Artigo Original

Resumo

Abstract

RADIOTERAPIA ADJUVANTE NO TRATAMENTO DO CANCER
DE ENDOMETRIO: EXPERIENCIA COM A ASSOCIACAO DE RADIO-
TERAPIA EXTERNA E BRAQUITERAPIA DE ALTA TAXA DE DOSE*

Michael Jenwei Chen', Inés Nobuko Nishimoto?, Paulo Eduardo Ribeiro Soares Novaes?®,
Anténio Cassio de Assis Pellizzon®, Robson Ferrigno®, Ricardo César Fogaroli®, Maria Aparecida
Conte Maia3, Jodo Victor Salvajoli®

OBJETIVO: Analisar, retrospectivamente, os resultados da radioterapia externa (RT) combinada a braquite-
rapia de alta taxa de dose (BATD), adjuvantes a cirurgia para o carcinoma de endométrio. MATERIAIS E
METODOS: Avaliamos 141 pacientes tratados com RT e BATD adjuvantes & cirurgia, no periodo de janeiro
de 1993 a janeiro de 2001. RT pélvica foi realizada com dose mediana de 45 Gy, e BATD realizada na dose
mediana de 24 Gy, em quatro insercdes semanais de 6 Gy. A idade mediana das pacientes foi de 63 anos
e a distribuicdo por estadio clinico (EC) foi: EC | (FIGO), 52,4%; EC Il, 13,5%; EC lll, 29,8%; EC IV, 4,3%.
RESULTADOS: Com seguimento mediano de 53,7 meses, a sobrevida livre de doenca (SLD) em cinco anos
foi: EC 1, 88,0%; EC Il, 70,8%:; EC lll, 55,1%; EC IV, 50,0% (p = 0,0003). A sobrevida global em cinco
anos foi: EC 1, 79,6%; EC Il, 74,0%; EC lll, 53,6%; EC IV, 100,0% (p = 0,0062). Fatores que influiram na
SLD foram grau histolégico e histologia seropapilifera. Dos 33 casos que apresentaram recidiva da doenca,
em 13 (9,2%) esta ocorreu na pelve, vagina ou cupula vaginal. RT + BATD do fundo vaginal permitiram o
controle da doenca em 90,8% dos casos. CONCLUSAO: A RT exerce papel fundamental no controle loco-
regional do cancer de endométrio e permite excelentes taxas de cura nos estadios iniciais. Para os estadios
mais avancados, a falha terapéutica tende a ser a distancia, sugerindo a necessidade de complementacéao
terapéutica sistémica, com introducdo de novas modalidades de tratamento, em particular a quimioterapia.
Unitermos: Carcinoma; Endométrio; Radioterapia; Braquiterapia.

Adjuvant radiation therapy for the treatment of endometrial cancer: experience with combination of exter-
nal radiation therapy and high-dose rate brachytherapy.

OBJECTIVE: To review the results of adjuvant external beam radiation therapy (EBRT) combined with high-
dose rate brachytherapy (HDR-BT) for the treatment of endometrial carcinoma. MATERIALS AND METH-
ODS: We retrospectively evaluated 141 patients treated with EBRT and HDR-BT after surgery between January
1993 and January 2001. EBRT was performed with a median dose of 45 Gy, and HDR-BT was performed
with a median dose of 24 Gy, with four weekly insertions of 6 Gy. The median age of the patients was 63
years and the disease stage distribution was: CS | (FIGO), 52.4%:; CS I, 13.5%; CS lll, 29.8%; CS IV, 4.3%.
RESULTS: With a median follow-up of 53.7 months, the disease free survival (DFS) at five years was: CS I,
88.0%: CS Il, 70.8%: CS lll, 55.1%; CS IV, 50.0% (p = 0.0003). Global survival after five years was: CS
I, 79.6%; CS ll, 74.0%; CS lll, 563.6%; CS IV, 100.0% (p = 0.0062). Factors affecting the DFS were his-
tological grade and serous-papillary histology. Recurrence of the disease was observed in 33 cases, 13 (9.2%)
of these occurred in the pelvis, vagina or vaginal vault. EBRT + HDR-BT of the vaginal vault allowed dis-
ease control in 90.8% of the cases. CONCLUSION: Radiation therapy is essential for loco-regional control
of endometrial cancer and can achieve excellent cure rates in the initial stages. In more advanced stages,
therapeutic failure frequently appears as distant metastases suggesting the need for complementary sys-
temic therapy using new treatment modalities, particularly chemotherapy.
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O céncer de endométrio tem prevalén-
ciamundial bastante variada, nitidamente
associada com niveis de desenvolvimento
socioecondmico regionais. Excetuando-se
0 cancer de mama, em paises mais indus-
trializados, como os EUA, o cancer de en-
dométrio responde, atualmente, pela prin-
cipal causa de neoplasia maligna gineco-

