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RESUMO

Frente a alta taxa de incidéncia do cancer de pulmdo no mundo a andlise de
sobrevida € um método eficaz para auxiliar no planejamento do tratamento
oncoldgico, principalmente radioterapico dos pacientes com essa patologia. Em vista
disso, este trabalho teve como objetivo identificar em bases de dados selecionadas,
trabalhos escritos entre 2016 e 2018, referentes a sobrevida de pacientes com
cancer de pulmao que foram submetidos a radioterapia para tratamento. Trata-se de
uma revisdo de literatura integrativa de natureza qualitativa descritiva e
retrospectiva. Os passos utilizados para que ocorresse a pesquisa foram baseados
em Souza, Silva e Carvalho (2019) em 6 fases: formulagcdo do problema de
pesquisa, a busca ou amostragem na literatura, coleta de dados, analise critica dos
estudos incluidos, discussédo dos resultados, e apresentagado da revisao integrativa.
Os artigos encontrados foram publicados em diversos paises como Japéo, China,
EUA, Turquia e Alemanha, e foram categorizados por meio dos seus objetivos em:
comparagao de duas modalidades de tratamento de céancer de pulmao, analise de
sobrevida de pacientes que receberam ou nao o tratamento radioterapico pos-
operatério, e analise de sobrevida. Os principais resultados encontrados neste
trabalho foram a comparagéo dos artigos entre as modalidades de tratamentos por
radioterapia adjuvante, quimioterapia adjuvante, cirurgia, e radioterapia de corpo
estereotaxico, também foi encontrado como resultados dos artigos, a correlagao dos
diversos tratamentos com a diminuicdo do tumor, e o aumento ou nao das
sobrevidas globais e sobrevivéncias, os artigos que apresentaram menor tempo de
sobrevida demonstradas foram de 1 ano, sendo somente 1 artigo que demonstrou a
maior sobrevida (10 anos) no ano de 2016.

Palavras-chave: Radioterapia. Cancer de pulmao. Analise de sobrevida.



ABSTRACT

In view of the high incidence rate of lung cancer in the world, survival analysis is an
effective method to assist in the planning of cancer treatment, especially radiotherapy
of patients with this pathology. Therefore, this study aimed to identify, in selected
databases, works written between 2016 and 2018, concerning the survival of patients
with lung cancer who underwent radiotherapy for treatment. It is a review of
integrative literature of descriptive and retrospective qualitative nature. The steps
used to make the research were based on Souza, Silva and Carvalho (2019) in 6
phases: formulation of the research problem, search or sampling in the literature,
data collection, critical analysis of included studies, discussion of results, and
presentation of the integrative review. The articles were published in several
countries such as Japan, China, the USA, Turkey and Germany, and were
categorized through their objectives in: comparison of two lung cancer treatment
modalities, survival analysis of patients who received or not postoperative
radiotherapy, and survival analysis. The main results found in this study were the
comparison of the articles between the modalities of treatments by adjuvant
radiotherapy, adjuvant chemotherapy, surgery, and stereotactic body radiotherapy,
the results of the articles were also found, the correlation of the various treatments
with the tumor reduction, and the increase or not of overall survival, the articles with
the shortest survival time were 1 year, with only 1 article that showed the highest
survival (10 years) in the year 2016.
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1. INTRODUGCAO

O prolongamento de vida ou sobrevida de pacientes com determinado
tipo de cancer (CA) pode ser analisado para determinar o quao avangado o CA se
encontrava ou se encontra. Hoff et al. (2013) observam que, a analise de sobrevida
€ uma das técnicas na literatura oncoldgica, tendo como objetivo avaliar o tempo até
a ocorréncia de qualquer evento, ndo necessariamente o obito.

No Brasil a previsdo das taxas de incidéncia de cancer de pulméo
segundo o Inca (2018a) é de cerca de 18.740 novos casos entre homens e de
12.530 para as mulheres para cada ano do biénio 2018-2019. A partir disso percebe-
se a diferenga na incidéncia da doenca entre homens e mulheres, com os numeros
citados essa evidéncia torna o assunto caso de saude publica.

Um dos métodos mais utilizados no tratamento de pacientes com CA de
pulmao é a radioterapia, método de diagndstico médico por imagem, de acordo com
Hoff et al. (2013), a radioterapia tem a finalidade de utilizar radia¢des ionizantes no
tratamento de tumores malignos e benignos, destruindo as células tumorais com o
minimo de danos aos tecidos adjacentes. Sendo assim, a radioterapia € um método
que pode auxiliar na modificagdo da sobrevida do paciente com CA de pulmao
tratado.

No Brasil, assim como em outros paises, o CA de pulmao permanece
uma doenga de idosos, sendo o seu principal fator de risco o tabagismo, e ocorre
mais frequente em homens do que em mulheres (FRANSCHECHINI; JAMNIK,
2017).

Diante destas evidéncias, o presente estudo busca nas literaturas
publicacdes cientificas que discutem a respeito da sobrevida dos pacientes com

cancer de pulmao que foram tratados com a modalidade de radioterapia.

1.1. Justificativa

De acordo com o Inca (2018b), o CA de pulmao € o segundo mais comum
em homens e mulheres no Brasil, € o primeiro em todo o0 mundo tanto em incidéncia
quanto em mortalidade. E as estimativas sdo preocupantes, pois elas demonstram

que a incidéncia deste tipo de CA esta muito alta em relagdo a outros tipos comuns;
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Entre seis tipos de canceres mais comuns, o CA de pulmao é responsavel
por 2,09 milhdes de casos em um total de 9,6 milhdes, ou seja é o segundo mais
frequente entre os seis outros tipos (SAUDE; SAUDE, 2018a).

Um dos principais fatores da origem do CA de pulmao é o tabagismo, Hoff
et al. (2013) afirma que o tabagismo € responsavel por cerca de 90% dos casos de
neoplasias de pulméao, o risco de um individuo fumante desenvolver cancer de
pulméo é cerca de 20 vezes maior do que o de uma pessoa que nao fuma.

De acordo com Nakagawa et al. (2011, p. 632) “o estudo de sobrevida &
um importante indicador de controle do cancer e com frequéncia é usado para
avaliar a eficacia do tratamento, disponibilidade e acessibilidade dos recursos
disponiveis”, ou seja, é importante a discussdo da importancia dos estudos de
sobrevida para os pacientes, pois eles se baseiam e acreditam muito nas
estatisticas demonstradas nas pesquisas de sobrevivéncias, fazendo com que o
processo de cura seja mais positivo para os pacientes e familiares, além disso é
muito importante a discussao sobre os tempo de sobrevida para guiar os medicos a
respeito de cada tratamento para o cancer de pulmao, sendo um fator de avaliagao
da resposta de cada tipo de cancer de pulmao para cada tratamento.

Com isso, o presente trabalho objetiva contextualizar, por meio de uma
revisao de literatura dados retrospectivos em relagcdo a sobrevida dos pacientes com
diferentes tipos de cancer de pulmao com um dos métodos de tratamento para este
cancer, a radioterapia. Esta pesquisa se justifica também pelo grande interesse
pessoal da autora por anatomia e patologias oncolégicas, assim como pelo

tratamento, a radioterapia.

1.2. Problema de pesquisa

Frente ao que foi anteriormente discutido o presente estudo apresenta a
seguinte questao de pesquisa: Quais as publicagdes cientificas que discutem acerca
da sobrevida de pacientes com diferentes tipos de canceres de pulmao que foram

tratados com radioterapia?
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1.3. Objetivo geral

Identificar, em bases de dados selecionadas, trabalhos escritos entre
2016 e 2018, referentes a sobrevida de pacientes com cancer de pulmao que foram

submetidos a radioterapia para tratamento.

1.4. Objetivos especificos

Para alcancar o objetivo geral foram tracados os seguintes objetivos
especificos:
a) listar a quantidade de publicacbes nos periodos de 2016 a 2018 relativas a
sobrevida de pacientes com cancer de pulméao, identificando os objetivos e as
principais conclusées;
b) classificar os artigos publicados, segundo, local e ano de publicagdo, assim
como os autores;
c) comparar a sobrevida desses pacientes e seus respectivos tratamentos

através dos dados coletados acima.
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2. REVISAO DA LITERATURA

Os proximos topicos da revisdo de literatura tem como propdsito
conceituar a anatomia e fisiologia do trato respiratério, a radioterapia, e o cancer de

pulm&o e seus tipos.

2.1. Anatomia e fisiologia do trato respiratério

O trato respiratério subdividido em superior e inferior contém diversas
estruturas importantes para o funcionamento do pulm&o, e para o sistema
respiratorio. “As principais partes do trato respiratorio superior sao: nariz, faringe, e
estruturas associadas; As partes do trato respiratério inferior sdo: laringe, traqueia,
brénquios, e pulmdes”. (TORTORA; NIELSEN, 2013, p. 836)

A (FIGURA 1) a seguir, demonstra o as divisbes do trato respiratério

superior e inferior:

Figura 1. Trato respiratério superior e inferior

Faringe ¢
e 0000000 Laringe

Traquei:
Bronquio

principal direito

Pulmdes

Fonte: Tortora e Nielsen (2013).
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2.1.1. Trato respiratério superior

De acordo com Andrade Filho e Pereira (2015), o sistema respiratério é
formado por um conjunto de érgaos interconectados de forma sinérgica, tendo como
principal fungéo as trocas gasosas entre o organismo e o ambiente, e é pode ser
dividida em porgao condutora e porgao respiratoria.

O trato respiratério superior é dividido em trés partes, sendo estas: a parte
nasal da faringe (nasofaringe), com fungao respiratoria, situada posteriormente ao
nariz e superior ao palato mole. Parte oral da faringe (orofaringe), com fungao
digestoria, e esta situada posterior a boca; e a parte laringea da faringe
(laringofaringe) situada posterior a laringe (MOORE; DALLEY; AGUR, 2014).

O nariz € a primeira parte condutora do ar, segundo Tortora e Nielsen
(2013) este é dividido em parte externa e parte interna, denominada cavidade nasal.
A parte externa do nariz € a porgédo do nariz recoberta com musculo e pele visivel na
face por uma extensado dos 0ssos nasais e cartilagem.

A pele sobre a parte cartilaginea do nariz € coberta por pele espessa que
contém glandulas sebaceas, esta pele estende-se até o vestibulo do nariz, onde
contém um numero variavel de pelos ou vibrissas, estas, retém particulas de sujeira
do ar inalado pelo nariz, tendo uma fungao na filtracdo do ar (MOORE; DALLEY;
AGUR, 2014).

A faringe é um tubo afunilado com aproximadamente 13 cm de
comprimento que comega nos coanos e se estende até o nivel da cartilagem
cricoidea. Esta estrutura esta localizada na parte posterior as vértebras cervicais e
posterior a cavidade nasal e oral, e superior a laringe (TORTORA; NIELSEN, 2013).

