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Resumo

Nos pacientes com carcinoma de pulmdo ndo pequenas células (CPNPC), a cirurgia, quando possivel, (lobec-
tomia) é o tratamento de escolha, apesar da radioterapia estereotaxica ablativa (SABR) também proporcionar bons
resultados neste grupo. Nos pacientes inoperaveis com doenca localizada a SABR é o tratamento padrao devido ao
melhor controle tumoral, melhor sobrevida global, menor toxicidade, maior conveniéncia para os pacientes e melhor
custo-efetividade quando comparada com radioterapia convencional.

Normalmente, a SABR deve ser feita apds a confirmagdo patoldgica de CPNPC. Quando a bidpsia for incon-
clusiva, ou ndo for possivel, a SABR pode ser realizada apos a analise criteriosa por equipe multidisciplinar. Calcula-
doras de risco de malignidade também podem ajudar na decisdo de tratar sem uma bidpsia.

Para realizacdo de SABR € mandatdrio que seja feita por equipe capacitada, especialmente em centros de
referéncia. Apds a SABR, acompanhamento clinico e com imagens de tomografia computadorizada (PET-CT em ca-
sos especiais) é importante para definicdo de suspeita de progressdo. Apds SABR a resposta patoldgica observada
apos 10 semanas é de aproximadamente 60%, o controle local fica proximo de 90%, com taxas de efeitos colaterais
aceitaveis e tendo como principal padrao de falha a recidiva a distancia.

Descritores: cancer de pulmdo ndo pequenas células, radioterapia, radioterapia estereotdxica ablativa
(SABR).

Abstract

In patients with early-stage non-small cell lung carcinoma (NSCLC), surgery (lobectomy) is the treatment of choi-
ce, although stereotactic ablative radiotherapy (SABR) also provides excellent results in this group. In inoperable patients
with localized disease, SABR is the standard treatment due to better tumour control, better overall survival, lower toxicity,
greater convenience for patients and better cost-effectiveness when compared to conventional radiotherapy.

Frequently, SABR is performed after pathological confirmation of NSCLC. When the biopsy is inconclusive or not
possible, treatment with SABR can be performed after careful discussion within a multidisciplinary team. Malignancy risk
calculators for patients may also help in the decision to treat without a biopsy.

SABR must be performed by a qualified team, especially in reference centers, after performing careful staging
and clinical evaluation. After treatment with SABR, clinical and imaging follow-up with computed tomography (PET-CT
in selected cases) is essential to define lesions suspicion of progression. Following SABR, the pathological response is
observed in approximately 60% after ten weeks, local control is 90%, with acceptable side effect rates. Distant failure is
the most common failure observed.

In the present article, we review some relevant aspects related to the use of SABR in the treatment of early-stage NSCLC.
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Introducao

Para o ano 2018 o Instituto Nacional do Cancer
(INCA) estimou 31.270 casos novos de cancer de pulmao
no Brasil, sendo 18.740 casos em homens e 12.530 entre
as mulherest. No estado do Rio de Janeiro foram previstos
3.140 casos somando ambos 0s sexos no mesmo periodo
[1]. Dentre os tumores de pulmao aproximadamente 85%
dos casos sao classificados como carcinoma de pulmao ndo
pequenas células (CPNPC)? e cerca de 15% desses pacien-
tes tem doenca localizada ou estadio inicial (T1-2 NO)3. Nos
proximos anos, o numero global de casos de cancer de
pulmdo no Brasil deve aumentar especialmente pelo enve-
Ihecimento populacional e habitos de vida (por exemplo,
tabagismo)*. Associado a isso, um incremento no nimero
de CPNPC com doencga localizada é esperado por dois fato-
res adicionais: a disponibilidade e uso (acesso) de imagens
de tomografia computadorizada de tdrax na pratica médica
5 e a implantacdo de programas de rastreamento na popu-
lagdo de alto risco®”.