do Brasil, o cancer de endométrio ocupa,
por sua vez, a segunda colocacdo entre as
causas de neoplasia maligna ginecol gica,
seguindo o cancer de colo uterino®.

O tratamento padrdo consiste, inicial-
mente, na ressec¢do cirdrgica, com histe-
rectomia total abdominal associada a sal-
pingo-ooforectomiabilatera (HTA + SOB)
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elinfadenectomiaseletiva. Nos estadios ci-
rirgicos mais avangados, por exemplo,
FIGO IC (invasdo de mais de 50% da pa-
rede miometrial) ou superior, e em pacien-
tes com fatores adversos para a recidiva
preconiza-se também o tratamento adju-
vante sob aforma de radioterapia de feixe
externo (RT) e/ou braquiterapia de fundo
vagina®. Ainda ha discussio, na literatu-
ra, acerca da melhor forma de adjuvancia
para o cancer de endomeétrio, e em alguns
centros essas pacientes podem ser tratadas
com o uso de RT ou braguiterapiadefundo
vaginal exclusivas, ou mesmo com RT ab-
dominal total, RT deregiéo paraadrtica, ou
com a adicdo de quimioterapia (QT), no-
tadamente, para os casos de estédios mais
avangados®?,

No Brasil, no inicio dos anos 90, ain-
troducgdo do uso de braquiterapia de alta
taxa de dose (BATD) proporcionou nova
perspectivano uso de radiagdes para o tra-
tamento adjuvante do cancer ginecol dgico.
Comparada a braquiterapia de baixa taxa
de dose, a BATD tem eficécia semelhante,
mas com maior seguranga, protecao radio-
|6gica e comodidade para o tratamento™®,

No presente estudo, avaliamos, retros-
pectivamente, os resultados uni-institucio-
nais do tratamento adjuvante do cancer de
endomeétrio, com o uso de RT + BATD.

MATERIAISE METODOS

Foram analisadas 141 pacientes trata-
dasentrejaneiro de 1993 ejaneiro de 2001
com RT + BATD, adjuvantes a cirurgia,
ap6s o diagndstico inicial de cancer de en-
dométrio. Os aspectos demogréaficos, ana-
tomopatol 6gicos e de técnicas detratamen-
to foram colhidos de prontuérios médico-
hospitalares, assim como as informagdes
quanto ao seguimento clinico. Todas as pa-
cientesforam tratadasinicialmente comci-
rurgia, que em 93,7% foi representada por
HTA + SOB. A auséncia de coleta de la
vado peritoneal ou de realizagéo de linfa-
denectomia/“ sampling” linfonodal n&o foi
considerada fator que excluisse as pacien-
tes da andlise. Nenhuma paciente incluida
neste estudo foi tratada com RT ou BATD
neoadjuvante ou com o uso de QT ou hor-
monioterapia (HT) como forma de adju-
vancia. Todos os casos foram estadiados
segundo os critérios da FIGO de 1988,
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A RT adjuvante foi ministrada segundo
oscritérios: @) estédio clinico (EC) 1B GlI,
I1C ou superior; b) grau histolégico 1l1; c)
histologia desfavoravel (diferente do ade-
nocarcinoma endometridide tipico); d)
presenca de embolizagdo linfovascular; €)
cirurgia“incompleta’ (ausénciadelinfade-
nectomial“ sampling” linfonodal ou lavado
peritoneal, ou presencade margem positiva).