De acordo com Andrade Filho e Pereira (2015) a faringe € um canal
responsavel por associar o sistema respiratorio e digestivo. Por sua localizacéao,

permite que seja dividida em trés partes.
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2.1.2. Trato respiratério inferior

A primeira parte do trato respiratorio inferior, denominada laringe, segundo
Tortora e Nielsen (2013), € uma via de passagem curta que conecta a laringofaringe
a traqueia, esta situada na linha media do pescocgo, anterior a 42 até a 62 vértebras
cervicais.

Este complexo 6rgdo de reprodugdo da voz, é formado por nove
cartilagens unidas por membranas e ligamentos e contém as pregas vocais, além da
reproducao da voz, a laringe tem a fungcdo de proteger as vias respiratorias, pelo
fechamento da epiglote durante a degluticdo, servindo como uma valvula do trato
respiratorio inferior (MOORE; DALLEY; AGUR, 2014).

A laringe contém a cartilagem tiredidea, que € a maior cartilagem da
laringe, e consiste em duas laminas fundidas de cartilagem hialina, que formam a
parede anterior e lateral superiores da laringe (TORTORA; NIELSEN, 2013).

A seguir o trato respiratério inferior € composto pela traqueia, que € um
tubo constituido de cartlagem e de uma membrana fibromuscular, revestida
internamente por mucosa. Sua parede anterolateral é constituida de anéis
cartilaginosos incompletos e a parede posterior por uma parede muscular chata.
(STANDRING, 2010).

Segundo Standring (2010), a traqueia tem de 10 a 11 cm de comprimento
e desce da laringe, ao nivel da sexta vértebra cervical, até a borda superior da
quinta vértebra toracica, onde ela se divide em brénquios principais (pulmonares)
direito e esquerdo. A traqueia € mével e pode alterar rapidamente seu comprimento;
durante a inspiracdo profunda, a bifurcacdo pode descer até o nivel da sexta
vértebra toracica.

Os brénquios constituem outra parte do trato respiratério inferior, para
Andrade Filho e Pereira (2015), os brénquios sédo divisbes da traqueia, estes se
apresentam sob forma de pequenos tubos ou pequenos canais ocos com didametros
variaveis.

Sao classificados em principais ou de primeira ordem, por sua

semelhanga a traqueia, cada brénquio principal da origem a pequenos brénquios
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lobares ou de segunda ordem, estes dividem-se em bronquios segmentares ou de
terceira ordem (ANDRADE FILHO; PEREIRA, 2015).

Segundo Tortora e Nielsen (2013), assim como a traqueia os bronquios
principais contém anéis incompletos de cartilagem, no ponto em que a traqueia se
divide em brénquios, encontra-se uma crista chamada carina, e sua tunica mucosa é
uma das mais sensiveis de toda a laringe e traqueia para desencadear o reflexo da
tosse.

O brénquio principal direito tem aproximadamente 2,5 cm de comprimento
e € mais largo, mais curto e mais vertical que o esquerdo, essas diferengas explicam
por que corpos estranhos inalados entram mais facilmente no brénquio principal
direito que no esquerdo (STANDRING, 2010).

A (FIGURA 2) a seguir, demonstra a anatomia da traqueia e brénquios:

Figura 2. Anatomia da traqueia e bronquios

Traqueia

Brénquio principal
(primario) esquerdo

Brénguio lobar
(secundario)

Brénguio segmentar
(terciario)

Fonte: Grays (2010).

Ao penetrar os pulmbes, os brénquios principais se dividem para formar
brénquios menores — os brénquios lobares (secundarios), um para cada lobo do

pulmao, o pulmao direito com trés lobos, e o pulm&o esquerdo com dois.
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Os brénquios lobares secundarios continuam a se ramificar, formando
brébnquios menores, chamados segmentares (terciarios), que se dividem nos
bronquiolos. (TORTORA; NIELSEN, 2013)

Os bronquiolos condutores transportam ar, mas ndo tém glandulas nem
alvéolos. Cada bronquiolo terminal da origem a diversas geragbes de
bronquiolos respiratoérios, caracterizados por bolsas (alvéolos) (...) o alvéolo
€ a unidade estrutural basica de troca gasosa no pulmdo. Gragas a
presenga de alvéolos, os bronquiolos respiratérios participam tanto do
transporte do ar quanto da troca gasosa. Cada bronquiolo respiratério da
origem a 2 a 11 ductos alveolares, e cada um deles da origem a 5 a 6 sacos
alveolares (MOORE; DALLEY; AGUR, p. 172, 2014).

A dUltima estrutura do trato respiratério inferior, os pulmdes, estao
localizados de cada lado do coragao, cada um, livre em sua cavidade pleural, exceto
por sua fixagcdo ao coragdo e a traqueia no hilo e ao ligamento pulmonar
(STANDRING, 2010). O ar e o sangue sao levados a cada pulmao através de sua
raiz formada por uma artéria e uma veia pulmonar e um brénquio principal e seus
ramos, que entram no hilo do pulmdo (MOORE; DALLEY; AGUR, 2014).

“Cada pulmao é revestido pela pleura, um saco seroso de paredes duplas
continuas até o hilo. A pleura divide-se em pleura pulmonar ou visceral,
caracterizada por aderir os pulmdes” (ANDRADE FILHO; PEREIRA, p. 239, 2015).

A (FIGURA 3) a seguir, demonstra o esquema de divisdo dos brénquios,

bronquiolos e pleuras, de acordo com Tortora e Nielsen (2015).
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Figura 3. Esquema divisdo bronquios, bronquiolos e pleuras.
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Fonte: Tortora e Nielsen (2015).

De acordo com Andrade Filho e pereira (2015, p. 239) “Entre essas
paredes forma-se um espaco preenchido por um liquido, conhecido como liquido
pleural, que reduz o atrito entre elas”. Além dessa funcdo importante do liquido
pleural, Tortora e Nielsen (2013), aponta que este também tem a fungao importante
de jungao destas as pleuras.

Os dois pulmdes tém formatos piramidais, e contém 1 apice, 1 base, 3
faces e 3 margens, o pulmao direito tem 3 lobos separados pelas fissuras horizontal
e obliqua, e o pulmao esquerdo tem dois lobos separados por uma fissura obliqua, e
apresenta uma incisura cardiaca acentuada em sua margem anterior, devido sua
posicdo anatémica proxima ao coragdo (MOORE; DALLEY; AGUR, 2014).

2.2. Radioterapia

De acordo com Brasil et al. (2015) a radioterapia € o método de
tratamento local ou loco regional do cancer, que utiliza equipamentos e técnicas
variadas para irradiar areas do organismo humano, prévia e cuidadosamente

demarcadas.
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Como se sabe, a radiacdo podendo causar efeitos diretos ou indiretos nos
tecidos, podendo ser provocados a niveis celulares do DNA, na radioterapia essa
radiacao visa a destruicdo das células tumorais (HOFF et al., 2013).

Assim como outras formas de tratamento para o cancer, existe na
radioterapia diversas modalidades e técnicas, Hoff et al. (2013) afirma que quando a
fonte da radiagéo situa-se longe do tumor € chamada de radioterapia externa ou
teleterapia, e quando a fonte situa-se préximo ou dentro do tumor denomina-se
como braquiterapia. O referido autor também afirma que a escolha do tipo de
modalidade da RT dependem de alguns fatores: como o tipo de céncer, localizagédo
do tumor, estadio do tumor, além da saude geral do paciente, entre outros.

A radioterapia externa ou teleterapia consiste basicamente na aplicagao
diaria de uma dose de radiagao expressa em centigray (cGy) ou em gray (Gy),
durante um intervalo de tempo pré-determinado por uma fonte de radiagéo longe do
corpo (HOFF et al., 2013).

A seguir, a (FIGURA 4) demonstra um modelo de aparelho de teleterapia

do tipo acelerador linear:

Figura 4. Aparelho de teleterapia do tipo acelerador linear.

———
.

Fonte: Varian (2019).

Para a modalidade de tratamento por braquiterapia, em que a fonte é

colocada proximo ou dentro do tumor a ser tratado, e o volume de irradiagao se
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limita a uma pequena area, menor do que a irradiada por fonte externa como a
teleterapia A principal forma de irradiagao utilizada em braquiterapia séo fotons, e as
fontes emissoras de fétons podem ser encontradas como sementes, agulhas e tubos
(HOFF et al., 2013).

A (FIGURA 5), demonstra uma fonte de raios-X em miniatura para

utilizacdo em tratamentos braquiterapicos, de acordo com Hoff et al. (2013).

Figura 5. Fonte de raios-x em miniatura para utilizagcdo em
braquiterapia.

Fonte: Hoff et al. (2013).

Um dos grandes avangos da radioterapia foi a Radioterapia de
intensidade modulada (IMRT), essa técnica foi desenvolvida para superar as
limitagdes da radioterapia conformada. De acordo com a Sociedade Brasileira de
Radioterapia (2019) essa técnica € definida como toda técnica que modula a
intensidade da radiacdo de cada campo de tratamento, através de diferentes
formatos de subcampos (colocagdo de alguma forma de filtro na frente do feixe),
levando-se em consideragao as estruturas anatébmicas que esse feixe vai atravessar.

Essa técnica permite uma distribuicdo de dose altamente conformada
como, por exemplo, em formato ndo convexo, com alta concentragdo de dose,
permitindo altas doses no volume alvo e diminuicdo importante de dose nos tecidos

normais adjacentes.
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De acordo com Souza (2012, p. 8) “esse tipo de bloqueio de partes do
campo de irradiagdo usando blocos de protegdo personalizados, que seguem o
contorno do 6rgdo ou da regido a ser protegida, configura a radioterapia
conformacional”.

Além disso, “o tratamento do cancer de pulmdo depende do tipo
histolégico e do estagio da doenga, podendo ser tratado com cirurgia, quimioterapia
ou radioterapia, e/ou modalidades combinadas” (INCA, 2018b).

E importante ressaltar a importancia da quimioterapia para o tratamento
radioterapéutico, por possibilitar um aumento significativo no tratamento do CA
associado com a RT. A quimioterapia (QT) é a forma de tratamento sistémico do
cancer que usa medicamentos denominados de “quimioterapicos” e séao
administrados continuamente ou a intervalos regulares, e variam de acordo com os
esquemas terapéuticos. (BRASIL et al., 2015)

A quimioterapia também pode ser empregada antes da RT, sendo
denominada a “Radioterapia p6s-QT ou adjuvante”, e tem finalidade de esterilizar

possiveis focos microscopicos do tumor.

