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Cancer do Endométrio: Tratamento Adjuvante
Pélvico apenas com Radioterapia Externa apos
Cirurgia sem Linfadenectomia

Endometrial Cancer: Pelvic Control with only
External Beam Radiotherapy Following Surgery
Without Lymphnode Dissection

Sergio Luiz Faria(*) e Robson Ferrigno(+)

Resumo

A incidéncia mediana de cancer endometrial no Brasil é de 6 casos novos/cem mil mulheres/
ano. A radioterapia tem sido usada como tratamento adjuvante pré ou pos cirurgia, com ou sem
braquiterapia. H4 consenso de que os casos estadiados como II e III pela FIGO recebam
irradiagio pélvica, com ou sem braquiterapia. Entretanto, 75% dos casos sdo estadios L. Por isso
hé subgrupos prognésticos que dependem da profundidade de invasdo do miométrio e do grau
histolégico do tumor. Tumores em estadio I com invasdo profunda do miométrio e/ou alto grau
tém também sido tratados com irradiagdo. A adigdo de braquiterapia vaginal apos a radioterapia
externa resulta em melhor controle de falha pélvica? Esta ¢ uma pergunta ndo resolvida.

Desde 1990 temos feito apenas radioterapia externa nos casos de cancer do endométrio que t€m
indicagdo de irradiagdo adjuvante, sem braquiterapia. A cirurgia basica destes casos tém sido
histerectomia abdominal total + salpingo-ooforectomia bilateral sem dissecgdo de rotina dos
linfonodos pélvicos. Foram revistas retrospectivamente 61 destes casos tratados no nosso
servigo, com 4 campos pélvicos, Cobalto, dose total entre 45Gy-50,4Gy em 25 a 28 fragdes.
Seguimento mediano de 33 meses mostrou um Gnico caso de falha em vagina, 6/61 casos de
pacientes que morreram e apenas um caso de complicagdo intestinal moderada. Estes resultados
se assemelham com outros da literatura que n3o usam a braquiterapia de rotina ap6s a
irradiagdo externa na pelve.
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Summary

Median incidence of endometrial cancer in Brazil is of 6 new cases/100.000 women/year.
Radiation therapy has been used as adjuvant treatment either pre or post surgery, given as
teletherapy or brachytherapy or both. There is a consensus that FIGO stages Il and 11l should
receive pelvic irradiation, with or without brachytherapy. However most of such patients
(>75%) have stage I cancer at diagnosis. Thus, there are prognostic subgroups depending on
how deep the miometrium is invaded and the histologic grade of the tumor. Stage I cancer that
invades more than 1/2 miometrium and/or is of high grade usually is also treated with adjuvant
irradiation. Does the addition of intracavitary vault brachytherapy to external beam
radiotherapy (EBRT) result in improved pelvic control? This question is yet to be accurately

answered.

In our service, patients with endometrial cancer who have indication of adjuvant radiation
have received only EBRT without brachytherapy, since 1990. Basic surgery for those patients
has been a total abdominal hysterectomy and bilateral salpingo-oophorectomy without routine
lymphnode dissection. We reviewed retrospectively 61 patients with endometrial cancer treated
this way between 1990-95, with Cobalt, 4 fields, total dose of 45Gy-50.4Gy in 25 to 28
Jfractions. Median follow up of 33 months showed only one pelvic ( vaginal) relapse, 6/61
patients died and only one patient had moderate late bowel complication. Those results

compare with others published in the literature.
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Introdugéio

No Brasil o cancer do endométrio pode ser
até 10 vezes menos comum que o do colo do
itero V. A Tabela 1 resume dados disponi-
veis de incidéncia e mortalidade de cincer
do endométrio no Brasil, sugerindo uma taxa
mediana de incidéncia de 6,10 casos novos
por ano em cada cem mil mulheres. No mun-
do desenvolvido a situagio € diferente. Nos
EUA, por exemplo, a estimativa foi de 35
mil casos novos de cancer de endométrio no
ano de 1997 resultando em 6 mil mortes
(18%), sendo o cancer endometrial o mais
importante do trato ginecolégico feminino®.

Tabela 1 - Incidéncia de cAncer do endométrio no Brasil D

Ano Mortalidade Incidéncia*
1991 1,75 6,10
Porto Alegre 1991 1,60 5,70
1992 1,59 10,70
1985 1,10 7,17
1989 0,68 2,09

* = taxa anual por 100.000 mulheres padronizada por idade.

