este atraso evidencia uma limitacdo pratica com potencial impacto no inicio oportuno da terapéutica.
A toxicidade observada, predominantemente na forma de SLC grau 2 e toxicidade cutdnea grau 3, foi previsivel
e manejavel, sublinhando a importancia de protocolos estruturados e monitorizacdo rigorosa, sobretudo nas
administracdes iniciais.

Conclusdes: Apesar da amostra reduzida, os resultados fornecem evidéncia de pratica clinica consistente com a
literatura, consolidando o tebentafusp como opcéo sistémica de referéncia no melanoma uveal metastatico HLA-A*02:01
positivo. Este estudo destaca a relevancia da selec&o criteriosa dos doentes, da agilizacdo da genotipagem HLA, da
vigiléncia intensiva nas administracées iniciais e da abordagem multidisciplinar.
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A doenca oncolédgica influéncia a resposta ao choque séptico?
Cindy Fazenda; Daniel Bandarra; Miguel Varela; Javier Moreno; Elsa Campéa
UNIDADE LOCAL DE SAUDE DO ALGARVE

Introducdo: O choque séptico permanece uma das principais causas de mortalidade em cuidados intensivos. Persiste,
porém, a percecdo de que doentes com doenca oncolégica ativa apresentam pior prognéstico em situacdes criticas,
o que pode condicionar decisdes de admissdo na unidade de cuidados intensivos (UCI). A evidéncia existente é
heterogénea, tornando essencial avaliar se a condicdo oncolégica influéncia efetivamente os desfechos nas doencas
criticas potencialmente reversiveis.

Objetivos: Comparar os desfechos clinicos de doentes admitidos com choque séptico, avaliando diferencas entre
doentes com doenca oncoldgica ativa e doentes ndo oncoldgicos relativamente aos scores de gravidade na UCI,
tempo de internamento em cuidados intensivos e mortalidade intra-hospitalar.

Material e Métodos: Estudo observacional retrospetivo que incluiu todos os doentes adultos com choque sético
admitidos numa UCI polivalente nivel lll entre 2022 e 2024, agrupados em doentes com doenca oncolégica ativa
(definido como doente com diagnéstico de doenca oncoldgica hd menos de 5 anos) e ndo oncolégicos. Foram analisados
dados demogréficos, tipo de admisséo, gravidade a admissdo (APACHE Il e SAPS 1), tempo de internamento em UCI
e mortalidade intra-hospitalar.

Resultados: Dos 298 episédios de choque sético, 260 corresponderam a doentes ndo oncolégicos e 38 a doentes
com doenca oncolégica ativa. As caracteristicas basais foram semelhantes entre grupos. Dos 38 doentes oncoldgicos,
28 apresentavam cancros sélidos (72%) e 10 hematoldgicos (28%). As médias dos scores APACHE 1l (25.3 vs 23.8,
p=0.39) e SAPS Il (59.3 vs 61.6, p=0.53) ndo revelaram diferencas significativas entre doentes ndo oncoldgicos e
doentes oncoldgicos, respetivamente. O tempo médio de internamento em UCI foi préximo em ambos os grupos (9.0
dias vs 8.9 dias, p=0.94; doentes ndo oncoldgicos vs doentes oncoldgicos, respetivamente) e ndo houve diferenca
estatisticamente significativa na mortalidade entre os dois grupos (58% vs 61%, p=0.78).

Discussdo e Conclusdo: Neste estudo unicéntrico incluindo 298 doentes com choque séptico admitidos numa UCI
de nivel Ill, a presenca de doenca oncolégica ativa ndo se associou a piores desfechos clinicos, incluindo o tempo de
internamento em UCI e a mortalidade. Este achado sugere que os doentes oncolégicos apresentam uma capacidade de
reversibilidade semelhante em casos de choque séptico aos doentes ndo oncoldgicos. Uma das principais limitacdes
deste estudo é a impossibilidade de ter em conta o viés de selecdo por parte da equipa médica na decis&o sobre quais
os doentes a admitir na UCI. No entanto, o facto de a gravidade da doenca & admiss&o ser semelhante entre doentes
oncoldgicos e ndo oncoldgicos indica que, pelo menos, alguns doentes oncoldgicos gravemente doentes estavam a ser
admitidos a cuidados de nivel UCI. Em sintese, entre os doentes admitidos numa UCI de nivel Ill com choque séptico,
ndo se encontrou associacdo entre doenca oncolégica ativa e pior prognéstico nos principais desfechos avaliados.
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IGRT no Carcinoma Ginecoldgico: Frequéncia de 3D kV-CBCT

e Impacto na Dose de Radiacao

Rafaela Guisantes’; Joana Santos? Bruno Moura Fernandes'’

" UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE COIMBRA

2 INSTITUTO POLITECNICO DE COIMBRA (ESTESC — COIMBRA HEALTH SCHOOL, MEDICAL IMAGING AND
RADIOTHERAPY, COIMBRA, PORTUGAL)

Introducédo: A radioterapia (RT) é um componente essencial no tratamento dos carcinomas ginecoldgicos, incluindo
colo do Gtero (CCU), endométrio (CE), ovério, vagina e vulva.

Nestes tumores, a variacdo anatémica dos volumes-alvo e érgdos de risco torna o controlo por imagem fundamental
para a precisdo e eficcia do tratamento. A Image-guided Radiation Therapy (IGRT), frequentemente por Cone Beam
Computed Tomography (CBCT) em 3D, utiliza radiacdo adicional ao tratamento na ordem da kilovoltagem (kV). Embora
a dose do 3D kV CBCT seja frequentemente subestimada face as doses terapéuticas, a sua crescente utilizacdo
implica exposicdo significativa a radiacdo ionizante e potenciais riscos associados.

Objetivos: Este estudo tem como objetivo avaliar os valores de dose de radiac&o associados aos procedimentos
imagiolégicos realizados durante a RT externa (RTE) em doentes com carcinomas ginecolégicos.

Material e métodos: O estudo foi conduzido num hospital piblico portugués, com aprovacio da Comissao de Etica.
Incluidas 100 doentes, sexo feminino com carcinoma ginecolégico (CE, CCU, vulva e vagina) que concluiram RT entre
maio/2022 e dezembro/2023. Registados apenas dados demograficos: data de nascimento.

Os dados foram obtidos através da rede interna ARIA® do servico de RT. Foram recolhidas informacdes relativas ao
tipo de tratamento de RTE administrado, intencdo terapéutica (adjuvante/radical), esquema de fracionamento, dose
total prescrita e extensdo dos fields de tratamento, distinguindo-se entre irradiacdo pélvica isolada (Pelvic RTE) e
irradiacdo pélvica com inclusdo da regido lombo-adrtica (Extended-field RTE).

Relativamente a IGRT utilizada durante o tratamento de RTE, foram recolhidos dados sobre a frequéncia de aquisicao
de imagens 3D kV-CBCT, protocolo de aquisicdo utilizado em cada fracdo de tratamento, a cada doente (Pelvis ou
Pelvis Large) e valores de exposicdo de CTDIvol e DLP associados.

Resultados: Das 100 doentes incluidas, os carcinomas CE (55%) e CCU (38%) foram os mais frequentes. Os casos
de carcinoma da vulva/vagina foram excluidos por baixa representatividade, resultando numa populacéo final de 93
doentes. A média de idade foi 66.69 anos (+12.2).

Na totalidade foram analisados 2148 3D kV-CBCT, realizadas no mesmo equipamento de RTE. No CE, foram recolhidos
dados de 931 3D kV-CBCT, protocolo Pelvis em 87.1%, com mediana de 28 aquisicdes/doente. No CCU, foram analisados
1217 3D kV-CBCT, protocolo Pelvis em 89.2%, com mediana de 36 aquisicdes/doente.

O ndmero médio de aquisicdes de 3D kV-CBCT por doente foi superior nos tratamentos Extended-field RTE, para
ambas as histologias.