2.2.1. Cancer

Cancer é o nome dado a um grupo de mais de 100 doengas que tem em
comum o crescimento desordenado de células, que invadem tecidos e o6rgaos
(INCA, 2019). De acordo com Hoff et al. (2013), os cénceres s&o doengas que
advém do descontrole de genes, que tem origem a condigbes e que subvertem a
conservada capacidade de estabilidade genémica, como por exemplo, a exposigao
crescente do homem a agentes quimicos, fisicos e biolégicos potencialmente
mutagénicos e ou carcinogénicos, e isso explica em parte a incidéncia crescente da
doenga.

Os tumores malignos sao coletivamente chamados como céancer termo
derivado da palavra em latim “caranguejo” (eles aderem a qualquer parte onde se
agarram e de maneira obstinada, semelhando a um caranguejo). O termo maligno

aplica-se a uma neoplasia “novo crescimento” indicando que a lesdo pode invadir e
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destruir estruturas adjacentes e disseminar-se para locais distantes (metastases)
para causar morte (KUMAR; ABBAS; ASTER, 2013).

De acordo com a Organizacdo Mundial de Saude (2017) o cancer é
responsavel por quase 1 em cada 6 mortes no mundo sendo que mais de 14
milhées de pessoas desenvolvem cancer todos os anos, e estima-se que esse
numero suba para mais de 21 milhdes até 2030.

No Brasil, estima-se para o biénio 2018-2019 a ocorréncia de 600 mil

casos novos de cancer, para cada ano. (INCA, 2018c)

Durante varias décadas, as taxas de mortalidade para muitas formas de
cancer se alteraram. E particularmente notavel o significativo aumento na
taxa de morte por cancer entre os homens, que foi principalmente atribuivel
ao cancer de pulmao, mas ela, por fim, comegou a cair. Em contrapartida, a
taxa de mortalidade geral entre as mulheres caiu ligeiramente, sobretudo
como resultado do declinio nas taxas de mortalidade para os canceres de
cérvice uterina, estdmago e intestino grosso (Kumar; Abbas; Aster, 2013, p.
170).

Ainda, de acordo com Inca (2019b) o estadiamento de um caso de cancer
significa avaliar o seu grau de disseminagdo, a necessidade de se classificar os
casos de cancer em estadios baseia-se na constatacdo de que as taxas de
sobrevida sao diferentes quando a doenca esta restrita ou disseminada.

Segundo Curioni et al. (2012), a classificagdo do estadiamento do cancer
se da através do sistema TNM, que descreve a extensdo anatbmica da doenca
primaria (T), a presenga ou nao de metastase regional (N), ou a distancia (M).

Cada categoria do estadiamento clinico apresenta diversas
subcategorias: para tumor primitivo, vai de T1 a T4, ja para o acometimento linfatico,
de NO a N3; e para as metastases, de MO a M1, os tumores preenchem

obrigatoriamente todas as categorias T ou N (BRASIL, 2015).

2.2.2. Cancer de pulméao

‘O termo cancer de pulmé&o, ou carcinoma broncogéncio, refere-se a
neoplasias que se originam no parénquima pulmonar ou nas vias aéreas, a partir
dos brénquios principais” (DEBIASI et al., p. 86, 2010).
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Tortora e Nielsen (2013) nos trazem que em paises como os Estados
Unidos, o CA de pulmdo é a principal causa de morte por cancer, em homens e
mulheres, chegando ao numero de 160.000 mortes por ano.

Sabe-se, que o principal fator de risco para o aparecimento do cancer de
pulméo é o tabagismo, e segundo Hoff et al. (2013), o tabagismo esta envolvido em
até 90% dos casos. O cigarro de tabaco contém mais de 4.000 produtos quimicos,
sendo que cerca de 60 foram identificados como carcinégenos.

Estudos recentes mostram que apds um grande aumento na mortalidade
por este tipo de cancer até a década de 80, vem sendo observada uma reducao das
taxas de o6bitos em varios paises desenvolvidos como consequéncia da diminuigao
do tabagismo (SILVA et al., 2008).

De acordo com Hoff et al. (2013) a prevengao do cancer tem uma
importancia fundamental em todos os seus niveis. Até o momento, a prevencado do
cancer engloba trés planos de acdo direcionados a diferentes etapas da
carcinogénese: a prevengao primaria, secundaria e terciaria. Determina-se
prevencao primaria o conjunto de acdes que visa evitar o aparecimento da doencga
na populacao, através da eliminagdo de suas causas. A prevengao secundaria inclui
medidas para a detecgao precoce em pacientes ainda assintomaticos, com o intuito
de impedir a progressao da doenga e reduzir sua morbidade e mortalidade. E a
prevencao terciaria, por sua vez, visa ao cuidado do paciente com cancer e tem
como principais objetivos a prevencdo do 6bito e de complicagdes relacionadas a
doenca. Sendo assim, a prevengao primaria e secundaria para o cancer de pulmao
se da, respectivamente pela: cessagao do tabagismo e métodos de rastreamento do
cancer, como por exemplo, e a tomografia computadorizada de térax.

Os sinais e sintomas desse tipo de cancer variam conforme a localizacao
do tumor, podendo incluir tosse cronica, hemoptise, sibilos, dispneia, dor toracica,
ronquidao, dificuldades de degluticao, perda de peso, anorexia, fadiga, dor dssea,
confusdo mental, problemas de equilibrio, cefaleia, anemia, trombocitopenia, e
ictericia (TORTORA; NIELSEN, 2013).

Em relagao ao estadiamento, o cancer de pulmao tém seus estadios bem
definidos, a seguir os (QUADROS 1, 2 e 3) demonstram os estadiamentos para o

cancer de pulmao em geral de acordo com o INCA (2018d):
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Quadro 1. Estadiamentos de cancer de pulmao — sistema T

Sistema T para canceres de pulméo

Tamanho [Descrigao
T - Tumor primario
TX - Tumor primario nao individualizado
TO - Sem evidéncia de tumor
Tis - Carcinoma in situ
T1 <3cm Circundado por pulméo e pleura visceral
T1a <2cm -
T1b >2cmmas < -
3cm
T2 > 2 cm mas < |Envolvimento do brénquio principal a mais de 2 cm da carina principal,
7cm invasao da pleura visceral, associagdao com atelectasia ou pneumonia
obstrutiva sem envolvimento de todo o pulmao.
T2a > 3cm mas < -
5cm
T2b >5cm mas < -
7cm
T3 >7cm Invade qualquer uma das seguintes estruturas: parede toracica,
diafragma, nervo frénico, pleural mediastinal, pericardio; ou tumor com
menos de 2 cm da carina principal, mas sem envolvimento desta; ou se
houver atelectasia ou pneumonite obstrutiva de todo pulmao; ou
nddulo(s) tumoral (ais) no mesmo lobo do tumor primario.
T4 - Tumor de qualquer tamanho que invade qualquer uma das seguintes

estruturas: mediastino, coragéo, grandes vasos, nervo laringeo

recorrente, traquéia, eséfago, corpo vertebral, carina principal; nédulo(s)

tumoral (ais) isolado em outro lobo ipsilateral.

Fonte: INCA (2018d)

Conforme (QUADRO 1), é possivel perceber a divisdo do sistema de

estadiamento T, variando de T a T4, cada variagdo de T demonstra a extensao
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tumoral especifica, o quadro acima também demonstra a descrigdo para cada

tamanho.

Quadro 2. Estadiamentos de cancer de pulmao — sistema N

Sistema N para canceres de pulmao

Tamanho [Descrigao

N - Linfonos

NX - Linfonodos regionais ndo foram avaliados

NO - Sem metastases em linfonodos regionais

N1 - Metastase em linfonodo peribrénquico ipsilateral e/ou hilar ipsilateral e

intrapulmonares, incluindo envolvimento por extenséao direta.

N2 ) Metastase em linfonodo mediastinal ipsilateral e/ou subcarinal

Metastase em linfonodo mediastinal contralateral; hilar contralateral;

N3 - . .
escalénico ipsilateral ou contralateral; ou supraclavicular.

Fonte: INCA (2018d)
Conforme (QUADRO 2), é possivel perceber a divisdo do sistema de
estadiamento N, variando de N a N3, cada variagao de N demonstra a extensao do

acometimento em relacao aos linfonodos com suas respectivas descrigoes.

Quadro 3. Estadiamentos de céncer de pulméo — sistema M

Sistema M para canceres de pulmao

Tamanho [Descrigao
M ) Metastase a distancia
MX ) Metastase a distancia ndo estudada
MO ) Sem evidéncia de metastase a distancia
- Carcinoma in situ
M1 ) Metastase a distancia M1a ou M1b
M1a ) Nédulo (s) tumoral (ais) em lobo contralateral; tumor com nédulo pleural
ou derrame pleural ou pericardico maligno.
M1b ) Metastase a distancia (outros 6rgéos).

Fonte: INCA (2018d)
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Conforme (QUADRO 3), é possivel perceber a divisao do sistema de
estadiamento M, variando de M a M1b, cada variacdo de M demonstra as
metastases a distacia especificamente.

De acordo com Tortora e Nielsen (2013) a maioria das pessoas com
cancer de pulmao morre 1 ano apds o diagnostico inicial e a taxa de sobrevida geral
€ de apenas 10% a 15%.

Segundo Amazonas (2019) o cancer de pulmdo de pequenas células
(CPPC) acomete 25% dos casos, com seus trés subtipos: linfocitéide, intermediario
e combinado e epidermadide ou adenocarcinoma.

O tipo linfocitéide ou “Oat cell” € um subtipo especial de CA pulmonar, e
suas caracteristicas sdo, o rapido crescimento, grande capacidade de disseminagao
e invasao cerebral (AMAZONAS, 2019).

Sendo assim, os proximos topicos abordardo brevemente dois tipos
especificos de CA de pulmao (CPPC e CPNPC), por causa da sua maior frequéncia

e incidéncia nos pacientes acometidos por essa patologia.

2.2.3. Cancer de pulméo de pequenas células

O cancer de pulmao de pequenas células (CPPC), geralmente, se origina
nas vias aéreas centrais, inicialmente infiltrando a submucosa e gradualmente
obstruindo a luz brénquica (HOFF et al., 2013). Este tipo de CA desenvolve-se a
partir de células epiteliais, situadas nos brénquios principais proximos ao hilo dos
pulmbdes, por isso o CPPC tende a comprometer o mediastino logo no inicio
(TORTORA; NIELSEN, 2013).

Segundo INCA (2011) independente da fase em que o céancer é
detectado, ha necessidade de se classificar cada caso de acordo com a extenséo do
tumor, o método utilizado para a classificacdo é chamado de estadiamento.

