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RESUMO

Objetivo: comparar as técnicas de planejamento de Radioterapia Conformacional
Tridimensional (3D-CRT), Radioterapia de Intensidade Modulada (IMRT) e a Arcoterapia
Volumétrica Modulada (VMAT) utilizadas para o tratamento para o cancer de prostata em
homens, independentemente da idade ou estagio da doenca. Método: é uma revisao
sistematica rapida. Utilizou-se as bases MEDLINE/PubMed (via NLM) e EMBASE, considerando
publicacoes entre 2013-2023, utilizando a estratégia PICOS para elaboracao das questoes-
chave. Resultados: os resultados indicaram que a IMRT supera a 3D-CRT em qualidade de
vida, sobrevida global, controle local e toxicidade. Baseados em 8 estudos elencados nas
bases com 1.726 pacientes, a IMRT mostrou-se mais efetiva que a 3D-CRT. Quando comparada
a VMAT com a IMRT, o estudo indicou que a VMAT é mais eficiente na reducao da dose para
orgaos adjacentes. Conclusao: os estudos sugerem que a IMRT é mais efetiva do que a 3D-
CRT, enquanto a VMAT é mais efetiva que a IMRT.

Descritores: Radioterapia conformacional; 3D-CRT; Radioterapia de intensidade modulada;
IMRT; Arcoterapia volumétrica de intensidade modulada.

ABSTRACT

Objective: to compare the planning techniques of Three-Dimensional Conformational
Radiotherapy (3D-CRT), Intensity Modulated Radiotherapy (IMRT) and Volumetric Modulated
Arc Therapy (VMAT) used for the treatment of prostate cancer in men, regardless of age or
stage of illness. Method: it is a rapid systematic review. The MEDLINE/PubMed (via NLM) and
EMBASE databases were used, considering publications between 2013-2023, using the PICOS
strategy to elaborate the key questions. Results: the results indicated that IMRT outperforms
3D-CRT in quality of life, overall survival, local control and toxicity. Based on 8 studies listed
in the databases with 1,726 patients, IMRT proved to be more effective than 3D-CRT. When
comparing VMAT with IMRT, the study indicated that VMAT is more efficient in reducing dose
to adjacent organs. Conclusion: studies suggest that IMRT is more effective than 3D-CRT,
while VMAT is more effective than IMRT.

Descriptors: Radiotherapy, Intensity-modulated; 3D-CRT; Intensity modulated Volumetric
archotherapy; IMRT; Intensity modulated volumetric archotherapy.

RESUMEN

Objetivo: comparar las técnicas de planificacion de Radioterapia Conformacional
Tridimensional (3D-CRT), Radioterapia de Intensidad Modulada (IMRT) y Arcoterapia
Volumétrica Modulada (VMAT) utilizadas para el tratamiento del cancer de préstata en
hombres, independientemente de la edad o estadio de la enfermedad. Método: es una
revision sistematica rapida. Se utilizaron las bases de datos MEDLINE/PubMed (via NLM) y
EMBASE, considerando publicaciones entre 2013-2023, utilizandose la estrategia PICOS para
elaborar las preguntas clave. Resultados: los resultados indicaron que la IMRT supera a la 3D-
CRT en calidad de vida, supervivencia general, control local y toxicidad. Segin 8 estudios
enumerados en las bases de datos con 1.726 pacientes, la IMRT demostro ser mas eficaz que
la 3D-CRT. Al comparar VMAT con IMRT, el estudio indico que VMAT es mas eficiente para
reducir la dosis a los 6rganos adyacentes. Conclusion: los estudios sugieren que la IMRT es
mas efectiva que la 3D-CRT, mientras que VMAT es mas efectiva que la IMRT.

Descriptores: Radioterapia de intensidad modulada; 3D-CRT; Radioterapia de intensidad
modulada; IMRT; Arcoterapia volumétrica de Intensidad modulada.

REMAS | Vol.15 | ANO 2025



ISSN: 1983-0173

INTRODUCAO

O cancer se configura como um problema de salde publica de proporcdes alarmantes,
tanto no cenario global quanto no Brasil.

Em escala mundial, o cancer representa uma das principais causas de morte prematura
em 134 dos 183 paises do mundo, sendo responsavel por uma em cada seis mortes globais.' De
acordo com as projecées do Global Cancer Observatory (Globocan), desenvolvidas pela
Agéncia Internacional de Pesquisa em Cancer (IARC), afiliada a Organizacao Mundial da Saude
(OMS), estima-se que até 2025 havera 20,3 milhdes de novos casos de cancer em todo o
mundo, com 11,3 milhdes de pessoas sucumbindo a doenca.? Essas estimativas abrangem
todos os tipos de cancer, com excecao do cancer de pele nao melanoma.