ParaaRT dapelve foram usadosfétons
de megavoltagem de aceleradores lineares
de 4 e 6 MeV. O volume de RT englobou
oleito cirdrgico eascadeiaslinfaticasilia
cas interna, externa e comum, através de
quatro campos pélvicos com técnica con-
vencional tipo “box”, de acordo com pro-
tocolo institucional*?. As doses prescritas
variaram de 45 a50,4 Gy, em fragdes dia-
rias de 180 cGy. Em relagdo aBATD, esta
foi administrada utilizando-se sistema
computadorizado de pds-carregamento
(“afterloading”) com fontes de iridio-192,
com prescricdo de dose na superficie dos
aplicadores (parede vaginal). A dose fina
de braquiterapia variou de 20 a 24 Gy, em
quatro fragdes semanais. A realizagédo de
“boost” em areas de risco (por exemplo, em
linfonodos paraadrticos, outras éreas lin-
fonodais acometidas ou areas de margens
positivas) e possiveisalteracdes de prescri-
¢do de dose de RT ou BATD (por exem-
plo, reducdo de dose por fracéo por obe-
sidade ou suspensdo de tratamento por
toxicidade) seguiram orientagdo médica e
individualizada para cada paciente.

Na rotina da avaliagdo de seguimento
foram realizados anamnese, exame fisico
geral, exame ginecol dgico com citologia
oncoticade clpulavaginal, ultra-sonogra-
fia abddmino-pélvica e radiografia de t6-
rax. Outros examesforam solicitadosacri-
tério médico, individualizados de acordo
com queixas especificas da paciente.

A faixa etéria variou de 35 a 82 anos,
com idade mediana de 63 anos (desvio-
padréo [DP] = 9,3). Quanto ao estadiamen-
to, observamos que 52,4% das pacientes se
apresentavam comEC|, 13,5% com EC I,
29,8% com EC I11 e 4,3% com EC I V.

Em termos demogréficos, observamos
predominio da raga branca (81,2%), se-
guidadaamarela(8,0%) (Tabelal). A ida
de medianadamenarcafoi de 13 anos (DP
= 2,0) e damenopausafoi de 50 anos (DP
=5,3). O nimero mediano de gestacesfoi

de3(DP=2,8), partos2 (DP=2,6) eabor-
tos 0 (DP = 1,0). Co-morbidades classica-
mente associadas ao cancer de endométrio,
como hipertensdo arterial sistémica, diabe-
tes mellitus, obesidade, além do uso de
anticoncepcionaisorais ou terapiade repo-
sicdo hormonal, asssm como tabagismo e
etilismo, ndo foram avaliados com maiores
detalhes no presente estudo.

Na andlise do tipo histoldgico, o ade-
nocarcinomaendometridide esteve presen-
te em 74,5% dos casos e 0 carcinoma sero-
papilifero, em 15,6%. Outrostipos histol 6-
gicos, como o carcinomade células claras,
0 carcinoma mucinoso, O carcinoma esca-
moso e o carcinoma indiferenciado apre-
sentaram bai xaincidéncianesta casuistica,
totalizando 9,9% dos casos. Quanto ao
grau histol dgico, 20,5% dos casosforam de
graul, 56,8% foramdegraull e 14,9% dos
casos foram de grau I11.

Do total de pacientes tratadas, 79,4%
realizaram a RT em aceleradores lineares
de 4 MeV e 20,6% em aceleradores linea-
res de 6 MeV. Dose minima de 45 Gy em
25 fragdes de 180 cGy (ou 40 Gy em 25
fragdes de 160 cGy, para pacientes obesas)
foi alcancada em 139 (98,5%) pacientes.
Apenas quatro (2,8%) pacientes receberam
menos de 20 Gy em BATD. O tempo me-
diano pararealizacéo de RT foi de 43 dias,
variando de 26 a 85 dias (DP = 7,2). Em
nove pacientes optou-se pelaredizacéo de
“boost” (dose adicional) em &rea de aco-
metimento linfonodal ou de margem posi-
tivaacirurgia, segundo resultado de exame
anatomopatol 6gico. As doses medianas de
“boost”, prescritasindividualmente, varia-
ramde5,4 Gy a 14 Gy, e em duas pacientes
realizou-se também RT em regido paraadr-
tica, com dose de 40 Gy. Quatro pacientes
foram submetidas a QT adjuvante apds o
término do curso de RT, e seis, aHT.