Valores de Dose

No CE, observam-se valores médios de CTDlIvol 18.03 mGy (+ 6.55) e 21.06 mGy (+ 10.34) para Pelvic RTE e Extended-
field RTE, respetivamente. No CCU, os valores médios de CTDIvol foram 16.94 mGy (+ 3.53) para Pelvis RTE e 16.57
mGy (+ 2.68) para Extended-field RTE.

O DLP total apresentou valores médios superiores na Extended-field RTE em comparacdo com a Pelvic RTE, para
ambos os carcinomas.

A anélise estatistica ANOVA: teste post-hoc de Student-Newman-Keuls ndo revelou diferencas estatisticamente
significativas no DLP total entre os grupos analisados. No entanto, foram observadas diferencas estatisticamente
significativas nos valores de CTDIvolentre os carcinomas e os fields de tratamento de RTE.
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Discussdo: O protocolo de IGRT adotado demonstrou conformidade com as recomendacdes atuais, assegurando
a verificacdo do posicionamento do volume-alvo na maioria das fracdes de tratamento e a gestdo de variacdes
anatémicas.

O 3D kV-CBCT revelou-se adequado na avaliacdo de tecidos moles na regido pélvica, com protocolo de aquisicdo
(Pelvis ou Pelvis Large) adaptada as caracteristicas anatémicas da doente.

Nas doentes com CE, a mediana de aquisicdes de 3D kV-CBCT coincidiu, na maioria dos casos, com o ndmero de
fracdes de RTE, refletindo a utilizacdo rotineira da IGRT. Situacdes pontuais de repeticdo de aquisicdes, associadas
a variacdes anatémicas interfracdo, permitiram a correcdo do posicionamento. No CCU, o nimero de aquisi¢cdes de
3D kV-CBCT foi ligeiramente superior ao nimero de fracdes de RTE, diferenca mais pronunciada nos tratamentos
de Extended-field RTE, sugerindo maior complexidade anatémica e necessidade de verificacdo imagiolégica mais
frequente.

A aquisicdo de kV-CBCT implica uma dose adicional de radiacdo, contribuindo para a exposicdo global durante o
tratamento. Embora ndo existam Diagnostic Reference Levels oficiais para esta modalidade, ajustes de parédmetros e
adaptacdo dos protocolos ao biétipo da doente permitem otimizar a dose sem comprometer a qualidade da imagem.

Conclusdo: A implementacdo de mecanismos de verificacdo do desempenho dos equipamentos de aquisicdo de
imagens, presentes nos equipamentos de RT e registo das doses recebidas pelas doentes é essencial para a otimizacéo
da protecdo radiolégica em RT. A formacdo continua dos profissionais e adaptacdo dos protocolos imagiolégicos ao
biétipo individual permitem equilibrar qualidade de imagem e minimizacéo da dose. A longo prazo, esta abordagem
poderéd contribuir para a reducdo dos efeitos adversos da radiacdo ionizante, constituindo o registo da dose
imagioldgica um passo fundamental para a melhoria da qualidade e seguranca dos cuidados prestados.
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Variantes patogénicas BRCA1/2 em doentes com cancro uroldgico:

experiéncia de um centro oncolégico portugués

Margarida Pereira; Isalia Miguel; Sofia Fragoso; Teresa Duarte; Sidénia Santos;
Paula Rodrigues; Carolina Pereira; Fatima Vaz

INSTITUTO PORTUGUES DE ONCOLOGIA DE LISBOA

Introducdo: As variantes patogénicas germinativas (gVPs) nos genes BRCA1 e BRCA?2 séo fatores de predisposicéo
hereditaria bem estabelecidos para cancro, sobretudo da mama e do ovério. Para além destas associacées,as gVPs
BRCAZ2 estdo associadas a um risco aumentado de cancro da prostata, frequentemente com tumores mais avancados
e pior prognéstico, enquanto as gVPs BRCA1 conferem um aumento modesto de risco face a populacdo geral.Estas
diferencas refletem-se nas recomendacdes atuais de testes genéticos e vigildncia no cancro da préstata, que tém
privilegiado a pesquisa de gVPs BRCA2 em contraste com BRCAT.

Objectivos: Caracterizar doentes com cancros da prostata e portadores gVPs BRCA1/2 e explorar as suas
caracteristicas clinicas,andtomo-patolégicas e medidas de sobrevivéncia. Propusemos avaliar de forma exploratéria a
sobrevivéncia global no cancro da préstata consoante a gVP, entre BRCA1 e BRCA2.

Material e métodos: Estudo retrospetivo, unicéntrico e descritivo que incluiu doentes com cancro urolégico e
portadores gVPs BRCA1/2, acompanhados numa Clinica de Risco de Cancro Hereditério. Os resultados de sobrevivéncia
foram calculados através do método Kaplan-Meier, e a mediana da sobrevivéncia global (mOS) foi comparada entre
portadores de BRCA1 e BRCA?2 utilizando o teste log-rank.

Resultados: Foram incluidas 836 familias com gVPs BRCA1/2, das quais 42 familias (5,0%) tinham doentes com
tumores uroldgicos: 37 com cancro da préstata, quatro com cancro renal e sete com cancro urotelial. A maioria
dos doentes (77%) era portadora de um gVP BRCA2. Entre os doentes com cancro da préstata, todos os tumores
de alto grau ou metastéticos ocorreram em portadores gVP BRCA2 e a mediana de idade ao diagnéstico foi
inferior & estimada para a populacdo geral e a calculada nesta coorte para portadores gPVs BRCA1. Os portadores
gPVs BRCA2 também apresentaram uma histéria pessoal de cancro mais diversificada, sendo o cancro da mama
a outra neoplasia mais frequente (32%), um padrdo ndo observado entre os portadores de BRCA1. Relativamente
a histéria familiar, o cancro da mama foi a neoplasia maligna mais comum (71% gVPs BRCAT; 74% gVPs BRCA2),
seguido pelo cancro da préstata (42% gVPs BRCA1; 34% gVPs BRCA?2). Identificdmos trés doentes com gPVs BRCA?2
mapeados para a regido do cluster de maior risco do cancro da préstata (c.7914-3"). No cancro da préstata avancado,a
mOS foi 38 meses (IC 95%, 5,6-70,3), sem diferenca significativa na sobrevivéncia entre portadores de BRCA1 e
BRCAZ2 na coorte geral (p = 0,408).

Todos os doentes com cancro renal (trés gVPs BRCA2 e um gVP BRCA1) eram do sexo feminino e tinham histéria
pessoal de cancro da mama. Entre os doentes com cancro urotelial (um portador de gVP BRCAT1 e seis de gVPs BRCA?2),
a maioria apresentava cancro da bexiga ndo musculo-invasivo (71,4%), com excecdo de dois portadores de gVPsBRCA2
que apresentavam formas invasivas da doenca; o doente diagnosticado com doenca metastatica era um dos dois sem
histéria pessoal de outras neoplasias.

Discussdo: Em consonéncia com a evidéncia previamente descrita, os portadores gVPs BRCA2 apresentaram cancro
da préstata em estddios mais avancados, reforcando o papel deste gene como fator de risco prognéstico. No
que respeita a correlacdo gendtipo-fenétipo, identificdmos doentes com gPVs em regides do BRCA2 previamente
associadas a maior risco de cancro da préstata, nomeadamente no cluster ¢.7914-3" Embora comparacdes
formais de risco ndo sejam possiveis,a presenca destas variantes reforca a importancia biolégica dos nossos dados e
a necessidade de estudos futuros focados nesta associac&o.

Relativamente ao cancro renal, a sua ocorréncia exclusiva em mulheres com histéria pessoal de cancro da mama pode
sugerir a possibilidade de mecanismos etiolégicos partilhados, ainda que o reduzido tamanho amostral ndo permita
inferéncias. Em relacdo ao cancro urotelial,a interpretacdo dos resultados deve considerar o potencial viés de selecéo
associado a elevada prevaléncia de histéria pessoal de neoplasias prévias nesta coorte. Neste contexto, os resultados
poderédo refletir um achado circunstancial, sublinhando a necessidade de investigacéo adicional para clarificar o papel
das gVPs BRCA1/2 neste contexto.
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Conclusdes: Este estudo contribui para a caracterizacdo do espetro de neoplasias urolégicas associadas a portadores
de gVPs BRCA1/2, numa populacdo portuguesa, confirmando a associacdo mais consistente entre gVPs BRCA2 e
formas clinicamente mais agressivas de cancro da préstata.