Enquanto isso, no Brasil, a situacao também é preocupante. O Instituto Nacional do
Cancer (INCA) estima que para o triénio 2023-2025 ocorrerao 704 mil novos casos de cancer
por ano, sendo que serdo 483 mil, excluindo o cancer de pele ndo melanoma.?

Entre os tipos de cancer mais incidentes no Brasil, o cancer de préstata, continua sendo
um alerta para os tomadores de decisdes puUblicas, principalmente no ambito do SUS. No
contexto epidemioldgico no Brasil e no Sistema Unico de Saide (SUS), de doencas nao
infecciosas, o cancer é uma das principais causas de morbidade e mortalidade no pais e
representa um grande desafio para o sistema de saude. Dados do relatério de 2023 de
estimativa de incidéncia de cancer®, fornecido pelo INCA, relata que o nimero estimado de
casos novos de cancer de préstata, para cada ano do triénio 2023-2025, é de 71.730 (30,0%),
correspondendo a 67,86 casos novos para cada 100 mil homens. Sem considerar os tumores de
pele nao melanoma, o cancer de prostata continua sendo um dos mais incidentes no pais e em
todas as regides brasileiras, o qual se encontra na segunda posicao entre os tipos mais
frequentes de cancer.?

Neste cenario, a radioterapia torna-se um dos pilares no tratamento multimodal
oncologico, isto é, pode estar associado a uma abordagem terapéutica que combina
diferentes modalidades de tratamento para o cancer, como: cirurgia, quimioterapia, terapia
alvo, imunoterapia e outras formas de tratamento.*

Pouco tem se falado e comparado as técnicas de planejamento 3D-CRT, IMRT e VMAT em
radioterapia nos ultimos 10 (dez) anos. A Sociedade Brasileira de Radioterapia (SBRT) filiada a
Associacao Médica Brasileira (AMB), em seu parecer no ano de 2013, comparou a técnica 3D-
CRT com a técnica IMRT e recomendou a IMRT como a técnica mais adequada em relacdo a
seguranca, a toxicidade, a efetividade e ao beneficio social, porém nada se falou sobre a
VMAT, por se tratar de uma técnica ainda muito incipiente na época no Brasil.*

Assim, este estudo tem como objetivo comparar as técnicas de planejamento 3D-CRT,
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IMRT e VMAT, as quais sao largamente utilizadas pelos profissionais que atuam com

radioterapia para o tratamento do cancer, especificamente nos servicos de radioterapia de
unidades de alta complexidade do SUS. Para isso, foi realizada uma revisao rapida (rapid
reviews) utilizando as bases de dados MEDLINE/PubMed e EMBASE, nos uUltimos 10 anos (2013-
2023) com a finalidade de busca de evidéncias cientificas que comprovassem a eficacia,
seguranca e efetividade dessas técnicas.

METODO

Trata-se de um estudo cujo método é de uma revisao sistematica rapida, ou do termo
inglés, rapid reviews com abordagem qualitativa, para comparar as técnicas 3D-CRT, IMRT e
VMAT utilizadas no planejamento para o tratamento com radioterapia na area oncologica,
utilizando aceleradores lineares, para avaliar os desfechos da sua eficacia, seguranca e a
efetividade.

Selecao da populacao

A populacao escolhida para o estudo foi a de homens com cancer de prostata (CP),
independentemente da idade, tamanho do tumor e estadiamento. Optou-se por esta
populacao para o estudo pelo fato da incidéncia do cancer de prostata ser considerado o mais
incidente na populacdo de homens no Brasil.?

Critérios de inclusao e exclusao

Na obtencao de publicacoes cientificas foram utilizadas as bases de dados da MEDLINE
(via PubMed) e a Excerpta Medica dataBASE (EMBASE) da editora Elsevier. Foram selecionadas
publicacoes do periodo compreendido entre 2013-2023 (10 anos), pois a rapid reviews
permite uma maior flexibilidade nos protocolos utilizados na busca de evidéncias comparados
com o método de revisdo sistematica convencional."?

Para comparar as técnicas 3D-CRT, IMRT e VMAT foi adotado o critério cronologico
baseado na criacdo, na evolucao e na utilizacdo destas técnicas de planejamento em
radioterapia nos Ultimos 10 (dez) anos (2013-2023) na area oncoldgica. Portanto, foi adotada
a seguinte sequéncia de comparacdo: técnica 3D-CRT versus IMRT e em seguida, a técnica
IMRT versus VMAT. Para apoiar esta investigacao, foi utilizado o relatorio do Censo de
Radioterapia do INCA>7 que apontou as técnicas 3D-CRT, IMRT e VMAT como as mais utilizadas
pelas unidades de alta-complexidade no segmento oncologico que possuem servicos de
radioterapia no SUS.

As publicacbes a serem selecionadas deveriam apresentar evidéncias de desfechos
orientados aos pacientes, isto €, os beneficios esperados pela intervencao cujas evidéncias
abordassem: a qualidade de vida, taxa de cura, sobrevida global e controle local da doenca.