RESULTADOS

Para a andlise de falha terapéutica, os
locaisderecorrénciaforam classificadosem:
recorréncialoco-regiona (pélvica, em clpu-
la vaginal ou vagina) e a distancia (intra-
abdominal, 6ssea, pulmonar, etc.). Os efei-
tos toxicos do tratamento adjuvante foram
avaliados através de escaas de morbidades
aguda e tardia, elaboradas pelo Radiation
Therapy Oncology Group (RTOG)™,
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Naandlise estatistica, usamos 0 método
atuarial de Kaplan-Meier para caculo das
probabilidades de sobrevida global e livre
de recorréncia®®. A comparagéo entre a
distribuicdo de sobrevida dos grupos foi
feita através dos testes de log-rank e qui-
quadrado®®, considerando valores de sig-
nificancia de 95% ou p < 0,05.

O seguimento mediano foi de 53,7 me-
ses, variando de 6,2 a 127,1 meses, com
perda de 13,5%.

Quanto ao estadiamento clinico, obser-
vamos sobrevida global (SG) em cinco
anos de 79,6%, 74,0%, 53,6% e 100,0%
paraos estadios I, 11, 111 e IV, respectiva
mente (p = 0,0029). A SG atuarial em dez
anos foi de 58,9% (EC 1), 74,0% (EC II),
41,0% (EC I11) €50,0% (EC V). A sobre-
vidalivre de doenga (SLD) em cinco anos,
para o grupo, foi de 88,0% (EC I), 70,8%
(EC 11), 55,1% (EC I11) e 50,0% (EC 1V)
(p =0,0003). Em dez anos, a SLD atuari-
al ndo mostrou ateragdes, sendo observa
do que apbs 48 meses (quatro anos) de se-
guimento ndo houve mais a ocorréncia de
recidiva pélvica ou a disténcia. Para todo
0 grupo, a SG foi de 71,8% e 54,9%, em
cinco edez anos, respectivamente, eaSLD
foi de 74,4% em cinco anos.

Na andlise dos fatores prognosticos,
ainda observamos que houve reducéo da
SLD em cinco anos, de acordo com:

— tipo histol6gico: 44,5% para carcinoma
seropapilifero x 79,9% para adenocar-
cinoma endometridide x 78,3% para
outras histologias (carcinoma de célu-
las claras, carcinoma mucinoso e ou-
tros) (p = 0,0002);

— grau histolégico: 96,5% x 70,4% X
63,5% paragraus|, I elll, respectiva-
mente (p = 0,0121) (Tabela 2).
Apesar de observarmos que o grau his-

tol6gico ndo se mostrou fator que influen-

ciasse a SG, o tipo histolégico carcinoma
seropapilifero, comparado com outrashis-
tologias, se mostrou fator progndstico ne-
gativo por reducdo da SG, com significan-
ciamarginal (p = 0,0566). Outros fatores
também estudados, como idade (maior ou
menor que 50 anos), raca, dosetotal de RT
administrada (maior ou menor que 45 Gy)

e tempo total de RT (maior ou menor que

50 dias) ndo demonstraram influénciasig-

nificativa na SG, ou mesmo na SLD, das

pacientes deste estudo.

Radiol Bras 2005;38(6):403-408
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Tabela 1 Caracteristicas das pacientes.

ldade ao tratamento
Raca: Branca
Amarela
Parda ou negra
Idade da menopausa
Idade da menarca
N2 de gestacoes
N@ de partos
N@ de abortos
Estadio clinico: 1A

IVB
Tipo histolégico: Endometridide
Seropapilifero
Outros
Grau histolégico: |
Il
1]
Nao determinado
Dose administrada de RT
Dose administrada de BATD

Mediana: 63 anos
81,2%

8,0%
10,8%
Mediana: 50 anos
Mediana: 13 anos
Mediana: 3
Mediana: 2
Mediana: O

1,4%
24,1%
27,0%

9,2%

4,3%
14,9%

4,3%
10,6%

1,4%

2,8%
74,5%
15,6%

9,9%
20,5%
56,8%
14,9%

7,8%
Mediana: 45 Gy
Mediana: 24 Gy
Mediana: 43 dias

(35 -82 anos)

(30 -60 anos)

(10 - 18 anos)
(0-17)

(0-15)

(0-15)

(EC | = 74 pacientes)

(EC Il = 19 pacientes)

(EC Il = 42 pacientes)

(EC IV = 6 pacientes)

(37,8-50,4 Gy)
(6-30 Gy)

Tempo total de tratamento com RT

(26-85 dias)

Tabela 2 Fatores influenciando a sobrevida global (SG) e a sobrevida livre de doenga (SLD).

