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Resumo

Foram estudados 39 casos de pacientes menores de 21 anos portadores de rabdo-
miossarcoma matriculados no Hospital de Cancer no periodo entre 1988 a 1993. O
estudo baseia-se no protocolo IRS III ( Intergroup Rhabdomyosarcoma Study III) quanto
aos regimes terapéuticos utilizados, a distribui¢@o por sitios primdrios, histologia, gru-
poseestadios. As curvas de sobrevida foram determinadas para dois grupos e momen-
tos distintos: O primeiro grupo incluiu todos os pacientes, 0 momento zero foi consi-
derado como o do inicio do tratamento e o evento final, a data da dltima observacgao.
Para o segundo grupo foi considerado como momento zero o término do tratamento
para aqueles pacientes que se encontravam em remissdo completa, e como evento fi-
nal o momento da recidiva ou da dltima observag@o para aqueles que ainda permane-
ciam sem evidéncias de doenca. Foi utilizado o Método de Kaplan-Meier.

A toxicidade apresentada foi considerada de moderada intensidade, ndo ocasionando 6bi-
tos. A sobrevida de 7 anos foi de 49,2% para o primeiro grupo com tempo de acompanha-
mento mediano de 29 meses; a do segundo grupo, constituida de 21 pacientes, foi de 78%
em 6 anos, com tempo de acompanhamento mediano de 32 meses. Dada a alta freqiiéncia
de casos considerados avancgados ao diagnéstico ( 92%) concluimos: Que os resultados
apresentados sdo similares aqueles apresentados pela literatura internacional e que os regi-
mes foram seguros em sua aplicabilidade.

Palavras-chave: rabdomiossarcoma, sarcomas na infancia, sobrevida, malformagdes €
cancer.
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Abstract

Thirtynine Rhabdomyosarcoma patients aged 0-21 years were studied. They were registered
at the in Hospital between January 1988 and December 1993. Their treatment, stage,
histologic groups and distribution by primary site were based on IRS III ( Intergroup
Rhabdomyosarcoma Study) protocol. Survival curves were plotted for two differents groups.
The first one included all patients. The initial moment was the begining of the therapy, and
the final event the last observation date. For the second group, the initial moment was the
end of therapy for those in complete remission and the final event was the last observation
orrelapse of the disease. The method used was the Kaplan - Meier Survival Tables. Toxicity
was moderate and there was no fatal toxicity. The seven-year survival rate was 49,2% for
the first group, with the median follow-up of 29 months. The survival for rate the second
group, with 21 patients, was 78% in six years, with median follow-up of 32 months. The
proportion of patients with advanced disease (92%) was high, and we conclude that the
results are similar to those reported by the international literature and therapeutic regimens
are safe.
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Introdugao

O rabdomiossarcoma é o sarcoma de partes
moles mais comum em menores de 21 anos.
Ele responde por 5% a 8% das neoplasias da
infancia, ocupando o sexto lugar na freqiién-
cia entre os tumores s6lidos. Apesar de o
nome sugerir que a origem se d4 em muscu-
latura esquelética, ele ¢ mesenquimal e pode
ocorrer em locais onde ndo se encontra mis-
culo esquelético.

A suaincidéncia é mundial, havendo discre-
to predominio no sexo masculino.

A diversidade de sitios primdrios é uma carac-
teristica marcante, podendo o tumor surgir,
virtualmente, em qualquer parte do corpo com
variagOes histélogicas. Existem algumas as-
sociagdes de tipo histoldgico e sitio primario
bastante curiosas e inexplicdveis, como histo-
logia embriondria botriide na bexiga ou va-
gina de lactentes e pré-escolares, e histologia
alveolar ouindiferenciadaem tumores do tron-
co ou de extremidade em adolescentes e adul-
tos jovens.