O pico de idade estd entre 50-70 anos e 75%-
80% dos casos ocorrem em mulheres apés a
menopausa ®. Na maior parte dos casos (cer-
ca de 75%) o diagnéstico € feito precoce-
mente (estddio I) porque a primeira queixa,
de 70%-80% das pacientes, € sangramento
vaginal em mulheres que jd pararam de mens-
truar hé anos @,

O estadiamento mais recente da FIGO (1989)
estd resumido na Tabela 2. Considera o tu-
mor s6 no endométrio (estadio I), invadindo
colo do ttero (estddio II) e dentro da pelve
mas além do ttero (estddio III). A infiltra-
¢@0 do tumor no miométrio faz parte do es-
tadiamento, dividindo o estadio I em sub-
grupos, sendo que a infiltragéo superficial é
IA, até metade do miométrio é IB e além da
metade € IC.

O tipo histolégico da maioria dos casos
(80%) € o adenocarcinoma endometriéide.
Um fator progndstico importante no inclui-
do no estadiamento € o grau histolégico, di-
vidido em I, II e III. Tumores estidio I de
grau bem diferenciados (grau I) t¢ém mais
de 90% de sobrevida em 5 anos, compara-



Tabela 2 - Estadiamento cancer do endométrio pela FIGO (1989)

Estadio Descrigiio

1A Tu limitado superficie endometrial

IB Invasdo tumoral < 1/2 miométrio

IC Invasap tumoral > 1/2 miométrio

ITA Somente envolvimento glandular endocervical

IIB Invasido estroma cervical

1A Invasdo serosa ou anexos ou citologia oncética peritonial positiva
I11B Metéstases na vagina

IC Metastases linfonodos pélvicos/paradrticos

v Metéstases abdominais ou a distincia incluindo linfonodos inguinais

do com 65%-70% para tumores graus II ou
II1 @,

A terapia bésica é a histerectomia total ab-
dominal mais salpingo ooforectomia bilate-
ral (HTA + SOB). Linfadenectomia pélvica
ou periadrtica podem proporcionar alguma
informacg@o prognéstica adicional, mas nio
melhoram sobrevida ©.

Tumores estadiados como II ou III, ou tu-
mores estaddio I mais indiferenciados ou com
invasdo miometrial profunda (> 1/2 miomé-
trio), s@o os casos que tradicionalmente t€m
recebido indicag@o de tratamento adjuvante
com radioterapia. A radioterapia pode ser
feita antes ou depois da cirurgia e tem sido
dada com teleterapia (com Cobalto ou Ace-
lerador Linear) e/ou braquiterapia.

Ha um consideravel grau de discordancia
nestas indicagdes, e este € o objeto de dis-
cussdo deste texto.

A radioterapia externaA irradiagdo com tele-
terapia (externa) deve ser feita com equipa-
mentos de alta energia (cobalto ou preferen-
cialmente aceleradores lineares >= 6MeV de
energia ) e o volume alvo deve incluir linfo-
nodos pélvicos e cipula vaginal, principais
sitios de falha loco-regional. A dose tipica é
de 4500cGy a 5000cGy com 25 a 28 fragoes
®, dose que deve esterilizar 90% de céncer
epitelial subclinico com baixa taxa de com-
plica¢des. Em estidios iguais ou maiores que
II o risco de falha em linfonodos pélvicos ou
clipula vaginal € maior que 10% e a indica-
¢do de radioterapia externa na pelve € quase
consensual. A ddvida maior estd em casos
estadiados como I, que sdo a maioria.

Casos de estddio I mas com invasdo miome-
trial profunda tém mais de 10% de risco de
falha em linfonodos pélvicos, assim como
pacientes com estddio I e grau histoldgico
III ©. Em ambas as situa¢des os linfonodos
pélvicos, se ndo tratados com cirurgia radi-
cal, tém sido irradiados com teleterapia na
dose mencionada acima.

A incidéncia de falha pélvica foi de 8,8% e a
taxa de metdstases a distancia foi de 8% numa
série de 533 casos estadio I tratados s6 com
cirurgia radical e, numa outra série de 1021
pacientes estddio I tratados com cirurgia ba-
sica e radioterapia, a taxa de falha pélvica foi
de 5% e de metéstase a distancia 7% 7, suge-
rindo ndo haver diferengas entre estes trata-
mentos. Procedimentos radicais cirdrgicos
extensos, que incluem linfadenectomia total,
proporcionaram sobrevida de 5 anos de 100%
para estadio IA, 97% para estadio IB e 93%
para estadio IC numa pequena série, sugerin-
do que, depois de tais cirurgias radicais ndo
deve haver nenhum beneficio em indicar ra-
dioterapia pds-operatéria ®.