Quanto ao tratamento para o CPPC, o objetivo principal € o controle local
e tratamento de micrometastases, sendo um CA responsivo ao tratamento
quimioterapico, e a duragédo da resposta ao tratamento tende a ser breve, apenas

cerca de seis a oito meses (HOFF et al., 2013).
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De acordo com Kumar, Abbas e Aster (2013) os CPPC sao tratados
comumente por quimioterapia, uma vez que quase todos ja apresentam metastase
quando detectados, os outros carcinomas podem ser curados por cirurgia, desde
que nao haja infiltracdo extensa.

Nos pacientes que alcangam a remissdo completa, metastases cerebrais
ocorrem em 50-60% dos casos apods dois anos, e, em 20-30% desses, 0 cérebro
sera o unico sitio aparente de recidiva (VIANI et al., 2012).

A quimioterapia € o pilar fundamental do tratamento do cancer de pulmao
de pequenas células pelo aspecto sistémico da doenca, mas o controle local toracico
determina um melhor resultado terapéutico (HOFF et al., 2013).

Autores como Kumar, Abbas, Aster (2013) e Hoff et al. (2013) associam
este tipo de cancer geralmente com sindromes paraneoplasicas, ou seja, a um
conjunto de sinais e sintomas que antecedem ou s&o concomitantes com o CA e ndo

sado relacionados diretamente com a invasido em si do CA.

2.2.4. Cancer de pulméo de nao pequenas células

O carcinoma de grandes células ou de células ndo pequenas (CPCNP)
caracteriza-se pela auséncia, a microscopia Optica, de diferenciacédo glandular ou
escamosa, bem como auséncia de achados citoldégicos compativeis com carcinoma
de pequenas células, sendo, portanto, um diagnéstico de exclusdo (HOFF et al.,
2013).

Em geral, CPCNP apresentam melhor progndstico que os CPCP, como
exposto no tépico anterior, pois os CPCNP sao detectados antes de ocasionar
metastases ou infiltragdo profunda, entdo a cura pode ocorrer por cirurgia (KUMAR;
ABBAS; ASTER, 2013).

Também como exposto no tépico anterior, o CPNPC apresenta seus
subgrupos dentro deste tipo, por isso muitos autores estudam essa patologia
agrupadamente quando acessadas de acordo com o estadiamento.

O carcinoma de grandes células representa cerca de 10% de todas as

neoplasias pulmonares e sua incidéncia vem caindo ao longo dos anos. Sao
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tumores compostos por grandes células com citoplasma abundante e grandes
nucléolos (ISMAEL et al., 2010).

Um estudo da sobrevida de uma coorte feito em 2016 que incluiu o papel
do sexo e da idade no progndstico dos diferentes tipos de CA de pulmao concluiu
que a frequéncia do CPNPC continua sendo maior entre os homens, apesar de ter
sido observado um aumento de sua proporcdo em mulheres na faixa etaria de
pacientes mais jovens (< 55 anos), quando comparada as demais faixas etarias.
(FRANCESCHINI; JAMNIK, 2017)

O mesmo estudo apontou que o tipo histoléogico predominante nas
mulheres foi o adenocarcinoma. Nos homens, o carcinoma escamoso predominou
nos pacientes com = 72 anos. A maioria dos casos apresentou-se em estadio
avancgado da doenga ao diagnéstico (FRANCESCHINI; JAMNIK, 2017).

Hoff et al. (2013) aponta que a apresentagcdo mais tipica do céncer de
pulmdo de grandes células se da tipicamente através de uma massa pulmonar

periférica com extensas areas de necrose.
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3. METODOLOGIA

Esta pesquisa tratou-se de uma revisdo integrativa cujo objetivo foi
sintetizar o conhecimento sobre o assunto: Sobrevida de pacientes com cancer de
pulmdo que foram submetidos a radioterapia. Souza, Silva e Carvalho (2019)
descrevem que uma revisdo de literatura integrativa possibilita definir concepg¢des,
revisar teorias e evidéncias, e analisar conceitos.

A coleta de dados ocorreu na forma de revisédo integrativa com base em
trabalhos publicados entre 2016 e 2018, de natureza qualitativa e descritiva. Os
passos utilizados para que ocorresse a pesquisa foram baseados em Souza, Silva e
Carvalho (2019) em 6 fases: formulagdo do problema de pesquisa (12 fase), a busca
ou amostragem na literatura (22 fase), coleta de dados (32 fase), analise critica dos
estudos incluidos (42 fase), discussao dos resultados (52 fase), e apresentagao da

reviséo integrativa (62 fase).

3.1. Métodos aplicados

Inicialmente a pesquisa ocorreu com a escolha do tema, através da
elaboragdo dos objetivos especificos e geral. A partir disso, definiu-se o tema:
‘sobrevida de pacientes com cancer de pulmao que foram submetidos ao tratamento
radioterapico’, com o seguinte problema de pesquisa: quais as publicacdes
cientificas que discutem acerca da sobrevida de pacientes com diferentes tipos de
canceres de pulmao que foram tratados com radioterapia?

De forma a responder esse questionamento, tragou-se como objetivo
geral: identificar, na base de dados selecionada, trabalhos escritos entre 2016 e
2018, referentes a sobrevida de pacientes com canceres de pulmdo que foram
submetidos a radioterapia para tratamento. A partir do objetivo geral foi possivel
selecionar os descritores para posterior pesquisa na base de dados selecionada:
Pubmed. Para verificar a autenticidade das palavras-chave foi utilizado a plataforma
Medical Subject Headings (MeSH), sendo as palavras-chave escolhidas:

radiotherapy, lung cancer, survival analysis.
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Logo apds ocorreu a delimitagdo dos critérios de inclusao e exclusédo para
escolha dos artigos selecionados, para os critérios de inclusdo foram delimitados os
artigos: escritos em inglés e portugués, artigos originais, textos disponibilizados
integralmente e gratuitos na plataforma de dados, e publicados no periodo de 2016 a
2018.

Os critérios de exclusdo foram: artigos que nao possuissem O0s
descritores citados acima, temas diferentes do selecionado, artigos que abordavam
o tipo de tratamento radioterapico de irradiagéo craniana profilatica (ICP), os artigos
que abordavam os tipos de canceres de pulmao por metastase e ndo por cancer de
pulmao primario, artigos que nao incluiam o tratamento radioterapico e somente
tratamento quimioterapico e cirurgico, dissertacdes, teses, artigos de opinido,
diretrizes, comentarios, resumos, artigos sem carater cientifico, trabalhos de
conclusao de curso e documentos oficiais de programas nacionais.

A coleta dos artigos ocorreu durante 0 més de maio, nas bases de dados
Pubmed e Medline pelas etapas descritas:

12 etapa - foram inseridas as palavras-chave com os operadores
boleanos: radiotherapy AND Ilung cancer AND survival analysis com 5869 artigos
encontrados.

22 etapa - foi adicionada dentro do filtro “article types” a selegao por:
clinical trial, journal articles, e rewiew, sendo encontrados 5809 artigos filtrados.

32 etapa — foi adicionado dentro do filtro “text availability” a selegéo por:
free full text. Sendo encontrados 1659 artigos filtrados.

42 etapa — foi adicionado dentro do filtro “publication dates” a selegao por:
2016 a 2018. Sendo encontrados 491 artigos filtrados.

52 etapa — foi adicionado dentro do filtro “species” a selecédo por: humans.
Sendo encontrados 475 artigos filtrados.

62 etapa — foi adicionado dentro do filtro “languages” a selegcao por:
english e portuguese. Sendo encontrados 475 artigos filtrados.

72 etapa — foi adicionado dentro do filtro “journals categories” a selegao
por: MEDLINE e nursing journals. Sendo encontrados 475 artigos filtrados.

82 etapa - ocorreu a leitura de todos os 475 titulos encontrados

posteriormente a adigao dos filtros listados nas etapas anteriores, para selegao pelo
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tema; foram lidos os resumos de todos os artigos que ndo especificavam claramente
em seu titulo o tema pesquisado, apds essa etapa foram selecionados, dentre os
475 ,34 artigos relevantes a pesquisa.

92 etapa - Leitura de todos os resumos dos 34 artigos selecionados,
para a ultima filtragem por meio dos seguintes critérios de exclusdo: artigos que
abordavam o tipo de tratamento radioterapico de irradiacdo craniana profilatica
(ICP), os artigos que abordavam os tipos de canceres de pulmao por metastase e
nao por cancer de pulmao primario e os artigos que nao incluiam o tratamento
radioterapico e somente tratamento quimioterapico e cirurgico. Apdés a 10? e ultima
etapa de selecéo, o total de 34 artigos decaiu para 10 artigos relevantes a pesquisa

no total.
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4. RESULTADOS E DISCUSSOES

Apods a coleta dos artigos selecionados, os 10 artigos foram organizados
em um quadro (QUADRO 4) para melhor visualizacédo e andlise dos resultados,
podendo haver a comparagédo de cada artigo, quanto aos titulos, autores, ano de
publicagao, jornal ou revistas em que foram publicados e os objetivos de cada artigo,

conforme segue:

QUADRO 4 — Distribuicao dos estudos selecionados, segundo titulo, autores, ano de
publicacdes, jornais e revistas, e objetivos dos artigos

Titulo (Tradugado nossa) Autores Ano Jornal/Revista Objetivos
1. Resultados clinicos da Shioyama et 2018 Relatar os
radioterapia de corpo al. Journal resultados
estereotaxico para pacientes Technology in clinicos da
com cancer de pulmao de Cancegry radioterapia ion-
pequenas células em estagio de-carbono para
o . Research &
I: Andlise de um subconjunto Treatment o CPNPC
da base de dados do grupo de localmente
estudo SBRT da Sociedade avancados.
Radiolégica Japonesa.
2. Radioterapia adjuvante Pottgen et al. 2017 Comparar a
versus cirurgia dentro do Journal cirurgia com
tratamento multimodal no Oncotarget radioterapia
cancer de pulmao de células g curativa como
nao pequenas de estagio IlI opgdes de
(CPNPC), uma meta-analise tratamento
cumulativa das evidéncias curativo para
randomizadas. paciente com
CPNPC.
3. Sobrevida em cinco anos Bilfinger et al. 2016 Avaliar
no estagio Il de pacientes Medical Science resultados de
com cancer de pulmao que Monitor sobrevida entre
receberam duas modalidades pacientes com
diferentes de tratamento. cancer de
pulméo estagio
1A que
receberam duas
modalidades de
tratamento
diferentes.
4. Interpretagdo dos dados de Samson et al. 2017 Identificar a
sqb_rewvenma .de ensaios Journal Elsevier variabilidade dos
clinicos com cirurgia versus desfechos de
terapia de radiagcao de corpo sobrevida a curto
estereotaxico em pacientes e longo prazo
com cancer de celulas ndo- entre ensaios
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pequenas em estagio |
operaveis.

clinicos
randomizados
controlados de
fase lll e
comparar com a
radioterapia
extereotaxica e

ressecgao

cirurgica em

pacientes com

CPNPC.