Ja no caso de desfechos de eventos adversos da tecnologia, as publicacdes cujas evidéncias
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abordassem: toxicidade aguda ou toxicidade tardia.

Neste estudo os resultados orientados aos pacientes foram considerados como desfechos
primarios e os eventos adversos da tecnologia considerados desfechos secundarios.

Formulacao das questées-chave

No caso das formulacdes das questoes-chave (QCn), na busca por evidéncias cientificas e
seus respectivos desfechos, foram utilizados os critérios e objetivos da Diretriz Metodologica
para Elaboracdo de Pareceres Técnico-Cientifico (PTC)®'3, baseadas no acrénimo PICOS. Este
acronimo se deriva das iniciais de: Populacdo, Intervencdo, Comparador, Outcome ou
Desfechos e Study design (PICOS), quando ha necessidade de se avaliar a tecnologia de saude
quanto a eficacia e seguranca, onde':

P - Populacéo: define a populacao de interesse para o estudo e sua situacao clinica;

| - Intervencdo: menciona a tecnologia a ser avaliada;

C - Comparacao: refere-se ao comparador ou ao controle definido.

O - Outcome (desfechos): os desfechos devem ser subdivididos em primarios e
secundarios.

S - Study design: delineamentos de estudos elegiveis.

Outro ponto relevante do estudo, referem-se aos critérios de desfechos orientados ao
paciente, assim como, 0s eventos adversos da tecnologia os quais nao foram inseridos nas
strings de buscas. O objetivo foi tornar as buscas nas bases as mais sensiveis possiveis com a
finalidade de retornar o maior nimero de publicacdes,'

Para que houvesse um melhor entendimento na construcao das questdes-chave, foi
desenvolvida uma estrutura analitica’ que refletissem (Figura 1): (A) a populacdo de interesse
(pacientes que apresentassem cancer prostata no primeiro diagnostico); (B) - (C) a
comparacao das intervencoes (técnicas de planejamento 3D-CRT, VMAT e IMRT) baseada na
evolucdo na area oncolodgica; (D) resultados clinicos orientados ao paciente a serem
evidenciados na literatura (qualidade de vida, taxa de cura, sobrevida global e controle
local), e (E) os eventos (efeitos) adversos da tecnologia (toxicidade aguda ou toxicidade
tardia). Esta abordagem esta representada na Figura 1 na forma de um fluxograma que busca
a clareza e uma organizacao de uma sequéncia logica para a montagem das questoes-chave e

a busca das evidéncias nas bases de conhecimento.
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Figura 1 - Estrutura analitica desenvolvida para orientar a elaboracdao das questdes-chave.
Fonte: Adaptada do Estudo de Caso - Sistema de Cirurgia Robotica da Diretriz Metodologica de
Elaboracdo de Estudos para Avaliacao de Equipamento Médico-Assistenciais do Ministério da
Saude?. Rio de Janeiro, RJ, Brasil. 2024

Pacientes do sexo masculino com
cancer de prastata

®

Desfechos orientados ao Eventos adversos da
paciente @ tecnologia ®
Q:::::E Taxa de cura
Sobrevida global Controle local

No braco 1 da estrutura analitica da Figura 1, foram analisadas as publicacdes cujos
resultados das intervencoes estivessem orientados ao paciente, que abordassem a:

1) Qualidade de vida relacionada a saude: avalia o impacto do tratamento na
qualidade de vida dos pacientes, considerando os aspectos fisicos, psicologicos e
sociais;

2) Taxa de cura: porcentagem de pacientes que permanecem vivos sem sinais de
recorréncia da doenca apés um determinado periodo, geralmente medido em anos;

3) Controle local: taxa de controle local do tumor, que mede a eficacia do
tratamento em manter o tumor sob controle na area irradiada;

4) Sobrevida global (livre de doenca): mede o tempo em que o paciente

permanece livre de recorréncia da doenca.
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No caso do braco 2 da estrutura analitica da Figura 1, foram analisadas as publicacbes

cujos resultados da intervencao estivessem orientados a tecnologia, isto é, que abordassem os
eventos adversos proporcionados pela tecnologia, como:
1) Toxicidade aguda: mede os efeitos colaterais imediatos do tratamento,
geralmente durante o periodo de tratamento ou nas semanas seguintes;
2) Toxicidade tardia: avalia os efeitos colaterais que se desenvolvem meses ou
anos apos o término do tratamento.

No Quadro 1 sao apresentadas as questées-chave que foram desenvolvidas no formato do
acronimo PICOS e definidas com base na estrutura analitica. O leitor pode observar que as
QCn (onde n=1,2,3 e 4) estao segmentadas pelos bracos 1 e 2 e comparam as respectivas
técnicas.

