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RESUMO

Objetivo: Avaliar os principais fatores preditores de complicagbes agudas que
acometem pacientes em tratamento radioterapico para cancer de préstata.

Materiais e métodos: Foram avaliados 208 pacientes consecutivos diagnosticados
com adenocarcinoma de préstata tratados com radioterapia conformacional 3D em
centro referéncia vinculado ao SUS entre os anos 2016 e 2017. Os dados
retrospectivos foram obtidos por meio dos prontuarios e a analise estatistica se deu
pelo teste qui-quadrado, teste exato de Fisher, teste Anova e regressao logistica
ordinal.

Resultados: A idade média encontrada foi de 72anos (43-87), o0 estagio mais
prevalente foi T2b-2c correspondendo a 45,6% da amostra e 60 % dos pacientes
foram classificados como alto risco. Cerca de 55,2% dos pacientes foram
submetidos a tratamento prévio a radioterapia e 55,7% dos pacientes apresentaram
alguma queixa durante a consulta inicial.

Conclusédo: O estudo sugere que quanto maior o volume irradiado nas é&reas
observadas associado a existéncia de tratamento prévio e sintomas na consulta
inicial, maior sera a probabilidade de um paciente apresentar complicacées agudas

apos o tratamento.

Descritores: Neoplasia de prostata. Radioterapia. Toxicidade. Prognéstico
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Resumo:

Objetivo: Avaliar os principais fatores preditores de complicacBes agudas que acometem pacientes
em tratamento radioterapico para cancer de prdstata. Materiais e métodos: Foram avaliados 208
pacientes consecutivos diagnosticados com adenocarcinoma de prostata tratados com radioterapia
conformacional 3D em centro referéncia vinculado ao SUS entre os anos 2016 e 2017. Os dados
retrospectivos foram obtidos por meio dos prontudrios e a analise estatistica se deu pelo teste qui-
guadrado, teste exato de Fisher, teste Anova e regressao logistica ordinal. Resultados: A idade média
encontrada foi de 72anos (43-87), o estagio mais prevalente foi T2b-2c correspondendo a 45,6% da
amostra e 60 % dos pacientes foram classificados como alto risco. Cerca de 55,2% dos pacientes
foram submetidos a tratamento prévio a radioterapia e 55,7% dos pacientes apresentaram alguma
gueixa durante a consulta inicial. Conclusdo: O estudo sugere que quanto maior o volume irradiado
nas areas observadas associado a existéncia de tratamento prévio e sintomas na consulta inicial, maior

sera a probabilidade de um paciente apresentar complicagdes agudas apds o tratamento.

Descritores: Neoplasia de préstata. Radioterapia. Toxicidade. Progndstico.
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Abstract:

Objective: To evaluate the main predictors of acute complications in patients undergoing
radiotherapy for prostate cancer. Materials and methods: We evaluated 208 consecutive patients
diagnosed with adenocarcinoma of the prostate treated with 3D conformational radiotherapy at a
reference center linked to the SUS between 2016 and 2017. Retrospective data were obtained from the
medical records and the statistical analysis was performed by the chi - squared, Fisher exacttest,
Anova testand ordinal logistic regression. Results: The mean age was 72 years (43-87), the most
prevalent stage was T2b-2c, corresponding to 45.6% of the sample and 60% of the patients were
classified as high risk. About 55.2% of the patients were submitted to treatment prior to radiotherapy
and 55.7% of the patients presented some complaint during the initial consultation. Conclusion: The
study suggests that the greater the volume irradiated in the areas observed associated with the
existence of previous treatment and symptoms in the initial consultation, the greater the probability of
a patient presenting with acute complications after treatment.

