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Resumo

Objetivo

Este trabalho tem como objetivos primordiais
o estudo de critérios de elegibilidade para a
Braquiterapia Endobrénquica, a anédlise dos
beneficios clinicos como terapéutica paliativo e a
procura de esquemas de fracionamentos de dose
mais  vantajosos.

Materiais e Métodos

A amostra compreendeu artigos do ano de 2000
até 2019. A revisdo sistemdtica tem como amostra
24 artigos. Critérios de inclusdo: Estudos onde
se comprovou a relevancia da braquiterapia no
tratamento paliativo na patologia pulmonar, com
discriminacdo de como foi realizado esse estudo;
Estudos em doentes em cuidados paliativos;
Estudos que salientam os requisitos a realizacdo da
braquiterapia paliativa. Critério de exclusdo: estudos
de braquiterapia endobrénquica de abordagem
curativa.

Resultados Principais

O tempo médio de follow-up mais usual foi de 6
meses, ja o tempo médio de sobrevida variou entre
0s 3-54 meses. Os bronquios sdo as estruturas mais
atingidas. Como critérios de elegibilidade, a prova
histolégica e broncoscopica, a sintomatologia
persistente e a impossibilidade de operar o tumor,
foram os mais observados. A hemoptise fatal, a
hemoptise e a bronquite por radiacdo foram as
complicacdes mais registadas.

Conclusdo

Sd0 necessarios critérios de elegibilidade para
realizar o tratamento. A braquiterapia acarreta
uma maior toxicidade comparativamente a RTE, no
entanto ajuda no alivio de sintomas. As guidelines
sugerem 3# de 7.5Gy, 2# de 10Gy ou 4# de 6Gy
quando a braquiterapia é utilizada sozinha.

Palavras-chave

Brachytherapy [E02.815.150], Lung Neoplasm
[C04.588.894.797.520], Neo-plasm Metasta-
sis [C23.550.727.650], Palliative Treatment
[E02.760.666].)
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Abstract

Objective

Demonstrating if it is possible to demonstrate
eligibility criteria, how high dose rate brachytherapy
could help in palliative treatment and an adequate
dose frac-tionation scheme.

Materials and Methods

Demonstrating if it is possible to demonstrate
eligibility criteria, how high dose rate brachytherapy
could help in palliative treatment and an adequate
dose frac-tionation scheme.

Materials and Methods

The analysis comprised articles from the year 2000
to 2019. The systematic review has 24 articles as a
sample. Inclusion criteria: Studies that show the im-
portance of brachytherapy in palliative treatment in
pulmonary pathology, with a description of how this
study was done; Studies in patients in palliative care;
Studies that show the requirements for palliative
brachytherapy. Exclusion criteria: studies with a
curative approach.

Main results

The most common mean follow-up time was 6
months since the mean survival time ranged from
3-54 months. The bronchi was the structure more
affected.Asacriteria, thehistologicandbronchoscopy
prove, the persistent symptomatology and a good
performance status, were the most observed. Fatal
hemoptysis, hemoptysis, and radiation bronchitis
were the most frequently recorded.

Conclusion

Eligibility criteria are necessary to carry out the
treatment. Brachytherapy entails greater toxicity
compared to EBR. The risk of fatal hemoptysis is
quite high. The guidelines suggests 3 # of 7.5Gy, 2 #
of 10Gy or 4 # of 6Gy when a Brachythera-py is alone.

Keywords

Brachytherapy [E02.815.150], Lung Neoplasm
[C04.588.894.797.520], Neo-plasm Metasta-
sis [C23.550.727.650], Palliative Treatment
[E02.760.666].



Introducao

O cancro do pulmédo é neste momento a primeira
causa de morte oncoldgica a nivel da Europa
Ocidental™. Em Portugal hé registos de ser o quarto
tumor mais frequente e o segundo mais mortal @,
Atinge principalmente individuos do sexo masculino,
mas tem vindo a aumentar os casos de cancro do
pulmao no sexo feminino . O carcinoma das células
escamosas é o mais comum em individuos do sexo
masculino e estd associado ao hébito tabagista,
enqguanto os adenocarcinomas sdo mais comuns em
mulheres e ndo tabagistas @. De um modo geral, o
carcinoma de ndo pequenas células é o que lidera o
nimero de mais ébitos nos homens ©,

Como se trata de uma patologia que é habitualmente
diagnosticada numa fase avancada, a escolha do
tratamento tem de ser rdpida ?. Existem quatro
terapéuticas possiveis, sendo que a associacdo entre
si, permite a obtencdo de um melhor resultado ©.
Sdo estas: a cirurgia, a quimioterapia, a radioterapia
e a terapia génica .