Quadro 1 - Questdes-chave (QCn) desenvolvidas baseadas na Estrutura analitica, onde n=1,2,3
e 4. Rio de Janeiro, RJ, Brasil. 2024

Braco 1: Técnica IMRT vs. 3D-
CRT

Braco 2: Técnica VMAT vs. IMRT ¥ é

@ @ ®

QC1: Os pacientes com CP que receberam a | QC3: Os pacientes com CP que receberam a

intervencdo com a técnica IMRT, em intervencdao com a técnica VMAT, em
comparacao com 3D-CRT, obtiveram comparacao com IMRT, obtiveram
beneficios adicionais significativos beneficios adicionais significativos
relevantes como resultados clinicos relevantes como resultados clinicos
orientados ao paciente? orientados ao paciente?

QC2: Os pacientes com CP que receberam a | QC4: Os pacientes com CP que receberam a

intervencao com a técnica IMRT foram intervencao com a técnica VMAT foram
identificados com menos eventos identificados com menos eventos
adversos em comparacao com 3D-CRT? adversos em comparacao com IMRT?

Fonte: Elaboracao propria

No Quadro 2 a seguir é apresentado o acronimo PICOS que sintetiza os critérios de busca
nas bases de dados. A coluna “study design” e a linha “forma de publicacao” definem os
critérios de inclusao e exclusao (protocolo) que foram utilizados nas bases para este trabalho.
Em study design foram elencadas publicacdes de: revisao sistematica (com ou sem meta-
analise), ensaios clinicos randomizados, estudos de coorte, estudos prospectivos e relatorios
de avaliacao de tecnologia em saude. No caso para as formas de publicacoes, obedeceu aos
seguintes critérios: estudos na lingua inglés, estudos do mesmo autor e assunto (foram
considerados os mais recentes e aqueles que apresentaram a maior qualidade de resultados) e

publicacdes do periodo compreendido entre 2013-2023.
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Quadro 2 - Acronimo PICOS com os critérios de inclusao e exclusdo. Rio de Janeiro, RJ, Brasil.

2024
= = = (O)utcome ou .
(P)opulacdo | (I)ntervencdo | (C)omparacgao Desfechos (S)Study design
Resultados
orientados ao
paciente
i (primario):
IMRT 3D-CRT qualidade de vida,
taxa de cura ‘o5
’ = R
sobrevida global e si(:;/elzsrigtica
controle local (com ou sem
Eventos adversos ?etg-anélise)
fredo. » Ensaios
IMRT 3p-cRT | (ecundario): clinicos
Pacientes toxicidade aguda, .
com cancer toxicidade tardia randomizados
< oree = Estudos de
e prostata Resultados coorte
(CP) orientados ao = Estudos
paqier!tg prospectivo
VMAT IMRT (primario): = Relatorios de
qualidade de vida, Avaliacao de
taxa de cura, Tecnologia
sobrevida global e em Salde
controle local
Eventos adversos
(secundario):
VMAT IMRT toxicidade aguda,
toxicidade tardia
» Estudos na lingua: inglesa
Forma de = Estudos do mesmo autor e assunto serao considerados os mais
Publicacées recentes e aquele que apresentar a maior qualidade de resultados.
» Publicagcées do periodo compreendido entre 2013-2023

Fonte: Elaboracao propria

Busca de evidéncias nas bases de dados

Para a busca na base de dados MEDLINE/Pubmed, foi utilizado a terminologia MeSH
(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/) por meio dos descritores e seus respectivos
sindonimos. Além disso, foram considerados os campos dos artigos, article title (ti) e abstract
(ab), que apresentassem os termos definidos para buscas nas bases que compreendessem as
intervencdes e comparacoes das letras | e C do acronimo PICOS.

Para a busca na base de dados EMBASE (Elsevier®), foi utilizado a terminologia Embase
Subject Headings (Emtree), com o termo de indexacao /de por meio dos descritores e seus
respectivos sindbnimos. Também, foram consideradas as buscas nas bases de dados pelos
campos dos artigos article title (ti), abstract (ab) e author keywords (kw). As buscas por estes
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campos tiveram como objetivo obter os artigos que atendessem as intervencoes e

comparacoes das letras iniciais | e C do acronimo PICOS.

Os descritores e seus respectivos sindnimos foram: Medical Subject Headings (MeSH) com
termos alternatvos: prostatic neoplasms, radiotherapy, conformal radiotherapy, Intensity-
modulated radiation therapy, volumetric modulated arc therapy.

