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Resumo: Altosindicesderecidivaloco-regional nosportadoresdecancer doreto estimularam abusca deter apiascomplemantares.
A partir dadécada de 60, aradioter apia neo-adjuvante comegou a ganhar espaco no sentido dereduzir arecidivalocal eaumentar
a sobrevida desses pacientes. Recentementevéariostrabalhostém mostrado aimportancia da associagdo da quimioter apia e excisdo
total domesorreto aradioterapiano mesmo sentido. Osresultadosde estudos prospectivos amplos sdo aguar dados par a deter minar

0 exato papel dessas associacgoes.
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INTRODUCAO

A cirurgia para tratamento do cancer de reto,
desde os seus primoérdios, tem sido acompanhada por
atosindicesderecidivaloco-regional, com conseqiiente
queda na qualidade de sobrevida dos pacientes. A dor
pélvicagrave, infecgdo e sangramento séo complicagtes
frequentesdessarecidiva, quetambém é causadiretade
6bito em um nmero significativo de pacientes.

Esses fatos estimularam a busca de terapias
complementares, que viessem a melhorar o resultado
dascirurgiasde resseccdo dessestumores. A radioterapia
tem sido utilizadaha décadas como método terapéutico
para o tratamento do cancer de reto. Desde o inicio de
Seu emprego, observou-se que esse método ndo eracapaz
de promover acuradalesdo, pois 0 adenocarcinomade
reto apresenta resposta varidvel ao seu emprego. 1sso
desestimulou 0 seu uso como terapéutica inicia no
tratamento do cancer dereto, ficando o método reservado
para emprego pds-operatério em casos localmente
avancados.

A partir da década de 60, o uso daradioterapia
pré-operatéria (neoadjuvante) comegou a ser difundido
por apresentar vantagens bioldgicas, capazes de

aumentar o potencia de curadasressecgdes. Ascélulas
irradiadas sofrem alteractes genéticase metabdlicas, que
culminam em sua morte durante o processo de divisdo
celular. Célulasbem nutridas e oxigenadas sdo trésvezes
mais sensivels aos efeitos da radiagdo do que células
hipdxicas 2, o que confere uma vantagem adicional a
radioterapia pré-operatéria, quando os tecidos ainda
estéo integros e bem vascularizados.

A radioterapia pré-operatéria atua sobre o
tumor, diminuindo a populagdo de células tumorais
viaveis 3, assim como é capaz de eliminar grupos de
células tumorais presentes nos tecidos peri-retais, nos
vasos linféticos e linfonodos satélites & lesdo. Dessa
forma pode levar a diminui¢do do volume tumoral e
regressao do estadiamento anatomo-patolégico do
tumor, tornando operéveis lesdes que inicialmente
pareciam clinicamente irressecaveis’. Seu uso pode
aumentar a margem de seguranca circunferencial,
esterilizando oncologicamente os tecidos peri-retais,
assim como pode atuar na margem distal, tornando
operavels por resseccao anterior, tumores que inicial-
mente seriam tratéveis por ressec¢do abdomino-
perineal °. Deve-se ressaltar que essa mudanca de
conduta deve-se principalmente a diminuicdo das
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dimensdes do tumor, permitindo 0 acesso cirdrgico a
peguenas margens cirlrgicas distais, suficientes para
0 restabelecimento do trénsito, e ndo a utilizacdo de
areas previamente ocupadas pelo tumor para a
realizagdo da anastomose.

Os primeiros estudos utilizavam baixas doses
de radiacéo, em torno de 2000 cGy, aplicados em uma
semana, sendo os paci entes operados nasemanaseguinte
6. Esses estudos demonstravam melhor sobrevida dos
pacientestratados por radioterapiapré-operatoriaquando
comparados aos pacientes submetidos apenasacirurgia
(43% X 27%). Estudos subseqguientes desse mesmo
centro ndo conseguiram comprovar essa melhora na
sobrevida, embora demonstrassem diminui¢céo dos
indices derecidivalocd .

Recentes resultados de estudos multicéntricos
realizados na Suéciaindicam que aradioterapiade alta
dosagem e curta duracéo (3500 cGy / 1 semana),
seguidos pelaresseccdo do tumor dentro de umasemana
do término dairradiacdo, tem sido benéfica em lesdes
de todos os estagi os. Essa modalidade comprovou néo
s0 a diminuicdo das taxas de recidiva local, como o
aumento do indice de sobrevida®.

Nos paises de lingua inglesa, a radioterapia
neoadjuvante de alta dosagem comecou a ser
empregada em larga escala, a partir da década de 70,
com doses de 4500 a5000 cGy fracionadas em periodos
de 4 a6 semanas, sendo aressecgéo redlizadaentre4 e
6 semanas apds o término da radioterapia °. Essa
modalidade tem sido eficaz em reduzir amassatumoral
e promover a regressao do estagio tumoral, sendo
particularmente (itil em tumoresinvasivos, fixos e pouco
diferenciados, tornando ressecavei stumoresinicia mente
considerados clinicamente inoperaveis, aumentando
ainda a sobrevida e reduzindo arecidivalocal *°.