A primeira descri¢do do rabdomiossarcoma
como umaentidadeisolada foi feita por Weber
em 1854, que relatou um caso de crescimento
recorrente na lingua de um jovem de 21 anos.
A primeira coletanea de casos foi publicada
por Stout em 1946. Horn e Enterline unifica-
ram as descrigdes patologicas em 1958

Os primeiros estudos com utilizagdo da ra-
dioterapia em sarcomas de partes moles sur-

giram na década de 60 e provaram que o
rabdomiossarcoma é um tumor radiossen-
sivel. Estudos com monoquimioterapia sur-
giram no final da década de 50, utilizando
Actinomicina-D e obtendo respostas parci-
ais em torno de 50%. Posteriormente, ou-
tros quimioterapicos também demonstraram
eficdcia, como a Vincristina e a Ciclofosfa-
mida, no final da década de 60 @. Estudos
iniciados por Wilbur no inicio da década de
70 demonstraram que a combinag@o de trés
drogas, Vincristina, Actinomicina D e Ci-
clofosfamida (VAC), podia aumentar o nd-
mero de respostas completas®. Desde entdo
vdrias drogas ja foram testadas com suces-
0, em uso isolado ou associadas em esque-
mas mais complexos, tais como doxorrubi-
cina, cis-platinum, etoposideo, ifosfamida
e outras™ ¥,

A diversidade de localizac¢des, dos tipos his-
tolégicos e arelativararidade do rabdomios-
sarcoma tornava dificil a interpretagio dos
resultados de estudos com casuistica peque-
na. O aumento na sobrevida, obtido com a
utilizagdo de poliquimioterapia, ¢ a neces-
sidade de definir o melhor tratamento para
cada estddio, localizag@o e histologia, ofe-
recendo a maior curabilidade com a menor
toxicidade possivel, fizeram com que trés
grandes grupos cooperativos (Cancer and
Acute Leukemia Group B - CALGB, Chil-
dren’s Cancer Study Group - CCSG eSouth
West Oncology Group - SWOG) formassem
0 primeiro intergrupo para estudo do rab-
domiossarcoma, conhecido como IRS-I, em



1972. Esse primeiro estudo teve durag@o
de seis anos (1972 a 1978) e incluiu 791
pacientes > 9. Um segundo estudo foi ini-
ciado em 1978 e concluido em 1984, in-
cluindo 999 pacientes. Com um nimero
maior de pacientes, foi possivel provar que
a auséncia da radioterapia e da ciclofosfa-
mida ndo comprometeram a sobrevida dos
pacientes em estddio I com histologia favo-
ravel. Aintensificacdo do tratamento aumen-
tou a sobrevida livre de recidiva dos pacien-
tes com estadio IIle IV. A radioterapia pdde
serantecipadapara aquartae sextasemanas
de tratamento. A profilaxia do sistema ner-
voso central passou a ser utilizada para os
tumores primdrios de nasofaringe, cavida-
de nasal, seios paranasais, ouvido médio-
mastéide e fossas palatinas ou infratemporal,
portanto de localizagdo parameningea. Ela
era indicada naqueles casos que apresenta-
vam extensdo intracraniana a partir de seu
sitio primdrio. Esta medida proporcionou o
aumento da sobrevida livre de recidiva e di-
minuiu a taxa de recaida meningea”

Baseado nesses resultados foi, entdo, for-
mulado o IRS-III pelos seguintes grupos co-
operativos: (CCSG, Pediatric Oncology
Group - POG e United Kingdom Children’s
Study Group - UKCCSG), com a inteng@o
de minimizar a intensidade do tratamento
para pacientes com bom progndstico e ma-
ximizéa-la nos pacientes com mau prognos-
tico. Os resultados desse estudo foram re-
centemente publicados.®

O protocolo IRS III comegou a ser utilizado
nanossainstitui¢aoem 1987, sendo que des-
de 1988 de uma forma mais homogénea. Os
pacientes foram acompanhados nos servi-
¢os de oncologia pedidtrica ou de oncologia
clinica de acordo com a idade. O presente
estudo € a avaliagdo retrospectiva do resul-
tado desse protocolo, aplicado em 39 pacien-
tes consecutivos, menores de 21 anos, no pe-
riodo de 1988 a 1993.