Braquiterapia Endobrénquica

Ao desfragmentar a palavra braquiterapia obtemos
a palavra braqui, que significa “curto”, associada a
palavra “terapia” ©. Esta técnica, dentro da terapia
com radiacdo, tem como objetivo minimizar a
distancia entre a fonte de radiacdo e o volume alvo
©), E considerada braquiterapia de alta taxa de dose
a técnica de irradiacdo que utiliza uma dose superior
a 12Gy/h &8 A principal vantagem da braquiterapia
vai de encontro com a distribuicdo de dose que esta
permite fazer, comparativamente a RTE ®. Como
a fonte de radiacdo se encontra muito préxima do
volume alvo, vai resultar numa alta concentracdo de
dose em volta do tumor e assim proteger os 6rgaos
de risco adjacentes ®. Qutras vantagens estdo
associadas, como a menor probabilidade de erro de
set up, devido a facil imobilizacdo da érea a tratar
e a localizacdo precisa do GTV ®. A braquiterapia
apresenta outra vantagem no que concerne ao
tempo de tratamento ser significativamente mais
curto que a RTE, podendo ser feito em ambiente de
ambulatério ©'9. Mas todas as técnicas apresentam
desvantagens, como € o facto de se precisar de
profissionais com formacao especifica para realizar
esta terapéutica @,
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Para o tratamento do cancro de pulmdo e outras
neoplasias pulmonares, a modalidade menos
invasiva é a braquiterapia endobrénquica (9. Para
isso, utiliza-se um broncoscépio via nasal, enquanto
o doente estéd sob sedacdo M. O broncoscdpio vai
auxiliar a colocacdo de um aplicador de onde sdo
libertadas fontes radioativas na precisa localizacdo
do tumor (2, Esse mesmo aplicador estad conectado
a um sistema remoto after loading de alta taxa de
dose que utiliza o /%2 como fonte radioativa (. E
neste momento que a fluoroscopia é utilizada, para
assegurar que o aplicador se mantém na sua posicao
(19 No final do tratamento o aplicador é removido e o
paciente deve ser observado, assim como o sistema
é verificado para confirmar se as fontes recolheram
com seguranca (19,

Um fatorimportante a ter em conta na escolha desta
terapéutica sdo as condicoes fisicas do doente®. Para
isso utilizam-se escalas, como a escala de Karnofsky
(tabela 1) e WHO para realizar essa avaliacao®.

Revisdo sistematica

Esta revisdo sistemética da literatura é um estudo
descritivo qualitativo/ meta-anélise. Nasceu da
necessidade de mostrar a literatura disponivel que
estd associada a braquiterapia como tratamento
paliativo em tumores endobrénquicos. A conjugacao
de duas temadticas diferentes, como a braquiterapia
endobrénquica e o tratamento paliativo, mostrou-se
ser um tema muito interessante, pois a terapia esta
muitas vezes associada a cura e neste caso associou-
se 3 paliacdo. E importante mostrar que a paliacdo é
algo muito importante e ndo deverd ser descartado
pela equipa multidisciplinar no momento de decisao
da terapéutica a segquir.

Definiram-se como perguntas de investigacao:

a) E possivel enunciar alguns critérios de elegibilidade
parao tratamento paliativoendobrénquico?

b) Se sim, quais esses critérios?

c) De que forma a braquiterapia de alta taxa de dose
auxilia no tratamento paliativo?

d) Existe algum esquema de fracionamento de dose
mais adequado para esta terapia?

e) A localizacdo do tumor vai influenciar de alguma
forma, o tratamento de braquiterapia?

Desta forma, conjetura-se que:
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a)Sejam necessérios critérios de elegibilidade, para
que o doente seja submetido a tal tratamento.

b)Que esta terapia ird auxiliar no tratamento
paliativo.

) Que existe um fracionamento mais adequado para
o tratamento de braquiterapia endobrénquica.

d) Que a localizacdo do tumor tem influéncia no
tratamento.

Materiais e Métodos

Estabeleceu-se que a pesquisa da amostra iria
compreender artigos do ano de 2000 até 2019. A
pesquisa foi feita em plataformas como o Medline,
BioMed, Co-chrane Library e PubMed.

As expressoes de busca utilizadas Fforam:
“endobronchial  brachytherapy”;  “endo-luminal
brachytherapy” “brachytherapy as a palliative

treatment” e palliative treatment of lung
cancer”. Caso as bases de dados nao admitissem
as expressdes, decompunha as expressdes em

Figura 1: Fluxograma da selecdo de artigos

~

palavras isoladas. Realizou-se igualmente a pesquisa
com as mesmas expressdes mas em portugueés:
“braquiterapia  endobrdénquica”;  “braquiterapia
endoluminal”; “braquiterapia como tratamento
paliativo”; “tratamento paliativo no cancro do
pulmao”.

Os critérios de inclusdo estabelecidos Fforam
0s seguintes: 1-Estudos onde se demostrasse a
relevancia da braquiterapia no tratamento paliativo
na patologia pulmonar, com discriminacdo de como
foi realizado esse estudo; 2-Estudos em doentes em
cuidados paliativos; 3-Estudos que evidenciassem
0s requisitos a realizacdo da braquiterapia paliativa.
Como critério de exclusdo estabeleceu-se que
ndo iriam fazer parte desta revisdo, estudos que
abordassem o tratamento de braquiterapia como
tratamento curativo.

O fluxograma abaixo mostra como foi realizada a
selecdo dos artigos. Primeiramente foi realizada
uma avaliacdo dos titulos e do ano da amostra. De
seguida foi feita uma selecdo pelos resumos dos
artigos. Apés esta avaliacdo inicial verificou-se, se
preenchiam os requisitos dos critérios de inclusdo e
exclusdo. No final este artigo de revisdo conta com
uma amostra de 24 artigos.

Busca Inicial: 49284

artigos

~

Science Direct: 36903
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PubMed: 7426 artigos MedLine: 2331 artigos

artigos
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335 artigos 105 artigos 409 artigos
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Resultados

Histologia e Esquema de doses

Na tabela 2 estd descrito o nimero de pacientes que
participaram em cada estudo, assim como o tipo
histolégico mais frequente. Pode-se comprovar que o
carcinoma das células escamosas e o carcinoma de ndo
pequenas células foram os tipos de carcinomas que
mais apareceram nos estudos selecionados, respetiva-
mente dez e oito artigos. Relativamente ao esquema
de dose utilizado nos estudos, pode-se observar que
os esquemas mais frequentes foram 10Gy numa Unica
fracdo, 15Gy em uma ou mais fracoes, 22.5Gy em trés
fracoes, 20Gy numa ou mais fracdes e 30Gy em duas
ou mais fracdes. No entanto o esquema com dose total
de 10Gy prevaleceu, sendo usada em oito estudos. O
tempo médio de follow-up mais usual foi de seis meses,
mas variou entre um més e os trés anos. Ja o tempo
médio de sobrevida variou entre os trés meses e os 54
meses.

