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Braquiterapia endobronquica com alta taxa de dose no
tratamento paliativo do cancer do pulmao
High-dose-rate endobronchial brachytherapy for palliative treatment of lung cancer

Mauro Zambonit, Edson T. Cunha?, Rachele Z. Grazziotin?

RESUMO

Tumores localmente avancados como forma de apresentacdo inicial dos tumores localizados na arvore traqueobrénquica
nao sdo um fendémeno raro. Os sintomas resultantes dessas lesdes sdo comuns de cancer do pulméo e tém um impacto
negativo significativo na qualidade de vida dos pacientes portadores de neoplasias pulmonares. As opgdes terapéuticas sdo
multiplas, sendo no entanto dependentes de varidveis, como a terapéutica inicial utilizada, o local da recorréncia, a sintoma-
tologia e as condicdes clinicas dos pacientes. Os objetivos principais foram demonstrar as principais vantagens terapéuticas
da braquiterapia endobrénquica com alta taxa de dose em tumores da arvore respiratéria. No periodo de 1998 a 2009, 42
pacientes com neoplasia pulmonar foram tratados paliativamente com braquiterapia endobrénquica com alta taxa de dose,
com um total de 110 inser¢des, no Instituto Nacional de Cancer, Rio de Janeiro. A regressao endoscopica completa do tumor
foi observada em 75% dos pacientes. A regressao tumoral teve relacdo direta com a melhora dos sintomas, especialmente da
dispnéia. A sobrevida global foi de 56%, em 15 mese de acompanhamento. Ndo houve nenhum caso de hemoptise volumo-
sa ou fatal, f[istulas ou abscessos. Desse modo, concluimos que a braquiterapia endobronquica com alta taxa de dose, é um
excelente método com tratamento paliativo para os pacientes portadores de neoplasias pulmonares obstrutivas.

Descritores: Braquiterapia; Neoplasias pulmonares; Assisténcia Paliativa; Iridio.

ABSTRACT

Locally advanced tumors as the initial form of presentation of tumors in the tracheobronchial tree are not a rare event.
Symptoms resulting from these tumors are common in lung cancer and have a significant negative impact on quality of life
of patients with lung cancer. The therapeutic options are manifold, but being dependent on variables such as the initial the-
rapy used, the site of recurrence, the symptoms and the clinical condition of patients. The main objectives were to demons-
trate the main advantages of brachytherapy treatment with high dose rate in tumors of the respiratory tree. In the period
1998-2009, 42 patients with lung cancer were treated with brachytherapy palliatively with high dose rate, with a total of 110
insertions, at the National Cancer Institute, Rio de Janeiro. The endoscopic complete tumor regression was observed in 75%
of patients. The tumor regression was directly related to improvement of symptoms, especially dyspnea. Overall survival was
56% in 15 months monitoring. There were no cases of massive or fatal hemoptysis, fistulae or abscess. Thus, we conclude that
brachytherapy with high dose rate, is an excellent method to palliative treatment for patients with obstructive lung cancers.
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INTRODUCAO

Braquiterapia (derivado do grego brachys, que
significa “curto”) é uma forma de tratamento por
meio de irradiacdes com fontes radioativas encapsu-
ladas posicionadas dentro ou muito perto do tumor.
A braquiterapia endobrénquica é mais utilizada no
tratamento dos pacientes portadores de carcinoma
broncogénico.

O cancer do pulmao é a principal causa de mor-
te por neoplasia entre os homens e as mulheres nos
Estados Unidos; dos mais de 220.000 casos diagnos-
ticados anualmente, 80% morrerdo por causa dele
(1,2). Menos de 25% dos pacientes com carcinoma
brénquico sao candidatos a cirurgia no momento do
diagnostico (3) e 75% sao portadores de carcinoma
pulmonar de células ndo pequenas (CPCNP) que res-
pondem mal ao tratamento com quimioterapia. Por-
tanto, a radioterapia € uma modalidade terapéutica
indicada para um grande nimero de pacientes porta-
dores de cancer do pulmao.

Na maioria dos pacientes com CPCNP, o tumor
esta localizado nas porgdes centrais da arvore tra-
queobrénquica (4), frequentemente causando ate-
lectasia, hemoptise ou pneumonia poés-obstrutiva.
A radioterapia externa é o tratamento padrdo es-
tabelecido para esses pacientes, mas ela s6 é capaz
de reverter a atelectasia em 21% dos pacientes (5,6).
Além do mais, a recorréncia tumoral ap6s a radiote-
rapia externa é comum e acontece em até 50% dos
pacientes (7). Nesses casos, novo tratamento com a
radioterapia externa raramente é possivel, devido a
tolerancia limitada dos tecidos normais a nova dose
deirradiacgao (8).