5. Longevidade apés a Ampil et al. 2017 Identificar a vida
radioterapia do cancer de Anals of de individuos
pulmao em estagio lll: a palliative apos tratamento
obstrucao da veia cava Medicine radioterapico do
superior esta associada a cancer de
mortalidade precoce? pulmé&o estagio lll
e determinar se

os fatores

prognosticos

identificam

distintas

condigbes de

vida.

6. Efeitos a longo prazo da Wang et al. 2018 Analisar o tempo
radioterapia neoadjuvante, BMC Cancer de sobrevida dos
radioterapia adjuvante e pacientes com
quimioterapia apenas na CPNPC
sobrevida do cancer de localmente
pulméo de células nao avancgados
pequenas localmente identificados a
avangado submetido a partir do banco
cirurgia: uma andlise de de dados de
propensao combinada. vigilancia e
epidemiologia,

resultados finais

durante 2004 e

2012.

7. Analise da correspondéncia Wei et al. 2017 Investigar os
de escore de propenséao de Radiation efeitos da
radioterapia pds-operatéria Oncology radioterapia pos-
para estagio IlIA-N2 do cancer operatoria na
de pulmao de células nao sobrevida de
pequenas usando o banco de pacientes com
dados de vigilancia, ressecgao
epidemiologia e resultados estadio IlIA-N2
finais. de CPNPC.
8. Sobrevida e fatores Aynaci et al. 2016 Identificar as
prognosticos em cancer de Journal of taxas de
pulmao de pequenas células Cancer sobrevivéncia

em estagio limitado: Um
estudo retrospectivo do
nordeste da Turquia.

Research and

para o CPPC e
analisar os
resultados dos
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tratamentos.

Therapeutics
9. Sobrevida e fatores Ma et al. 2017 Avaliar a
prognosticos em pacientes Chinese Jourmal sobrevida e os
com cancer de pulmao de of Cancer fatores
nao-pequenas células com progndsticos de
recidiva loco-regional pos- pacientes com
operatéria, tratados com CPNPC no pos-
radioterapia radical. operatorio com
radioterapia
radical.
10. O papel da radioterapia Men et al. 2017 Explorar o
pos-operatéria (PORT) para o Journal resultado da
cancer de pulmao de Oncotarget radioterapia pos-
pequenas células combinado operatoéria em
(CPPC -C). pacientes com
CPNPC que
receberam
resseccgao
radical.

Fonte: Autoria prépria (2019)

Legenda quadro 4:

SBRT - radioterapia estereotaxica

CPNPC — cancer de pulmao de ndo pequenas células

CPPC - cancer de pulmao de pequenas células

PORT - radioterapia pds-operatoria

CPPC-C - cancer de pulmao de pequenas células combinadas

E possivel afirmar que todos os artigos encontrados e organizados no
(QUADRO 4) foram escritos em inglés, com as respectivas tradug¢des do autor, e
nenhum deles apresentou autores e revistas ou jornais em comum, somente 0s
temas em si.

A respeito dos periodos em que foram publicados, em 2016 houve no total
3 artigos publicados, em 2017 houve um total de 5 artigos publicados e em 2018
houve 2 artigos publicados a respeito do tema especifico, conforme mostra o grafico
da (FIGURA 6) a seguir:
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Figura 6. Grafico

Ano de publicacdo dos artigos
5

Quantidade
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N

2016 2017 2018

Periodos

Fonte: Autoria prépria (2019).

Por meio da analise do grafico da (FIGURA 6) é possivel perceber que em
2017 houve quase o dobro de publicagdes sobre o tema em relacdo a 2016, e em
2018 o numero de publicagcbes decaiu em mais de 50%, o que mostra uma

diminuigao das pesquisas no tema.

4.1. Objetivos dos estudos

Apods a leitura dos resumos de cada artigo, os estudos foram separados
pelos seus objetivos, podendo ser classificados em 4 categorias: comparagao de
duas modalidades de tratamento de CA de pulméo (3 artigos), Analise da sobrevida
de pacientes que receberam ou ndo o Tratamento Radioterapico Pds Operatério

(PORT) (2 artigos), e analise do tempo de sobrevida (5 artigos).

4.1.1. Comparacgao de duas modalidades de tratamento

Para se tornar mais pratico foi elaborado um quadro (QUADRO 5 -

Titulos, autores, ano, pais, objetivos e tipos de pesquisas) para cada categoria de
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pesquisa sendo possivel assim, a comparagdo mais pratica de cada estudo,

conforme segue:

QUADRO 5 - Distribuigao dos estudos selecionados, segundo titulo, autores, ano, paises,
objetivos e tipos de pesquisas (a)

Titulo (Traducido nossa) | Autores / ano/ Objetivos Tipo de pesquisa
pais

2. Radioterapia Pottgen et Comparar a cirurgia com Meta-analise de
adjuvante versus cirurgia al. (2017) radioterapia definitiva estudos clinicos
dentro do tratamento como opgodes de randomizados
multimodal no cancer de tratamento curativo para restrospectivos
pulmao de células nao Alemanha paciente com CPNPC.
pequenas de estagio Il
(CPNPC), uma meta-
analise cumulativa das
evidéncias
randomizadas.
3. Sobrevida em cinco Bilfinger et Avaliar resultados de Estudo clinico
anos no estagio Il de al. (2016) sobrevida entre retrospectivo
pacientes com cancer de pacientes com cancer de
pulmé&o que receberam pulmao estagio IlIA que
duas modalidades EUA receberam duas
diferentes de tratamento. modalidades de

tratamento diferentes.
4. Interpretagéo dos Samson et Identificar a variabilidade Ensaio clinico
dados de sobrevivéncia al. (2017) dos desfechos de randomizado
de ensaios clinicos com sobrevida a curto e longo fechado
cirurgia versus terapia de prazo entre ensaios
radiacado de corpo EUA clinicos randomizados
estereotaxico em controlados de fase lll e
pacientes com cancer de comparar com a terapia
celulas ndo-pequenas extereotaxica e
em estagio | operaveis. ressecgao cirurgica em

pacientes com CPNPC.

Fonte: Autoria prépria (2019)

Legenda quadro 5:
CPNPC - cancer de pulmao de ndo pequenas células

Por meio da leitura minuciosa dos estudos, pode-se observar a
comparagao que cada autor fez sobre os diversos tratamentos para os pacientes
com CA de pulméo. Bilfinger et al. (2016) em seu estudo, compararam dois tipos de
tratamentos (a quimioterapia adjuvante e radioquimioterapia pré-operatéria), sem
especificagdo do tipo de CA de pulmédo, porém especificando o estagio estudado
(INA). Samson et al. (2017) em seu estudo compararam a radioterapia estereotaxica

extracraniana ou corpdrea (SBRT) com o tratamento cirurgico, para pacientes com
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CPNPC no estagio IA. No terceiro estudo, descrito Pottgen et al (2017), compararam
a radioterapia com a cirurgia para pacientes com CPNPC no estadio lIl.

Os artigos descritos por Bilfinger et al. (2016) e Samson et al (2017)
utilizaram em sua metodologia o método de Kaplan-Meier, segundo Ferreira e Patino
(2016, p. 77) esse método “é utilizado para estimar a probabilidade de sobrevida em
varios intervalos de tempo e para ilustrar graficamente a sobrevida ao longo do
tempo”, sendo assim, os dois estudos demonstraram métodos muito parecidos em
suas pesquisas.

Essa comparacdo de dois ou mais tratamentos se torna um assunto
importante porque ainda ndo se tem um consenso dos profissionais e estudiosos
sobre qual método é o mais eficaz para os canceres de pulméo (BILFINGER et al.,
2016).

Cada estudo obteve resultados bem divergentes, principalmente pelo fato
de cada estudo comparar diferentes tipos de tratamentos, mesmo assim, o0s
numeros encontrados em cada estudo sao fatores importantissimos para as futuras
pesquisas na area: a comparagdo de Samson et al (2017) demonstrou que o
tratamento cirurgico (lobectomia) e SBRT melhora significativamente a sobrevida por
3 anos para pacientes considerados saudaveis para o tratamento cirurgico (86,1%
versus 60,2% para SBRT), para Pottgen et al (2017) a radioquimioterapia
representou um padrao de cuidados para pacientes com tumores mais avangados
localmente, em contrapartida os regimes de tratamentos bimodais ou trimodais
incluindo a cirurgia para tumores da fase lll sdo padrbes alternativos, ja para
Bilfinger et al (2016), as modalidades de tratamentos usuais para o CA de pulmao
estagio IlIA incluem cirurgia, seguida pela quimioterapia adjuvante, terapia
neoadjuvante seguido por ressecao cirurgica, ou radioquimioterapia definitiva.

Foi possivel perceber que os tipos de cancer analisados, assim como,
seus estagios também foram influenciaveis para que os resultados de cada artigo
fossem bem divergentes entre si.

E importante salientar que os diversos tipos de tratamentos dos pacientes
com CA de pulmao especificos na fase IlIA permanecem controversos por causa da
falta de orientacdo de tratamentos com base em provas, o que geralmente resulta

em preocupagao dos profissionais e estudiosos, referente a toxicidade do
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tratamento, as diversas complicagbes cirurgicas e a varios outros fatores; sendo
assim, um consenso acerca de um tipo especifico de tratamento nao foi alcancado,
assim como qual abordagem é a mais eficaz (BILFINGER et al., 2016).

De acordo com Pottgen et al. (2017), uma mudanga consideravel de
pneumectomia (a maior técnica de resseg¢ao do pulmao poupador de tecidos) pode
ser observada ao longo do periodo estudado (1990 a 2012), houve uma diminuigcéo
ao longo dos anos dessa técnica cirurgica. Nao foi concluido em seu estudo o
porqué dessa diminuicdo, mas pode-se afirmar que talvez seja pela grande evolugao
de outros métodos de tratamento nesse periodo, como por exemplo a evolugdo do
tratamento radioterapico para esse grupo de pacientes.

Bilfinger et al. (2016) demonstraram algumas caracteristicas importantes
dos tumores como: para o tratamento de quimioterapia neoadjuvante, os autores
obtiveram uma redugdo em 48% no tamanho do tumor e 39% nos pacientes que
fizeram o tratamento pré-cirurgico; diminuicdo de 25% no tamanho apds a terapia
neoadjuvante com tamanho médio dos tumores em mais ou menos 1,8 centimetros
no momento do diagnostico; os pacientes desse artigo que receberam quimioterapia
neoajduvante seguido por cirurgia apresentaram mais valores de sobrevida curto ou
longo, ou seja, 1 ano e 5 anos.