Keywords: Prostate neoplasms. Radiotherapy. Toxicity. Prognosis.
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Introducéo:

O céancer de prostata é considerado a neoplasia maligna mais comum gue acomete 0s homens em todas
as regies do pafs, & excecdo do cancer de pele ndo melanoma™? Segundo o Instituto Nacional do
Céancer (INCA), estima-se para cada ano do biénio 2018-2019 o surgimento de 68.220 novos casos no
Brasil.' A elevada incidéncia esta associada a fatores como idade avancada, dieta hipercaldrica,
hereditariedade e etnia.”> A pedra fundamental no tratamento dessa neoplasia se embasa em uma
terapéutica precoce, uma vez que o cancer de prostata é altamente curdvel nas fases iniciais. Esse
tratamento pode ser realizado por abordagem cirlrgica, radioterapia externa, hormonioterapia,
crioterapia ou vigilancia ativa.?A escolha do tratamento deveria depender do desejo do paciente e
caracteristicas da doenca, mas muitas vezes dependera de qual professional realizou a primeira
abordagem — urologista, oncologista ou radioterapeuta.’

A radioterapia tem sido um método bastante praticado e que apresenta resultados positivos
ocasionando melhoria da sobrevida livre de doencga, principalmente em pacientes com menos de 70
anos.>*Na radioterapia conformada tridimensional (RT3D), utiliza-se de alta tecnologia para permitir
melhor localizagcdo do alvo, assegurando assim maior protecdo dos Orgdos adjacentes. Ao ser
comparado com o método convencional, nota-se que altas doses liberadas com a RT3D geram
toxicidade inferior.**Porém, ainda notam-se complicacBes decorrentes do tratamento como
radiodermite, cistite, retite, entre outros.®’

Diante disso, 0 estudo visa levantar os principais fatores preditores de toxicidade aguda no tratamento
radioterapico em pacientes com cancer de prostata. De forma que, apds analise, seja possivel elencar
fatores com significancia que possam contribuir para um manejo médico mais eficaz para assegurar

menos complicagdes.
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Materiais e métodos:

Trata-se de um trabalho retrospectivo, descritivo e unicéntrico realizado entre janeiro de 2016 e
dezembro de 2017. Foram avaliados um total de 208 prontuarios consecutivos de uma Unica
instituicdo vinculada ao SUS correspondentes a pacientes portadores de adenocarcinoma de prostata
diagnosticados por bidpsia transretal. Foram excluidos da anélise pacientes que vieram a o6bito,
apresentaram metastase ou ndo possuiam informagdes suficientes nos prontuarios. O levantamento foi
realizado por meio da anélise do Cédigo C61 do Codigo Internacional de Doengas 10° edigdo (CID
10) presente em todos os prontudrios, todos os pacientes foram estadiados segundo o sistema de
estadiamento TNM da American Joint Committee of Cancer (AJCC) 7 edicéo e submetidos & RT3D,
método que emite feixes de fétons lineares com energia de 6MV, utilizando-se usualmente 4 campos
de irradiag&o, através do Acelerador Linear Clinac 6EX® do fabricante Varian Medical Systems Brasil
Ltda®. Para fins do estudo, os pacientes foram reestadiados de acordo com a atualizacio do AJCC 8’
edicdo.®Com relacdo ao tratamento, todos os pacientes foram submetidos a radiacdo em decubito
dorsal, com a bexiga cheia e apoio sob os pés, sendo feita a irradiacdo de 1,8 a 2 Gy por dia, 5 dias por
semana, com dose de radiacdo determinada a critério do radioterapeuta. O volume alvo de
planejamento (PTV) foi calculado por meio da tomografia computadorizada mais margens de 10mm
em todas as direcOes, exceto no reto que foram 6mm. As irradiagdes foram divididas em duas fases,
sendo a primeira fase com irradiacdo sobre prostata/leito prostatico e vesiculas seminais (vvss)/leito
vvss correspondendo ao PTV1 e, a segunda fase sobre a prostata/leito prostatico correspondendo ao
PTV2. Caso houvesse necessidade de irradiacdo pélvica o PTV1 correspondeu & pelve, prostata/leito
prostatico e vvss/leito vvss, PTV2 & préstata/leito Prostatico e vvss/leito vvss e 0 PTV3 a irradiacdo da
préstata/leito prostatico com suas respectivas margens. Todo 6érgdo possui um limite de dose de
irradiacdo aceitivel para que ndo cause danos significativos, essas restri¢des de doses correspondem,
segundo a Quantitative Analysis of Normal Tissue Effects in the Clinic (QUANTEC)®, & bexiga:
80Gy<15%, 75Gy <25%, 70Gy <35% e 65Gy <50%; ao reto: 75Gy<15%, 70Gy <20%, 65Gy <25%,
60Gy <35% e 50Gy <50% e as cabecas femorais: 50Gy <5%. Durante o tratamento 0s pacientes