O tratamento padrao nos pacientes com CPNPC e
doenca localizada é a resseccdo cirlrgica, quando esta é
possivel de ser realizada e esta disponivel. O que nem sem-
pre é possivel principalmente devido a: idade avancada ao
diagndstico de CPNPC, presenca de mdltiplas comorbida-
des clinicas, auséncia de profissionais especializados e por
escolha do paciente®. Historicamente, quando ndo elegiveis
para a resseccao cirdrgica, muitos pacientes eram apenas
acompanhados, uma vez que a radioterapia (RT) com fra-
cionamento convencional resultava hum tratamento longo
(diariamente durante 6 a 7 semanas), com eficacia limi-
tada e com até 43% dos pacientes morrendo de causas
nao relacionadas ao CPNPC durante o seguimento®. Com a
evolugdo tecnoldgica, a RT com fracionamento convencio-
nal esta sendo gradualmente substituida pela radioterapia
estereotaxica ablativa (SABR — termo escolhido para ser
utilizado nesta revisdo) ou radioterapia estereotaxica cor-
porea (SBRT), que se tornou o tratamento de escolha nos
pacientes inoperaveis'®!1,

Realizado na Australia, um estudo multicéntrico fase
III, demonstrou melhores resultados com SABR no trata-
mento de CPNPC e doenca localizada. Quando comparado
com a RT convencional o tratamento com SABR esteve asso-
ciado com melhor sobrevida global mediana: 3 anos versus
5 anos (HR 0,53 [95% IC 0,30-0,94] p=0,027), e menor
ocorréncia de falha local: 31% versus 14% (HR 0,32 [95%
1C 0,13-0,77] p=0,0077). Estudos anteriores com RT com
fracionamento convencional também mostraram baixas ta-
xas de controle local, de aproximadamente 30%?1?, enquanto
gue com SABR estudos demonstraram taxas de controle lo-
cal préximas de 90%"4, Somado a isso, séries populacio-
nais realizadas na Holanda, mostraram que a introducao da
SABR resultou em um aumento no uso da RT, no nimero de
pacientes tratados e também melhorou a sobrevida global
associada a CPNPC e doenca localizada*>1¢.
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O tratamento com SABR também esta relacionado
com uma menor ocorréncia de efeitos adversos quando
comparado com a RT convencional, como menores taxas
de pneumonite, esofagite, tosse e dispneia, além da vanta-
gem de ser tratamento mais curto e eficaz’. No contexto
de politica de saude publica, SABR tem um menor custo
quando comparada com a RT convencional, independen-
temente do modelo de pagamento utilizado, porém neces-
sita de tecnologia radioterapica mais avangada'®'%, Isso
porque, o desenvolvimento da SABR ocorreu devido ao
progresso nas modalidades de imagem, no melhor deline-
amento do volume alvo, no melhor controle da movimenta-
gao dos orgdos, no planejamento conformado e modulado,
e na localizagdo diaria do alvo de tratamento guiada por
imagens?..

No entanto, apesar de todos esses avangos, nos
pacientes com boas condicGes clinicas e operaveis a cirur-
gia permanece como o tratamento de escolha, apesar da
SABR também proporcionar um bom controle tumoral nes-
te grupo, com taxas de sobrevida compativeis com as dos
pacientes operados!314222324, Finalmente, a capacidade de
realizar SABR com seguranca ja é realidade em centros de
referéncia no nosso pais®, e num cenario ideal os pacien-
tes devem ser avaliados por uma equipe multidisciplinar
composta de pneumologistas, cirurgiGes toracicos, radio-
-oncologistas ou radioterapeutas, oncologistas clinicos, ra-
diologistas e médicos nucleares®.