A toxicidade da radioterapia estd diretamente
ligada a extensdo do procedimento cirdrgi-
co. Pacientes que fazem linfadenectomia e
depois recebem irradia¢@o tém mais compli-
cagdes do que aquelas que s6 fazem a
HTA+SOB ©.

A braquiterapia

A colocagdo de material radioativo direta-
mente na vagina, com ou sem ltero, ¢ alter-
nativa de tratamento com irradia¢do mais
antiga que a teleterapia. A experiéncia obti-
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da no tratamento do cancer do colo uterino
mostra que a vagina tolera uma dose de ra-
diagdo bem alta (da ordem de 10.000cGy)
quando comparada com as doses de toleran-
cia de outros 6rgéos 19, Assim, tem sido na-
tural o uso desta modalidade nos casos de
cancer do endométrio. Pacientes com cén-
cer do endométrio com frequéncia sfio obe-
sas, hipertensas, diabéticas e nfio tém boas
condigdes clinicas para grandes cirurgias. Em
muitos casos hd contra-indicagio clinica de
histerectomia e a radioterapia exclusiva, com
0 uso da teleterapia e braquiterapia, acaba
sendo uma excelente alternativa, proporcio-
nando taxa de 69% de controle!?,

Nos casos operados e que tém indicagio de
radioterapia externa na pelve, muitos servi-
¢os também indicam uma fase adicional de
braquiterapia. Sabendo que a dose de
5000cGy, em 25 fragdes da teleterapia, deve
controlar 90% de cancer epitelial subclinico,
com cerca de 5% de complicag¢des importan-
tes, cabe uma pergunta sem resposta definiti-
va : a braquiterapia nestes casos é realmente
necessdria ou tem sido feita tradicionalmente
apenas porque a vagina a tolera?

Nossa experiéncia

O Servico de Radioterapia do convénio do
Hospital Municipal Dr. Mério Gatti com a
PUCCAMP recebe cerca de 15 pacientes
novos/ano com céancer do endométrio para
tratamento, sendo que metade dos casos vem
da PUCCAMP. Fizemos uma anilise retros-
pectiva dos casos tratados no servi¢o entre
1990 e 1995, que tiveram pelo menos um
retorno no servigo de radioterapia . Cirurgi-
camente, todas as pacientes sofreram HTA
+ SOB sem linfadenectomia, mas, esporadi-
camente, com amostragem ganglionar. Re-
ceberam indicagéo de radioterapia pélvica
externa pacientes com adenocarcinoma do
endométrio estddios I com alto grau ou in-
filtragdo profunda do miométrio e pacientes
com estddios II e III. Todas receberam radi-
oterapia pélvica externa com Cobalto, 4 cam-
pos, dose de 4500 a 5040cGy em 25 a 28
fragdes com fracionamento tradicional. Ne-
nhum caso recebeu braquiterapia vaginal.
Dos 63 casos avaliados, 41 eram estadio I,

15 estddio Il e 7 estddio III segundo a classi-
ficagdo da FIGO de 1988. Com seguimento
médio de 33 meses (variagdo de 1 a 90 me-
ses), 57 pacientes estavam vivas e 6 mortas
em dezembro de 1997. Apenas um caso teve
recidiva vaginal; um caso teve metistase a
distancia e dois casos tiveram um segundo
tumor primério (mama e pulméo). Como
complicagdes, apenas um caso teve retite
moderada (era uma paciente portadora de
psoriase) e 4 casos tiveram retite leve.

Discusséo

Teoricamente, doenga subclinica de adeno-
carcinoma do fundo vaginal pode ser con-
trolada com a radioterapia externa na dose
tradicional de 5000cGy em 5 semanas. Al-
guns radioterapeutas alegam que, ap6s 2 ci-
rurgia, o fundo vaginal pode ter pior vascu-
larizagdo, que pode provocar certa resistén-
cia a irradiagdo; por isto a braquiterapia pode
ser necessaria, mas nunca foi provado. Na
verdade a taxa de controle local é tdo alta,
com os vdrios tipos de tratamentos propos-
tos, e a eventual variac@o entre os 2 tipos de
tratamento seria tdo pequena, que é quase
impossivel fazer um estudo prospectivo para
definir esta divida. Seria necessario um nu-
mero enorme de pacientes para que se pu-
desse mostrar alguma diferenca estatistica-
mente aceitavel. Assim, sobre essa discor-
déncia hé apenas alguns estudos restrospec-
tivos com pequeno nimero de casos.