Material e métodos

Foram incluidos no estudo pacientes meno-
res de 21 anos, virgens de tratamento e com
diagnéstico histopatolégico de rabdomiosar-
coma, com ou sem subtipo especificado, e
pacientes com diagndstico de sarcoma
indiferenciado, no periodo de 1988 a 1993.

Tabela 1 - Estadiamento segundo IRS

I- Doenca localizada completamente
ressecada

II- Ressecgdomacroscopicacompletacom
evidéncia de disseminagdo regional

III - Resseccdo incompleta com doenga
residual macroscépica

IV - Presencga de mestdstases a distdncia
ao diagndstico

O estadiamento utilizado foi o proposto pelo
IRS-IIL, descrito sumariamente na Tabela 1

Os regimes utilizados seguiram a orienta-
¢do do IRS-III, descritos nas Tabelas 2-7%.
O regime 32 foi preconizado para tumores
de estddio Il com histologia favordvel e das
seguinte localizagdes: orbita, couro cabelu-
do, parétida, cavidade oral, laringe e
orofaringe. Foi preconizado o uso dos regi-
mes 34, 35 e 36 por meio de randomizagao,
para os demais tumores de estddios IIl e I'V.
O regime 37-A foi utilizado para os tumo-
res primdrios de cipula de bexiga, vagina
ou ttero de estddio IIl e o regime 37-B para
aqueles primdrios de corpo e trigono de be-
xiga e préstata de estddio III. Nos regimes
34, 35 e 36 o tratamento radioterapico ini-
ciava na sexta semana. O regime 37-A pre-
conizava 0 mesmo esquema quimioterapico
do regime 35 porém o tratamento radioterd-
picoiniciavana vigésima semana e somente
nos casos de resposta parcial. Noregime 37-
B o tratamento era similar ao regime 35 po-
rém a ciclofosfamida era omitida na sexta e
nona semanas devido a concomiténcia do
tratamento radioterdpico. O regime 38 foi pre-
conizado para tumores de estddio I e IT de his-
tologia desfavoravel, e o tratamento radiote-
rdpico iniciava na sexta semana® Ndo houve
randomizag@o para os estddios III e IV pelo
pequeno nimero de pacientes. Os pacientes
estadiados nos grupos Il e IV menores de 15
anos foram acompanhados no servigo de on-
cologia pediétrica e receberam o regime 35,
enquanto que os pacientes maiores de 15 anos
foram tratados no servigo de oncologia clini-
ca e receberam o regime 36. Apenas um pa-
cienterecebeu o regime 34. A distribuig¢@o por
sitio primario, histologia, grupos e estadio
também foi baseada no IRS-IIIL. A radiotera-
pia e a cirurgia foram realizadas de acordo
com as indicag¢des do protocolo.




Tabela 2- Regime IRS-32

Drogas Dose/Dia Via Nede dias de aplicagdo  Periodo
Semanas

Actinomicina 0,015mg/Kg EV 5 0,9,18,27,36,45

Vincristina 2mg/m? EV 1 3ag8,12al7,

21a26,30a35,
39a44,48 a 54

Tabela 3- Regime IRS-34

Inducéo

Drogas Dose/Dia Via Nede dias de aplicagdo ~ Periodo

Semanas
Actinomicina 0,015mg/Kg  EV 5 0,12,16
Ciclofosfamida 10 mg/Kg EV 3 0,12,16
Ciclofosfamida 20 mg/Kg EV 1 3,6,9
Vincristina 2mg/m? EV 1 0alé6
Manutengdo segundo resposta
Completa VAC* a cada 4 semanas por dois anos
Parcial Adriamicina- 30 mg/m?dia EV X 2 + DTIC 200 mg/m?*dia EV X 5 nas

semanas 20 e 23. Se resposta completa ou parcial - VAC a cada 4 semanas
por dois anos
Sem resposta  Mudanca de esquema

*Vide Tabela 6

Tabela 4 - Regime IRS-35

Inducao

Drogas Dose/Dia Via Nede dias de aplicacao Periodo

Semanas
Actinomicina 0,015mg/Kg EV 5 16
Adriamicina 30 mg/m? EV 2 0,3, 12
Ciclofosfamida 10mg/Kg EV 3 0,12, 16
Ciclofosfamida 20mg/Kg EV 1 6,9
Cis-platinum 90 mg/m? EV 1 0,3,6,9
Vincristina 2 mg/m? EV 1 0al6
Manutencio segundo resposta
Completa Alternar pulsos de VADr* com VAC a cada 4 semanas por um ano.