Biopsia e estadiamento

A bidpsia de uma lesdo pulmonar deve ser reali-
zada, sempre que possivel, antes de um tratamento com
SABR™, Além de se obter a confirmacgdo do diagndstico
histoldgico de um nddulo/massa pulmonar maligno, te-
mos a possibilidade de orientar decisGes de tratamento
futuras, como a analise molecular (mutacoes EGFR, ALK,
expressao de PD-L1 entre outros marcadores molecula-
res). No entanto, pode ser considerada a realizacao de
SABR em pacientes sem bidpsia (com risco proibitivo de
bidpsia ou com bidpsia inconclusiva), porém somente apds
a andlise criteriosa por uma equipe multidisciplinar, com
a avaliacao individualizada de cada caso e o consenso de
que a lesdo é clinica e radiologicamente consistente com
uma lesdo pulmonar maligna, levando em consideracao
fatores do tumor, do paciente e ambientais!®. Neste cena-
rio € de grande utilidade o uso de modelos preditivos de
malignidade devidamente validados, para assim reduzir-
mos o risco de tratar lesdes ndo malignas?. Atualmente,
nao existe consenso quanto ao limiar de aceitacdo para
tratar se um paciente sem bidpsia, porém alguns estudos
sugerem como limite aceitavel para realizar o tratamento
empirico (sem bidpsia) uma probabilidade de malignidade
superior a 85% (tabela 1),
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Tabela 1. Estudos e exames de imagem utilizados para estabelecer o limite

aceitavel para se realizar SABR sem bidpsia.

nodulo pulmonar com PET-
-CT em diferentes regides

Quando diante de

um nddulo confirmado

por bidpsia ou altamente

suspeito, além da historia,
exame fisico e exames la-

Estudos Exames de Imagem | Limiar aceitdvel para se tratar | geograficas®.
Utilizados um paciente sem bidpsia (%)

Senan et al. [27] TC e PET-CT 85

Field et al. [28] TC 85

Louie et al [29] TC e PET-CT 85

Uma calculadora disponivel para download e tam-
bém como um aplicativo para celular (https://brocku.ca/
lung-cancer-screening-and-risk-prediction/risk-calcula-
tors/) é Util para calcular a probabilidade de malignidade
e assim tomar a decisdao de tratamento neste grupo de
pacientes em que a bidpsia ndo é possivel. Esta ferra-
menta foi desenvolvida pelo grupo Pan Canada Early De-
tection of Lung Cancer e validada pela Agéncia de Cancer
da Columbia Britanica, portanto devemos ter cuidado ao
extrapolar esses dados a realidade Brasileira®®. Conforme
esta publicacdo os fatores relacionados a um maior risco
de malignidade sdo: idade avancada, sexo feminino, his-
téria familiar de cancer de pulmao, enfisema, tamanho
do nddulo, nédulo no lobo superior, nddulo parcialmente
sélido, menor nimero de nddulos e lesdes espiculadas.
Mesmo nesta populacdo de maior risco, constituida por
pacientes com carga tabagica elevada provenientes dos
estudos de rastreamento a maioria dos nodulos sdo be-
nignos, com um estudo relatando taxas de cancer pulmao
de 5,5% e 3,7% em duas bases de dados diferentes.

Para os pacientes fora dos programas de rastre-
amento também existem modelos para estimar o risco
de malignidade, lembrando que nesta populacdo a preva-
Iéncia de cancer de pulmdo apds uma imagem suspeita
€ maiorl. No estudo da Mayo Clinic, em pacientes com
nddulos ndo calcificados, com didametro entre 4 e 30mm,
o risco de malignidade esteve relacionado com: a idade,
historia de tabagismo, outro tumor primario nos ultimos
5 anos, o diametro do nddulo, a presenca de espiculas e
localizagao no lobo superior3?33, Se o risco de malignidade
com o uso da calculadora da Mayo clinic for superior a
85% ¢é razoavel fazer o tratamento sem bidpsia®*. Se a
probabilidade ficar entre 65% e 85%, é aceitavel fazer
um PET-CT, e se o nddulo for avido por FDG (SUV>2)
proceder com SABR*. Para os nddulos que ndo captam
FDG é opgdo fazer seguimento trimestral com tomogra-
fia avaliando parametros como o aumento do nddulo em
exames sequenciais e o tempo de duplicagdo do tumor>.,