SG (cinco anos) SG (dez anos) p SLD (cinco anos) p
Estadiamento
ECI 79,6% 58,9% 0,0029 88,0% 0,0003
ECII 74,0% 74,0% 70,8%
ECIIl 53,6% 41,0% 55,1%
Tipo histoldgico
Endometridide 74,9% 54,8% 0,0566 79,9% 0,0002
Seropapilifero 51,9% 43,9% 44.5%
Outros 77,1% 77,1% 78,3%
Grau histolégico
Graul 89,2% 64,9% 0,1268 96,5% 0,0121
Grau ll 69,2% 60,3% 70,4%
Grau lll 55,9% 18,6% 63,5%)

Em termos de recorréncia, com aadmi-
nistracdo de RT + BATD adjuvantes, das
141 pacientes tratadas, 108 (76,6%) per-
manecem sem evidéncia de recidiva. Das
33 pacientesem que houve recorréncia, em
apenas 13 (9,2%) ocorreu recidiva loco-
regional (pelve, vaginaou clpulavaginal).
Nas pacientes com EC |, das oito pacien-
tes que apresentaram recidivas, em duas

ocorreu loco-regionalmente de formaiso-
lada, em duas combinada a recorréncia a
distancia e em quatro somente ocorreu a
distancia. Nas pacientescom EC 1, EC 111

e EC 1V, das 25 pacientes que apresenta-
ram recidivas, em nove (36,0%) ocorreu
loco-regionalmente, em 17 ocorreu a dis-
téncia (68,0%) e uma paciente apresentou
recidiva em ambos os sitios.
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Figura 1. Sobrevida livre de doenca.

Figura 2. Sobrevida livre de doencga por tipo histolégico.
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Figura 5. Sobrevida global.

Os sitios de recorréncia a distancia ob-
servados foram os seguintes: abdome e re-
troperitonio (33,3%), pulméo (33,3%), fi-
gado (9,1%), 0ssos (9,1%) e sistema ner-
voso central (3,0%).

DISCUSSAO
O paradigma do tratamento do cancer

de endométrio € a ressecgdo cirtrgica. A
HTA + SOB prova-se tratamento ndo ape-
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Figura 6. Sobrevida glo

nas eficaz para este tipo de tumor gineco-
16gico, mas também é recomendado pela
FIGO como método de estadiamento, visto
gue aanalise pbs-cirdrgica permite defini-
¢do mais realista da extensdo da doenca,
necessi dade de terapéuticas complementa-
res e das possibilidades de sobrevida®.
Ainda ha controvérsia quanto a melhor
forma de tratamento cirdrgico inicial, pois
arecomendacdo classicade HTA + SOB +
“sampling” linfonodal (paraadrtico e pél-

bal por estadio clinico.

vico) + lavado peritoneal diagndstico é
raramente seguida®”). Persistem duvidas
acerca da extensdo necessaria da HTA +
SOB, notadamente em estédiosiniciais'’®,
e diversos estudos tém procurado alterna-
tivas, especialmente para pacientes com
ECIA elB (GOG-LAP 2, MRC-ASTEC).

No campo da adjuvancia, estudos re-
trospectivos e prospectivos estabel eceram
0 papel daradioterapia como complemen-
to a0 tratamento cirdrgico inicia®®2Y. No