realizaram consultas semanais no qual foram investigados quanto a eventuais queixas urinarias e
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possiveis complicacBes gastrointestinais agudas decorrentes da terapéutica. As complicagdes foram
classificadas segundo o Common Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE)*v5.0 de acordo
com as queixas apresentadas pelos pacientes, segundo o Quadro 1. Outros critérios avaliados estdo

presentes nas Tabelas 2 e 3.
Andlise estatistica

Apobs a identificacdo dos pacientes, os dados foram registrados e, em seguida, tabulados em uma
planilha eletrdnica confeccionada através do software Excel (Microsoft Office Excel 11.0/2007 —
Microsoft Corporation®), posteriormente, processados com auxilio do software Minitab 18 - SPSS. A
andlise se dividiu em exploratoria com tabulacéo e gréfico de todas as variaveis e testes de hipdtese
aplicados via Minitab 18 —SPSS, as associacdes entre as variaveis foram verificadas pelos teste do qui-
guadrado, assim como o teste exato de Fisher e o teste Anova. Em conjunto, foi utilizado o modelo de
regressdo logistica ordinal, amplamente utilizado na medicina, pois visa indicar qual a probabilidade
de as variaveis preditoras influenciarem na ocorréncia da variavel resposta com niveis de ordenagéo. A
funcgdo utilizada para ajustamento das equagdes foi 0 modelo Logito. O nivel de significancia atribuido

nos testes é de 5%, com intervalo de confianca de 95% e erro amostral calculado de 5%.



Resultados

Foram avaliados um total de 208 pacientes, com mediana da idade de 72 anos. Na analise referente aos
habitos e existéncia de comorbidades (p = 0,156), evidenciou-se que 131 pacientes (63%) relataram
ser ex-tabagistas, 109 pacientes (52%) portadores de Hipertensdo Arterial Sistémica e 18 pacientes
(9%) portadores de Diabetes Mellitus. Constatou-se que 126 pacientes (56%) relataram sintomas na
consulta inicial (p= 0,026), sendo que destes os mais comuns foram urgeincontinéncia urinaria
moderada/grave, presente em 41 pacientes (20%), seguido de urgeincontinéncia urinaria leve em 30
pacientes (14%), gotejamento terminal em 26 pacientes (13%) e disUria leve em 22 pacientes (11%).
Apobs analise, evidenciou-se que 114 pacientes (54,8%) realizaram até um tratamento prévio e 63
pacientes (30,3%) até dois tratamentos, sendo os mais realizados a hormonioterapia neoadjuvante
presente em 129 pacientes (62%), seguido da prostatectomia radical em 76 pacientes (37%).

Constatou-se ainda que entre as complicagdes agudas, as de maior prevaléncia foram radiodermite,

cistite, enterite/retite e sintomas obstrutivos, conforme exposto na Tabela 1.

Quadro 1 — ComplicacBes urinarias e gastrointestinais segundo CTCAE v5.0.%

Complicagéo

Radiodermite

Cistite

Graul

Eritema
franco, com
ressecamento
ou
descamacéo

Hematuria
microscopica,
aumento  na

frequencia e
urgéncia
urinaria,
disUria leve ou
noctdria

Grau 2

Eritema
edema
moderado,
descamagéo
Umida
principalmente
em dobras
cutaneas

com

Moderada
hematdria,
disuria e
noctdria.
Aumento
moderado na
freqliéncia,
incontinéncia e
urgéncia
urinaria.