Atualmente, varios métodos estao disponiveis e
podem ser utilizados isoladamente ou em associacao,
com ou sem a radioterapia externa, para o tratamento
dos tumores endobronquicos (9). Sdo eles: resseccao
broncoscépica do tumor, eletrocautério, criocirurgia,
laser, proteses endobrénquicas e braquiterapia endo-
brénquica.

HISTORIA

O primeiro caso bem sucedido de braquiterapia
endobronquica foi descrito por Yankauer (10), em
1922, para o alivio da obstrucao bréonquica causada
por um tumor do pulmao. Ele introduziu capsulas
com radénio através do broncoscépio rigido posicio-
nando-as junto ao tumor, onde permaneceram por
4-6 horas. Em 1929, Kernan e Cracovaner (11) descre-
veram a insercdo de agulhas com radio associada ao
eletrocautério, através do broncoscopio rigido, para
a remoc¢do de um tumor maligno localizado no bré-
nquio principal esquerdo e que causava atelectasia
do pulmao esquerdo. Posteriormente, novos casos
foram descritos por Pancoast HK (12), Kernan (13),
Ormerod (14) e Pool (15). Entretanto, essa técnica foi
abandonada durante muitos anos devido a auséncia

de uma fonte segura de radiacdo, a necessidade da
broncoscopia rigida ou da toracotomia sob anestesia
geral para a implantacao dos cateteres e ao risco de
exposicao a radiacao pela equipe médica.

O ressurgimento da técnica, nos anos 1980, de-
veu-se particularmente ao advento da fibrobroncosco-
pia, ao advento da resseccdo endobrénquica com o la-
ser e a introducdo do iridio-192 como fonte radioativa.
A fibrobroncoscopia permitiu a insercdo de cateteres
de menores diametros, utilizando somente a sedacao
intravenosa e a anestesia topica (16). A resseccao en-
doscépica com laser permitiu a rapida recanalizacao
da arvore bronquica ocluida pelo tumor, facilitando
a insercao dos cateteres para irradiacao. Atualmente,
isso pode ser também conseguido através da ressec-
¢ao com eletrocautério, através da criocautério e tam-
bém com a ajuda da dilatacdo com baldo (17). Diversos
nucleotideos foram utilizados como fonte para a bra-
quiterapia endobrénquica: cobalto-60, radonio-222,
césio-137, ouro-198, iodo-125 e palddio-103; no en-
tanto, o iridio-192 tornou-se o radionuclideo de elei-
¢ao devido a sua alta poténcia e pela facilidade de ma-
nuseio. Todos esses avancos tornaram a braquiterapia
endobrénquica mais facil, conveniente e segura para a
equipe médica. Atualmente ela é realizada sob aneste-
sia topica e sedacao consciente, com o fibrobroncoscé-
pio e em regime ambulatorial. O primeiro procedimen-
to realizado dessa maneira foi feito por Mendiondo,
em 1983 (18). As doses utilizadas para a braquiterapia
dependem da fonte radioativa e foram descritas como
baixa taxa de dose (até 1 Gy/h no ponto de referéncia);
taxa intermedidria (de 2 a 10 Gy/h) e alta taxa de dose
(> 10 Gy/h).

INDICACOES

A principal indicacdo da braquiterapia endo-
brénquica é para o tratamento paliativo de dispneia,
pneumonia obstrutiva ou atelectasia, tosse e hemop-
tise secundarias ao crescimento tumoral, endotra-
queal ou endobrénquico, mais comumente de um
tumor primario do pulmao e ocasionalmente de uma
lesdo metastatica.

As principais indicagdes para a braquiterapia en-
dobrénquica sao (19):
a) CPCNP ou carcinoma metastatico
b) neoplasia confirmada pela cito ou histopatologia
) paciente néo elegivel ou cuja doenca falhou aos
tratamentos potencialmente curativos
d) pacientes com sintomas causados por lesao ou le-
sdes endobronquicas malignas: dispneia, tosse intra-
tavel, pneumonite obstrutiva, hemoptise
e) apos reducao do tumor por laser, eletrocautério ou
criocirurgia
f) lesdo tumoral localizada em um sitio possivel de se
posicionar os cateteres para a irradiacao

Recomendacbdes da Sociedade Americana de
Braquiterapia para Braquiterapia Endobronquica (20):
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a) Sao candidatos a braquiterapia os pacientes com
significativo componente tumoral endobrénquico,
causando os seguintes sintomas: dispnéia, hemopti-
se, tosse persistente e sinais de pneumonia pds-obs-
trutiva.

b) Pacientes com tumores extrinsecos na arvore bron-
quica nédo sdo candidatos a braquiterapia.