Localizagdo do Tumor e Controlo Sintomatico

Na tabela 3 encontra-se descrito a localizacdo do
tumor, a terapia utilizada e o controlo sintomético que
esta teve sobre os doentes. Da amostra concluiu-se
que os bronquios sdo as estruturas onde aparece com
mais frequéncia tumores endobrénquicos, seguido da
traqueia e pulmao. Por Ultimo a estrutura menos fre-
quente foi a carina. Dentro da estrutura dos brénquios,
os brénquios principais tanto o direito como o esquerdo
sdo os mais afetados.

Relativamente 3 terapia utilizada, em 15 estudos
(141524271623 tilizaram a radioterapia externa como
tratamento prévio ou em concomitancia com a bra-
quiterapia. Enquanto em nove estudos @39 utilizaram
apenas a braquiterapia como tratamento. Segundo
alguns autores (73637 os doentes que receberam
radioterapia externa, obtiveram um melhor controlo
sintomatico, que os do-entes que apenas realizaram
braquiterapia. Mas todos os autores concluiram que a
braquiterapia ajuda no alivio e controlo sintomdtico.

Critérios de Elegibilidade

A tabela 4 diz respeito aos critérios de elegibilidade,
definidos pelos autores, para os doentes realizarem o
tratamento de braquiterapia como tratamento paliativo.
Em 14 estudo s(121314-16.18202429,3335) o5 gutores referiram
que era necessario que o tumor fosse comprovado
histolégica e broncoscopicamente. Em 13 estudos
(141617,192024-2628,293239)  galientaram a sintomatologia
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persistente, como a dispneia, tosse, hemoptise, dor,
disfagia entre outras. Em quatro artigos (42>3339 um dos
critérios descritos foi a impossibilidade de realizacdo
de cirurgia ao tumor. Noutros cinco estudos (7192139
tinham em conta uma boa performance status por parte
dodoente. Emseis artigos (161921293132 5§ podiam realizar
tratamento quem fosse portador de metastases ou
doenca muito avancada, enquanto que em dois estudos
@39 doentes com metdstases jd ndo participavam no
estudo. Por fim, dois artigos®®39 referiram que era
necessario tolerar bem a broncoscopia e outros dois
(1421 estabeleceram como critério o tumor ser visivel por
broncoscopia.

Efeitos secundarios da braquiterapia endobrénquica

A tabela 5 mostra as complicacdes obtidas em cada
estudo da amostra. Muitas complicacoes foram
observadas. A hemoptise fatal foi registada em sete
estudos (15161822242830)  seguida da hemoptise que foi
registada em seis estudos (4118233139 De seguida,
a bronquite por radiacdo foi vista em cinco artigos
(2324313435 o 3 morte por outras complicacdes foi
registada em dois estudos @33, A tosse, febre, fistulas e
estenoses foram descritas em sete arti-gos (162324313339,
A necrose, falhas respiratérias e pneumotérax foram
observados em quatro estudos 2233234,

Discussao

Esta revisdo sistemdtica da literatura tem em vista
entender quais os critérios necessarios, para que um
doente paliativo se possa submeter ao tratamento
endobrénquico com braquiterapia, e de que forma
esta terapia pode auxiliar e trazer beneficios para os
doentes selecionados. O esquema de fracionamento
de dose foi igualmente um tépico a ser analisado.

Comparando o tipo histolégico com a dose
administrada, pode-se observar que nos dez
estudos em que o carcinoma de células escamosas
é predominante, seis destes estudos (1418.19.242832)
optaram por administrar doses superiores a 15Gy.
Nos 8 artigos em que o carcinoma de ndo pequenas
células (CNPC) é mais frequente, igualmente seis
artigos mostram que a dose >15Gy é a mais utilizada
enquanto apenas dois estudos optaram por doses
inferiores. Assim, a dose total igual ou superior a
15Gy foi a mais registada para o tratamento de
braquiterapia endobroénquica. No entanto, ndo
se observou uma correlacdo entre a histologia do
tumor com a dose prescrita.
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Jd a correlacio com a dose prescrita e as
complicacoes resultantes do tratamento, mostraram
resultados interessantes. Dos estudos (171416:20-
2226293239 em que a hemoptise e a hemoptise fatal
foi uma complicacdo, todos eles utilizaram uma dose
igual ou superior a 15Gy. Relativamente a bronquite
por radiacdo, todos os estudos que registaram esta
complicacdo utilizaram igualmente uma dose igual
ou superior a 15Gy.

Pelos resultados, doses iguais ou superiores a 15Gy
podem estar associadas a complicacdes mais severas,
como a hemoptise e a bronquite por radiacdo.

No entanto, segundo Escobar —Sacristan et al. ©® o
protocolo de quatro sessdes com uma dose de 5Gy
por fracdo, em que cada sessdo é com um intervalo
de tempo de uma semana é o mais eficaz e com
menos complicacdes associadas. No caso especifico
da hemonptise fatal, sequndo Gorayeb et al. ¥ esta
complicacdo estd associada ao volume irradiado.
Assim, quanto maior for o volume irradiado maior
a probabilidade de hemoptise fatal. Speisser et al.
©9 conseguiram estabelecer uma relacdo entre a
dose administrada e a severidade da bronquite por
radiacdo. Um tratamento de 4 fracoes de 5Gy em
cada sessdo permite uma excelente paliacdo com
um grande decréscimo na taxa de bronquite por
radiacdo e de estenose. Kawamura et al. '@ diz que
as toxicidades da braquiterapia estdo di-retamente
correlacionadas com a dose total do tratamento,
o seu fracionamento, o volume do tumor e a sua
localizacdo. Nori " sugere trés fracoes de 7.5Gy,
duas fracoes de 10Gy ou quatro fracdes de 6Gy,
quando a braquiterapia é utilizada sozinha.