Quadro 3 - Descritores e termos utilizados na busca de evidéncias nas bases de dados. Rio de
Janeiro, RJ, Brasil. 2024

gﬁSD%E E Descritores Termos Metadados
Medical = prostatic neoplasms
MEDLINE (via Subject = radiotherapy, conformal title (ti) e
Pubmed) Headings = radiotherapy, Intensity- abstract (ab)
(MeSH) modulated
= prostate tumor
EMBASE = conformal radiotherapy title (ti),
EMBASE Subject = jntensity modulated radiation | abstract (ab) e
(Elsevier) Headings therapy. author
(Emtree) = volumetric modulated arc keywords (kw)
therapy

Fonte: Elaboracao propria
RESULTADOS

No processo de pesquisa as bases de dados MEDLINE/Pubmed e EMBASE foram
selecionadas publicacoes de revisdes sistematicas e estudos de ensaios clinicos randomizados
fase lll, no periodo compreendido entre os anos 2013-2023. As publicacoes foram avaliadas
conforme os critérios estabelecidos em protocolo definido para este estudo. Cada braco (1 e
2) do estudo comportou a avaliacao das técnicas utilizadas em radioterapias IMRT vs. 3D-CRT
e VMAT vs. IM’RT para a populacao de homens com cancer de prostata.

Este trabalho adotou em parte o Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses (PRISMA statement methodology)', utilizando os artefatos do diagrama
PRISMA. O diagrama PRISMA foi elaborado para cada um dos bracos da estrutura analitica os
quais demonstram os fluxos de como foram selecionados os estudos nas bases da
MEDLINE/Pubmed e EMBASE. A Figura 2, ilustra o fluxo do processo das etapas de selecao dos
artigos através do diagrama PRISMA, que representa o braco 1 (IMRT vs. 3D-CRT) da estrutura
analitica para a pesquisa as bases. Inicialmente, foram selecionados um total de 3.779
publicacées em cada uma das bases, que apds a aplicacao dos filtros (protocolo), 106
publicacdes foram retornadas. Utilizando a ferramenta Rayyan (https://www.rayyan.ai/),

para triagem de titulos e resumos, e posteriormente, a ferramenta Mendeley Desktop para as
exclusdes de artigos duplicados (n = 5) e gerenciamento das referéncias. Assim, ficaram

elegiveis cinco artigos para leitura detalhada e por fim, quatro foram incluidos, tendo sido
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excluido um por nao atender ao protocolo estabelecido.

Figura 2 - Resultado do fluxograma PRISMA para o braco 2 da estrutura analitica que compara
as técnicas VMAT vs. IMRT. Fonte: Diagrama PRISMA.™ Rio de Janeiro, RJ, Brasil. 2024

| BRACO 1:IMRT ws 3D-CRT |

'ﬁ. Publicagies identificadas nasbases: (n=3.779) Total assinaladoscomo ndo elegiveis: (n = 3.673)
g MEDLINE/Pubmed: (m=2.928) MEDLINE/Pubmed: (n=2.836)
= EMBASE (Elsevier): (m=851) EMBASE (Elsevier): (m = 837)
=
- P - +.
Publicacdes pos filtros: (n = 106) Publicacdes duplicadas removidas
MEDLINE/Pubmed: (n=192) n=5)
EMBASE (Elsevier): (n= 14) _
s Publicagdes selecionadas Publicacies excluidasapdsa 12 leitura de titulos
= e abstract: desenho do estudo errado
= (n=101)
(n=96)
Artigos com texto completo analisadospara Publicacies excluidasapdsleitura completa:
avaliar elegibilidade desenho do estudo errado
(n=35) (n=1)
—/
— ¥
5 Estudos incluidos
=
=
E] (n=4)
—/
| BRACO 2: VMAT wvs IMRT
'E Publicagies identificadas nasbases: (n=3.564) Total assinaladoscomo ndo elegiveis: (n = 3.466)
é MEDLINE/Pubmed: (n=2.585) MEDLINE/Pubmed: (n=2.502)
= EMBASE (Elsevier): (m=979) EMBASE (Elsevier): (m = 964)
=
blicacd '+f'lt
Publicacles pdsfiltros: (n=58) Publicacdes duplicadas removidas
MEDLINE/Pubmed: [n=83) (n=5)
EMBASE (Elsevier): (n = 15) _
£ PublicagBes selecionadas Publicactes excluidasaposa 12 leitura de titulos
& e abstract: desenho do estudo errado
= (n=293)
(n=90)
Artigos com texto completo analisadospara Publicacies excluidasaposleitura completa:
avaliar elegibilidade desenho do estudo errado
(n=3) (n=2)
—/
— ¥
2 Estudos incluidos
=
=
E (n=1)
—/

Na sequéncia da Figura 2 ilustra o diagrama PRISMA™ que traz o fluxograma com as
informacdes ao longo das diferentes fases do processo de revisao sistematica pertinente ao
braco 2 (VMAT vs. IMRT) da estrutura analitica. Neste braco, foram encontradas inicialmente
3.564 publicacdes e que apods os filtros nas bases de dado, resultou em 98 publicacdes para
triagem. Apds a leitura dos titulos e abstracts, 96 publicacbes foram excluidas por nao
atenderem ao protocolo de pesquisa, ficando cinco publicacoes para leitura do texto por
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completo. Por fim, excluida uma publicacdo, por ndo atender ao protocolo de pesquisa, e

selecionados quatro estudos.