Grau 3

Descamacao
Umida em
areas além das
dobras
cutaneas,
sangramento
induzido por
trauma menor
ou abraséo

Hematuria
severa  com
indicacdo de
transfusao,
medicamentos
v ou
hospitalizacdo
, indicacdo de
intervencao
invasiva
eletiva

Grau 4

Necrose de pele
ou ulceracéo
acometendo a
derme.
Sangramento
espontaneo do
sitio envolvido
com risco de
vida. Indicagdo
de enxerto de
pele

Apresenta risco

de vida,
urgéncia em
indicacdo
invasiva

Grau5

Morte

Morte
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Colocacdo de
cateter ou
irrigacdo da

bexiga indicado

Disuria Presente - - - -
Retite Desconforto Desconforto Sintomas Perfuracdo,
retal sem retal, presenca graves com sangramento ou Morte
indicacio de de sangue ou urgéncia ou necrose  com
intervencao muco durante as incontinéncia  risco de morte
evacuacdes, fecal gue necessite de
intervencao necessitando  intervencao
médica indicada de fraldas cirlrgica.
Tabela 1- Complicacdes agudas pés-radioterapia ( CTCAE — v5.0)"
N° de
Complicagdes %
pacientes
Radiodermite grau 1 121 58,2
Radiodermite grau 2-3 14 6,7
Cistite grau 1-2 135 64,9
Enterite/Retite grau 1-2 123 59,2
Enterite/Retite grau 3 7 3,4
Sintomas obstrutivos 12 5,7
Sem complicagbes 40 19,2
Tabela 2 — Caracteristicas do paciente e do pré-tratamento.
Variavel Categoria N° de pacientes %
. 1
Ate 50 anos 2 43
dade Entre 50-70 104 52
Entre 70- 80 108 4
>80 8
Comorbidades Sim 186 89
Né&o 22 11




19

Gleason

PSA total

Estadiamento T

Risco

Sintomas na primeira consulta

Tipo de tratamento prévio

Recidiva Bioquimica

<4
4<10
10<20
>20

<T2a
T2b-T2c
>T3

Baixo
Intermediario
Alto

Muito alto

Nenhum
Entre 1-3
>4

Hormonioterapia
neoadjuvante
Prostatectomiaradical
Orquiectomia
Resseccéo
transuretral (RTU)
Sim

Néo

77
90
39

65
47
38
57

56
95
57

11
56
124
10

92
101
15

129

76

13

20

22
18

37
43
19

31
23
18
26

26,91
45,6
27,33

27
60

44
48,5
7,5

62

37

10

11
88
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Constatou-se que cerca de 131 pacientes (62,98%) realizaram radioterapia de carater
radical/curativa(p= 0,979), de forma que a finalidade do tratamento radioterapico aplicado ndo
influencia diretamente na existéncia de complicacdes apds o tratamento. Viu-se que 22 pacientes
(11%) apresentaram recidiva bioquimica, porém, se constatou que ndo ha influéncia direta no

surgimento de complicagdes pos radioterapia (p=0,195).

Tabela 3 — Caracteristicas do tratamento RT3D.

Variavel Categoria N° de %
pacientes
Carater da radioterapia Radical/curativo 131 62,98
Resgate/adjuvante 75 36,06
NUmero de sessfes
36-38 101 49
39 83 40
Tempo de radioterapia
1-2meses 19 9
2-3 meses 187 90
IrradiagédoPelve
Sim 28 12,97
Né&o 180 87,03
Irradiagdo VVSS/
leito VVSS Sim 200 96,15
Né&o 8 3,85
Irradiacéo prostata/
Leito prdstatico Sim 208 100
Dose(Gy)
Inicial entre 50-60 170 81,73
Inicial >60 30 14,42
boost entre 10-20 74 35,78
boost>20 112 53,85
Disuria leve 105 50
Principais sintomas Constipagéo 49 24
Sintomas obstrutivos 30 14
Polacilria 25 1