Um dos maiores estudos prospectivos em
radioterapia pré-operatéria vem sendo conduzido pela
universidade de Washington em St. Louis ha mais de
25 anos. Nele, dois protocolos de radioterapia séo
utilizados de acordo com as caracteristicas do tumor,
ambos com dose bi ol 6gica semel hante.

No primeiro protocol o, pacientes com tumores
supostamente invasivos, que ndo estdo firmemente
aderidos a estruturas vizinhas e que séo bem
diferenciados, sdo submetidos a radioterapia pré-
operatdria, em dose de 2000 cGy, aplicados em doses
fracionadas por cinco dias e operados no inicio da
semana seguinte ao término dairradiagdo. O segundo
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protocolo destina-se a tumores mais agressivos,
histol ogicamente pouco diferenciados ou firmemente
aderidos a estruturas adjacentes. Este consiste na
aplicacéo de 4500 cGy, fracionados em 25 doses, por
um periodo de 5 semanas, sendo aressec¢ao realizada
entre 6 e 7 semanas apos o0 término da radioterapia.

Esse Ultimo protocolo permite uma regressao
acentuada dos tumores, tanto do ponto de vista do
estégio, quanto do volume tumoral. O periodo de seisa
sete semanas entre a radioterapia e a resseccao permite
a acdo maxima da radiacdo, que ainda atua nessa fase,
sem no entanto permitir que as célulastumorais voltem
a se replicar com velocidade. Além do mais, permite
gue as adteragOes agudas da radiagéo nos tecidos sadios
regridam, diminuindo a probabilidade de complicagdes
a elas relacionadas. Nota-se ainda que ndo houve
aumento de complicagBes rel acionadas a cicatrizacéo e
a anastomose relacionadas a radioterapia, ressaltando-
Se que, paratanto, o coto proximal da anastomose ndo
deve ser irradiado, devendo-se levar o sigméide sadio
até a pelve, 0 que requer muitas vezes o0 abaixamento
do angulo esplénico do colon. Esse periodo de espera,
além dasvantagens mencionadas, ndo € suficiente para
que ocorrafibrose secundériaaradiacdo, permitindo a
realizagdo da ressec¢éo sem dificuldades adicionais.

Os resultados a longo prazo desse estudo
demonstraram um significativo aumento dasobrevida,
além de diminuir acentuadamente arecidivalocal. Um
fato interessante foi a similaridade na sobrevida dos
pacientes com tumores Dukes B e C, indicando que,
quando aradioterapia neoadjuvante € utilizada, talvez
a determinagdo do acometimento linfonodal no pré-
operatdrio fosse menaos critica. Porém, um relato mais
recente dagquela institui¢cdo, mostrou uma reducéo
significativa da sobrevida do estagio C quando
comparado ao B 2.

Osresultados desse estudo estdo resumidos na
Tabela-1.

COMENTARIOS

Os estudos aqui relatados mostram resultados
inequivocos quanto a eficacia da radioterapia
neoadjuvante em reduzir arecidivalocal e aumentar a
sobrevidados pacientes portadores de adenocarcinoma
dos tercos médio e inferior do reto.

Devemoslembrar que aradioterapiaapresenta
efeitos colaterais, agudos e cronicos, em geral
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Tabela 1 — Resultados do estudo da universidade de relacionados com a dose total de radiagio aplicada. E

Washington. util para os servicos que empregam essa modalidade

- - de terapia, ter dois protocol os, um de baixa e outro de

Resultados % de pacientes % pacientes 45 dosagem, para a aplicacdo de acordo com as
2000 cGy + 4500 cGy + necessi dades de cada paciente.

resseccao resseceao Recentemente tém sido publicados varios

_ trabalhos a respeito da importancia da associacéo de
Sobrevida quimioterapia e excisdo total do mesorreto a
5 anos 81 3 radioterapia, no sentido de diminuir arecidivalocal e
Sobrevida aumentar a sobrevida. No entanto, aguarda-se o
5 anos ~ resultado de estudos prospectivos amplos, multifa-
_(excl u nc_io |esbes toriais, no sentido de determinar o papel exato de cada
Incuravel S) 85 86 uma dessas associ agles a radioterapia, que jamostrou
Recidivalocal 0 18 sua eficaciaindividual como terapia neoadjuvante no

cancer dereto.

SUMMARY: High indexes of loco-regional recurrencein patientswith rectal cancer have stimulated the search of complementary
therapy. Since the sixties, neo adjuvant radiotherapy has gained space in order to reduce local recurrence and to increase the
survival of these patients. Recently some publications have pointed out theimportance of associating chemother apy and total exci-
sion of mesorectum to theradiotherapy in the sameway. Theresults of lar ge prospective resear ches are expected to determinethe
exact role of thisassociation.
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