Alguns protocolos utilizam o PET-CT para estimar o
risco de malignidade na tomada de decisdo de tratamento
sem bidpsia?’?, enquanto que outros tem como parametro
somente a tomografia?®. Num local com doengas pulmo-
nares endémicas a especificidade do PET cai significativa-
mente de 77% (IC 95%, 73-80%) para aproximadamente
61% (IC 95%, 49-72%)%*, o que ressalta a importancia de
se validar os modelos para prever a malignidade de um

boratoriais, € recomenda-
do completar o estadiamento com exames de imagem?°.
As diretrizes do The National Comprehensive Cancer Ne-
twork (NCCN) recomendam a realizagdao de tomografia de
térax e abdome superior com contraste e de PET-CT nos
pacientes com doenca nos estadios IA (T1a, b ou cNO) e
IB (T2a NO)™. O PET-CT é (til no diagndstico, estadiamen-
to, progndstico e também no delineamento de volume
alvo para tratamento com SABR*. A avaliacao do medias-
tino € normalmente realizada com mediastinoscopia ou
ultrassom guiado por endoscopia (EBUS). Nos pacientes
com exames de imagem (PET-TC e ou TC) positivos para
doenga em mediastino a avaliagdo do mediastino com
métodos invasivos deve ser realizada'®®. Nos pacientes
com exames de imagem (TC e PET) sem alteracdes no
mediastino, é aceitavel omitir a avaliacdo invasiva dos lin-
fonodos mediastinais nos pacientes com lesdes pequenas
(<2cm) e periféricas®®%, Um exame de PET sem altera-
¢Oes nos linfonodos mediastinais nos tumores de pulmao
T1 tem um valor preditivo negativo de 95%*. O NCCN
também recomenda a realizagdo de ressonancia de cra-
nio nos pacientes com tumor >3cm?!?, porém este exame
pode ser omitido se o PET-CT nado captar nos linfonodos
mediastinais e estes estiverem comprovadamente livres
de comprometimento neoplasico (confirmagdo patoldgica
de mediastino NO) nos tumores entre 3 e 5 cm.

Radioterapia Estereotaxica Ablativa
(SABR)

Planejamento

Para o planejamento radioterapico, € necessario
que o paciente esteja em uma posicdo confortavel, es-
tavel, possivel de ser reproduzida para minimizar a mo-
vimentagdo entre um dia de tratamento e outro (movi-
mento inter-fracdo) e também durante a realizacdo das
aplicacdes (movimento intra-fracdo)*. Para o tratamento
com SABR, a posicdo com os bracos para cima é frequen-
temente utilizada, por permitir o uso de campos laterais
de radiagdo. Um posicionamento reproduzivel é possivel
de ser obtido utilizando um suporte bragos estavel em
combinacdo com um apoio de joelhos*. A utilizacdo de
acessorios de imobilizacao personalizados ndo é manda-
tdria para SABR, uma vez que ja existem dados mostran-
do que é seguro realizar SABR sem acessorios especiais
de imobilizacdo*. No entanto, mais cautela deve ser to-
mada neste contexto e a equipe médica e fisica deve es-
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tar cientes dos potenciais riscos envolvidos.

A tomografia 4D é o exame de escolha para o pla-
nejamento de SABR de pulmdo*#, e quando for obser-
vada uma movimentagdo do tumor maior do que 1.0 cm,
estratégias como o uso da compressdo abdominal tem
o potencial de reduzir a movimentagdo da lesdo pulmo-
nar devido a limitagdo da oscilacao do diafragma, o que
pode ser particularmente UGtil em tumores do lobo infe-
rior*. Outras alternativas para minimizar os movimentos
respiratdrios sdo segurar a respiracao (breath hold), fazer
o controle ativo da respiracao (ABC - active breath con-
trol) e do gating respiratorio. Via de regra as estratégias
para controle da movimentagao levam a um aumento no
tempo de tratamento, o que esta associado a um possivel
aumento do movimento intra-fragdo, e assim devem ser
utilizadas de modo criterioso®.