No que diz respeito a dose de irradiagdo recebida durante o tratamento, cerca de 170 pacientes
(81,73%) receberam uma média de dose inicial de 54 Gy em PTV1, e 112 pacientes (53,85%)

receberam acima de 70Gy como dose de complementagdo em PTV2. Para avaliagcdo de complicagdes
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relacionadas com o volume médio irradiado em cada estrutura (PTV) a comparacéo resultante do teste
ANOVA demonstrou que pacientes que irradiaram acima de 300cm® em bexiga (p=0,059)
apresentaram maior grau de complicacdo, sendo que 19,7% evoluiram com cistite grau 1 e 14,4% com
cistite grau 2. Para os que irradiaram acima de 50cm’® em reto (p=0,573), 44,2% evoluiram com
enterite/retite grau 1 e 2,4% com enterite/retite grau 2, 38% dos pacientes que irradiaram entre 100 a
200cm® em prostata + vvss (p=0,001) apresentaram cistite grau 1 e 26,4% cistite grau 2. Ao passo que
23,56% dos pacientes que irradiaram entre 100 a 200cm? em leito prostatico+vvss (p<0,001)
apresentaram cistite grau 1 e 44,7% dos pacientes que irradiaram prostata(p=0,019) apresentaram

cistite grau 2.
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Discusséo

Como foi possivel observar pelos dados epidemioldgicos, a idade mediana foi de 72 anos (43-87),
resultado favoravel com as demais literaturas, visto que a idade média encontrada é acima da 6°
década de vida.>!A literatura considera Hipertensdo Arterial, Diabetes Mellitus, vasculites, como
fatores predisponentes para toxicidade da radioterapia aumentada'. No presente estudo as

comorbidades ndo influenciaram o surgimento de complicac¢Ges agudas (p= 0,156).

Nakamura et al°constatou maior incidéncia de adenocarcinoma de prostata em estagios mais iniciais
(<T2a). Entretanto na presente analise, 0 estagio T2b-T2c foi o mais prevalente. A situagdo
provavelmente ocorreu pela diferenca de populagdo estudada, uma vez que foi realizado em uma
regido onde o indice de subdesenvolvimento é significativo e, possivelmente, por serem menos
instruidos os pacientes procuram atendimento de forma mais tardia.'? Péde-se inferir que o estagio do
cancer nao influencia na existéncia de complicages ap6s o tratamento(p=0,522), de forma que a
probabilidade de existir uma ou mais complicacfes € a mesma para todos os pacientes apesar do
estagio do cancer. Na presente analise, os valores de Gleason e PSA ndo foram significativos para o

surgimento de complicagdes, condizente com estudo conduzido por Afonso et al. ’

Segundo o estadiamento de risco D’Amico, James et al**evidenciou maior prevaléncia do risco
intermediario (48%), seguido do alto risco (32%). Na presente série, 0 grupo mais prevalente foi de
alto risco (60%), em seguida o de risco intermediario (27%), notando-se uma pequena discrepancia
referente as literaturas vigentes, o que corrobora a sugestdo de que os pacientes analisados iniciaram o

tratamento mais tardiamente quando comparado aos demais.

Foi constatado também que 48,5% dos pacientes apresentaram, no minimo, uma queixa durante a
consulta inicial (p = 0,026), e que a existéncia de tratamento prévio pode influenciar no surgimento de
complicagBes agudas apos radioterapia(p= 0,006), de modo que o0s procedimentos cirdrgicos como a
prostatectomia radical em conjunto com a RTU e a orquiectomia foram os que apresentaram maior
efeito negativo sobre o surgimento de complica¢des quando comparados com as demais terapéuticas
prévias como a hormonioterapia, no qual a grande maioria dos pacientes (42,3%) evoluiram com

complicacBes leves como radiodermite grau 1 (p=0,997), de acordo com o0 exposto na Tabela 4.
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Segundo Bedini et al*®

, pacientes submetidos a cirurgia abdominal pré-tratamento apresentam resposta
diferente a radioterapia com maiores complicacbes agudas, devido a maior radiossensibilidade
presente nas células, somado a complica¢Ges que podem ocorrer durante a cirurgia. Neste mesmo
estudo, 15% dos pacientes submetidos a prostatectomia radical apresentaram toxicidade retal aguda
grau 2 e 56,3% apresentaram valores de toxicidade multipla (>3complicac6es). No estudo Protect

Trial'®

, a principal complicacdo pds-operatdria encontrada foi incontinéncia urinaria representada por
1% ao inicio do estudo e 46% aos 6 meses. Pode-se inferir que os dados encontrados sdo condizentes

com o que esta presente na literatura.

