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RESUMO

Introdugado: As metastases Osseas sdo complicacdes frequentes do cancer de
pulméo de ndo pequenas células (CPNPC), acometendo aproximadamente 35% a
60% dos pacientes ao longo da doencga. Associam-se a eventos relacionados ao
esqueleto (ERE), como fraturas, compressdo medular, necessidade intervencéao
ortopédica ou radioterapica e hipercalcemia, condicdes que comprometem a
qualidade de vida e a sobrevida dos pacientes. Na era da imunoterapia, a
compreensao dos fatores prognosticos e das estratégias de prevencdo dos ERE
tornou-se ainda mais relevante.Objetivo: Analisar os principais fatores de risco para
ERE em pacientes com CPNPC e metéstases 6sseas, bem como o impacto
prognostico dessas complicacdes e o papel dos agentes modificadores ésseos em
sua prevencao Metodologia: Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura
realizada na base de dados MEDLINE, via PubMed, utilizando a estratégia de busca
(“lung cancer”) AND (“bone metastases”) AND (“skeletal related events” OR “SRE”).
Foram aplicados filtros para artigos publicados nos ultimos cinco anos, nos idiomas
inglés e portugués. A busca identificou 51 estudos. Apds leitura dos titulos e
resumos, foram selecionados 12 artigos por sua relevancia ao tema, incluindo
revisdes sistematicas, metanalises, revisbes narrativas e estudos observacionais
que abordaram fatores progndsticos, eventos relacionados ao esqueleto e
intervengbes  terapéuticas em pacientes com CPNPC e metastases
osseas.Resultados e Discussao: Os estudos mostram que metastases 6sseas e
ERE estdo associadas a pior prognéstico em pacientes com CPNPC, com redugao
da sobrevida global e da qualidade de vida. Entre os fatores prognésticos avaliados,
niveis elevados de lactato desidrogenase (LDH =400 U/L) foram fortemente
associados ao desenvolvimento precoce de ERE em até 6 meses (HR 8,08),
enquanto a auséncia de mutagcdes em EGFR ou rearranjos ALK também esteve
relacionada a maior risco de eventos esqueléticos (HR 4,51), sugerindo subgrupos
de maior risco. O denosumabe foi associado aos melhores desfechos quando
comparado aos bisfosfonatos, com aumento da sobrevida global em coortes
analisadas (27,54 vs 22,13 meses; HR 0,61), além de prolongamento do tempo até
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o primeiro ERE, com ganho de até 9,1 meses livres de evento e reducdo da
incidéncia de ERE (RR 0,54). A associacdo denosumabe com imunoterapia mostrou
melhora de sobrevida em comparagao a imunoterapia isolada (16,0 vs 2,5 meses) e
controle de metastases ésseas em até 72,4% dos casos, embora com necessidade
de confirmagao prospectiva. Evidéncias observacionais sugerem que a associagao
de radioterapia com inibidores de checkpoint imunoldgico também demonstrou
beneficio clinico, com redugao da mortalidade (HR 0,58), melhora da sobrevida livre
de progressao (HR 0,44) e diminuicdo dos eventos relacionados ao esqueleto (OR
0,16), porém com limitacdes metodoldgicas. Conclusao: Os eventos relacionados
ao esqueleto representam importante marcador de pior progndstico em pacientes
com CPNPC e metastases 6sseas. A identificacdo precoce de fatores de risco e a
adogcdo de estratégias preventivas, especialmente com agentes modificadores
6sseos, podem reduzir complicagbes e contribuir para melhores desfechos. O
denosumabe destaca-se como uma das principais ferramentas terapéuticas,
particularmente quando associado as abordagens sistémicas modernas.
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