Em muitos estudos, verificou-se a adjuvancia ou
a concomitdncia do tratamento de braquiterapia
com a RTE. Foi-se observar a ligacdo desta opcao
com as complicacdes que podem estar associadas
ao tratamento. Em 15 estudos (1213 14212225 3 RTE
foi uma opcdo para ajudar no tratamento, em sete
(1516.1822-2436) desses estudos registou-se hemoptise
e hemoptise fatal. Apenas um estudo ©®, em que
a braquiterapia foi a Unica modalidade escolhida
como tratamento, se registou hemoptise fatal como
complicacdo. Dos cinco @2431.3439) estudos em que
se observou a bronquite por radiacdo, trés (1.3439
utilizaram apenas a braquiterapia como tratamento.
Dos artigos @839 que elegeram a braquiterapia
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como terapia Unica de tratamento, dois ?*39 ndo
registaram complicacoes.

Segundo Nguyen et al, Kawamura et al, Simone
et al, Ung et al. a braquiterapia tem um alto risco
de toxicidade, como a hemoptise fatal, fistulas,
bronquites porradiacdo, estenoses e broncospasmos
(3124041 No entanto existem autores que referem
que a braquiterapia como modalidade Unica ou
combinada com a RTE tem uma toxicidade toleravel
e nao significativa ¢1242),

Ozkok et al. " realca no seu estudo que o grupo
que realizou RTE previamente teve menos casos de
toxicidade.

Relativamente ao controlo sintomatico com
combinacdo de RTE, ndo houve um resultado
significativo. Cinco  autores(*'6-1829 concluiram
que havia beneficios em realizar RTE previamente,
enquanto quatro autores @22°2737 concluiram o
oposto, ndo observaram beneficios. Guilcher at al.
@3 afirma ainda que ha piores resultados no controlo
sintomdtico aquando da RTE com braquiterapia.
Nguyen et al.® afirma que a combinacdo da RTE com
a braquiterapia melhora os niveis de reoxigenacao
dos pulmoes. Outros autores afirmam ainda que
melhora o controlo local e em casos de atelectasia, o
tratamento mais adequado é mesmo a combinacdo
das duas técnicas em vez do tratamento de bra-
quiterapia sozinho 84349,

Ao longo da leitura e anédlise da amostra, fez-
se sempre referéncia a certos critérios que
eram necessdrios para realizar o tratamento de
braquiterapia. Um dos critérios presentes foi de uma
boa performancestatus. Essa condicdo é avaliada com
recurso a escalas, nomeadamente a escala Karnofsky
(KPS) que foi a mais utilizada pelos autores. Foi
também utilizada mas por menos autores, a escala
WHO, que avalia a progressdo da doenca e como isso
afeta as tarefas didrias dos doentes “9. Ozkok et al,,
Gist et al. e OF et al. '7203% referem que para o do-
ente realizar terapia devera ter KPS > 50 ou KPS > 60.
Assim, o doente precisa de uma assisténcia ocasional
mas consegue ter os seus cuidados basicos “9.

Segundo Zamboni et al “¥ os candidatos a
braquiterapia devem ser portadores de doenca
endobrénquica comprovada histologicamente e



por broncoscépio. Haver impossibilidade de operar
o tumor, ter sintomatologia associada e com um
coagulograma normal. Outros autores referem ainda
que os doentes que podem beneficiar mais desta
terapia incluem, doenca visivel por broncoscépio,
que ndo sdo candidatos a RTE e/ ou que estdo num
estadio avancado da doenca (lllb ou [V)(011.41.4347),
A prova histolégica e broncoscépica foi um critério
em que 62.5% da amostra referenciou, seguindo
do critério de doenca avancada e boa performance
status, 25% e 20.8% respetivamente.

Pode-se dizer que estes sdo os critérios de
elegibilidade que se destacaram neste estudo.

Conclusao

Em resposta as questdes colocadas na metodologia,
pode-se concluir que sim, sdo necessarios critérios
de elegibilidade para realizar o tratamento de
braquiterapiaendobrénquicacomocuidado paliativo.
Os doentes devem ter doenca endobron-quica
comprovada histologicamente e por broncoscépio.
Ter doenca num estadio avancado, mas com uma
boa performance status e com persisténcia de
sintomas, como a dispneia, hemoptise, tosse, dor
e/ou disfagia. Nesse sentido todos os estudos da
amostra apontaram para um alivio dos sintomas e
consequentemente numa melhoria na qualidade
de vida. Pode-se concluir que esta é uma das gran-
des vantagens para a realizacdo da braquiterapia,
tendo em conta que a paliacdo tem em vista aliviar o
sofrimento do doente, com o objetivo de melhorar a
sua qualidade de vida “9.