Estudos descritivos como este sdo fundamentais para aprofundar o conhecimento sobre o risco oncolégico
em portadores de gVPs, particularmente em contextos populacionais especificos, como Portugal, onde variantes
fundadoras sdo relativamente prevalentes. Neste contexto, a avaliacdo sistematica da histéria familiar e pessoal de
cancro contribui para uma adequada estratificacdo de risco, permitindo otimizar a referenciacdo para teste genético,
bem como a implementacdo adequada de estratégias de vigilancia personalizadas para os portadores e respetivas
familias.
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Desdiferenciacdo no cancro da mama: desafios diagnésticos

e implicacdes ‘terapéuticas — a propésito de um caso clinico
Catarina Maia; Bérbara Alves Passos; Marta Caetano Goncalves; Miguel Barbosa;
Ana Carmo Valente i i

UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE SAO JOAO

Introducdo: Durante o tratamento do carcinoma da mama metastatico luminal, a perda de expresséo de recetores
hormonais constitui um mecanismo de resisténcia a terapéutica enddcrina associada a inibidores das ciclinas.
Este fendmeno associa-se, de forma geral, a um prognéstico mais desfavoravel nestes doentes. Por outro lado, a
diferenciacdo neuroendécrina representa um fenémeno raro de desdiferenciacéo tumoral, relacionado com alteracdes
genéticas e epigenéticas adicionais. Apresentamos um caso clinico que ilustra a desdiferenciacdo sequencial de um
carcinoma da mama luminal para um fendtipo triplo-negativo e, posteriormente, para um fendtipo neuroendécrino,
traduzindo uma plasticidade tumoral extrema e um desafio terapéutico significativo.

Descricdo do Caso Clinico: Mulher, 32 anos, diagnosticada em dezembro de 2019 com carcinoma da mama esquerda
invasor, grau 2, com expressdo de recetores de estrogénio (RE) 100%, recetores de progesterona negativo e HER2
negativo. Ao diagndstico apresentava metastizacdo dssea extensa a nivel da coluna, com atingimento das vértebras
de C7 a Dé6. Por fratura instavel de D1, foi submetida a correcao cirdrgica em fevereiro de 2020, tendo sido realizada
bidpsia 6ssea no mesmo tempo operatério. Esta bidpsia confirmou tratar-se de uma metéstase de carcinoma da mama
luminal HER2 negativo. Apds discussdo multidisciplinar, iniciou tratamento sistémico com palbociclib, anastrozol,
goserrelina e acido zoledrénico em marco de 2020, associado a radioterapia paliativa da coluna dorsal.

Em dezembro de 2023 foi identificada oligoprogressdo na mama esquerda, mantendo-se a restante doenca estéavel.
Neste contexto, manteve tratamento sistémico e foi submetida a mastectomia esquerda com pesquisa do génglio
sentinela em marco de 2024. A anatomia patolégica revelou um carcinoma invasor de 32 mm, grau 3, margens
livres (RO), 0/2 ganglios sentinela negativos, pT2NO(sn), com auséncia de expressdo de recetores hormonais (RH) e
HER?2 negativo. Na reavaliacdo imagiolégica pds-operatéria foi identificada persisténcia de doenca ganglionar axilar
esquerda. A doente foi entdo submetida a esvaziamento axilar em agosto de 2024, que revelou envolvimento de 3 dos
11 gaénglios metastaticos, um com invaséo extraganglionar, mantendo perfil triplo negativo, com expressédo de PD-L1
superior a 10%.

Em setembro de 2024 foram solicitadas segundas opinides a internacionais, tendo sido consensual a manutencéo do
tratamento sistémico em curso com palbociclib, anastrozol, goserrelina e a realizacdo de radioterapia locorregional,
incluindo parede toracica esquerda e regides ganglionares axilar, supraclavicular e cadeia mamaria interna.

Em agosto de 2025 surgiram nédulos subcuténeos de novo na regido proximal do braco esquerdo. A microbidpsia
revelou carcinoma com diferenciacdo neuroendécrina, com positividade para AE1/AE3, CK8/18, CK19, sinaptofisina
(difusa), cromogranina e GATA-3 fraca e focal, sem expressdo de RH e HER2 negativo. Atendendo aos achados
histolégicos, imuno-histoquimica e & localizacdo da recidiva, considerou-se mais provével a desdiferenciacdo da
neoplasia mamaria para um fenétipo triplo negativo com diferenciacdo neuroendécrina. Foi proposto tratamento
com carboplatino AUC 5 no dia 1 e gemcitabina 1000 mg/m? nos dias 1 e 8, em ciclos de 21 dias, em associacdo com
pembrolizumab 200mg a cada 21 dias. A doente iniciou quimioterapia em setembro de 2025, com associacéo de
pembrolizumab em outubro do mesmo ano. Atualmente mantém o tratamento fez reavaliacdo imagiolégica no inicio
de 2026 com evidencia de resposta parcial.

Discussdo: Este caso descreve uma evolucdo biolégica rara do carcinoma da mama metastético, caracterizada
pela perda sequencial de sensibilidade hormonal e pela aquisicdo de diferenciacdo neuroendécrina ao longo do
tratamento sistémico. A transformacdo fenotipica observada reflete elevada plasticidade tumoral e emergéncia de
mecanismos de resisténcia adquirida, com impacto progndstico e terapéutico muito significativo. A diferenciacéo
neuroendécrina adquirida no carcinoma da mama é um fenémeno raro e ndo existem recomendacées terapéuticas
especificas estabelecidas. Neste contexto, a abordagem como carcinoma da mama triplo-negativo com diferenciacdo
neuroenddcrina, associando quimioterapia a imunoterapia na presenca de expresséo significativa de PD-L1, permitiu
o controlo da doenca até a data. Este caso reforca a importancia da reavaliacdo histolégica e imunofenotipica ao
longo da evolucdo da doenca metastatica, particularmente perante progressées atipicas, e sublinha a necessidade
de estratégias terapéuticas individualizadas face a heterogeneidade e plasticidade biolégica do carcinoma da mama.
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ACESSO A RADIOFARMACOS DE 177-LUTECIO: O CASO DE UMA
UNIDADE LOCAL DE SAUDE SEM SERVICO DE MEDICINA NUCLEAR

Beatriz Martins; Miguel Peixoto; Carolina Pinhal; Cristina Fernandes
UNIDADE LOCAL DE SAUDE DE GAIA/ESPINHO

Introducédo: O lutécio-177 ("77Lu) é um radionuclideo emissor de dois tipos de radiacdo — beta-menos () e gama (). A
sua conjugacdo a um ligando especifico d4 origem a um radiofdrmaco que fornece radiacdo terapéutica B as células-
alvo, as quais se liga, induzindo lesdo no ADN que pode levar a morte da célula. A emiss&o de radiagcdo y permite a
sua utilizacdo em exames de imagem, dosimetria e, consequentemente, monitorizacdo da resposta terapéutica.

Atualmente existem 2 radiofdrmacos de 177Lu comercializados em Portugal — o oxodotreétido de 177Lu (Lutathera®),
indicado no tratamento de tumores neuroenddcrinos gastro-entero-pancredticos avancados, com Autorizagdo de
Introducdo no Mercado (AIM) desde 2017, e o vipivotido tetraxetano de 177Lu (Pluvicto®), para o tratamento de
doentes adultos com progresséo do cancro da préstata resistente a castracdo metastatico (CPRCm), com AIM desde
2022. Apesar de estarem comercializados em Portugal, o circuito de acesso aos radiofdrmacos é complexo e estd
dependente de vérias condicionantes, nomeadamente a existéncia de infraestruturas especificas de tratamento e
internamento, s podendo ser administrados por profissionais devidamente qualificados.

Objectivos: Caracterizar o acesso aos radiofdrmacos contendo 177Lu e identificar dificuldades e oportunidades desta
terapéutica.