Ha um trabalho inglés que avaliou retrospec-
tivamente 91 pacientes com cancer do endo-
métrio estddio I que receberam radioterapia
externa'®, Destas, 51 casos ainda receberam
braquiterapia vaginal com baixa taxa de dose
(Césio) apenas pela preferéncia individual
do terapeuta. Este estudo mostrou zero reci-
diva vaginal nos casos que fizeram braqui-
terapia, versus 10% (4/40) naquelas que ndo
a fizeram. Mostrou também que o grupo que
fez a braquiterapia teve significativamente
mais complicagdes intestinais graves (18%
vs 2.5%, p=0,03).

Um outro trabalho, americano, avaliou re-
trospectivamente 87 pacientes com cancer do
endométrio estadio I, que, por terem grau his-



tol6gico II ou III ou infiltrag&o néo superfi-
cial do endométrio, receberam radioterapia
externa pélvica sem braquiterapia vaginal,
na dose de 5040cGy em 28 fragdes. A so-
brevida em 5 anos foi de 92% sem nenhum
caso de recidiva vaginal *¥. Os autores con-
cluem que somente a radioterapia externa,
sem braquiterapia vaginal, previne recidiva
pélvica e em fundo vaginal.

Dois trabalhos canadenses também sugerem
que a “adi¢do de braquiterapia no fundo va-
ginal ndo adiciona beneficios, mas aumenta a
incidéncia de toxicidade tardia”. O primeiro,
do Princess Margareth, analisa retrospectiva-
mente 550 pacientes com estddio I (adeno-
carcinoma endométrio) onde 228 s6 fizeram
cirurgia, 97 receberam 40Gy de RT externa
ap0s a cirurgia, 217 receberam apés a cirur-
gia 40Gy de ER externa e mais braquiterapia
de fundo vaginal ®. O segundo, da McGill
University (Montreal), analisa retrospectiva-
mente 49 casos de adenocarcinoma endomé-
trio tratados s6 com RT externa pélvica apGs
a cirurgia. Com tempo de seguimento de 61
meses houve apenas 2 falhas (concomitante-
mente local e a distincia)®P. Da mesma for-
ma, Greven e colegas, dos EUA, relatam 270
pacientes estadiadas como I e II do endomé-
trio onde 173 receberam s RT externa (45Gy)
pélvica e 97 receberam braquiterapia fundo
vaginal apds a mesma RT externa. Anélise
com 64 meses de seguimento mediano con-
clui que “ndo hé sugestdo de que a adigfio de

braquiterapia de fundo vaginal traz benefici-
08”19,

Conclusdo

O céncer endometrial é tumor maligno me-
nos freqiiente que cancer do colo uterino no
Brasil. A maior parte das pacientes é obesa
e tem problemas clinicos como diabetes, hi-
pertensdo, ndo sendo pacientes faceis para
grandes procedimentos cirtrgicos. Cerca de
75% dos casos sdo estddio I ao diagnéstico.
O tratamento bdsico para casos de estadio I
¢ a HTA + SOB, sendo questionavel a indi-
cacdo de linfadenectomia de rotina por cau-
sa da baixa taxa de comprometimento em lin-
fonodos pélvicos e do maior risco de com-
plicagdes ndo s cirtirgicas mas também para
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os casos que fardo radioterapia pélvica pés
operatdria.

S@o considerados de maior risco de falha (em
linfonodos pélvicos e fundo vaginal) os ca-
sos estddio I com grau III de diferenciagdo
histoldgica e aqueles com infiltragio de mi-
ométrio maior que a metade da sua espessu-
ra (IC), e também os casos estiddios II e III.
Temos seguido, desde 1989, uma linha se-
melhante a atual recomendagio do Pennsyl-
vania Hospital de fazer apenas a radiotera-
pia externa na pelve, com dose de 4500cGy
a 5000cGy, fracionamento habitual, sem ne-
nhum tipo de braquiterapia ®. Esta irradia-
¢do tem sido feita tanto pré como pés opera-
toriamente, dependendo do médico encami-
nhante. A nossa taxa de controle local e com-
plicagdes, com essa orientagdo, assemelha-
se a obtida com as mesmas técnicas por ou-
tros centros e com baixa taxa de complica-
¢des quando comparado a tratamentos cirdr-
gicos mais radicais. Amostragem de linfo-
nodos pélvicos ou paradrticos tem sido feita
quando hd suspeita de comprometimento no
intraoperatério. A adigéo de braquiterapia a
irradiagdo externa da pelve tem o potencial
de aumentar complicag¢des nestas areas (415
20 sem aumentar o controle local (1316.17.18,1921)

Pacientes com cancer do endométrio medi-
camente inoperdveis t€ém grande chance de
cura com radioterapia exclusiva e nestes ca-
sos a braquiterapia tem papel indispensavel
na obtencgdo destes resultados.
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