Samson et al. (2017), além de fazerem a comparacdo das duas
modalidades de tratamentos, compararam as sobrevidas a longo e curto prazo como
segue: o tratamento cirurgico demonstrou uma melhora significativa na sobrevida em
médio prazo, ou seja, 3 anos, para pacientes considerados saudaveis para serem
tratados cirurgicamente (86,1% da amostra), em comparagédo com a modalidade de
tratamento SBRT (60,2%), 3 anos de sobrevida (90,4% amostra de pacientes
cirargicos) e 71,5% (SBRT), e 3 anos de sobrevida livre de recidiva 77% (cirurgicos)
e 43,3% (SBRT).

Pottgen et al. (2017), em sua meta-analise, analisaram 6 estudos
randomizados, incluindo 1322 pacientes entre o ano de 1990 a 2012, e
apresentaram uma variabilidade significativa entre os ensaios em relacédo a
sobrevida global. Os valores variaram de 11 a 19 meses, com uma evolugao
comparavel das taxas de sobrevivéncia de 5 anos entre 14% e 44%, nao

encontrando um valor significativamente diferente em pacientes com CPNPC
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localmente avangados apdés tratamento e cirurgia em comparagédo com aqueles que
receberam radioquimioterapia definitiva. As experiéncias que utilizaram
radioquimioterapia concomitante na fase neoadjuvante com ressegdo e
radioquimioterapia simultdneas mostraram uma melhor sobrevivéncia global do que
0os outros ensaios que utilizaram a quimioterapia neoadjuvante ou quimioterapia
concomitante com radioterapia ou somente radioterapia.

Os autores Pottgen et al. (2017) concluiram que a radioquimioterapia
continua sendo a abordagem preferida em muitas instituicbes para o tratamento de
canceres de pulmdo, e a cirurgia pode sim representar uma boa opgédo de
tratamento para tumores iniciais potencialmente ressecaveis, desde que o paciente
seja tratado por uma equipe multiprofissional.

Para Bilfinger et al. (2016), as taxas mais favoraveis foram entre os
doentes tratados com terapia neoadjuvantes seguido por cirurgia, obtendo uma
sobrevida de 5 anos com um valor trés vezes maior entre aqueles ressecados
comparados aos nao ressecados, sendo o ponto chave do artigo a seguinte
observacdo: nado se trata se a quimioterapia neoadjuvante funciona para os
pacientes com cancer de pulmao e sim porque esse método € falho ou porque nao é
tdo usado com frequéncia (BILFINGER et al. 2016).

O (QUADRO 6 - Autores, tratamentos, resultados e sobrevidas)
demonstrado a seguir, resume brevemente os principais resultados dos estudos

abordados:
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Quadro 6 — Distribuicdo dos estudos selecionados, segundo autores, tratamentos, resultados
e sobrevidas

Autores Tratamentos Resultados dos Resultado das
comparados tratamentos (%) sobrevidas
Pottgen et al. Radioquimioterapia e Sem conclusao em 1,1a1,7 anos de
(2017) cirurgia % sobrevida global para

tratamentos de
radioterapia e cirurgia

Bilfinger et al. Quimioterapia Diminuigéo do 1 a 5 anos de sobrevida
(2016) adjuvante e cirurgia tamanho tumoral para os tratamentos de

de 48% quimioterapia

(quimioterapia neoadjuvante seguida de

adjuvante) e 25% cirurgia

(radioterapia
neoadjuvante)

Samson et al. Radioterapia de Melhora em 60,2% 3 anos para tratamentos
(2017) corpo estereotaxico (SBRT) e 86,1% SBRT e cirurgicos
(SBRT) e cirurgia cirurgia

(lobectomia)
Fonte: Autoria propria (2019).

Legenda quadro 6:
SBRT - radioterapia de corpo estereotaxico

Além disso, o tratamento quimioterapico adjuvante a radioterapia se torna
um tratamento mais intensificado em muitos casos, porque aumenta a probabilidade
de diminuir o estagio tumoral. Por fim, € importante ressaltar que o mesmo artigo
afirma que a quimioterapia neoadjuvante pré-operatéria melhora a sobrevida de
pacientes com CA de pulméo estagio IlIA em comparagdo com a quimioirradiagcao
definitiva, os autores enfatizam a necessidade de desenvolver novas terapias
neoadjuvantes que resultariam em mais pacientes sendo candidatos para o
tratamento cirargico. Outra abordagem interessante do estudo de Bilfinger et al
(2016) foi a comparacédo dos resultados de sobrevida entre homens e mulheres,
com piores resultados apresentados para o sexo masculino, sendo que nenhum

outro artigo abordou essa diferenga entre sexos.

4.1.2. Analise de sobrevida de pacientes que receberam ou nio o tratamento PORT

Os artigos lidos e analisados que foram classificados pelos seus objetivos

em comum por analisarem a sobrevida de pacientes que receberam ou nao o
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tratamento PORT (Radioterapia Po6s-Operatéria) foram organizados a seguir no
(QUADRO 7):

Quadro 7 - Distribuicao dos estudos selecionados, segundo titulos, autores, ano, paises,
objetivos e tipos de pesquisa (b)

Titulo (Tradugao nossa) Autores/ Objetivos Tipo de
ano/ Pais pesquisa
7. Anadlise da Wei et al. Investigar os efeitos da Reviséo
correspondéncia de escore (2017) radioterapia pos -operatéria sistematica
de propenséo de na sobrevida de pacientes
radioterapia pos-operatoria China com resseccgao estadio IlIA-
para estagio 11IA-N2 do N2 de CPNPC.

cancer de pulmao de
células nao pequenas
usando o banco de dados

de vigilancia,

epidemiologia e resultados

finais.

10. O papel da radioterapia Men et al. Explorar o resultado da Revisao
pés-operatéria (PORT) (2017) radioterapia pos-operatéria sistematica
para o cancer de pulmao em pacientes com CPPC-C

de pequenas células China que receberam ressecgao

combinado (CPPC-C). radical.

Fonte: Autoria prépria (2019)

Legenda quadro 7:
CPNPC- cancer de pulmao de ndo pequenas células
PORT - radioterapia pds-operatoria
C-SCLC - cancer de pulmao de pequenas células combinadas

No primeiro artigo, os autores Wei et al. (2017) utilizaram o método de
pesquisa documental retrospectiva; a pesquisa foi feita por meio do programa SEER
(Vigilancia, Epidemiologia e Resultados finais) que coleta dados de 18 institutos de
cancer com registros de 30% da populagédo dos Estados Unidos. O estudo comparou
dois grupos de pacientes, os que obtiveram o tratamento PORT e os que néo o
obtiveram, com uma coorte utilizada de 3334 pacientes com CPNPC em estadio IlI-
N2 que receberam ressecao no periodo de 2004 a 2013.

O estudo de Wei et al. (2017), diferente do segundo analisado de Men et
al. (2017), teve em sua metodologia critérios bem especificos para selecionar a
coorte pesquisada, alguns dos critérios eram a idade, sexo, raga, estado civil,
lateralidade, localizagdo do tumor, tamanho do tumor, estagio T, histologia,

diferenciagao patoldgica por grau, procedimento cirurgico etc.
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Wei et al. (2017) utilizaram em sua pesquisa o método de Kaplan-meier
para gerar as curvas de sobrevivéncia.

Os autores Wei et al. (2017) compararam a sobrevivéncia global (OS) e
sobrevivéncia especifica do CA de pulmdo entre o grupo de pacientes que
receberam o tratamento PORT e os que ndo receberam, com os seguintes
resultados obtidos: beneficio do tratamento PORT foi detectado principalmente em
pacientes com idade menor que 60 anos para 5 anos de OS e 35,4% entre os
pacientes que receberam tratamento PORT, e 28,9% para pacientes que nao
receberam tratamento PORT, os pacientes que receberam lobectomia obtiveram
uma sobrevivéncia global de 5 anos nas porcentagens de 43,5% com PORT, e
34,5% sem PORT.

Houve uma comparacéo entre os sexos da coorte pesquisada no artigo,
dentre os 3334 pacientes 1655 eram homens (49,6%) e 1679 eram mulheres
(50,4%) com uma idade média variando entre 22 a 93 anos, dentre os 3334
pacientes somente 37,3% receberam o tratamento PORT, os autores nao
demonstraram resultados especificos para os grupos por sexo, € sim somente o
publico-alvo beneficiado por idade.

Além das porcentagens demonstradas encontradas no artigo de Wei et al.
(2017), os autores sugerem que o tratamento PORT beneficia, além dos pacientes
mais jovens que 60 anos de idade, também os pacientes que foram submetidos a
lobectomia em oposicdo a pneumectomia ou sublobectomia, além disso, os autores
sugerem que outras evidéncias randomizadas s&o necessarias para esclarecer
melhor a eficacia de PORT para o tratamento do CPNPC.

A pesquisa analisada se torna importante, pois a RT no pds-operatorio
elimina células microscopicas residuais da lesdo e regides em risco da doenga
microscopica e € uma forma de prevengao de recorréncia loco regional melhorando
os resultados em doentes com CPNPC (WElI et al. 2017).

O segundo artigo, escrito pelos autores Men et al. (2017), diferentemente
do primeiro artigo analisado deste topico, abordou especificamente o cancer de
pulmdo de pequenas células combinado (CPPC-C), que consiste em um tipo de
CPPC adicional a um outro tipo histoldégico qualquer de CPNPC, ou seja, um tipo

raro de CA de pulmao.
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Este artigo obteve um numero bem menor de coorte estudado comparado
ao primeiro, em um total de 55 pacientes diagnosticados com CPPC-C em fase N2
que foram ressecados entre 2004 e 2012, ou seja, uma pesquisa documental
retrospectiva.

Outro ponto a ser comparado dentre os dois artigos analisados foi que o
segundo abordou especificamente os tipos de tratamentos radioterapicos, os autores
se preocuparam em descrever toda a administragao radioterapica, como técnicas de
RT 3D ou IMRT, volume alvo clinico (CTV), e as doses utilizadas, assim como os
tipos de ressegdes cirurgicas. Além disso, ndo houve comparagédo entre sexos nos
resultados analisados.

Assim como o primeiro artigo, Men et al. (2017) utilizaram o método de
Kaplan-meier para gerar as curvas de sobrevida global e sobrevida livre da doencga
analisadas.

Os autores concluiram em seu estudo que, para pacientes com CPPC-C
em estadio N2, o tratamento PORT pode melhorar significativamente a OS, além
disso os pacientes com um grande percentual de linfonodos metastaticos também
tém sobrevidas mais significativas.