Material e métodos: Revisdo bibliografica dos radiofdrmacos de 177Lu autorizados em Portugal pelo INFARMED e anélise
do circuito destes medicamentos numa Unidade Local de Satide do Grupo D sem Servico de Medicina Nuclear (SMN).

Resultados: Para acesso ao tratamento com radiofadrmacos de 177Lu em Portugal, no caso do Lutathera®, este encontra-
se financiado apenas nos critérios definidos no Relatério de Avaliacdo de Financiamento Piblico (RAFP), estabelecidos
pelo INFARMED. Relativamente ao Pluvicto®, o Programa de Acesso Precoce (PAP) com custos permite o acesso
ao medicamento com AIM, nos critérios definidos, enquanto decorre a avaliacdo de financiamento. E necesséria
a submissdo de um requerimento fundamentado para avaliacdo e autorizacdo, caso a caso, pelo INFARMED, que
concede uma Autorizacdo de Utilizacdo Excecional (AUE) de doente especifico, em caso de parecer positivo.

Adicionalmente, cada pedido de tratamento necessita de parecer favordvel da Comissdo de Farmacia e Terapéutica
(CFT) local e autorizacdo pelo Conselho de Administracdo (CA) hospitalar.

Desde maio de 2022, o servico de oncologia submeteu a CFT local de uma ULS do grupo D 3 pedidos de tratamento
com Lutathera®. Entre maio de 2024 e setembro de 2025, foram submetidos 9 pedidos de tratamento com Pluvicto®.
A partir de outubro de 2025, ocorreu uma alteracdo do circuito deste medicamento, passando a ser, no hospital
de origem, avaliado exclusivamente pela Unidade de Gestdo (UG), que recebe autorizacdo financeira do CA para a
realizacdo de tratamento de um nimero contratualizado de utentes, com transferéncia de toda a responsabilidade
de avaliacdo, autorizacdo e tratamento para o hospital com SMN que administra o radiofdrmaco, sendo o custo do
tratamento imputado ao hospital de origem. Até ao final de 2025 foram submetidos mais 3 pedidos & UG.

O grafico 1 detalha os 15 pedidos, dos quais apenas 9 iniciaram o tratamento, tendo decorrido um tempo médio de
95 dias entre o pedido efetuado pelo médico prescritor e o inicio do tratamento com 177Lu (gréfico 2). A alteracdo do
circuito do pedido destes medicamentos fez encurtar esta média de 104 dias para 60 dias, traduzindo-se num menor
tempo de espera para o utente.

Discussdo: O acesso ao tratamento com radiofdrmacos num hospital sem SMN é complexo e estd dependente da
disponibilidade e capacidade de resposta de instituicées externas dotadas de SMN, o que tende a prolongar os tempos
de referenciacdo e inicio da terapéutica, que, muitas vezes, ndo é compativel com a evolucdo da patologia oncoldgica,
podendo comprometer a eficécia do tratamento, decorrente da progressdo da doenca e consequente agravamento
do estado geral do doente. Verificou-se que atrasos no inicio do tratamento estiveram associados a agravamento
clinico e a desfechos desfavoréveis, incluindo mortalidade. Este constrangimento decorre da sobrecarga das poucas
instituicdes com SMN existentes, obrigando frequentemente a referenciacéo para unidades geograficamente distantes
da area de residéncia dos doentes.
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Conclusdes: A utilizacdo de radiofdrmacos de 177Lu tem demostrado eficicia semelhante ou superior em comparacdo
com a quimioterapia convencional, porém apresenta maior especificidade terapéutica e menor toxicidade sistémica,
uma vez que, a radiacdo é libertada nas células-alvo tumorais as quais o radiofdrmaco se liga. A pesquisa de novos
alvos moleculares poderd levar a expans&o da sua utilizacdo para outras indicacdes terapéuticas.

Existem barreiras ao acesso a radiofarmacos de 177Lu em Portugal, apesar da AIM, derivadas de circuitos complexos,
custos elevados e exigéncias administrativas. O Pluvicto® depende ainda de autorizagdo do INFARMED, por se
encontrar em avaliacdo de financiamento. A utilizacdo exclusiva em instituicdes com SMN obriga a referenciacédo de
doentes de hospitais sem esta valéncia, condicionando o inicio do tratamento a capacidade de resposta de unidades
externas. Estes constrangimentos traduzem-se em atrasos clinicamente relevantes, potencialmente incompativeis
com a evolucdo da doenca oncolégica e com impacto nos resultados terapéuticos.
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Anemia Hemolitica Auto-Imune em Timoma
Raquel Lopes; Anabela Santos; Eduardo Couto; Fernando Miguel
UNIDADE LOCAL DE SAUDE DA REGIAO DE LEIRIA

Introducdo: A anemia hemolitica auto-imune (AHAI) pode ser idiopatica ou secunddria a farmacos, infecdes, outras
doencas auto-imunes, doencas linfoproliferativas, entre outras, mais raras, como os timomas. Em mais de 50% dos
casos de AHAI enquanto sindrome paratimico, houve remissdo da AH mediante recess&o cirlrgica do timoma associado
a uma terapia prévia com corticoides.

Objetivos: Documentar os aspetos clinico-laboratoriais num doente com timoma, politransfundido e com fenémenos
de auto-imunidade.

Material e Métodos: Anélise de dados clinicos e analiticos do processo clinico do doente e revisdo da literatura sobre
o tema.

Resultados: Descreve-se o caso de um homem de 72 anos, com histéria de hemotransfusdo miltipla, internado
na Medicina, em Novembro/2020, por astenia, palidez, anemia sintomatica grave (Hgb: 5,3 g/dL), anisocitose,
reticulocitose, mas sem ictericia, sem hiperbilirrubinémia e DHL normal. Do estudo realizado, com apoio da
Hematologia, salienta-se teste de antiglobulina indireta (TAI) negativo e TA direta (TAD) positivo por IgG e TC torécica
a revelar massa com 6x3 cm no mediastino anterior e cujo resultado anatomo-patoldgico, apds bidpsia guiada por
TC, foi de timoma. Durante o internamento fez 3 CE com escasso rendimento transfusional e iniciou prednisolona
(PDN) 1mg/Kg/dia. Alta ao 15° dia: menos sintomético, Hgb: 7,4 g/dL e em perfil ascendente e com reducdo dos
marcadores de hemélise inicialmente alterados. Seguimento em ambulatério, sob PDN em desmame, sem transfuséo
de CE, apresentando, ao fim de 8 semanas, razodvel resposta clinico-analitica com subida do valor de hemoglobina,
mas mantendo anemia com TAD + (IgG). Referenciado para timectomia, realizada em Marco/2021, apés a qual e em
4 meses apresentou, ja sem PDN, resolucdo total do quadro de anemia, normalizacdo dos pardmetros de hemélise
previamente alterados e negativacdo da TAD.

Conclusdes: Salienta-se a importéncia do tratamento da AHAI ser baseado na eliminacdo da causa subjante, sendo
que neste caso de AHAI associada a timoma, o uso de corticoides (PDN 1mg/kg/dia) seguido de remoc&o cirurgica
da massa conduziu a remissdo total da anemia hemolitica. Enfatiza-se ainda a necessidade de evocar a hipétese
de timoma perante uma AHAI sem outras causas mais comuns documentadas (e que seria considerada idiopatica),
fundamental no diagndstico precoce, na eviccdo de tratamentos desnecessérios e na referenciacdo célere a cirurgia
cardio-toracica.
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Carcinoma da mama HER2-positivo com VP BRCA 1:
Desafios Terapéuticos na doenca metastatica e estratégias

de reducao de risco
Jay Bagoandas; Isélia Miguel; Fatima Vaz
INSTITUTO PORTUGUES DE ONCOLOGIA DE LISBOA

Introducdo: Apresenta-se o caso de uma doente jovem com carcinoma da mama HER2-positivo, com recetores
hormonais positivos, diagnosticado em 2016, que evoluiu para doenca metastdtica multisistémica, incluindo o
envolvimento do sistema nervoso central (SNC), apés mudltiplas linhas de tratamento (terapéutica anti-HER2). A
identificacdo subsequente de uma variante patogénica BRCA 1 lancou um desafio importante na decisdo de cirurgias
redutoras de risco.