O delineamento dos volumes alvo, dos 6rgaos de
risco, com a definicao das margens para tratamento deve
ser feito seguindo diretrizes internacionais®#. A fusao
com PET-TC para planejamento pode ser util, ndo poden-
do ser ignoradas eventuais imprecisdes na fusao deste
com a tomografia 4D,

Embora SABR seja bem tolerada, e tenha um risco
aceitavel de efeitos colaterais, como por exemplo pneu-
monite, cuidados adicionais devem ser tomados em re-
lacdo a da RT convencional, para minimizar o risco de
complicagbes como a dor em parede toracica e a fratura
em costelas para lesdes periféricas® e de toxicidade nos
grandes vasos e vias aéreas nos tumores centrais®.

Plataformas de tratamento, dose e
fracionamento

Existem diferentes plataformas para realizagao
da radioterapia estereotaxica ablativa. O acelerador line-
ar com braco-c (Figura 1), com capacidade de adquirir
imagens volumétricas - cone beam CT (CBCT) na sala
de tratamento, é reconhecido como o requisito minimo
para se fazer SABR de pulmdo de modo satisfatorio?:+2,
Se disponivel o 4D-CBCT ¢ preferivel em relagdo ao 3D-
-CBCT*. Um exemplo de aparelho dedicado para SABR é
o Cyber-knife, com um equipamento disponivel no Brasil.
Atualmente temos pesquisas em centros localizados na
América do Norte e Europa, de aparelhos de radiotera-
pia com a capacidade de adquirir imagens de ressonancia
magnética (RNM) em tempo real. Dois exemplos destes
aparelhos com RNM integrada sao o Unity e o MRIdian.

A dose total utilizada na SABR e o numero de fra-
¢6es muda conforme a localizacdo da lesdo e a distancia
da parede toracica e de estruturas centrais (mediastino
e arvore bronquica). O consenso da ESTRO ACROP re-
comenda o uso da dose de 45 Gy (3 aplicacdes de 15
Gy) para tumores periféricos, 48 Gy (4 aplicacdes de 12
Gy) para tumores periféricos em contato com a parede
toracica e 60 Gy (8 aplicacdes de 7,5 Gy) para lesGes
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centrais®. Neste Ultimo grupo esquemas com 3 aplicacdes
deve ser evitado devido ao risco de toxicidade severa®®>t,
Para pacientes com lesGes periféricas livres de comorbi-
dades severas e com boa expectativa de vida, o uso da
dose de 54 Gy (3 aplicagbes de 18 Gy) deve ser conside-
rado®. Outros esquemas comumente aceitos sdo 50 Gy
(5 aplicagdes de 10 Gy) para os tumores centrais e nos
tumores periféricos: 25-34 Gy em uma fragao e 50 Gy (5
aplicagdes de 10 Gy)*2.

Figura 1. Acelerador linear com brago C, com capacidade de adquirir
imagens volumétricas - cone beam CT na sala de tratamento. Imagem
cedida pelo fabricante.

Seguimento ap6s tratamento

Apds tratamento com SABR, recomenda-se a ava-
liagdo clinica, exame fisico e tomografia de tdérax (com
ou sem contraste) com intervalo de 3-6 meses nos 3 pri-
meiros anos, de 6 em 6 meses nos dois anos seguintes e
uma vez por ano posteriormente®. Para avaliacdo de res-
posta ap6s SABR nos tumores de pulmao, os critérios do
RECIST ndo sdo considerados como suficientes quando
utilizados de forma isolada para avaliar a recidiva tumo-
ral’354, Isso porque, alteracdes no parénquima pulmonar
diferentes das observadas apds a radioterapia fracionada
convencional sdo observadas apos SABR. Takeda e cola-
boradores agruparam as alteragdes tomograficas pds-SA-
BR em cinco grupos de opacidades pulmonares induzidas
pela radiagao (RILO): opacidade em vidro fosco, cicatriz
ou alteracao fibrdtica, consolidacdo com broncograma aé-
reo, consolidacdo isolada e opacidade nodular. O percen-
tual de recidiva nessas categorias foi de 0%, 0%, 2.9%,
13.6% e 32.1 % respectivamente®.