Do ano 1 ao ano 2 VAC a cada 4 semanas

Parcial Actinomicina- 1,2 mg/m?/dia X 1+ etoposideo 100 mg/m?/dia X 3 nas semanas

20 e 23. Se resposta completa ou parcial alternar pulsos de VADr com VAC
a cada 4 semanas por um ano. Do ano 1 ao ano 2 VAC a cada 4 semanas
Sem resposta Mudanga de esquema

*Vide Tabela 6



Tabela 5 - Regime IRS-36

Inducao

Drogas Dose/Dia Via Ne de dias de aplicacao Periodo

Semanas
Actinomicina 0,015mg/Kg EV 5 16
Adriamicina 30 mg/m? EV 2 0,3,12
Ciclofosfamida 10 mg/Kg EV 3 0,12,16
Ciclofosfamida 20 mg/Kg EV 1 6,9
Cis-platinum 90 mg/m? EV 1 0,3,6,9
Etoposideo 100 mg/m? EV 3 3,6,9
Vincristina 2 mg/m? EV 1 0al6

Manutencao segundo resposta

Completa Alternar pulsos de VADr com VAC a cada 4 semanas por um ano. Do ano
1 a0 ano 2 VAC a cada 4 semanas

Parcial Actinomicina - 1,2 mg/m?/dia X 1 + DTIC 200 mg/m*dia EV X 5 nas sema-
nas 20 e 23. Se resposta completa ou parcial alternar pulsos de VADr com
VAC acada4 semanas por um ano. Do ano 1 ao ano 2 VAC a cada 4 semanas

Sem resposta Mudanca de esquema

Tabela 6- IRS Manutengio dos regimes 34, 35, 36, 37-A, 37-B

VAC Vincristina 2 mg/m?* DO e D4 EV
Actinomicina 0,015 mg/Kg/dia X 5
Ciclofosfamida 10 mg/Kg/dia X3

VADr Vincristina 2 mg/m? DO e D4 EV
Adriamicina 30 mg/m?dia X 2
Ciclofosfamida 10 mg/Kg/dia X3

Tabela 7- Regime IRS-38

Drogas Dose/Dia Via Nede dias de aplicagdo ~ Periodo
Semanas
Actinomicina 0,015mg/Kg EV 5 16, 24,32, 40,48
Adriamicina 30 mg/m? EV 2 0, 3,12, 20, 28,
36, 44,52
Ciclofosfamida 10 mg/Kg EV 3 0, 12, 16, 20, 24,
28, 32, 36, 40,
44, 48,52
Ciclofosfamida 20 mg/Kg EV 1 6,9
Cis-platinum 90 mg/m? EV 1 0,3,6,9
Vincristina 2mg/m? EV 1 0al2emDO

16, 24, 32, 40,48
em DO e D4
20, 28, 36, 44,52
em DO




O tempo dos sintomas foi contado desde o
inicio da sintomatologia até a data do diag-
néstico no INCA.

Os pacientes que nao completaram o proto-
colo por evolucdo de doenga foram consi-
derados como doenga em progressio; aque-
les que se apresentavam em remissdo com-
pleta ao final da terapéutica foram conside-
rados como em remissdo. As curvas de so-
brevida foram determinadas para dois gru-
pos e momentos distintos: O primeiro gru-
po incluiu todos os pacientes, ¢ 0 momento
zero foi considerado como o inicio do trata-
mento e o evento final a data da dltima ob-
servacdo. Para o segundo grupo foi consi-
derado como momento zero o termino do
tratamento para aqueles pacientes que se en-
contravam em remissdo completa e como
evento final o0 momento da recidiva ou da
tdltima observag@o. Este segundo grupo foi
constituido por um subgrupo do primeiro,
contando com 21 pacientes que n#o apre-
sentaram intercorréncias durante o tratamen-
to de indug@o chegando ao final deste em
resposta completa. Ele foi estudado separa-
damente para avaliar a importancia de se
obter resposta completa numa fase precoce
do tratamento. Foi utilizado o Método de
Kaplan-Meier® ¥,