A braquiterapia apesar de ser uma modalidade
em que a fonte de radiacdo estd mais préxima
do volume alvo, acarreta uma maior toxicidade
comparativamente 38 RTE. O risco de hemoptise
fatal é bastante elevado segundo alguns autores.
A combinacdo da braquiterapia com RTE ainda é
um assunto em discussdo mas a maior parte dos
autores defende a sua conjugacdo. Relativamente
ao protocolo de dose que deve ser utilizado, as
guidelines sugerem 3# de 7.5Gy, 2#de 10Gy ou 4# de
6Gy quando a braquiterapia é utilizada sozinha.
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Ndo se observou nenhuma correlacdo entre a
localizacdodotumorcomcomorbilidadesnosestudos
discutidos nesta revisdo. No entanto se a localizacdo
do tumor ndo for acessivel por broncoscopia, o
doente ndo estd apto para realizar a terapia. Assim
como um doente com uma ma performance status
(<50 KPS) com obstrucao das vias aéreas ndo poderd
realizar broncoscopia, e desta forma ndo poderd
realizar braquiterapia endobrénquica. Em resposta a
questdo colocada na metodologia, a localizacdo do
tumor influencia no tratamento endobrénquico.

E de realcar que o trabalho teve algumas limitacées
como a quase inexistente bibliografia encontrada
sobre o tema. A conjugacdo de duas teméticas como
a bra-quiterapia endobrénquica e o tratamento
paliativo  resultou também numa limitacdo
pelo facto de ser um tema muito especifico e
particular. A tentativa de correlacdo entre topicos,
nomeadamente das complicacdes do tratamento
com a loca-lizacdo do tumor, ou da dose administrada
com o controlo sintomé&tico também se revelou uma
limitacdo, pela amostra reduzida e pela falta de
informacdo sobre esses temas.

Espera-se que no futuro possam haver guidelines
concretas, para esta terapéutica, provenientes de
estudos efetuados como uma maior amostra de
doentes, on-de se possam consultar os critérios
necessdrios para o doente se submeter a esta
terapia. Assim como estudos que comprovem ou nao
o beneficio da concomitdncia com a RTE.
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Tabela 1: Escala de Karnofsky ¢

Score (category) Karnofsky

100 Normal no complaints; no evidence of disease

90 Able no carry on normal activity; minor signs or symptoms of disease.

80 Normal activity with effort; some signs or symptoms disease.

70 Cares for self; unable to carry on normal activity or to do active work.

60 Requires occasional assistance, but is able to care for most of his personal needs.
50 Requires considerable assistance and frequent medical care.

40 Disabled; requires special care and assistance.

30 Severely disabled; hospital admission is indicated although death not imminent.
20 Very sick; hospital admission necessary; active supportive treatment necessary.
10 Moribund; fatal processes progressing rapidly.

0 Dead
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Tabela 2: Descricdo da doenca, n° da amostra, esquema de dose, tempo médio de follow-up, tempo médio

de sobrevivéncia

Autor, ano Discrigdo da doenga Ne de Tratamento de braquiterapia (n) Tempo médio de Tempo médio
doentes follow-up de
sobrevivéncia
(Stout et al., 2000) CNPC 100% 99 15Gy # 3 anos 250 dias
(Kelly et al., 2000) Carcinoma de células 175 15Gy # (45) - 6 meses
escamosas 51% 30Gy 2# (115)
45Gy 3# (15)
(Quantrill, Burt, Metastases endobronquicas 37 15Gy # (29) - 280 dias
Barber, & Stout, 2000) 10Gy # (2)
20Gy # (1)
(Solomonov, Siringoma maligno 1 21Gy 3# de 7Gy Follow-up 1 més apés  Esta vivo \
Rosenblatt, Ben- Izhak, o fim do tratamento il
Goralnik, & Yigla, 2001) =
(Celebioglu B. et al., Maioria com Carcinomade 95 22.5Gy 3# de 7.5Gy 6 meses - \
2002) células escamosas 20Gy 2# de 10Gy
(Hackl et al., 2003) CNPC e metéstases 11 15Gy 3# de 5Gy (8) 15 meses ;
20Gy 4# de 5Gy (2) z
(Janusz Skowronek et Maioria com Carcinomade 56 Primeiro tratamento: 12 meses 8.9 meses
al., 2003) células escamosas 22.5Gy 3# de 7.5Gy
Segundo tratamento:
10Gy #
(56) o
(J. Skowronek, Maioria com Carcinomade 35 22.5Gy 3# de 7.5Gy (14) 6 meses 6.6 meses
Piotrowski, células escamosas 30Gy 3# de 10Gy (6)
Miynarczyk, & Ramlau, 10Gy # (15) g
2004) o
(Santini, Bianchi, CNPC mais frequente 27 7-30Gy em 1-4# de (7-7.5Gy) 1 més - ‘ v
Isamitt, Carvajal, & el
Silva, 2006)
(Mallick, Sharma, & Carcinoma de células 114 8Gy # (65) 8 meses 10 meses
Behera, 2007 escamosas 82% 10Gy # (15)
15Gy # (15)
(Ozkok et al., 2008) Carcinoma Epidermdide 158 Grupo A: 15Gy 3# de 5Gy - - \'_']
62% Grupo B: 15Gy 2# de 7.5Gy -
Grupo C: 22.5Gy 3# de 7.5Gy
(Zorlu, Selek, Emri, Mais frequente foi 21 10Gy #(9) - 5.5 meses
Gurkaynak, & Akyol, carcinoma das células 15Gy # (12)
2008) escamosas
(Kubaszewska, Mais frequente foi 270 12 Tratamento: 3 meses -
Skowronek, Chichel, &  carcinoma das células 22.5Gy 3# de 7.5Gy (172)
Kanikowski, 2008) escamosas 10Gy # (98)
29Trtamento: # de 8-10Gy
(Gist etal., 2009) Carcinoma predominante 7 5-7Gy 2-4# 17 meses 54 meses
carcinoma
pavimentocelular
(Janusz Skowronek, Mais predominante foi 648 22.5Gy em 3# 1x semana (303) 6 meses 3.71 meses
Kubaszewska, carcinoma de células 10Gy # (345)
Kanikowski, Chichel, & escamosas
Mtynarczyk, 2009)
(Dagnault, Ebacher, Nao diz 81 20Gy 4# de 5Gy - 14.7 meses
Vigneault, & Boucher,
2010)
(Guarnaschelli & Jose, CNPC 52 16.5- 21Gy 3# de 5.5-7Gy 6 meses 7 meses
2010)
(Guilcher etal.,, 2011) CNPC 226 35 Gy 5# de 7Gy 30.4 meses 30.4 meses
30Gy em 6 fragdes de 5Gy
de Aquino Gorayeb, Mais frequente carcinoma 78 22.5Gy 3# de 7.5Gy 18 meses 6 meses
Gregorio, de Oliveira, de células escamosas
Aisen, & Carvalho,
2013)
(Puksa etal,, 2015) Mais frequente CNPC 8 10-63Gy 10 # 4 meses 5 meses
(Goldberg etal., 2015)  Mais frequente CNPC 98 5-7.5Gy 1-4# 6 meses 192 dias
(Ofetal,, 2016) Mais frequente CNPC 15 21Gy 3# 7Gy Follow-up 1 mésapds 7 meses
o fim do tratamento.
(Donovan etal,, 2017) 35 21Gy 3# 7Gy 4.5 meses 112 dias
(Knox, Bece, Bucci, Mais frequente carcinoma 86 # 10Gy (HDR) - 9 meses
Moses, & Graham, de células escamosas 10 pulsos (PDR)
2018)
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Tabela 3: Descricdo da Localizacdo do tumor, tratamento realizado e controlo sintomatico