Outras séries dividiram as alteragGes radioldgicas
apos SABR em dois grupos: benignas e de alto risco (AAR).
Dentre as alteracdes benignas agudas (observadas dentro
de 6 meses) destacamos as consolidacdes e as opacida-
des em vidro fosco. As alteraces benignas tardias (apds
6 meses) sdo massas fibrdticas, cicatriz fibrética e mu-
danca no padrao convencional da fibrose®. As principais
alteragdes de alto risco (AAR) sdo: aumento de opacidade
apds 12 meses, crescimento no eixo cranio caudal, au-
mento de opacidade no sitio primario, aumento sequen-
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cial de opacidade, margens salientes, perda de margem
linear e perda de broncograma aéreo®. Todos estes fato-
res de alto risco estdo significativamente associados com
a recidiva local (p<0.01), porém os dois fatores mais sig-
nificativos para predizer recidiva local sdo a presenca de
uma opacidade apds 12 meses (sensibilidade de 100%,
especificidade de 83% e p <0.001) e o crescimento no
eixo cranio-caudal (92% de sensibilidade, especificidade
de 83% e p <0.001). O risco de recidiva aumenta para
cada fator de risco adicional que é identificado e a pre-
senca de 3 ou mais fatores de risco € altamente sensivel
e especifica para recidiva (ambos > 90%)*.

Assim, nos pacientes com a presenga de 3 ou mais
alteracoes de risco é recomendado completar a investiga-
cdo com realizacdo de PET-CT ou bidpsia. Esses fatores
foram descritos e validados utilizando pacientes tratados
na VUMC localizada em Amsterda - Holanda. Em outro
estudo, realizado na Universidade de Bologna - Itdlia, o
fator mais critico para prever recidiva foi a presenga de
uma opacidade aumentando de tamanho aos 12 meses
(sensibilidade de 84,6%, especificidade de 71,8% e p
<0.001)%”. Margem saliente, crescimento cranio caudal e
perda de broncograma aéreo também foram relacionados
significativamente com a recidiva tumoral. A presenca de
mais de duas alteracdes de AAR foi considerada como
fortemente preditiva de recidiva (sensibilidade de 92,3%,
especificidade de 71,9% e p <0.0001)%".

E importante salientar que 50% ou mais dos pa-
cientes que ndo evoluem com recidiva apresentam algu-
ma das ARR apds SABR®, deste modo a sua presenga
isolada nao caracteriza recidiva, o que justifica que apro-
funde a investigacao de recidiva na presenca de de 3 ou
mais ARR®%’, Quando existir evidéncia de progressao de
doenga apos SABR a correlagdo com PET-CT é recomen-
dada, e se possivel uma bidpsia deve ser realizada para
confirmagdo®°. Como a atividade metabdlica residual
apos SABR pode ser vista no PET-CT por até 12 meses
apds o tratamento®!, este exame nao é feito de rotina na
auséncia de AAR na tomografia.

Resposta patologica apds SABR
Existe um Unico estudo avaliando a resposta pa-
tologica ap6s SABR para CPNPC%2, Neste estudo Cana-
dense foram selecionados pacientes com tumor inicial de
pulmdo T1-T2a (< 5 cm) NO MO, com bom performance
status e com reserva pulmonar adequada para a cirurgia.
Os pacientes foram submetidos a SABR com 3 esquemas
de dose e fracionamento: T1 (< 3 cm) rodeados por pa-
rénquima pulmonar (54 Gy em 3 frag0es), tumores maio-
res que 3 cm ou com contato com a parede toracica (55
Gy em 5 fragOes) e para tumores distando 2 cm ou menos
do mediastino ou plexo braquial (60 Gy em 8 fragdes).
Dez semanas apds o tratamento com SABR 35
pacientes foram submetidos a cirurgia sendo observa-