Radiol Bras 2005;38(6):403-408
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estudo do PORTEC®, os indices de reci-
diva loco-regional reduziram-se de 14%
para4% com o uso de RT, eno GOG-99%Y,
a SLD em dois anos foi de 88% vs. 96%
parao grupo tratado com RT. Basicamente,
estes dados indicam a RT (RT pélvica ex-
clusiva, RT + braquiterapia, braquitera-
pia exclusiva) como método adjuvante na
reducdo dos indices de recorréncia loco-
regiona, sem, entretanto, afetar de maneira
significativa a SG das pacientes. A razéo
para o uso adjuvante das radiacdes baseia-
se no fato de que ha vantagem no aumento
daSLD, proporcionado pelo maior contro-
le pélvico loco-regional, reduzindo-se, du-
rante o periodo de seguimento, O risco
dessas pacientes eventual mentevirem ane-
cessitar de resgate com cirurgia €/ou RT,
por recorréncia, em geral, de mais dificil
controle. Nessaidéia, namaioria dos estu-
dos ndo se preconiza 0 uso de adjuvancia
guando ha “baixo risco” de recidivaloco-
regional, mas sim nos estéadios com maior
risco de recidiva.

Outro fato atestado na literatura € que,
na maioria das vezes, a recidiva loco-re-
gional ocorre em clpula ou parede vagi-
nal®2Y A relacdo direta entre controle
local e dose da radiacéo administrada su-
gerida para o controle do cancer justifica,
por sua vez, o uso de braquiterapia intra-
cavitaria, quer exclusiva, quer concomitan-
te 2 RT. Numa meta-andlise publicada por
Pearcey e Petereit em 200012, observa-
ram-se excelentes taxas de controle pélvi-
co (de quase 100%) com o uso de braqui-
terapia intracavitéria exclusiva adjuvante,
em pacientes de “baixo risco”.

Comparando-se as diversas técnicas de
braquiterapia (alta taxa de dose vs. baixa
taxade dose, cilindrosvs. ovoides)™?, ape-
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sar de ndo haver estudo randomizado na
literatura que estabeleca qual a melhor, a
BATD vem paulatinamente substituindo a
braquiterapia de baixa taxa de dose, con-
siderando-se sua aparente equival énciaem
termos terapéuticos. No Brasil, a introdu-
¢80 daBATD em substituicdo a baixataxa
de dose se deu no inicio dos anos 90, com
aaguisicdo dos primeiros sistemas compu-
tadorizados. Em nossa instituicéo, a alta
taxade dose substituiu abaixataxade dose
em praticamente 100% das neoplasias ma
lignas com indicacdo de braquiterapia.
Acompanhando tendéncias internacio-
nais®, autilizagso de“ boost” com BATD
em concomitancia ao tratamento adjuvan-
te com RT traz os beneficios do escalona-
mento de dose com aBATD e de suabaixa
morbidade.

Adlders et al.“% compararam o uso de
braquiterapia adjuvante associada ou ndo
a RT para pacientes submetidas a HTA +
SOB por carcinoma de endométrio, obser-
vando reducdo importante (1,9% vs. 6,9%)
nos indices de recorréncia loco-regional
com o bindmio RT + BATD. Entretanto,
observaram maiores indices derecorréncia
adistancia (9,9% vs. 5,4%) e que o bene-
ficio daadicdo de RT + BATD (vs. BATD)
pbde ser observado em maior magnitude
nos estédios IC e grau histoldgico 111.

Em nossacasuistica, osresultados desta
associacdo se mostraram excelentes, per-
mitindo indices de controle pélvico, SLD
e SG comparaveis aos da literatura.

Algunsdados, porém, devem ser ressal -
tados. Fatores demogréficos e anatomopa-
tol égi cos reconhecidamente associados ao
pior prognéstico no cancer de endomé-
trio® n&o demonstraram, neste estudo,
influir de maneira significativa na SG das

pacientes (com valores de p ndo significa-
tivos). Idade (maior ou menor que 50
anos), raga (branca, amarelaenegra) etem-
po total de tratamento (maior ou menor
gue 50 dias) ndo influiram na SLD e SG.
Tipo histol égico egrau histol 6gico se mos-
traram fatores de mau prognéstico para
SLD, mas grau histolégico néo influiu na
SG, apesar de tipo histoldgico té-lo feito,
entretanto, com significancia marginal.
Acreditamos que, com a maturagdo dos
dados coletados, haja uma tendéncia para
que os resultados acompanhem o obser-
vado na literatura médica.