Resultados

A andlise das caracteristicas da populago
estudada revelou um discreto predominio
do sexo feminino ( 20 pacientes, compreen-
dendo 51% dos casos), sobre 0 sexo mascu-
lino, (19 pacientes numa propor¢ao de 49%).

A distribui¢do por faixa etdria mostrou uma
variacdo de 0 a 20 anos com mediana de 9
anos. A maioria dos pacientes, (26 ou 66,7%)
ficou na faixa de 0 a 10 anos. Os nimeros
absolutos foram os seguintes: (Figura 1).

Oalano 2 pacientes (5,1%)

1 a5 anos 13 pacientes (33,4%)
6 a 10 anos 11 pacientes (28,2%)
11a15 anos 6 pacientes (15,4%)
16 a 20 anos 7 pacientes (17,9%)

O tempo dos sintomas varioude 1 a 15 me-
ses com mediana de 3 meses, ndo havendo
associagdo com resultado ou “status” atual.

Quanto ao sitio primdrio, o mais freqiiente
foram as extremidades (30,8 %), seguido por
cabeca e pescoco ndo Orbita e ndo parame-
ningeo (20,5%), parameningeo (15,4%),
génito-urindrio (12,9%), paratesticular
(5,1%) e outros sitios (15,5%). Entre esses
outros temos: parede tordcica 2 pacientes,
ombro, regido inguinal, pelve e retroperi-
toneo com 1 paciente cada; (Figura 2).
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Figura 1 - IRS-111 INCa - Idade
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Figura 2 - IRS-III - Sitios primérios INCa

A freqiiéncia dos vdrios sub-tipos histopa-
tolégicos foi : embrionério (48,7%) inclu-
indo-se aqui a apresentacdo botridide, alveo-
lar (38,5%), ndo especificado ( 7,7% ), sar-
coma indiferenciado (5,1%). Os tumores
com histologia embriondria predominaram
no sitio cabega e pescoco, ja os alveolares
predominaram nas extremidades.

O dnico caso de apresentagdo botridide era
primdrio de vagina (Figura. 3).

Em um paciente néo foi possivel determi-
nar o estddio, mas pela gravidade da apre-
sentagdo e urgénciado inicio do tratamen-
to, ele seria IIT ou IV. Nos demais 38 pa-
cientes a distribui¢do por estddio foi: 3

pacientes (7,9%) com estddio I, nenhum
paciente com estddio II, 27 pacientes
(71,1%) com estadio III e 8 pacientes
(21,1%) com estddio IV. Portanto, mais
de 90% dos pacientes apresentavam do-
enga avangada ao diagndstico. Dos 8 pa-
cientes com estadio IV, os sitios metas-
taticos mais freqiientes foram: linfonodos
a distdncia em 5 pacientes, 0sso em 4 pa-
cientes, pulmdo e medula 6ssea em 2 pa-
cientes cada, figado e peritdneo/ascite em
1 paciente cada (Figura. 4).

Anutilizag@o dos varios regimes foi a seguin-
te: regime 35 (56,4%), regime 36 (12,8%),
regime 37-B (7,7%), regime 37-A, 32 e 38
(5,1%) cada e regime 34 (2,5%).