da uma taxa de resposta patolégica completa (pCR) de
60%?%2. O resultado observado ficou abaixo da estimativa
inicial de 90% de pCR, mas é importante frisar que em
outros tumores a resposta patolégica pode ocorrer mais
tardiamente (apds 10 semanas)®¢*. Ainda assim, o resul-
tado com SABR foi superior ao observado com a ablagdo
com radiofrequéncia (pCR <40%)¢ e com a imunoterapia
(pCR = 15%) [66]. Por fim, persiste a limitacao em iden-
tificar com precisdo as células tumorais viaveis usando a
hematoxilina-eosina (H&E). Neste estudo a mortalidade
pos-operatoria foi de 0% (todos os pacientes foram sub-
metidos a SABR e ressecgdo cirdrgica), a sobrevida global
em 2 anos foi de 77% e o controle local foi de 100%. O
controle regional foi de 53% e o controle da doenca a
distancia foi de 76%. Estes resultados evidenciam que o
controle local é excelente e que permanece como desafio
melhorar o controle regional da doenca.

Padrao de recidiva apos SABR

O padrdo e a taxa de recidiva apos SABR é relata-
do como sendo similar ao observado apds a cirurgia, com
0 padrao predominante sendo o de surgimento de doenca
regional e ou a distancia em aproximadamente 30% dos
pacientes®’%, O maior estudo que descreve o padrdo de
falha apds SABR foi publicado pelo grupo do MD Ander-
son, de Houston - Texas*. Nesta série, foram avaliados
912 pacientes tratados entre Janeiro de 2004 e Dezem-
bro de 2014 e com um seguimento mediano de 59.3 me-
ses apds SABR. Um terco dos pacientes foi submetido ao
estadiamento mediastinal com ultrassom endoscopico
(EBUS) devido a presenga de linfonodomegalia suspeita
no PET ou TC (ex.: nddulo =1 cm). Dos pacientes inclui-
dos, 84% dos (n=773) tinham contraindicagGes clinicas e
foram considerados inoperaveis e 15,2% (n=139) decli-
naram a cirurgia ou foram designados para SABR dentro
de um estudo fase 3 (STARS).

A maioria dos pacientes ndo apresentou recidiva
(n=658, 72.1%). O padrao predominante de recidiva inicial
foi a falha a distancia (combinada ou ndo com os demais
padroes de falha) ocorrendo em 152/254 (60%) pacientes
(16,7% do total). Como primeiro evento a falha local isola-
da ocorreu em 49 pacientes (5.4%), a recidiva regional iso-
lada em 46 (5.0%), simultaneamente local e regional em
7 pacientes (0.8%)*. O tempo médio para a ocorréncia de
falha local isolada foi de 14,9 meses, para recidiva regional
isolada foi de 10,5 meses e para falha a distancia de 11,6
meses. A taxa de segundos tumores primarios em pulmao
foi de 7,5%. Mais de 75% dos pacientes com recidiva lo-
cal e regional tiveram a recidiva confirmada por bidpsia.
Em um estudo adicional Senthi colaboradores, reportaram
taxas falhas local, regional e a distancia em 2 anos pds
SABR de 4,9%, 7,8 % e 14,7%, respectivamente®®. Nesta
série 66% dos pacientes que recidivaram tinham doenca a
distancia e 34% doenca locorregional®.
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Tratamento de resgate

No estudo do grupo do MD Anderson*, o trata-
mento de resgate foi realizado em 79,6% dos pacientes
com recidiva local e 90,6% dos pacientes com doenca
regional. Dentre os pacientes com recidiva local isolada,
15 foram submetidos novamente a SABR, 10 a cirurgia,
6 ablagdo termal, 5 quimioterapia isolada, 2 radioquimio-
terapia, 1 radioterapia com fracionamento convencional
e 10 ndo receberam nenhum tratamento. Nos pacientes
com recidiva regional isolada, 26 foram receberam radio-
quimioterapia, 12 quimioterapia isolada, 8 radioterapia
convencional, 1 cirurgia, 1 braquiterapia, e 5 ndo recebe-
ram tratamento.