Efeitos colaterais e influéncia
de co-morbidades

Foram observadas taxas de complica-
¢Bes agudas em 17,8%, seguindo os crité-
rios do RTOG (Tabela 3). Os relatos de
toxicidade ocorrida durante o0 seguimento
das pacientes puderam ser classificados
conforme o sitio anatdmico (por exemplo,
dermatite, enterite, mielite) e a gravidade.
Predominou, na andlise, toxicidade mode-
rada (graus I e I11), havendo também a
descricéo de eventos qualificados como
toxicidade grave (graus 1V e V).

Observamos, neste estudo, apenas um
caso de mielite aguda (requerendo suspen-
s80 de tratamento), um caso de dermatite
actinicagrau |l aguda. Ocorreram um caso
de cistite actinica e dois casos de retite le-
Ves, que necessitaram apenas de acompa-
nhamento médico. Houve também relato
de 22 casos (15,6%) de alteracdes de trato
gastrintestinal (enterite), que necessitaram
algum tipo de intervencao terapéutica cli-
nica ou cirdrgica. Esta incidéncia, apesar
de relativamente alta, é compativel com a
literatura médica®??, devendo ser ana-
lisada com ressalvas: pacientes portadoras
de cancer de endométrio em geral manifes-
tam outras co-morbidades que aumentam
0s riscos de complicaces terapéuticas, o
gue pode também afetar as taxas de sobre-
vida. N&o foi possivel, no presente estudo,
diferenciar as complicacBes relatadas
como sendo originarias do tratamento ci-
rurgico ou exclusivamente daradioterapia.
Observamos que em seis pacientes 0s qua-
dros de ateragdes intestinais evoluiram
com o desenvolvimento defistulas e subo-
clusdo, sendo que duas dessas pacientes
vieram afalecer.
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[2]

(3]

(4]

Eritema moderado, descama-
céo Umida

Diarréia ou desconforto retal
requerendo medicacao, elimi-
nacao de muco

Freqliéncia urinaria ou noctu-
ria quase horaria, disuria, ur-
géncia requerendo medicacéao

Tabela 3 Escala de toxicidade aguda do RTOG (adaptado).
[0] [1]
Pele Sem Eritema leve, descamacao
alteracoes | seca
TGl Sem Alteracéo do hébito intesti-
alteracoes | nal ou desconforto retal néo
requerendo medicagao
TGU Sem Frequiéncia urindria ou noc-
alteragdes | tlria aumentadas, disuria,
urgéncia nao requerendo
medicacao

Descamagao Umida confluente, ede-
ma depressivo

Diarréia requerendo suporte parente-
ral, eliminacao persistente de muco
ou sangue, distensao abdominal

Frequiéncia urinaria ou nocturia hora-
ria, disUria, urgéncia requerendo me-
dicacao freqiiente, hematdria ma-
croscopica

Ulceracdo, hemorragia, necrose

Obstrucao aguda ou subaguda,
fistula ou perfuracéo ou sangra-
mento do TGI requerendo trans-
fusdo ou intervencao cirlrgica

Hematuria requerendo transfu-
sao, obstrugao vesical aguda, ul-
ceracao ou necrose

Obs.: Qualquer toxicidade aguda que cause morte é considerada grau 5. TGI, trato gastrintestinal; TGU, trato geniturinario.

Outro fato também observado € que
morte por outras causas que ndo direta-
mente relacionadas a recorréncia do can-
cer de endométrio (infarto do miocardio,
acidente vascular cerebral, segundo tumor
primério associado, etc.) ocorreu em 9,9%
das pacientes, contribuindo de forma ne-
gativa para a reducéo da SG.

CONCLUSAO

Os dados apresentados neste estudo
ressaltam o papel que a RT exerce no con-
trole loco-regiona do cancer de endomeé-
trio, possibilitando excelentes taxas de
cura nos estadios iniciais. A adicdo de
BATD a RT adjuvante € método seguro e
eficaz, sem adicionar morbidade excessiva
a0 tratamento das pacientes portadoras de
cancer de endométrio.

Também observamos que, para os est&
dios mais avangados, a falha terapéutica
tende a ser a distancia, sugerindo a neces-
sidade de complementagdo terapéuticasis-
témica, com introducdo de novas modali-
dades, como 0 uso de agentes quimioter&
picos. Estudos estéo em andamento (GOG-
9907 e GOG-0122) e outros ja publicados
tém explorado esta vertente®®,
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