Autor, ano

Localizagdo do tumor

Tratamento realizado

()

Controlo Sintomatico

(Stout et al., 2000)

RTE (50)
Braquiterapia (49)

Melhor paliagdo com RTE (91% vs. 76%)

(Kelly et al., 2000)

Braquiterapia

-14 pacientes obtiveram uma resposta
broncoscépica completa

-76 pacientes uma resposta parcial (pelo
menos 50% do limen normal reaberto)
-23 pacientes ndo tiveram qualquer
resposta

-2 pacientes regrediram na doenca.

(Quantrill, Burt, Barber, & Stout,
2000)

Vias aéreas proximais do lado
direito da arvore bronquica

Braquiterapia

Os sintomas melhoraram em 24 pacientes,
em que a hemoptises melhorou em 67%
dos casos.

A melhoria foi mais acentuada em doentes
com estadio de doen¢a mais avangada e
com menos tempo de sobrevivéncia.

(Solomonov, Rosenblatt, Ben-

Segmento superior da lingula.

Braquiterapia

Grande melhoria foi notada nos sintomas

Izhak, Goralnik, & Yigla, 2001) Dois nédulos no pulmao direito. apresentados. Atelectasia menos
proeminente.
(Celebioglu B. et al., 2002) 79 doentes com tumor na traqueia S6 Braquiterapia (35) Todos os sintomas melhoraram. Os

(lesdo central) RTE prévia (60) sintomas e o nivel de obstrugido
16 doentes com o0 tumor no melhoraram significativamente em lesdes
segmento do bronquio (lesdo na traqueia. Observou-se que os doentes
periférica que ndo tinham recebido  RTE
anteriormente melhoraram mais.

(Hackl etal., 2003) 4 no brénquio principal direito Braquiterapia Observou-se alivio sintomatico em 8
1 no brénquio intermédio direito doentes
1 no lobo inferior direito
1 no lobo superior direito

(Janusz Skowronek et al,, 2003) 10 casos: traqueia ja a ramificar Braquiterapia 82.1% dos pacientes obtiveram uma
para os brénquios principais; remissdo completa ou parcial dos sintomas.
29 casos : brénquios principais; Observou-se ainda que estes pacientes
17 casos: bronquios de 22 ordem tiveram uma taxa de sobrevida maios.

(J. Skowronek, Piotrowski, 10 na traqueia; Braquiterapia 6 casos de RC

Mtynarczyk, & Ramlau, 2004) 15 na traqueia com infiltragdo de 19 casos de RP
um dos brénquios; 9 casos onde ndo houve remissdo
10 na traqueia com infiltragdo nos 1 caso houve progressdo da doenga.
dois brénquios 77.1% de melhoria na dispneia e 22.9% na

dificuldade em respirar
(Santini, Bianchi, Isamitt, 18 brénquio direito; S6 Braquiterapia (20) Melhoria: 100% na hemoptise; 40%na
Carvajal, & Silva, 2006) 11 brénquio esquerdo; RTE paliativa prévia (7)  dispneia; 25% na tosse

14 carina

(Mallick, Sharma, & Behera, 62 bronquio principal RTE prévia (65) Houve uma melhoria em todos os sintomas:
2007 33 brénquio secundario 92.5% na dispneia; 81.1% na tosse; 96.8%
na hemoptise; 91.4% na obstrugio
(Ozkok et al., 2008) - S6 Braquiterapia (74) Houve uma melhor resposta sintomatica no
RTE prévia (83) Grupo A (RTE prévia), seguindo o Grupo B
(apenas BT). Grupo A teve menos casos de
toxicidade.
(Zorlu, Selek, Emri, Gurkaynak, 12 brdnquio principal direto; S6 Braquiterapia (17) O tratamento de BT melhorou em 81% os
& Akyol, 2008) 6 bronquio principal esquerdo; RTE prévia (4) sintomas dos doentes. O periodo de
2 carina; paliagdo foi maior em doentes com KPS
1 abaixo da carina maior ou igual a 80.
(Kubaszewska, Skowronek, 14 traqueia Braquiterapia RTE A taxa de resposta segundo o exame

Chichel, & Kanikowski, 2008)

34 traqueia + brénquio principal
112 brdonquio principal

85 bronquio lobar

17 bronquio segmentar

8 coto brénquico

broncoscépico realizado no follow-up foi
de 80%. A paliagdo sintomatica foi muito
satisfatdria o que levou a melhor qualidade
de vida.