Caso Clinico: Trata-se de uma doente do sexo feminino, de entre 40-45 anos, com carcinoma invasivo da mama
esquerda, diagnosticado em 2016, com recetores hormonais RE 10%, RP 1%, HER2 3+ positivo (cT2N+MO). Realizou
quimioterapia neoadjuvante com esquema FEC, seguida de paclitaxel, tumorectomia, celulectomia, e radioterapia
adjuvante. Cumpriu hormoterapia com tamoxifeno e um ano de trastuzumab.

Em Abril 2020, foi identificada recidiva metastéatica ganglionar, éssea, pulmonar e hepéatica, sendo a metastizacdo
hepéatica confirmada histologicamente. Iniciou tratamento com paclitaxel semanal, associado a duplo bloqueio anti-
HER2 com trastuzumab e pertuzumab, com excelente resposta metabdlica documentada em PET de Julho, que
evidenciou reducdo marcada da atividade metabdlica a nivel 46sseo, pulmonar, ganglionar e hepético.

Em agosto 2020, o paclitaxel foi suspenso, mantendo-se o duplo bloqueio anti-HER2 em associacdo com letrozol e
goserelina. A PET de marco de 2021 revelou progressdo metabdlica da doenca, com reaparecimento de metastases
ganglionares, pulmonares e 4sseas multifocais, levando a substituicdo de letrozol por fulvestrant, mantendo o duplo
bloqueio anti-HER2.

Em agosto 2021, verificou-se nova progressdo da doenca éssea, tendo sido suspenso o fulvestrant e iniciada
quimioterapia com vinorelbina, mantendo-se a goserelina e o duplo bloqueio anti-HER2, com estabilidade clinica e
imagiolégica durante cerca de oito meses.

Em abril 2022, a PET evidenciou progressdo da doenca éssea multifocal, com aparecimento de novas lesdes iliacas,
apesar dos marcadores tumorais apresentarem cinética decrescente. Manteve-se a terapéutica instituida até nova
reavaliacdo imagiolégica em novembro de 2022, que confirmou nova progressdo da doenca éssea. Iniciou-se quarta
linha de tratamento com Trastuzumab entansina (T-DM1), com boa tolerancia.

Posteriormente, realizou estudo genético, tendo sido identificado uma variante patogénica BRCA 1, motivando a
doente discutir cirurgias redutoras de risco.

Nova reavaliacdo imagiolégica em abril de 2024 evidenciou miltiplas lesées encefélicas e nova metastizacéo dssea,
com envolvimento da cauda equina. A doente recusou radioterapia holocraniana. Iniciou-se quinta linha terapéutica
com trastuzumab deruxtecano (T-DXd), tendo-se verificado regressdo das lesdes encefélicas e estabilidade da doenca
bssea nos exames subsequentes, situacdo que se mantém até a data atual.

Discussdo: Este caso clinico ilustra uma abordagem complexa numa doente com carcinoma da mama HER2+ com VP
BRCA 1, submetida a maltiplas linhas de tratamento, nomeadamente diferentes agentes anti-HER2 ao longo de vérios
anos. E interessante, pois lanca duas questdes importantes para discuss&o.

A primeira relaciona-se com o aparecimento de lesdes encefélicas sob T-DM1, que reflete a limitacdo deste conjugado
anticorpo-farmaco (ADC). Embora tenha demonstrado ser benéfico em sobrevida global e livre de progressdo em
doentes com carcinoma da mama HER2+ previamente tratadas, o mesmo apresenta uma penetracdo limitada na
barreira hematoencefalica. Assim, o SNC pode atuar como um "santudrio" para células tumorais, permitindo progresséo
isolada nesta localizacdo, mesmo na presenca de resposta sistémica.
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A transicdo para T-DXd revelou-se clinicamente adequada. Este ADC de nova geracdo combina trastuzumab com um
potente inibidor da topoisomerase |, com capacidade de efeito bystander, permitindo a destruicdo de células tumorais
adjacentes. Os ensaios clinicos recentes como o DESTINY-Breast 03 demonstraram elevada resposta intracraniana
e controlo duradouro da doenca cerebral, mesmo apds exposicdo prévia a mdltiplas linhas anti-HER2. A resposta
observada neste caso, com regresséo das lesdes encefdlicas e estabilidade da doenca 6ssea, estd em consonancia
com estes estudos e reforca o papel do T-DXd como opcéo preferencial em doentes com metéstases cerebrais.

A identificacdo de uma VP BRCAT1 levanta a discuss&o sobre cirurgias redutoras de risco, tradicionalmente indicadas
em contexto de doenca localizada ou em portadoras assintomaticas. Um estudo de coorte internacional recente
demonstrou associacdo entre cirurgias redutoras de risco e melhoria da sobrevida global em mulheres jovens
portadoras de BRCA1/2 com carcinoma da mama. Contudo, incluiu exclusivamente doentes em estadio I-llI, excluindo
doenca metastética de novo, limitando a sua aplicabilidade ao presente caso.

Em contexto de doenca metastatica ativa, ndo existem estudos de que a anexectomia ou a mastectomia melhorem
a sobrevida ou controlem a progressdo da doenca metastética. O beneficio da anexectomia limita-se a reducdo do
risco de carcinoma do ovério e a possibilidade de evitar supressdo ovérica farmacolégica prolongada, enquanto a
mastectomia pode reduzir o risco de carcinoma da mama contralateral e a ansiedade, promovendo maior sensacéo
de controlo da doenca. Assim, a decisdo deve ser individualizada, considerando o estado clinico da doente, o risco
cirdrgico e focando no controlo da doenca e na qualidade de vida. Apés discussdo em reunido multidisciplinar, propés-
se anexectomia com finalidade de supressdo ovérica.

X1V PERSPECTIVAS EM ONCOLOGIA POSTERS LIVRO DE ABSTRACTS | 124



o093 T[T

Carcinoma de células renais com perda de expressao de SMARCB1

(INI1): uma entidade rara de comportamento agressivo
Inés Hilario Soldin; Marli Cruz; Alexandra Lapa; Jodo Lobo; Anténio Morais; Joaquina Mauricio
INSTITUTO PORTUGUES DE ONCOLOGIA PORTO

Introdugdo: O carcinoma de células renais deficiente em SMARCBT caracteriza-se pela perda bialélica do gene
supressor tumoral SMARCBI, com consequente perda de expressdo da proteina SMARCB1 (INI1) detetada por
imunohistoquimica. Tem maior incidéncia em doentes jovens, particularmente portadores de traco falciforme ou
outras hemoglobinopatias. E um tumor raro e de muito mau prognéstico pelo seu crescimento répido e metastizacéo
precoce. Apresenta-se um caso clinico ilustrativo da complexidade da abordagem diagnéstica e terapéutica desta
entidade nosoldgica.