Os valores apresentados entre os grupos com tratamento PORT e sem
tratamento PORT para esse estudo nao foram estatisticamente significativos
segundo os autores Men et al. (2017), mas analisando os beneficios em subgrupos,
o tratamento PORT melhorou significativamente a sobrevida global para 1 ano em
86,6%, para 3 anos em 62,6% e para 5 anos em 50,2%; para a sobrevida livre de
doenga em um 1 ano, o tratamento PORT melhorou em 70,1%, para 3 anos em
54,6% e para 5 anos em 42,8%; ja a sobrevida loco regional livre de recorréncia
para 1 ano melhorou em 77,1%, para 3 anos em 61,1% e para 5 anos em 48,4%.

Esta pesquisa se torna importante pois o diagndstico de CPPC-C tem
uma baixa incidéncia e falta atencao para este tipo de cancer, o diagndstico depende
principalmente do exame completo da amostra patolégica apds cirurgia; com o
desenvolvimento de triagem e técnicas cirurgicas cada vez mais pacientes com CA
de pulmao sao diagnosticados cedo, o que leva a ter a oportunidade de receber a
ressecgao, portanto, se torna importante explorar o valor do tratamento PORT (MEN
et al., 2017).
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Os autores indicam que haja outros estudos em maiores escalas e multi-
institucionais para avaliar melhor o papel do tratamento PORT no CPPC-C. O

(QUADRO 8) a seguir resume brevemente os principais resultados dos estudos

abordados:

Quadro 8 — Distribuigcdo dos estudos selecionados, segundo autores, quantidade de
acientes, tipos de cancer, e resultados

Fonte: Autoria propria (2019).

Legenda quadro 8:

Loco-regional livre de
recorréncia de para 1,3
e 5anos em 77,1%,
61,1% e 48,4%
respectivamente.

CPNPC - cancer de pulméao de nao pequenas células

CPPC-C - cancer de pulméo de pequenas células combinadas

OS - sobrevida global

Autores Quantidade Tipo de Resultados dos Resultados dos
de pacientes CA pacientes tratados pacientes nao
estudados estudado/ com PORT (%) tratados com
Estadio PORT
Wei et al. Melhora da OS de 5 Melhora da OS de
(2017) 3334 CPNPC / anos em 35,4%; 5 anos em 28,9%;
N2 PORT + lobectomia OS Somente
de 5 anos em 43,5% lobectomia, OS
de 5 anos em
34,5%
Melhora da OS para
1,3 e 5anos em
86,6%, 62,6% e 50,2%
respectivamente;
Melhora da Sobrevida
livre de doenga para
1,3 e 5anos em
70,1%, 54,6% e 42,8% Nao foram
Men et al. 55 CPPC-C/ respectivamente; demonstrados
(2017) N2 Melhora da sobrevida para esse artigo
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O restante dos artigos analisados (5) foram classificados no mesmo

subtitulo através dos seus objetivos em comum: a analise do tempo de sobrevida.

Os artigos foram organizados no (QUADRO 9) a seguir:

Quadro 9 - Distribuigdo dos estudos selecionados, segundo titulo, autores, ano, paises,

objetivos e tipos de pesquisa (c)
Titulo (Tradugdo nossa) Autores/ Objetivos Tipo de
ano/ Pais pesquisa
1. Resultados clinicos da Shioyama Relatar os resultados clinicos Documental
radioterapia de corpo et al (2018) do ion-carbono radioterapia retropectiva
estereotaxico para para o CPNPC localmente
pacientes com cancer de Japs avancados.
~ apao
pulméao de pequenas
células em estagio I
Andlise de um subconjunto
da base de dados do grupo
de estudo SBRT da
Sociedade Radiolégica
Japonesa.
5. Longevidade ap6s a Ampil et al. Identificar a sobrevida de Reviséo
radioterapia do cancer de (2017) individuos apés tratamento retropectiva
pulm&o em estagio Ill: a radioterapico do CA de pulmao
obstrugao da veia cava EUA estagio lll e determinar se os
superior esta associada a fatores progndsticos
mortalidade precoce? identificam distintas condi¢cbes
de vida.
6. Efeitos a longo prazo da Wang et Analisar o tempo de sobrevida Documental
radioterapia neoadjuvante, al. (2018) dos pacientes com CPNPC retropectiva\
radioterapia adjuvante e localmente avancados
quimioterapia apenas na China identificados a partir do banco
sobrevida do cancer de de dados de vigilancia e
pulmao de células ndo epidemiologia, resultados
pequenas localmente finais durante 2004 e 2012.
avangado submetido a
cirurgia: uma andlise de
propensao combinada.
8. Sobrevida e fatores Aynaci et Identificar as taxas de Documental
prognosticos em cancer de al. (2016) sobrevivéncia para o CPPC e retropectiva
pulméo de pequenas analisar os resultados dos
células em estagio limitado: Turquia tratamentos.
Um estudo retrospectivo do
nordeste da Turquia.
9. Sobrevida e fatores Ma et al. Avaliar a sobrevida e os Documental
prognosticos em pacientes (2017) fatores prognosticos de retropectiva

com céancer de pulmao de
nao-pequenas células com

China

pacientes com CPNPC no pds-
operatério com radioterapia
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recidiva loco-regional pos- radical.
operatodria, tratados com
radioterapia radical.

Fonte: Autoria prépria (2019)

Legenda quadro 9:

SBRT - radioterapia de corpo estereotaxico

CPNPC - cancer de pulméao de nao pequenas células
CPPC - cancer de pulmao de pequenas células

Pode-se observar, através do (QUADRO 9), que todos os artigos que
tinham em seus objetivos analisar principalmente a sobrevida dos pacientes com CA
de pulmao, trataram-se de pesquisas retrospectivas documentais, ou revisédo, isso
demonstra a grande semelhanca entre os artigos analisados.

O primeiro artigo do quadro acima, de Shioyama et al. (2018), analisou
retrospectivamente os resultados das bases de dados da Sociedade Multi-
institucional Japonesa Radiologica de um subconjunto de pacientes com CPPC em
fase I, que foram tratados com RT estereotaxica.

Neste estudo foram analisados dados de 43 pacientes que foram tratados
entre 2004 e 2012 com idade média de 77 anos, 32 pacientes eram do sexo
masculino e 11 do sexo feminino; além da RT estereotaxica foi abordado o grupo de
8 pacientes que obtiveram o tratamento de irradiacédo craniana profilatica.

Os autores avaliaram a OS, a PFS (sobrevida livre de progressao), a
CPOS (sobrevida livre de metastases distantes) e a taxa de controle local apods
SBRT, e utilizaram o método de Kaplan-meier para estimar as taxas de
sobrevivéncia.

Os resultados de sobrevida desse grupo de pacientes obtidos nessa
pesquisa foram bem especificos, para os 43 pacientes analisados, as taxas para 2
anos de OS, PFS e CPOS foram de 72,3%, 44,6% e 47,2% respectivamente. A
pesquisa demonstrou que as metastases locais foram mais frequentes sendo
observado em 22 pacientes (47%), metastases linfaticas em 12 pacientes (28%), e
metastases locais em 7 pacientes (16%).

Para as taxas de sobrevida, os autores demonstraram uma preocupacao
maior em diferenciar os sexos nos resultados, ja que é conhecido que o CP acomete

0os sexos em porcentagens diferentes, a pesquisa obteve o resultado para 11
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pacientes do sexo feminino uma melhora de OS de 80%, enquanto para 32
pacientes do sexo masculino houve essa melhora em somente 63,9%.

Os autores concluem que, embora a RT estereotaxica seja eficaz e
segura para o controle local do CPPC em fase |, a incidéncia de metastases no
estudo foi alta, por isso, deve haver investigagdes adicionais de coortes maiores que
incluam analise dos efeitos da quimioterapia combinada a esses tratamentos que
possam ser essenciais a esse grupo de pacientes.

O segundo artigo, dos autores Ampil et al (2017), abordou de forma bem
diferenciada as taxas de sobrevida, pelo fato de os pacientes com CP (nesse caso)
localmente avangados terem um mau prognéstico, por esse e outros motivos, os
meédicos ndo conseguem prever geralmente com precisao a expectativa de vida dos
pacientes, sendo assim, os autores abordaram esse tema pela associagcdao do CP
com a obstrugado da veia cava superior (SVCO), sendo possivel demonstrar taxas de
sobrevida mais especificas para esse grupo de pacientes.

A revisao retrospectiva identificou os periodos de vida de 133 individuos
apos a RT paliativa ou definitiva (com ou sem quimioterapia) de CP em fase IlIA e
IlIB e determinou se os potenciais fatores prognosticos puderam identificar pessoas
com diferentes sobrevidas, entre o periodo de 1981 e 2010.

A andlise dos dados de sobrevivéncia revelou que 14 pacientes (10%)
apresentaram sobrevivéncia a longo prazo superior a 36 meses; 94 pacientes (71%)
tinham um tempo de vida de curto prazo entre 4 a 36 meses; e 25 pacientes (19%)
estavam no periodo final de vida util de 3 meses de vida.

A maioria dos casos demonstrados na pesquisa nao foi associada com
SVCO em um percentual de 68% (90 pacientes) que eram do subtipo de CPNPC.
Dentre os 43 pacientes analisados, 38 receberam RT radical e 3 pacientes
radioquimioterapia radical.

Houve, ainda nesse estudo, 121 pacientes que faleceram com uma
sobrevida média deste grupo de 10 meses. As taxas brutas de OS foram de 36%
para 1 ano, 14% para 2 anos, 7% para 3 anos e 2% para 5 anos.

Os autores concluiram que o fornecimento de uma terapia em uma
determinada doenca caracteristica em estado grave pode influenciar na longevidade

do individuo, porém a selec¢ao e priorizagao de recursos na saude continuam sendo



53

muito importantes, assim como a identificagdo de progndsticos influentes em
pacientes com CP merecendo exames minuciosos.

O terceiro artigo escrito, pelos autores Wang et al. (2018), utilizou uma
coorte maior comparado ao artigo anterior, com um total de 1268 pacientes com
CPNPC localmente avangados, que foram submetidos a cirurgia.

Os autores trazem que o momento ideal da aplicacdo da RT em relacéo a
cirurgia permanece controverso para o cancer de pulméo de nado pequenas células
localmente avangado (CPNPC-LA), em pacientes que foram submetidos a cirurgia o
efeito a longo prazo na sobrevida €& desconhecido para tratamentos de RT
neoadjuvante e RT adjuvante e quimioterapia.

Neste estudo retrospectivo de Wang et al. (2018), os pacientes foram
identificados na base de dados de Vigilancia, Epidemiologia e Resultados Finais
(SEER) durante 2004 a 2012, e as analises de sobrevida foram conduzidos pelo
método de kaplan-meier.

Os resultados encontrados foi o risco de mortalidade especifica por
cancer nao é significativamente diferente entre RT neoadjuvante, RT adjuvante e
somente quimioterapia. A idade média dos pacientes foi de 61 anos, e o tempo de
sobrevivéncia especifica de CPNPC mediana para pacientes tratados com RT
neoadjuvante foi de 67 meses, para os pacientes tratados com RT adjuvante ou sé
quimioterapia foi de 61 meses.