(Gist et al., 2009)

2 arvore traqueobrdnquica
1 lobo superior esquerdo
2 lobo superior direito

Braquiterapia + RTE

Observou-se um alivio sintomadtico
progressivo apds 72horas, com redugdo
tumoral em 6 doentes.
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continuagao da Tabela 3

1 brénquio secundario
1 metastase no c6lon ascendente

(Janusz Skowronek, 27 traqueia S6 Braquiterapia (434)  Apds 4 semanas de tratamento: 17.4% RC;
Kubaszewska, Kanikowski, 21 brénquio segmentar RTE prévia (214) 71% RP
Chichet, & Mlynarczyk, 2009) 117 traqueia + bronquio principal Durante 1 ano de follow-up: 65.2% dos
318 bronquio principal doentes morreram; 34.8% continuaram
165 brénquio lobar vivos
Pacientes que mostraram melhoria
viveram mais tempo.
(Dagnault, Ebacher, Vigneault, & 59 pulmio Braquiterapia 85% de melhoria na dispneia; 100% na
Boucher, 2010) 11 colorretal hemoptise; 77% na tosse e 18% manteve-
3rim se estavel. Uma visivel reposta
3 ginecoldgico broncoscépica foi observada em 77 il
3 cabega e pescogo pacientes e em 42 pacientes foi possivel
2 outros observar-se uma redugdo significativa do
tumor. 20 doentes foram avaliados
patologicamente em que 6% o resultado ;i
deu negativo. ‘
|
(Guarnaschelli & Jose, 2010) 18 brénquio esquerdo Braquiterapia 92% dos doentes mostraram melhoria 4 f
14 brénquio direito RTE prévia sintomatica significativa, 35% melhoria oRz
9 brénquio principal esquerdo intermédia . W
7 bronquio principal direito Observou-se  melhoria na imagens ;
3 traqueia radiolégicas em 79% dos doentes. ot
1 carina "
(Guilcher et al., 2011) 21 localizagdo proximal Braquiterapia RC: 213 doentes aos 3 meses. Em 137 E
200 localizagdo distal RTE prévia doentes que fizeram biopsia, 126 tiveram 1
5 ndo conhecido uma RC. 2
RP: 5
Doenga estavel: 1
Progressdo do tumor em 7 doentes.
de Aquino Gorayeb, Gregorio, de 57 traqueia/bronquio principal Braquiterapia 98.4% melhoria na tose -
Oliveira, Aisen, & Carvalho, 21 lesdo periférica RTE prévia 100% melhoria na infecdo \[D

2013)

35.9% melhoria na hemoptise

Resposta broncoscépica realizada em 41
doentes-48.8% RC

Desses 41 doentes, 18 foram avaliados por
biopsia, 12 ndo tinham doenga.

(Puksa et al.,, 2015) 8 traqueia S6 Braquiterapia (1) Taxa de resposta BT 66%
RTE précia (7) Taxa de resposta BT+RTE 46-88%
(Goldbergetal., 2015) Lobo superior: 34 S6 Braquiterapia (52) Sobrevida livre de hemoptise: 232.3 dias
Lobo intermédio: 32 BT+RTE (34) :173.5 dias
Lobo inferior: 28 BT+ QT (6)
QT (6)
(Of etal,, 2016) 2 Traqueia Braquiterapia Resposta sintomatica global foi observada
8 bronquio principal esquerdo em 84.53% dos doentes.
4 bronquio principal direito RC endoscopica em 1 doente; RP em 10
1 Lobo superior do bronquio??? doentes; NR em 4 doentes
RC radiolégica em 1 doente; RP em 9; NR
em5
(Donovan etal., 2017) 7 bronquio principal S6 Braquiterapia (13) Melhoria na tosse (75%); hemoptise

23 brénquio secundério
12 brénquio terciario

RTE prévia (22)

(76.40%)e dor (25.71%)

(Knox, Bece, Bucci, Moses, &
Graham, 2018)

71% Traqueia ou brénquio
principal

73% Bronquio secundario ou
terciario

S6 braquiterapia (7)
RTE prévia (75)
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Tabela 4: Critérios de Elegibilidade

Autor, ano

Critérios de Elegibilidade para o tratamento de Braquiterapia de Alta Taxa de Dose

(Stout et al., 2000)

Sintomatologia associada, estadio III sem envolvimento supraclavicular, inoperavel; tolerar
broncoscopia ou RTE

(Kelly et al., 2000)

Esperanca média de vida suficientemente longa para aguentar o tratamento, tolerar broncoscopia,
sintomatologia associada, ndo compressao de vias aéreas

(Quantrill, Burt, Barber, & Stout, 2000)

Doentes com metastases endobrénquicas

(Solomonov, Rosenblatt, Ben- Izhak, Goralnik, & Yigla,
2001)

Atelectasia persistente e obstrugdes recorrentes

(Celebioglu B. et al., 2002)

Tumor de pulmao histologicamente comprovado e inoperavel, visivel por broncoscépio.

(Hackl et al., 2003)

Doentes comprovados por biopsia com metastases endobrénquicas devido a tumor primario de
carcinoma de ndo pequenas células. Sinais e sintomas significativos de obstrugado devida ao tumor.