Embriondrio
46,2%

Alveolar
38,5%

Sarcoma/RMS
) 5,1%

N/E

7,7%

Botriéide
2,6%

Figura 3 - IRS-III - INCa - Tipo histopatolégico
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Figura 4 - IRS-III INCa - Estddio

A toxicidade mais freqiiente foi a hematol6-
gica com 36 (92%) de 39 pacientes necessi-
tando de internacgio por neutropenia e febre.
Essas internagdes variaram de 1 a 11 por pa-
ciente, com mediana de 3 internagdes por pa-
ciente. Ndusea, vomitos, diarréia ou muco-
site ocorreram em 34 (87,1%) pacientes.
Neurotoxicidade, principalmente constipagdo
e parestesia, foi observada em 11 (28,2%)
pacientes. Nao ocorreram 6bitos por toxici-
dade. Em termos de toxicidade tardia nos 20
pacientes vivos, temos: um paciente em tra-
tamento para hepatite C pés-transfusional, um
paciente em tratamento com hormonio de cres-
cimento e um paciente com diminuic¢do da
acuidade auditiva unilateral pés quimio e ra-
dioterapia para tratamento de um tumor pa-
rameningeo do ouvido médio.

Malformages congénitas foram observadas
em 2 pacientes, um deles apresentava per-
sisténcia de canal arterioso e dilatagdo do
tronco da artéria pulmonar e outro apresen-
tava duplicacdo do sistema pielo-caliciano
esquerdo e refluxo vésico-ureteral. O pri-
meiro evoluiu para ébito com doenga em pro-
gressdo e o segundo estd vivo e o refluxo foi
corrigido cirurgicamente.

Dos 3 pacientes com tumores primdrios de
bexiga (ctipula ou trigono) ou préstata, todos
estdo vivos e em 2 deles foi possivel preservar
a bexiga. O paciente que foi submetido a cis-
tectomia radical e anastomose uretero-intesti-
nal obteve excelente resultado.

Dos 39 pacientes, 16 (41%) apresentaram
progressdo de doenca durante o tratamento e

evoluiram para 6bito independente do tra-
tamento de resgate utilizado. Os outros 23
(59%) pacientés estavam em remissao com-
pleta na avaliacdo do término da indug@o,
embora muitos deles tenham atingido a re-
missdo completa desde a fase inicial do tra-
tamento. Desses 23 pacientes em remissio,
2 foram perdidos do seguimento ao final do
protocolo; dos 21 restantes analisdveis, 3
(14,2%) recidivaram. A primeira recidiva
foi em um paciente com tumor primario em
extremidade, histologia alveolar e estddio
III e ocorreu 26 meses apds o término do
tratamento, com metdstases pulmonares
multiplas. Esse paciente evoluiu para 6bi-
to, apesar da tentativa de resgate com poliqui-
mioterapia e radioterapia. No segundo pa-
ciente, o tumor era parameningeo, a histo-
logia, alveolar e o estddio, III. A recidiva
ocorreu23 meses apds o término do trata-
mento, com metdstase para linfonodo
supraclavicular contralateral; este pacien-
te encontra-se vivo, sem evidéncia de do-
enga, 7 meses pos-recidiva, tendo sido tra-
tado com poliquimioterapia, radioterapia
e cirurgia. O terceiro paciente, que apre-
sentava tumor primdrio em extremidade,
histologia alveolar e estadio III, recidivou
6 meses ap6s o término do tratamento,
com metdstase pulmonar isolada e foi sub-
metido a ressec¢do da lesdo, encontran-
do-se vivo 23 meses apds a cirurgia.

Pela condic@o ao final de 7 anos de avaliag@o,
17 (43,6%) pacientes foram a 6bito, 2 (5,1%)
foram perdidos ao seguimento e 20 (51,3%)
estdo vivos, com tempo de seguimento de 26
a 83 meses e mediana de 60 meses.
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A sobrevida do primeiro grupo analisado, em
7 anos, foi de 49,2% com um tempo de segui-
mento que variou de 1 a 83 meses, com medi-
ana de 29 meses. Todos os 3 pacientes com
estddio I estdo vivos, e apenas 1 (12,5%) dos
8 pacientes com estddio IV estd vivo. A so-
brevida global do grupo maior de pacientes
em estadio III, que foi de 60% em 7 anos,
com um tempo de seguimento que variou de 2
a83 meses e mediana de 45 meses (Figura. 5).