¢) O cateter de tratamento deve ultrapassar totalmen-
te o tumor.

d) Sado candidatos a braquiterapia os pacientes que,
devido a ma funcao pulmonar, ndo sdo candidatos a
cirurgia ou radioterapia externa.

e) Sao candidatos a braquiterapia os pacientes com
radioterapia prévia com dose total que contraindique
novo curso de radioterapia.

f) Sdo candidatos a braquiterapia os pacientes com
expectativa de sobrevida > 3 meses.

Os candidatos potenciais para esse tipo de tra-
tamento sao os pacientes com carcinoma primario
do pulmao irressecavel ou com carcinoma metasta-
tico para avia respiratdria. As lesdes a serem tratadas
devem ser visiveis pela broncoscopia e localizadas
na traquéia, nos bronquios principais ou bronquios
lobares. O objetivo principal da braquiterapia é a pa-
liagdo dos sintomas causados pela obstrucao bron-
quica da arvore brénquica. Entretanto, ela pode ser
utilizada concomitantemente a radioterapia externa
convencional para o tratamento radical do CPCNP
(21). Pode ser utilizada também em pacientes sub-
metidos a resseccao cirlrgica que apresentem as
margens cirdrgicas da ressecgdo positivas para ma-
lignidade (22,23).

CONTRAINDICACf)ES

Sao poucas as contraindicacdes para a braquite-
rapia endobrénquica: obstrucao da arvore respirato-
ria por lesdes extrabronquicas, lesdes periféricas, fis-
tulas da arvore respiratéria, pacientes com neoplasia
nao confirmada e pacientes assintomaticos, excluin-
do-se os casos cujo tratamento tenha a intencao ra-
dical (19).

TECNICA

Sob anestesia tdpica da narina, sedacdo cons-
ciente e bloqueio do nervo laringeo superior bilate-
ral, realizamos a fibrobroncoscopia transnasal, com o
objetivo de avaliar a lesdo tumoral e planejar a intro-
ducdo do cateter para braquiterapia. O procedimento
é realizado em regime ambulatorial, na prépria sala
de braquiterapia, uma vez que a mobilizacdo do pa-
ciente facilmente desloca o cateter de sua posicao
ideal (24-26).

Introduzimos, através do canal de trabalho do fi-
brobroncoscépio, o cateter através do qual ird a fonte
radioativa. Esse cateter tem sua extremidade proxi-
mal aberta, para permitir a passagem da fonte radio-
ativa, e a extremidade distal fechada, para prevenir
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a contaminacao da fonte radioativa pelas secrecdes
brénquicas e a passagem acidental da capsula radio-
ativa além de sua extremidade distal para as vias aé-
reas inferiores. O cateter é posicionado com o auxilio
de um guia metdlico. A extremidade distal do cateter
deve ser posicionada 2 cm além da lesao tumoral. O
guia metalico é entdo retirado. O fibrobroncoscépio
é retirado lentamente, o cateter sendo mantido no
lugar pelo auxiliar do procedimento. O cateter é man-
tido na posicao, seguro junto a narina do paciente,
enquanto o fibrobroncoscépio é reintroduzido junto
ao cateter através da via aérea para assegurar que o
cateter ndo tenha se deslocado durante a retirada do
fibrobroncoscoépio. Uma vez confirmada a posicao da
extremidade distal do cateter, ele é fixado com fita
adesiva no nariz do paciente. Depois de confirmada
a correta posicao do cateter, e de ele ter sido fixado,
introduzimos por ele o fio flexivel com as diversas
marcacoes radiograficas que correspondem aos pon-
tos de irradiacao (Figura 1). Realiza-se uma radiogra-
fia de torax posteroanterior (PA) e uma radiografia de
torax em perfil, com o paciente deitado. Assim, ava-
liamos novamente a posicao do cateter e planejamos
a dose a ser administrada (Figura 2). Identificam-se
os pontos de parada da fonte radioativa e o nimero
de paradas, de tal maneira que toda a extensdo da
lesdo a ser tratada esteja coberta com as respectivas
margens de seguranca (27,28). A separagao entre os
pontos de parada é de 1T cm. O planejamento tera-
péutico computadorizado é programado (Figura 3).
Utilizamos uma unidade remota (microSelectron;
Nucletron B.V., Veenendaal, The Netherlands), tendo
o0 iridio-192 como fonte, com uma atividade nominal
de 370 GBq por semente (Figura 4). Nosso protocolo
de tratamento objetiva uma dose de 7,5 Gy, calcu-
lado a 1 cm de radio do cateter - uma aplicacao a
cada 2 semanas, totalizando 3 aplicacées. O tempo
de cada tratamento é menor do que 15 minutos (28-
30). Apos o término da aplicacgéo, o cateter é retirado
manualmente e o paciente recebe alta hospitalar (Fi-
gura 5).