Os autores desse estudo sugerem que o beneficio da RT neoadjuvante ou
adjuvante adicional a quimioterapia pode estar relacionado para uma selegéo
adequada de pacientes com CPNPC submetidos a cirurgia, e o momento da RT
deve ser decidido com base na premissa de considerar plenamente a condi¢do dos
pacientes e qualidade de vida apds o tratamento.

Os autores concluiram que a RT ndo confere uma vantagem adicional na
sobrevivéncia dos pacientes com CPNPC-LA especificamente além do conseguido
com a cirurgia mais quimioterapia para estes casos.

O quarto artigo, de Aynaci et al. (2016), estudou 129 pacientes
classificados com o tipo CPPC-LD (Céncer de Pulmao de Pequenas Células em

Fase Limitadas), no nordeste da Turquia. O objetivo do estudo foi identificar as
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taxas de sobrevivéncia para CPPC-LD e analisar os resultados do tratamento e dos
fatores que influenciam a sobrevida.

Foi realizada a analise de dados dos pacientes tratados entre janeiro de
1998 e dezembro 2012 na prépria instituicdo dos autores, informacdes
demograficas, da modalidade do tratamento, acesso ao pré-tratamento na clinica
foram registradas no estudo, e a maioria dos pacientes foi tratada com finalidade
curativa. As probabilidades foram analisadas através do método de Kaplan-meier, e
os resultados da pesquisa foram os seguintes: a idade mediana foi de 60 anos (o
grupo analisado variou de 31 a 86 anos), o tempo médio de acompanhamento foi de
9,4 meses, e a sobrevida global mediana foi de 13,9 meses, a sobrevivéncia para 2
anos foi de 33,1%, para 5 anos foi de 13% e para 10 anos foi de 7%; a sobrevivéncia
livre de doenca foi de 18 meses e a taxas para 2 anos foram de 48% e para 5 anos
foi de 26%

Os autores demonstraram a preocupacdo de analisar fatores bem
especificos para chegar a essas taxas de sobrevidas, fatores como o sexo, estadio,
envolvimento ganglionar do tumor, localizagdo do tumor, a presenga de
quimioirradiacédo simultanea, as doses de radiacdo terapéuticas, metastases
distantes, tipos de fontes de RT, interrupcdes de tratamento, todos estes aspectos
foram analisadas.

A diferengca entre os sexos foi demonstrada através do grupo total
pesquisado, com o total de 125 pacientes masculino (97%) e somente 3% pacientes
femininos, o que demonstra a grande predominancia do sexo masculino na regiao
pesquisada acometida.

Os autores concluiram que, para pacientes com CPPC-LD, a
quimioterapia concomitante a RT combinada com a cirurgia melhora a sobrevida
global e livre da doenga, eles sugerem que a este tratamento, além de prolongar a
sobrevida global, diminui a incidéncia de metastases cerebrais.

O quinto e ultimo artigo analisado, dos autores Ma et al. (2017), utilizou 74
pacientes com CPNPC para analisar de forma retrospectiva e documental entre o
periodo de 2012 e 2016 no Centro de Cancer da Universidade Sun Yat-sen (China),
com o objetivo de avaliar a sobrevida e os fatores prognésticos de pacientes

acometidos por esse tipo loco regionalmente recorrente no pds-operatério e tratados
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com RT radical. A eficacia e a seguranca da RT radical foram analisadas, e a
probabilidade de sobrevivéncia foi estimada por meio do método de Kaplan-meier.

O estudo se tornou importante pelo fato de a recorréncia locorregional
continuar sendo um desafio para sobrevida a longo prazo de pacientes com CPNPC
apos a cirurgia radical e a RT com inteng&o curativa, segundo Ma et al (2017). Os
resultados encontrados na pesquisa foram os seguintes: para a sobrevida global em
2 anos foi de 84,2%, sobrevida livre de progressao 42,5%, sobrevida livre de recidiva
local (LRFS) 70% e sobrevida livre de metastases a distancia (DMFS) 50,9%.

Dentre os 74 pacientes estudados, 20 eram do sexo feminino e 54 do
masculino, com idade média de 59 anos (variagdo de 29 a 84 anos), dentre os 74
pacientes somente 67 tinham informagdes quanto a fase patolégica da doenga apés
a cirurgia inicial, entre esses 67, 34 pacientes estavam em fase Ill do tumor. A
maioria dos pacientes foi submetida a modalidade de tratamento IMRT, 18 (24,3%
dos pacientes) foram submetidos a quimioterapia neoadjuvante para doenca
recorrente antes da RT, e 79,7% dos pacientes foram submetidos a quimioterapia
concomitante.

O (QUADRO 10) a seguir resume os resultados de cada estudo de acordo
com a distribuicdo dos estudos selecionados, segundo autores, quantidade de

pacientes, tipos de cancer, sobrevivéncias e sobrevidas.
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Quadro 10 - Distribuicdo dos estudos selecionados, segundo autores, quantidade de
acientes, tipos de céncer, sobrevivéncias e sobrevidas.

Autor Quantida Tipo de CA Sobrevivéncia Sobrevida Global
es de de estudado/Estadio geral (meses ou %) (0S)
paciente (%)
s
estudado
s
Shioy 43 CPPC / Fase | N&o apresentaram Para 2 anos — 72,3%
ama resultados
et al. especificos
(2018)
Ampil 133 CPNPC/ Fase IlIA 10% a longo prazo Para 1 ano — 36%
et al. 71% a curto prazo Para 2 anos- 14%
(2017) 19% final da vida util Para 3 anos 7%

Para 5 anos 2%

Wang 1268 CPNPC-LA RT neoadjuvante 67 N&o apresentaram
et al. meses resultados especificos
(2018) RT adjuvante 61
meses

Aynaci 129 CPPC-LD Nao apresentaram Para 2 anos — 33,1%

etal. resultados meses

(2016) especificos Para 5 anos — 13%

Para 10 anos — 7%

Ma et 74 CPNPC Nao apresentaram Para 2 anos- 84,2%
al. resultados
(2017) especificos

Fonte: Autoria prépria (2019).

Legenda quadro 10:

CPPC - cancer de pulmao de pequenas células

CPNPC — cancer de pulmao de ndo pequenas células

CPNPC-LA — cancer de pulmao de nao pequenas células localmente avangados
CPPC-LD — cancer de pulméo de pequenas células em fase limitada

OS - sobrevida global

Por fim, Ma et al. (2017) concluiram que a RT radical é eficaz e bem

tolerada em pacientes com CPNPC com recorréncia locorregional pds-operatoria.
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5. CONSIDERAGOES FINAIS

A pesquisa demonstrou que existe uma grande variabilidade de pesquisas
no periodo de 2016 a 2018 a respeito da sobrevida de pacientes com diversos tipos
de canceres de pulmao que foram submetidos a tratamento radioterapico.

Observa-se com os resultados encontrados que ha uma grande variagao
do tipo de CA de pulméo e seus estadios associados aos tratamentos radioterapicos
entre suas diversas modalidades, quimioterapicos e cirurgicos, demonstrando
diferengas significativas nas sobrevidas encontradas.

Os artigos encontrados foram publicados em diversos paises, dentre eles,
China, Japao, Estados Unidos, Turquia e Alemanha. O método de andlise de
sobrevida da maioria dos artigos analisados foram muito parecidos, pois utilizaram o
Kaplan-Meier para gerar as curvas e resultados de sobrevida, ponto positivo entre as
pesquisas, pois isto gera um padrao nos resultados.

Com o total de 10 artigos encontrados sobre o tema sobrevida de
pacientes com cancer de pulmao que foram tratados com radioterapia, quando lidos
e analisados, foi possivel perceber a coincidéncia nos resultados, pois além de
utilizar o mesmo método de anadlise estatistica para gerar as curvas de
sobrevivéncia, os autores analisavam fatores em comum, quanto aos géneros,
idades, e modalidades de tratamentos. Com a comparacgao de duas modalidades de
tratamento, os 3 artigos classificados nesta categoria ressaltaram a comparagao
entre as modalidades da radioterapia adjuvante, quimioterapia adjuvante,
radioterapia neoadjuvante, radioterapia de corpo estereotaxico e a cirurgia, foi
possivel perceber e concluir que todas as modalidades sejam de RT ou QT andam
juntas com a modalidade de tratamento cirdrgico para o tratamento de CA de
pulmao.

O quadro a seguir, demonstra todas as sobrevidas encontradas para cada

artigo:



58

QUADRO 10 - Distribuicao dos estudos selecionados, segundo autores, tratamentos e
sobrevidas.

Autores Tratamentos Sobrevidas
Shioyama et al. Radioterapia 2 anos
Pottgen et al. Radioterapia e cirurgia 1,1 a 1,7 anos para ambos os
tratamentos
Bilfinger et al. Quimioterapia adjuvante e 1 a 5 anos para ambos os
radioterapia (pos-operatoria) tratamentos
Samson et al. Radioterapia de corpo 3 anos para ambos os
estereotaxico e cirurgia tratamentos
Ampil et al. Radioterapia 1,2,3,e5anos
Wang et al. Radioterapia 5,58 anos
Wei et al. Radioterapia pds-operatoria 5 anos
Aynaci et al. Radioterapia 2,5e 10 anos
Ma et al. Radioterapia e cirurgia 2 anos para ambos 0s
resultados
Men et al. Radioterapia pds-operatoria 1,3 e 5anos

Fonte: Autoria prépria (2019)

De acordo com o (QUADRO 10), foi possivel afirmar que o autor que
demonstrou a maior sobrevida de 10 anos foi o estudo de Aynaci et al., para a
modalidade de tratamento radioterapico.

A maioria dos autores concluiram que, por mais que suas pesquisas em
geral favorecem os dados de sobrevida e sobrevivéncia dos pacientes com os
diversos canceres de pulmao, deve haver outras pesquisas randomizadas sobre o
tema para resultados mais especificos de sobrevida.

Conclui-se com este trabalho que além dos diversos tipos de modalidades
de tratamento tanto da quimioterapia quanto da radioterapia para canceres de
pulmdo estarem fortemente associados a cirurgia, esses tipos de tratamentos,
melhoram as sobrevidas para este publico acometido, e que ainda ha muita
discussao frente a qual modalidade seria a melhor, pois ha muitos tipos de canceres
de pulm&o, e cada um se torna singular quanto a sua resposta para cada tipo de

tratamento.
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Sendo assim, para trabalhos futuros, seria interessante uma pesquisa
randomizada que englobasse todos os diversos tipos de cancer de pulmao

associados a todos os diversos tratamentos.
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