Asobrevida do segundo grupo, ou seja, para
os 21 pacientes em remissdo completa e ana-
lisdveis ao final do tratamento foi de 78%
em 6 anos, com tempo de seguimento de 6 a
65 meses ¢ mediana de 32 meses. A curva

foi construida utilizando a data do término
do tratamento como inicio e a data da ulti-
ma avaliacdo ou da recidiva como evento
final (Figura. 6).

Discussao .

Esta andlise tem por objetivo determinar a
aplicabilidade e os resultados da utilizag@o
de um protocolo internacional no INCA.
Sobre as caracteristicas da populacdo houve
um discreto predominio do sexo feminino,
o que difere dos dados da literatura mundi-
al. A distribui¢do por idade reproduziu os
dados publicados do IRS-III bem como a
classificagd@o histolégica e a distribui¢ao por
sitios primdrios.
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A principal diferenca entre a populagdo estu-
dada e a do IRS-III foi a freqiiéncia de casos
avangados ao diagndstico. No presente
estudo, 92% dos pacientes em estddio III ou
IV apresentavam doengas locais avancadas ou
metastaticas e estado geral muito comprome-
tido, o que pode, talvez, justificar o grande
nimero de progressdes de doenga observa-
do. O prognéstico desses pacientes que
apresentaram progressao de doenca durante
o tratamento foi reservado, pois todos evolu-
{ram para 6bito independente de tentativas de
resgate com outros esquemas de tratamento
quimio ou radioterdpicos. (Figura 7)

Apesar dos dados acima mencionados, do
grupode 21 pacientes analisdveis que atingiu
a remissdo precocemente, apenas (rés
recidivaram e s um foi a 6bito; os outros dois
foram resgatados com quimioterapia, radio-
terapiaoucirurgia. A sobrevidalivre de doen-
¢a desse grupo foi de 78% em 6 anos, € a
maioria dos pacientes apresentaram a doenga
em estddio III. Nossa finalidade ao ressaltar
este subgrupo foi a de chamar a atengdo para

aimportancia de se atingir aremissao <n fases
iniciais do tratamento, uma vez que es€egrupo,
apesar de pertencer em sua maioria a estadios
avangados obteve tempo de sobrevidamaior e
ainda apresentou resposta ao tratamento
conseguiram resgatar dois dos trés casos que
apresentaram recaida tardia.

A sobrevida do primeiro grupo foi de49,2%
em 7 anos, menor que a do IRS-II (55%),
mas, como ja foi acima mencionado, 92%
dos pacientes apresentavam a doen¢caemes-
tddio avangado, percentagem esta bastante
superior a do IRS-IIL

S6 foi possivel analisar os pacientes em
estddio III quanto a curva de sobrevida;
os demais estddios eram em nimero mui-
to pequeno. O resultado encontrado foi
60% de sobrevida em 7 anos, semelhante
a0s 62% do IRS-III, com a ressalva de
que no IRS-IIT essa sobrevida exclui pa-
cientes em estddio III com progndstico fa-
vordvel (pélvicos especiais e cabegae pes-
coco). (Figuras 8 e 9).
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Ndo ocorreram 6bitos por toxicidade e as
complicagdes imediatas foram remedidveis
e reversiveis. A identificacao do virus da
hepatite C e a sua pesquisa atualmente reali-
zada de rotina em doadores de sangue,
minimizou os riscos de hepatite pés-trans-
fusional nos pacientes submetidos a trata-
mento quimioterdpico mais intenso. As ou-
tras seqiielas foram inevitdveis, o que refor-
¢a aimportincia da continuidade de proto-
colos como o IRS, que utilizam um trata-
mento risco-dirigido, com o objetivo de me-
lhorar a sobrevida dos pacientes com prog-
nostico reservado, intensificando o seu tra-
tamento, e de minimizando a toxicidade ime-
diata e tardia para os pacientes com prog-
noéstico favordvel.

O protocolo IRS-III foi, portanto, aplica-
vel a nossa populag@o e os seus resultados
foram, em parte, reproduzidos, com toxici-
dade moderadae resultados satisfatorios, ten-
doem vistaas caracteristicas desse grupo de
pacientes.
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