Descricdo do Caso: Doente do sexo masculino, 50 anos, ex-fumador de 5 UMA, com antecedentes de hipertens&o
arterial, sem histéria de hemoglobinopatia, e ECOG 0 ao diagnéstico. Em marco de 2024 observado por queixas de
lombalgia direita, intermitente, com cerca de um ano de evolucdo e episédios de hematdria macroscépica esporadica
ha dois meses. Documentou-se anemia G1 (CTCAE vers&o 5) e lesdo renal AKINT pds-renal, sem outras alteracdes
analiticas de relevo. Realizada ecografia vesical e reno-pélvica, que documentou ureterohidronefrose a direita sem
foco obstrutivo evidente. Colocou cateter duplo J para alivio sintomético e realizou urotomografia computorizada e
ressonancia magnética reno-pélvica, que revelaram a presenca de massa suspeita no bacinete direito (19x14 mm) e
citologia urindria com células uroteliais atipicas, colocando-se como hipétese diagndstica mais provavel uma neoplasia
urotelial. Em agosto submetido a nefroureterectomia direita laparoscépica. O exame histoldgico revelou a presenca
de neoplasia epitelial maligna pouco diferenciada, com perda de expressdo de SMARCBT (INI1) e fenétipo compativel
com carcinoma renal do tipo "medullary-like". Foi realizado estudo molecular por Sequenciacdo de Nova Geracdo
(NGS), revelando como Unico achado uma variante patogénica do gene SMARCBI. Realizada TC pés-operatéria, que
ndo revelou sinais de recidiva local ou metastizacdo a disténcia, pelo que ficou em vigilancia. Trés meses apds a
cirurgia, recorre ao servico de urgéncia por dispneia, distria, dor abdominal e dorso-lombalgia direita severas com
cinco dias de evolucdo. Realizada TC toraco-abdomino-pélvica, que revelou extensa recidiva local, volumosa massa
retroperitoneal infiltrativa, metastizacdo pulmonar bilateral, miltiplas adenopatias retroperitoneais e ascite de
grande volume. A data ECOG 2, com agravamento da anemia (G2) e da funcdo renal (Clearance da creatinina 52 mL/
min/1,73m?, basal normal) internado para otimizac&o clinica. Face a extensa recidiva, o caso foi discutido em consulta
de grupo multidisciplinar, onde se considerou haver beneficio no inicio de terapéutica sistémica com pembrolizumab
associado a lenvatinib. O agravamento clinico foi galopante ndo havendo tempo nem condicdes clinicas para inicio de
tratamento sistémico.

Discussdo: O carcinoma de células renais com perda do SMARCBT é uma entidade incluida na ultima classificacéo
da OMS de 2022 no grupo das "neoplasias definidas molecularmente”. O presente caso demonstra a importancia do
recurso a técnicas de estudo molecular, como o NGS, para o diagnéstico preciso e atempado. Exemplifica, ainda, a
agressividade biolégica da doenca, com ocorréncia de metastizacdo agressiva e precoce e compromisso grave do
estado geral. A inexisténcia de estratégias terapéuticas sistémicas validadas constitui um desafio para investigacdes
adicionais com impacto clinico.
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Dindmica Clonal e Escape Terapéutico: Carcinoma da Mama
com Evolucdo de HER2-Positivo para Triplo-Negativo e o Papel
do Bloqueio HER2 Continuo

Sara Alves Morais; Rozeane Santiago; Angélica Micolo; Daniela Costa; Alexandra Roque;
Carolina Sousa; Inés Angelo; Carolina Trabulo; Isabel Fernandes; Adriano Baptista; Idilia Pina
CENTRO HOSPITALAR BARREIRO MONTIJO E.PE.

Introdugdo: O carcinoma da mama com receptor do fator de crescimento epidérmico humano 2 positivo (HER2 positivo)
representa cerca de 20% dos diagnésticos e caracteriza-se por ser uma entidade biologicamente mais agressiva e é
usado para selecdo da melhor estratégia terapéutica. A discordéncia no status HER2 entre o tumor primério e a leséo
metastdtica tem sido amplamente analisadas, no entanto, a literatura disponivel mostra resultados dispares, com
discordancia entre 8 e 23%. A alteracdo na expressdo destes biomarcadores pode resultar em alteracdes terapéuticas,
no progndstico da doenca e na sobrevivéncia global.

Objetivo: Apresentacdo de caso clinico onde se demonstra a gestdo de miltiplas terapéuticas no carcinoma da mama
HER2+ localmente avancado.

Material e métodos: Recolha de dados a partir do processo clinico da consulta de Oncologia Médica.

Resultados: Doente de 37 anos com carcinoma invasivo da mama esquerda (Grau 3, Recetores de Estrogénio e
Progesterona negativos, HER2 positivo, Ki-67 80%), com envolvimento ganglionar axilar diagnosticada em junho de
2020, estadio cT4b N1 MO. Iniciou quimioterapia neoadjuvante com protocolo Doxorrubicina e Ciclofosfamida em
dose dense seguida de Paclitaxel com Trastuzumab e Pertuzumab. Apresentou progressédo clinica e imagiolégica
durante o tratamento, com surgimento de novas lesées cutdneas.

Proposta para Trastuzumab emtansina (T-DM1), obtendo resposta parcial que permitiu a realizacdo de mastectomia
radical modificada esquerda (ypT2 NO, RCB-II) em junho de 2021, seguida de radioterapia e continuacdo de T-DM1
durante 11 meses.

Em dezembro de 2021, a doente apresentou recidiva cutdnea na cicatriz cirirgica tendo sido proposta para Trastuzumab
que cumpriu durante 9 meses. Posterior progressao ganglionar supraclavicular tendo iniciado Trastuzumab Deruxtecano
(T-DXd) em novembro de 2022 com resposta metabdlica inicial, mas progrediu novamente em abril de 2023, a nivel
cutdneo e adenopatia cervical com bidpsia, realizou 7 meses de tratamento.

Em julho de 2023, iniciou novo tratamento com Tucatinib, Capecitabina e Trastuzumab, apés 4 tratamentos documentou-se
nova progressdo em sede cuténea na regido supraclavicular esquerda e cervical posterior para-mediana esquerda. Realizada
biépsia que mostrou perda de expressdo intensa de HER2 (HER2 1+), mantendo auséncia de receptores hormonais. Iniciou
em janeiro de 2024 nova linha terapéutica com Vinorelbina e Trastuzumab. Cumpriu 8 meses de tratamento.

Documentada nova progresséo de doenca cuténea na regido dorsal e cervical com biopsia.

Iniciou Doxorrubicina lipossomica e Trastuzumab em outubro de 2024. Documentada progress&o cutdneas e imagiolégica
em janeiro de 2025 de clone triplo negativo. Iniciou Sacituzumab govitecano mantendo Trastuzumab em fevereiro de 2025.

Nova progressdo de doenca cutdnea em agosto de 2025 mantendo tratamento até outubro de 2025 com radioterapia
local. Em novembro de 2025 em consulta objetivou-se espessamento na regido da cicatriz mamdria tendo realizado
biopsia e iniciado Carboplatina e Trastuzumab que mantém até a data. A doente mantém-se clinicamente estéavel,
com excelente performance status (ECOG 0).

Discusséo: Este caso clinico ilustra a agressividade biolégica do cancro da mama HER2+, manifestada pela progress&o
precoce. O ponto central reside na evolucdo fenotipica documentada: a transicdo de uma doenca HER2-positiva para
um clone de expressdo HER2-low (1+). Esta dindmica clonal sugere que a pressédo seletiva das sucessivas linhas de
tratamento poderd ter favorecido a proliferacdo de clones resistentes. O dilema clinico da manutencéo do bloqueio
HER2 perante um novo clone dominante é uma quest&o fulcral, baseando-se a estratégia na provével heterogeneidade
intratumoral e no risco de "reativacdo" de focos celulares HER2-positivos previamente controlados.

Conclusdo: O caso clinico demonstra que a biologia tumoral é um alvo mével, exigindo reavaliacdes histolégicas
frequentes das lesdes em progressdo. No entanto, este caso demonstra que, apesar da sequenciacdo criteriosa de
terapéuticas inovadoras, a rapidez da progressdo cutdnea e a mudanca fenotipica continuam a ser fatores limitantes.
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T-DXd no tratamento do cancro da mama HER2 positivo

com metastizacdo cerebral: mudanca de paradigma
ANA RITA MARQUES GOMES; Susana Amaral; Margarida Vieira; Patricia Sousa
INSTITUTO PORTUGUES DE ONCOLOGIA PORTO

O Trastuzumab deruxtecan (T-DXd) é um anticorpo conjugado composto por um anticorpo antiHER-2 (human epidermal
growth factor receptor 2) e um inibidor citotéxico da topoisomerase |, que tem demonstrado beneficios clinicos
substanciais no controlo ndo s6 da doenca sistémica em doentes com cancro da mama metastizado HER2 positivo,
mas também na doenca do sistema nervoso central.

Neste caso clinico, é apresentada uma doente com diagnéstico em 2020, aos 49 anos, de um carcinoma ductal invasor
da mama direita, G3, com receptores hormonais negativos e HER2 positivo, cT3(m)N1.