A sobrevida global nos pacientes com recidiva local
ou regional que receberam tratamento de resgate, n=87,
foi de 37 meses em comparagdo com 7 meses hos pacien-
tes que ndo foram submetidos a novos tratamentos n=15
(HR = 0.40; IC 95% 0.09-0.66; p=0.006)*. Nos pacientes
com recidiva local isolada submetidos a novos tratamen-
tos a sobrevida global em 5 anos foi de 57,9%, sem dife-
renca significativa para os pacientes sem recidiva 54,9%
(p=0,65)*, ressaltando ainda mais a necessidade de se
diagnosticar e tratar precocemente as recidivas locais.

Exemplo - Caso Clinico (Figura 2)

Paciente de 86 anos, com diagndstico de CEC em
lobo inferior direito estadio T2NOMO. Programacao (pla-
nejamento) com tomografia 4D, e tratamento realizado
com feixes em arcos com localizagdo guiada por imagens
(IGRT). Dose total de 60 Gy (8 fracdes de 7,5 Gy) defini-
da por equipe multidisciplinar levando em consideragao a
disténcia entre o volume alvo (PTV) e o bronquio principal
direito. Paciente esta viva e com doenga controlada 2,5
anos apos SABR.

Figura 2. Paciente de 86 anos, com diagndstico de CEC em lobo inferior
direito estadio T2NOMO. Programagdo (planejamento) com tomografia
4D, e tratamento realizado com feixes em arcos com localizagdo guiada
por imagens (IGRT). Dose total de 60 Gy (8 fragdes de 7,5 Gy) definida
por equipe multidisciplinar levando em consideragdo a distancia entre

o volume alvo (PTV) e o bronquio principal direito. Paciente esta viva e
com doenga controlada 2,5 anos apds SABR.

Pulmdo RJ 2021;30(1):45-52

Conclusao

A SABR se caracteriza por ser uma técnica de alta
precisdo, eficacia e seguranca para o tratamento de alvos
moveis, sendo ideal para o tratamento de tumores pulmo-
nares. Resultados de recentes ensaios clinicos randomiza-
dos tém demonstrado superior controle local e sobrevida
global utilizando SABR versus a radioterapia convencional
no tratamento do CPNPC inicial em pacientes sem condi-
¢Oes clinicas para o tratamento cirtrgico. Neste cenario,
¢é fundamental o estadiamento e avaliagdo clinica acurada
para indicacao do procedimento. Embora a cirurgia seja
considerada o padrao de tratamento para o CNPC inicial,
a SABR pode ser uma alternativa para pacientes que recu-
sam cirurgia, ou que nao tenham condigGes clinicas para
receberem a cirurgia padrdo (lobectomia) e uma cirurgia
menor estaria sendo considerada (resseccdo em cunha).

A presente revisdo ressalta que para o emprego
disseminado da técnica se faz necessario aparelhos com
capacidade tecnoldgica e equipe médica/ fisica habilitada
para ofertar o tratamento.

SABR pode ainda ser utilizada como tratamento
de resgate em pacientes previamente operados ou irra-
diados. Dentro deste contexto, a SABR é uma modalidade
de radioterapia que reforca a necessidade e importancia
da discussao multidisciplinar entre o radioncologista, ci-
rurgido toracico e oncologista clinico ndo sé para a se-
lecdo adequada do tratamento inicial, mas também do
seguimento para deteccdo precoce de falhas terapéuticas
e tratamento de resgate adequado visando maximizar a
sobrevida e qualidade de vida dos pacientes.
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