Para aumentar o poder das evidéncias, foi realizada uma nova pesquisa na base de dados
Cochrane Library para obtencao de novas publicacdes, seguindo o mesmo protocolo
estabelecido para as bases da MEDLINE/Pubmed e EMBASE. Na base da Cochrane Library
foram encontrados inicialmente 48 publicacoes para cancer de prostata, entretanto, apos
avaliacao criteriosa, nenhuma foi selecionada para leitura. O processo de pesquisa a base de
dados da Cochrane Library ocorreu em janeiro de 2024.

Andlises comparativas das técnicas

Os tipos de publicacdes avaliadas neste trabalho destacam a técnica conformada IMRT
como a melhor opcao a ser utilizada no tratamento de cancer de préstata para homens
comparada com a técnica 3D-CRT. Foram selecionados 4 artigos, totalizando 1.726 pacientes.
Destacam-se os desfechos observados nos estudos como: qualidade de vida; sobrevida global;
controle local e toxicidade aguda e tardia. A Figura 3 apresenta um resumo da publicacao
encontrada nas bases de dados EMBASE (Elsevier), e sugere a técnica VMAT como a melhor
opcao em termos de efetividade quando comparada a IMRT.

Resumo da analise

A discussao desta secdo foi dividida por topicos referentes a cada um dos bracos da
estrutura analitica da Figura 1. Conforme mencionado anteriormente, a estrutura analitica foi
desenvolvida para a orientar a construcao das questdes-chave possuindo os seguintes
componentes principais: a) a coorte de pacientes com cancer de prostata; b) os dois bracos
com a finalidade de comparar as técnicas de radioterapia (IMRT vs. 3D-CRT e VMAT vs. IMRT)
suportadas pela tecnologia, no caso os LINACs; d) os possiveis desfechos, orientados ao
paciente (qualidade de vida, taxa de cura, sobrevida global e controle local); e) os eventos
adversos (toxicidades agudas e tardias) apresentados pelos pacientes pela utilizacao da
tecnologia, no decorrer do tratamento. Portanto, os resumos das publicacées com a avaliacao
das técnicas com os desfechos encontrados seguem a estrutura analitica dos bracos 1 e 2,
conforme sao abordados na Figura 3.

Figura 3 - Resumo da analise das publicacdes do Braco 1 - IMRT vs. 3D-CRT e Braco 2 - VMAT
vs. IMRT Rio de Janeiro, RJ, Brasil. 2024

Item Anélise técnica

Os autores' realizaram uma revisao sistematica da literatura com metanalise,
com 32 publicacées selecionadas de 575, para avaliar os dados de toxicidade
aguda e tardia da radiacao detectados em estudos de fracionamento convencional
1 |(CV), hipofracionado (HIPO) e hipofracionado extremo (eHYPQO), com base em
diferentes técnicas utilizadas. ao se comparar a toxicidade da radiacdo em
pacientes com cancer de prostata localizado submetidos a radioterapia CV, HYPO
ou eHYPO, verificou-se que a técnica IMRT é mais vantajosa que a técnica 3D-
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CRT, utilizando HYPO ou CV. Apesar do estudo ter apontado um perfll de
toxicidade mais favoravel como efeitos colaterais gastrointestinais agudos dos
esquemas de radioterapia convencionais em comparacao aos hipofracionados, o
autor diz que ha a necessidade de realizar estudos prospectivos randomizados
para melhor entender a real incidéncia de toxicidade retal e urinaria em
pacientes recebendo radioterapia para tratamento localizado cancer de prostata.

Os autores'® avaliaram 215 pacientes que receberam 70 Gy em 25 fracoes (a 2,8
Gy por fracao) e concluiram que a técnica IMRT reduziu a entrega de doses
significativas de radiacao para a bexiga e reto usando um volume alvo
semelhante. Neste sentido, essa vantagem dosimétrica resultou em uma taxa mais
baixa de toxicidade aguda/tardia > 2 gastrointestinal (Gl) e geniturinaria (GU)
para IMRT em comparacao com 3D-CRT. Os pacientes no braco 3D-CRT tiveram
uma taxa de 24% de toxicidade Gl aguda de grau > 2 em comparacao com uma
taxa de 7% para pacientes no braco IMRT (p=0,001). As diferencas na incidéncia
combinada de toxicidade aguda GI/GU foram significativas (3D-CRT, 28%; IMRT,
11%). As toxicidades agudas observadas de grau > 3 desenvolveram-se 3 meses
apos o fim da RT. Os efeitos colaterais agudos mais comuns evidenciados foram