Foi submetida a quimioterapia neoadjuvante com antraciclinas e taxanos com duplo bloqueio de HER2, seguida de
mastectomia total + esvaziamento axilar, com doenca residual na peca operatéria (ypT1b N1), tendo completado
tratamento adjuvante com radioterapia e TDM-1 (trastuzumab emtansina) até Setembro de 2022.

Em Setembro de 2023, é admitida no servico de urgéncia com quadro de cefaleias e vémitos incoerciveis, tendo sido
identificada metastizacdo cerebral miltipla.

Realizou corticoterapia endovenosa em alta dose seguida de radioterapia holocraneana, com resolucdo da
sintomatologia neurolégica.

Foi re-estadiada por PET FDG, que revelou progressdo de doenca (PD) ganglionar, pulmonar e éssea multifocal.

Iniciou tratamento com T-Dxd em Dezembro de 2023, e na primeira avaliacdo de resposta, em Marco de 2025,
apresentava resposta imagiolégica completa (em PET e RM CE), que se manteve até Junho de 2025.

Nessa altura, por progresséo de doenca éssea, pulmonar e ganglionar (sem PD cerebral), iniciou tucatinib + capecitabina
+ trastuzumab, com PD em 3 meses (aqui também PD cerebral, assintomatica) e em Outubro de 2025 iniciou T-DM1,
que suspendeu ao fim de 6 ciclos por PD com deterioracdo do estado geral.

Ficou em cuidados sintomaticos exclusivos, e faleceu em Janeiro de 2026.

Esta doente apresentou uma progressdo livre de doenca de 18 meses, com excelente toleréncia ao tratamento, e
manutencdo da qualidade de vida, e uma sobrevidéncia global de 28 meses desde o diagnéstico da doenca metastatica.

Discussdo: A doenca do sistema nervoso central representa um dos maiores desafios no tratamento do cancro
da mama HER2 positivo metastizado, pela elevada incidéncia de metastases cerebrais, associada a limitacdo das
terapéuticas sistémicas em atravessar a barreira hematoencefalica.

Os resultados obtidos com o TDx-d representam uma mudanca de paradigma no tratamento de doentes com
metastizacdo cerebral, que tém agora a possibilidade de um tratamento com controlo da doenca significativo e
duradouro.

Conclusdo: Este caso clinico ilustra de forma consistente a atividade do TDx-d no tratamento do cancro da mama
HER?2 positivo com metastizacdo cerebral.

No entanto, a progresséo de doenca apds TDx-d permanece um desafio, com op¢des terapéuticas com baixas taxas
de resposta e pouco beneficio clinico, reforcando a necessidade de surgimento de novos agentes e estratégias
sequenciais mais eficazes.
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Avaliacdo do Risco e do Estado Nutricional de Criancas
e Adolescentes com Patologia Oncoldgica, em contexto
do Hospital de Dia

Mariana Viana; Diana Maria Veloso e Silva
FACULDADE DE CIENCIAS DA NUTRICAO E ALIMENTACAO DA UNIVERSIDADE DO PORTO

Introducdo: O diagnéstico de cancro, associado a um plano terapéutico intensivo, pode suscitar alteracdes ao estado
nutricional, propiciando o desenvolvimento de malnutricdo. O presente estudo tem como objetivo avaliar o risco e o
estado nutricional de criancas e adolescentes, com cancro em contexto do Hospital de Dia.

Metodologia: O estudo incluiu 37 criancas e adolescentes (2-18 anos) com diagnéstico de tumores sélidos, a serem
acompanhadas no Hospital de Dia. Foi desenvolvido um protocolo de investigacdo que recolheu informacédo relativa
a dados sociodemogréficos, diagnéstico, plano terapéutico e respetiva sintomatologia, estado e risco nutricional,
suporte nutricional e ingest&o alimentar.

Resultados: Das 37 criancas avaliadas, 51% é do sexo feminino. Scores relativos ao Screening Tool Risk on Nutritional
Status and Growth definem a amostra como estando na integra em risco de desnutricdo, diferindo apenas no grau
de urgéncia de atuacdo (risco médio/elevado). J& o Nutrition Screening Tool for Childhood Cancer identificou 55% da
amostra como estando em risco de desnutricdo. Face ao estado nutricional, 59,5% da amostra encontra-se em eutrofia,
35,1% com sobrepeso/obesidade e 5,4% em desnutricdo. O suporte nutricional, sob nutricdo entérica, é implementado
apenas num participante, via sonda nasogastrica, e 27% da amostra faz suplementacao oral, em complementaridade
a alimentacdo oral. Em 81,1% da amostra, a ingestdo alimentar das suas 24h anteriores é superior a 50% das suas
necessidades energéticas estimadas.

Conclusdo: O presente estudo permitiu caraterizar o risco e o estado nutricional da populacdo peditrica visada,
enfatizando-se a importéncia da identificacdo de risco precoce e atuacdo imediata na promocdo de um estado

nutricional saudavel.

Palavras-Chave: Risco nutricional, estado nutricional, oncologia pediétrica, malnutricdo, suporte nutricional
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Atividade intracraniana do mirvetuximab soravtansina no carcinoma

seroso de alto grau do ovario resistente a platina
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Introducdo: O carcinoma seroso de alto grau do ovério é a neoplasia ginecolégica mais mortifera, sendo habitualmente
diagnosticada em fases avancadas de doenca. Embora a maioria das doentes apresente resposta inicial a quimioterapia
a base de platina, a recorréncia e o desenvolvimento de resisténcia sdo frequentes. A doenca resistente a platina
constitui um importante desafio terapéutico. Esta estd habitualmente associada a um comportamento biolégico
agressivo, com op¢des terapéuticas limitadas e mau prognéstico.

O mirvetuximab soravtansina é um anticorpo conjugado (ADC) dirigido ao recetor alfa de folato (FRa) que, recentemente,
demonstrou um beneficio estatisticamente significativo em termos de sobrevivéncia livre de progressdo de doenca
e sobrevivéncia global em doentes com carcinoma seroso de alto grau do ovério resistente a platina e com elevada
expressdo de FRa (igual ou superior a 75%).

A metastizacdo do sistema nervoso central (SNC) é rara no cancro do ovério e o seu tratamento é particularmente
complexo, uma vez que a maioria das terapéuticas sistémicas disponiveis apresenta atividade intracraniana limitada.

Descricdo do caso clinico: Doente do sexo feminino, 66 anos de idade, sem antecedentes relevantes, diagnosticada
com carcinoma seroso de alto grau do ovério irressecével estadio IlIC, de acordo com a classificacdo FIGO 2014, em
novembro de 2021.

A doente cumpriu 3 ciclos de quimioterapia neoadjuvante com carboplatina e paclitaxel, seguida de cirurgia de
citorreducdo de intervalo concomitante com quimioterapia intra-peritoneal hipertérmica, e, posteriormente, 3 ciclos
adicionais de carboplatina e paclitaxel. Em julho de 2022 iniciou niraparib de manutencdo por auséncia de mutacées
nos genes BRCA.

Em dezembro de 2023 por progressdo de doenca a nivel ganglionar, iniciou tratamento sistémico com carboplatina,
gemcitabina e bevacizumab, considerando o intervalo livre de platina de 17 meses. Cumpriu esta combinac&o por 3
ciclos, com interrupcdo precoce por toxicidade, com posterior manutencdo com bevacizumab até junho de 2024.

Apbds nova progresséo de doenca inicia nova linha de tratamento com paclitaxel semanal, cumprindo 6 ciclos no total,
com evidéncia de progressdo de doenca a nivel ganglionar cervical, lombar e mediastinico numa PET-TC realizada em
novembro de 2024.

Por queixas de lombalgia e cervicalgia com 2 meses de evolucdo, com pouco controlo com terapéutica analgésica,
foi decidida a irradiacdo do conglomerado adenopético a nivel cervical e lombar. A doente cumpriu radioterapia
em janeiro de 2025, 25 Gy em 5 fracdes didrias, com um boost integrado de 25-30 Gy em algumas localizacées. A
reavaliacdo de imagem em abril de 2025 mostrou novo aumento das adenopatias pré-existentes e aparecimento de
novas lesdes metastaticas.