(Janusz Skowronek et al., 2003)

Doentes com doenc¢a pulmonar avancada

(J. Skowronek, Piotrowski, Miynarczyk, & Ramlau,
2004)
(Santini, Bianchi, Isamitt, Carvajal, & Silva, 2006)

(Mallick, Sharma, & Behera, 2007
(Ozkok et al., 2008)

(Zorlu, Selek, Emri, Gurkaynak, & Akyol, 2008)
(Kubaszewska, Skowronek, Chichel, & Kanikowski,
2008)

(Gist et al., 2009)

Tumor inoperavel

Tolerar dectbito dorsal, tumor endobronquico comprovado, esperanga de vida <3 meses,
obstrucdo das vias aéreas ndo grave, boa coagulagdo
Estadio avan¢ado da doenga, tumor comprovado histologicamente, sintomatologia associada.

Tumor comprovado histologicamente e via broncoscopica, KPS > 60

Doenga endobrénquica comprovada e com persisténcia de sintomas.
Doenga endobrénquica ou metastases pulmonares, BT prévia, sintomatologia associada, WHO > 3

KPS> 60, Tumor comprovado histologicamente localizada na arvore brénquica

(Janusz  Skowronek, Kubaszewska, Kanikowski,
Chichel, & Mlynarczyk, 2009)

Boa performance status, tumor visivel por broncoscépio. Sintomatologia associada, estadio
avangado.

Persisténcia de sintomas,

(Dagnault, Ebacher, Vigneault, & Boucher, 2010)

(Guarnaschelli & Jose, 2010)
(Guilcher et al,, 2011)

Tumor histologicamente comprovado, persisténcia de sintomas, obstrugdo endobrénquica.

CNPC comprovado histologicamente, TC de térax normal, ndo ter metastases, ter contra-
indicagdes para cirurgia ou RTE.

de Aquino Gorayeb, Gregério, de Oliveira, Aisen, &
Carvalho, 2013)

Tumor histologicamente comprovado e por via broncoscépio também.

(Puksa etal,, 2015) Tumor comprovado por broncoscopio e histologicamente, nao tolerar tratamentos radicais.
(Goldberg et al., 2015) Inoperaveis, Tumor visivel por broncoscépio e por imagem, obstrugdo

(Of etal,, 2016) Tumores comprovados por broncoscépio, sintomatologia associada, KPSz 50.

(Donovan etal,, 2017) Tumores comprovados por broncoscépio e por imagem, sintomas de obstrug3o.

(Knox, Bece, Bucci, Moses, & Graham, 2018)

Obstrugdo das vias aéreas, hemoptise
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Tabela 5: Complicacdes no tratamento

Autor, ano

Complicagdes do tr o

(Stout et al., 2000)

Hemoptise fatal: 7 (4 de BT e 3 de RTE). N&o se encontrou incidentes de ansiedade ou casos
depressivos nos dois tratamentos.

(Kelly etal., 2000)

Hemoptise fatal: 8 Em apenas 3 doentes foi determinado a causa do sangramento, como
resultado do tratamento.

(Quantrill, Burt, Barber, & Stout, 2000)

Nio houve complicagdes.

(Solomonov, Rosenblatt, Ben- Izhak, Goralnik, & Yigla,
2001)

Nao houve complicagdes.

(Celebioglu B. et al., 2002)

Dor torécica: 9; Hemoptise:1

(Hackl et al., 2003)

Bronquite assintomaticas: 3; Hemoptise: 1; Morte devido a fistula: 1

(Janusz Skowronek et al., 2003)

Necrose superficial: 42; Fistulas bronco-esofagicas: 6; Tosse e febre

(J. Skowronek, Piotrowski, Mtynarczyk, & Ramlau, 2004)

Tosse e febre

(Santini, Bianchi, Isamitt, Carvajal, & Silva, 2006)

Hemoptise fatal: 1; Hemoptise: 2

(Mallick, Sharma, & Behera, 2007

Odinofagia: 32; Tosse: 29; Hemoptise fatal: 1; Fibrose: 10

(Ozkok et al., 2008)

(Zorlu, Selek, Emri, Gurkaynak, & Akyol, 2008)

Dispneia: 14; Hemoptise: 5; Hemoptise fatal: 1; Edema pulmonar: 1

(Kubaszewska, Skowronek, Chichel, & Kanikowski, 2008)

(Gist etal., 2009)

Disfagia grau I: 2

(Janusz Skowronek, Kuk ka, Kanil Ki, Chichel, &
Mtynarczyk, 2009)
(I‘ g 1 f_-l + ’V-a It, & B ¥ ) 2010)

Hemorragia durante a broncoscopia: 1; Falha respiratéria: 1; Bronquite por radiagio grau I:
42

(Guarnaschelli & Jose, 2010)

Pneumotdrax: 1; Hemoptise fatal: 1

(Guilcher etal., 2011)

Insuficiéncia respiratéria: 2; Ulceragdo bronquial: 2; Pneumotérax: 3; Mucite grau III: 2;
Bronquite por radiagdo: 44; Estenose bronquial: 21; Necrose bronquial: 7; Hemoptise: 15;
Morte por complicagdes: 10

de Aquino Gorayeb, Gregorio, de Oliveira, Aisen, & Carvalho,
2013)

Broncospasmos: 2; Arritmias:2; Bronquite por radiagio: 18; Estenose bronquial: 1; Fistula
bronquial: 2; Hemoptise fatal: 8

(Puksa etal., 2015) Estenose das vias dreas de grau I: 1

(Goldberg et al., 2015) -

(Of etal, 2016) Bronquite por radiagdo: 3; pneumonia: 1; Migragao do cateter devido a tosse severa: 1
(Donovan etal.,, 2017) Nao houve complicagdes

(Knox, Bece, Bucci, Moses, & Graham, 2018)

Nio houve complicagdes
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