Figura 1 - Cateter de plastico, flo com as marcacdes radiogréficas e
conector do fio com a unidade remota de emissao radioativa.
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Figura 2 - Fio com as marcagoes radiograficas posicionado, em radio-
grafia de térax posteroanterior (A) e radiografia de térax em perfil
(B). Os pontos entre as barras negras correspondem ao segmento
que serd irradiado.

Figura 3 - Curvas de isodoses. As doses sao maiores junto ao tumor e
menores progressivamente a medida que dele se afastam.

EXPERIENCIA DO INSTITUTO NACIONAL DE CANCER

No periodo de 1998 a 2009, 42 pacientes com ne-
oplasia pulmonar foram tratados paliativamente com
braquiterapia endobronquica com alta taxa de dose,
com um total de 110 inser¢des, no Instituto Nacional
de Cancer, Rio de Janeiro. No protocolo utilizado, a
fonte radioativa foi o iridio-192, na dose de 7,5 Gy por
aplicagdo, com 3 aplicagdes a cada 15 dias. Foram tra-
tados 34 (81%) homens e 8 (19%) mulheres, com ida-
de que variou de 28 a 72 anos (mediana de 57,5 anos).
Todos os pacientes foram submetidos previamente a
radioterapia externa, com uma dose mediana de 45 Gy
(variando de 20 a 75 Gy) e 5 pacientes (13%) recebe-
ram também quimioterapia. O carcinoma epidermoi-
de foi o tipo histolégico mais frequente, presente em
29 (69%) pacientes: 6 recidivas em coto brénquico, 6
tumores do pulméo com invasdo traqueal, 6 recidivas
tumorais, 6 tumores do pulmao esquerdo e 5 tumores
do pulmao direito. O adenocarcinoma foi o tipo histo-
l6gico em 11 (25%) pacientes. Um (2%) paciente teve
um carcinoma epidermoide como segundo tumor
primario da traqueia (paciente com prévio carcinoma
epidermoide da laringe). Um (2%) paciente teve um

Figura 4 - Aparelho para braquiterapia endobrénquica com alta taxa
de dose (Nucletron).

Figura 5 - Homem de 68 anos, fumante, com carcinoma epidermoide
ocluindo totalmente a luz do bronquio principal direito. Inelegivel
para tratamento cirdrgico. A esquerda, imagem antes da primeira
aplicacdo da braquiterapia endobrénquica com alta taxa de dose. A
direita, exame de controle 40 dias apds a 32 dose da braquiterapia.

carcinoma adenoide cistico da traqueia com extensao
para ambos os bronquios principais. Todos os pacien-
tes foram submetidos a fibrobroncoscopia, sob anes-
tesia topica e sedacdo consciente. Todos os pacientes
receberam radioterapia externa, com dose mediana
de 45 Gy (variando de 20 Gy a 75 Gy) e 5 (13%) pa-
cientes receberam associacdo de quimio e radiotera-
pia. Trinta e dois (75%) pacientes foram submetidos a
3 sessoes de 7,5 Gy de braquiterapia endobronquica
com alta taxa de dose, com intervalo de duas sema-
nas entre elas. Oito (19%) pacientes receberam duas
aplicacdes de 7,5 Gy. Dois (6%) pacientes receberam
somente uma dose de 7,5 Gy. A regressdao endosco-
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pica completa do tumor foi observada em 32 (75%)
pacientes, e a resposta parcial (> 30%) foi observada
em 10 (25%) pacientes. A regressao do tumor teve re-
lacao direta com a melhora dos sintomas dos pacien-
tes, especialmente da dispnéia. A sobrevida global foi
de 56%, em 15 meses de acompanhamento. De acor-
do com os critérios de morbidade aguda do Radiation
Therapy Oncology Group (Grupo de Radioterapia e
Oncologia), a toxicidade grau | ocorreu em 11 (25%)
pacientes. Nao houve nenhum caso de hemoptise vo-
lumosa ou fatal, fistulas ou abscessos.

CONSIDERACOES FINAIS

Um dos desafios para se estender os tratamen-
tos multimodalidades para a populacdo de pacientes
elegiveis é a disponibilidade limitada de acesso dessa
populacao aos diferentes tipos de tratamentos espe-
cializados como o laser, o plasma de argénio e as 6rte-
ses. Entretanto, com o incremento das indicacbes e o
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