Procedeu-se ao doseamento de FRa, com um resultado positivo demonstrando 275% de células tumorais com uma
intensidade membranar 22+. Devido a constrangimentos com a realizacdo do teste e na obtencdo do farmaco, este
s6 foi iniciado em julho de 2025.

Antes do primeiro ciclo foi realizada nova PET-TC para re-estadiamento, com evidéncia de novas lesdes a nivel do
parénquima hepético e corpos vertebrais, assim como uma lesdo dnica a nivel do SNC, que no componente de TC
media 19x15mm, com edema vasogénico e efeito de massa.

Logo apds o primeiro ciclo verificou-se melhoria clinica a nivel das adenopatias cervicais, e apés o segundo ciclo, a
doente apresentou um quadro transitério de hemiparésia direita, o que motivou a realizacdo de uma RM de crénio.
Este exame demonstrou uma significativa reducéo do didmetro da les&o, agora com 11x6mm, com resolucdo completa
do edema vasogénico.

Uma PET-TC de reavaliacdo em setembro de 2025 demonstrou auséncia de uptake a nivel cerebral.
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Discussdo: Os ADC tém demonstrado atividade intracraniana em vérios cancros, nomeadamente no cancro da mama
e no cancro do pulméo.

O mirvetuximab soravtansina é uma nova opcdo de tratamento no carcinoma seroso de alto grau do ovario resistente
a platina com elevada expressdo de recetores de folato. Doentes com metastizacdo do SNC habitualmente séo
excluidas de ensaios clinicos, tal como os que levaram a aprovacdo do farmaco, permanecendo desconhecida a sua
eficacia intracraniana.

Este caso ilustra uma doente com carcinoma do ovério resistente a platina com resposta intracraniana com o
mirvetuximab soravtansina, com reduc&o da les&o cerebral de 19x15mm para 11x6mm, resolucdo do edema e efeito de
massa e, posteriormente, com resposta metabélica completa.

Embora a causalidade ndo possa ser estabelecida de forma definitiva com base num Unico caso, este caso clinico
alerta-nos para a necessidade de uma avaliacdo de forma prospetiva do potencial beneficio desta terapéutica no
controlo de doenca intracraniana maligna.

Titulo, Introduc&o, Descrigdo do Caso Clinico e Discuss&o.
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Sindrome de Cushing ectépica em carcinoma neuroendécrino do timo
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A producéo ectépica de ACTH por tumores neuroendécrinos do timo é uma causa rara, porém relevante, da sindrome de
Cushing. Os doentes geralmente se apresentam com hipercortisolismo grave e de rdpida progressdo, frequentemente
associado a complicacdes como hipertens&o arterial, diabetes mellitus, hipocaliemia, infecdes oportunistas e astenia.

Homem de 56 anos seguido na consulta de Tumores Neuroendécrinos desde 10/2023 por tumor carcinoide do timo,
Ki67 5%, cTAN3M1 inicial com envolvimento ganglionar supraclavicular e sindrome da veia cava superior direita.
Realizou 1* linha com cisplatina+etoposido paliativo de 10/2023 a 02/2024 com resposta parcial. Inicia octreétido
de manutencdo em 03/2024. Em 02/2025 documentada progresséo de doenca (PD) que motivou internamento por
derrame pleural paraneoplésico de grande volume, feito rechallenge com C5 carboplatina+etoposido. Em 06/2025
volta a ser internado, por hipocaliémia grave (2.2mmol/L) persistente e Diabetes Melittus insulino-dependente
inaugural. Ao exame objetivo com edema godet positivo dos membros inferiores e edema cervical anterior direito.
Analiticamente com valores de ACTH, cortisol sérico, cortisol urindrio, glicémias persistentemente elevados (graficos 1
e 2) e cromogranina A 3448ng/ml (<101). Imagiologicamente TC-térax a documentar PD ao nivel da massa mediastinica
anterior em 20% e RM-CranioEncefalica a excluir causa central. Em D9 internamento inicia metirapona por indicacdo
da Endocrinologia. Dada PD com sindrome paraneoplasico inicia em D11 internamento nova linha paliativa com
Topotecano. Tem alta em D18 apéds controlo metabélico sob metirapona 1500mg/dia.

Last seen alive 01/02/2026. Mantém seguimento pela Endocrinologia — Tumores neuroendécrinos, necessidade de
insulinoterapia e metirapona na dose 1000mg/dia.

No caso de tumores irressecaveis, o tratamento passa pelo controlo médico do cortisol através de inibidores da

sintese (metirapona, cetoconazol, osilodrostat) ou antagonistas dos recetores (mifepristona). Em ultimo caso pode-se
proceder a adrenalectomia bilateral.
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Nos tltimos anos, as terapias dirigidas contra o cancro melhoraram significativamente o tratamento do cancro do pulméao
de ndo-pequenas células com mutacées em EGFR. No entanto, o desenvolvimento de resisténcia inevitavelmente
ocorre e continua a ser um grande desafio clinico e uma das principais causas de mortalidade relacionada com cancro
a nivel mundial. Apesar de ser o evento desencadeador, o nosso grupo observou que as mutacdes de resisténcia a
terapia estdo presentes apenas num subgrupo de células tumorais em recidiva. Estas descobertas desafiam o modelo
classico de resisténcia, baseado exclusivamente na divisdo celular e na selecdo das células portadoras da mutacéo e
apoiam um modelo mais dindmico que envolve comunicacdo intercelular.

Foram utilizadas as linhas celulares de cancro do pulm&o humano H1975 EGFRP858R /EGFRPT7?M (linha celular resistente
a Erlotinib e HCC827 EGFRrdelE74¢-A750 (linha celular sensivel a Erlotinib), tanto in vitro como in vivo num modelo
de murganho imunodeficiente C57BL/617; [12rgl/l em co-inoculacdo, de forma a estudar o perfil transcriptémico,
protedmico e epigenético de células sensiveis a terapia antes e apds o desenvolvimento de resisténcia. Esta abordagem
permitiu a avaliacdo de como os sinais emitidos pelas células resistentes modulam o surgimento e a persisténcia de
um fenétipo de resisténcia estavel em células inicialmente sensiveis. Adicionalmente, para caraterizar a natureza da
comunicacdo intercelular estabelecida entre células resistentes e células sensiveis a terapia, que leva a aquisicdo de
resisténcia a EGFR-TKIs independente de mutacdes, as vesiculas extracelulares (EVs) destas linhas celulares serdo
extraidas e caracterizadas.

Os nossos resultados demonstram que a exposicdo a meio condicionado de células resistentes, bem como a co-
inoculacdo de células sensiveis e resistentes in vivo, leva a um fenétipo de resisténcia mais rdpido e estavel. A
aquisicdo de resisténcia é acompanhada por uma extensa reprogramacéo transcriptémica, incluindo o enriquecimento
da via de endocitose, especificamente através da sobre-expressdo de caveolina-1 (CAV-1), o que foi, posteriormente,
validado em amostras humanas. A anélise da via downstream identificou a sinalizacdo PI3K/AKT como um mediador
chave da resisténcia, cuja inibicdo farmacolégica pode restaurar a sensibilidade a terapia. Além disso, a anélise
imuno-histoquimica de amostras humanas validou a sobre-expressdo de pAKT em tumores resistentes a terapia. Além
disso, o perfil epigenético revelou que o fenétipo de resisténcia estd associado a uma mudanca para um perfil mais
hipometilado, caracterizado pela obre-expressdo de genes relacionados com a transicdo epitélio-mesenquima (EMT)
e com as vias PI3K/AKT e MAPK.

Coletivamente, estes resultados apoiam um modelo no qual a resisténcia a terapia dirigida pode surgir da reprogramacao
de células sensiveis através de sinalizacdo paracrina, realcando a importancia das interacdes entre células tumorais
na disseminacdo do fenétipo de resisténcia. Ter como alvo a comunicac&o intercelular pode, assim, representar uma
estratégia promissora para superar a resisténcia terapéutica em cancro do pulm&o de ndo-pequenas células.
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