disdrias, polaciuria, retencao urinaria, diarreia e proctite. A toxicidade GU tardia
maxima para grau >2 durante todo o acompanhamento foi de 3,7% no grupo IMRT

vs. 12,3% no grupo 3D-CRT (p=0,023). Nao houve toxicidade Gl grau 3, 4 ou 5. A
toxicidade Gl tardia maxima de grau >2 durante todo o acompanhamento foi de
6,4% no grupo IMRT versus 21,7% no grupo 3D-CRT (p=0,001). Portanto, a reducao
dosimétrica dos 6rgaos de risco (OARs) se traduz num beneficio clinico, sendo que
a técnica IMRT resultou em menor incidéncia de toxicidade aguda/tardia de grau
> 2 Gl e GU em comparacao com 3D-CRT, mantendo a qualidade de vida,
principalmente nos primeiros 3 anos apds o tratamento, além do controle
bioquimico (BC) para o cancer de prostata que alcancou uma diferenca
significativa entre as técnicas. Assim, os autores defendem que a IMRT deve ser
utilizada para esquemas com alta dose bioldgica efetiva para melhorar o indice

terapéutico.

Os autores'’ randomizaram 763 para comparar altas doses (79,2 Gy em 44 fracoes
vs 70,2 Gy em 39 fracdes) de 3D-CRT/IMRT em trés funcbes criticas para pacientes
com cancer de préstata: bexiga, intestino e funcao erétil, usando autorrelato de
sintomas. A comparacao entre as altas doses para as técnicas busca evidenciar se
levara a uma melhora na sobrevida global em pacientes tratados para cancer de
prostata de risco intermediario. Por meio de uma analise robusta entre as
3 técnicas 3D-CRT e IMRT demonstrou nenhuma diferenca nas funcées intestinais,
vesicais ou sexuais relatadas pelo paciente para doses semelhantes entregues a
prostata e vesiculas seminais proximais com IMRT em comparacao com 3D-CRT
administrado na prostata e nas vesiculas seminais proximais ou apenas na
prostata, apesar das reducoes significativas na dose e volume para estruturas
normais usando IMRT. Os achados do estudo nao mostraram diferencas

significativas entre 3D-CRT e IMRT para toxicidade aguda ou tardia.

Os autores' realizaram um estudo com 748 pacientes com cancer de prostata
avancado em um ensaio clinico multicéntrico, prospectivo, randomizado e
controlado que avaliou a toxicidade da radioterapia conformada em 3D-CRT vs

IMRT. O estudo indicou que a IMRT esta associada a uma reducao significativa na
toxicidade gastrointestinal e geniturinaria aguda de grau 2 ou superior, além de

uma reducao na toxicidade gastrointestinal tardia de grau 2 ou superior.
Entretanto, o estudo nao encontrou diferencas significativas entre 3D-CRT e IMRT
em relacdao a toxicidade tardia de grau 2 ou superior do trato urinario. Eles
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destacam que a IMRT reduziu significativamente os volumes de bexiga e reto que
receberam altas doses de radiacao, e que isso se traduziu em uma diminuicao da
toxicidade aguda e tardia do trato gastrointestinal (Gl) e geniturinario (GU). Neste
sentido, se conclui que a IMRT pode ser uma opcao de tratamento segura e eficaz
para pacientes com cancer de prostata avancado, mas sdao necessarios mais
estudos para avaliar os desfechos a longo prazo.

| | Brago 2: VMAT vs. IMRT
. Item | Analise técnica

OS autores' realizaram uma revisdo sistematica utilizando meta-analise de
estudos observacionais. O estudo teve o objetivo de identificar quais das técnicas
entre IMRT e VMAT ¢é a preferida para o tratamento de cancer de prostata. Outro
item do estudo foi comparar os volumes irradiados de reto e bexiga em diversas
doses de radiacao (40 Gy, 50 Gy, 60 Gy, 70 Gy), utilizados na preservacao de
orgaos em risco (OAR) (reto e bexiga) e a eficiéncia do tratamento (IMRT ou
VMAT). Por conseguinte, fornece algumas orientacdes para a escolha da técnica a
ser utilizada no tratamento do cancer de prostata. Foram avaliados os estudos nas
bases de dados da PubMed, EMBASE e Cochrane Library até dezembro de 2015.
Utilizou-se o grafico de funil, software estatistico Stata, com p < 0.05, para
avaliar o viés de publicacdao. Dez estudos foram considerados, com um total de
110 planos IMRT e VMAT. Os orgaos saudaveis adjacentes durante o planejamento
e a administracao do tratamento de radioterapia avaliados (porcentagem média
de volumes irradiados de OAR) foram o reto, bexiga. Os resultados apontaram que
a técnica VMAT protege o reto melhor que o IMRT e melhora a eficiéncia da
entrega da dose.

Fonte: Elaboracao proépria.
DISCUSSAO

Nas investigacoes realizadas por meio da pesquisa as bases de dados, para o cancer de

prostata, a técnica IMRT apresentou uma melhor distribuicido de dose de radioterapia com
maior precisao no planejamento do volume alvo (PTV), ocasionando menor toxicidade ao

paciente em relacdo a técnica 3D-CRT. Este fato, ¢ apontado nas pesquisas'™'®

que
investigaram a eficacia e toxicidade de diferentes técnicas de radioterapia no tratamento de
cancer de proéstata. Alguns pesquisadores™ concluiram que a IMRT é mais vantajosa,
especialmente em esquemas hipofracionados. Por outro lado, outros autores'® observaram
menor toxicidade gastrointestinal e geniturinaria com IMRT, mantendo a qualidade de vida e
controle bioquimico superiores nos primeiros 3 anos pos-tratamento. Os autores da pesquisa'’
nao encontraram diferencas significativas em toxicidade aguda ou tardia entre as técnicas,
ressaltando a necessidade de estudos adicionais para avaliar estes desfechos (toxicidades).
Entretanto, a pesquisa’ indicou que a IMRT reduz significativamente a toxicidade
gastrointestinal e geniturinaria aguda, bem como a toxicidade gastrointestinal tardia, em
comparacao com a 3D-CRT em cancer de prostata avancado.

No caso de comparacdo entre as técnicas VAMT vs. IMRT, a VMAT se mostrou mais

eficiente nas distribuicdes de doses, nos efeitos orientados ao paciente e nos efeitos adversos
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da tecnologia. Poucas foram as publicacées que abordaram os desfechos relacionados a

qualidade de vida, a sobrevida global, taxa de cura e controle local da doenca.

Entre os efeitos adversos da tecnologia (efeitos colaterais) mais comuns observados nas
publicacoes avaliadas foi em relacdo a homens que recebem radiacao externa para cancer de
prostata, ocasionando a cistite aguda (inflamacdo na bexiga).?’ Como o reto a bexiga fica
extremamente proxima ao PVT, que sao considerados os orgaos mais importantes em risco
que devem ser protegidos durante o tratamento do cancer de prostata.’ A técnica IMRT tem
sido sugerida para reduzir estes efeitos colaterais ° em relacdo a técnica conformada 3D-CRT
em varios tipos de tumores solidos.

CONCLUSAO

Os resultados evidenciaram que a técnica de planejamento VMAT quando comparada a
IMRT, apresenta maior eficacia e efetividade, provocando menos efeitos adversos. No caso, a
IMRT quando é comparada a 3D-CRT, apresenta maior eficacia e efetividade, provocando
menos efeitos adversos no processo de utilizacao da tecnologia. Nao foram encontradas
evidéncias nos trabalhos analisados sobre a seguranca na utilizacdo das técnicas quando
comparadas.

Um fato a ser considerado foram as poucas evidéncias encontradas nas publicacoes
comparando as técnicas entre si, cono caso para pacientes com cancer de prostata nos
altimos 10 anos (2013-2023). Portanto, respondendo as questdes-chave elaboradas para este
trabalho, pode-se concluir que: QC1, técnica IMRT vs. 3D-CRT, resultados clinicos orientados
ao paciente: A técnica IMRT quando comparada 3D-CRT, mantém uma melhor qualidade de
vida, para o paciente principalmente nos primeiros 3 anos ap6s o tratamento. Nao foram
evidenciados desfechos relacionados a sobrevida global, taxa de cura e controle local da
doenca entre as técnicas comparadas.

Na QC2, a técnica IMRT vs. 3D-CRT, eventos adversos: A técnica IMRT apresentou uma
melhor distribuicao de dose de RT com maior precisao no planejamento do volume alvo (PTV),
ocasionando menor toxicidade ao paciente em relacao a técnica 3D-CRT.

A QC3, a técnica VMAT vs. IMRT, resultados clinicos orientados ao paciente: Nao foram
evidenciadas publicacoes que comparassem as técnicas VAMT e IMRT e que abordassem
desfechos relacionados a qualidade de vida, a sobrevida global, taxa de cura e controle local
da doenca.

A QC4, a técnica VMAT vs. IMRT, eventos adversos: No caso de comparacao entre as
técnicas VMAT e IMRT, conclui-se que a VAMT se mostrou mais eficiente nas distribuicdes de
doses ocasionando maior protecao dos d6rgaos saudaveis adjacentes como o reto e a bexiga

durante o tratamento. Assim, a técnica VMAT protege o reto melhor que o IMRT e melhora a
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eficiéncia da entrega das doses.

Portanto, os estudos sugerem que a IMRT é uma técnica mais efetiva quando comparada a
3D-CRT e VMAT ¢é mais efetiva quando comparada a IMRT.
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