Tabela 4 — Distribuicdo dos pacientes segundo o tratamento prévio de acordo com a complicagdo

apresentada ap6s o tratamento.

Complicagdes apoés o tratamento Tratqmento P-valor
prévio (%)
Orquiectomia
. Grau 1 36,5
Cistite Grau 2 245 0,463
e Grau 1 0,5
Disuria Grau 2 0.5 0,062
Grau 1 2,4
Enterite Grau 2 7.7 0,720
Grau 3 34
. . Grau 1 2,4
Radiodermite Grau 2 10 0,233
Prostatectomia
. Grau 1 12,5
Cistite Grau 2 115 0,487
Grau 1 14,4
Enterite Grau 2 5,8 0,046
Grau 3 1,0
Grau 1 23,6
Radiodermite Grau 2 1,4 0,565
Grau 3 0,5
RTU
. Grau 1 34
Cistite Grau 2 53 0,005
Grau 1 3,8
Enterite Grau 2 1,9 0,003
Grau 3 1,4
Radiodermite Grau 1 7,2 0,418
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Grau 2 0,5

O tempo de duracdo do tratamento radioterapico foi entre 2 a 3 meses, segundo andlise estatistica
observada infere-se que o tempo de tratamento influencia na existéncia de complicacdes, indicando
que quanto maior o nimero de sessdes e o tempo de tratamento, maior o acumulativo de irradiagdo
gue 0 paciente ira receber e, consequentemente, estard propenso a desenvolver maior nimero de
efeitos adversos (p= 0,016). A duracdo da radioterapia encontrada condiz com dados vigentes na
literatura.® Nakamura et al® relatou em seu estudo um tempo de tratamento médio de 71 dias

(2,3meses).

Quanto as complicacGes, observamos que a maioria seguiu um curso de menor complexidade, segundo
exposto na Tabela 3. Foram avaliados no estudo apenas complicacdes decorrentes de toxicidade
aguda, definida como eventos adversos ocorridos durante a radioterapia ou nos 3 primeiros meses
seguintes'”*®. Nelobel, et al*® encontrou que 35,9% dos pacientes apresentaram toxicidade retal aguda

grau 1, enquanto que 22,2% dos pacientes apresentaram grau> 2. Gill et al'®

encontrou que a
toxicidade urinaria grau 1 esteve presente em 35% dos pacientes, grau 2 em 38% e grau 3 em 23%. No
gue se refere ao acometimento gastrointestinal, toxicidade grau 1 esteve presente em 35% e a grau 2
em 19%. Segundo estudo conduzido por Souza'®, cerca de 40,3% dos pacientes apresentaram
complicac@o urinaria aguda grau 1 e 36,7% > grau 2. Em relag¢@o as complicagdes gastrointestinais,
ainda neste mesmo estudo, encontrou-se que 17,4% apresentaram complicacdo grau 1 e 11,9% > grau
2. Pode-se afirmar que os dados do atual estudo corroboram com as literaturas existentes, tal fato se
relaciona a técnica do tratamento empregada que busca uma precisdo cada vez maior de irradiacdo no
6rgdo alvo. Estudos apontam que a presenca de complicagdes agudas > grau 2 constituem fator
prognostico para o surgimento de complicacBes tardias™ de forma que entre os pacientes que

desenvolveram sintomas agudos durante o tratamento a incidéncia de toxicidade tardia foi de 35% em

10 anos.?

Em se tratando da existéncia de complicacfes relacionadas com o volume de alvos, o estudo revelou

que quanto maior o volume médio irradiado, maior o nimero de complicacdes que o paciente esta
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sujeito a apresentar. Evidenciou-se que o volume médio em leito prostatico+vvss foi maior para
individuos que apresentaram quatro complica¢fes ap6s o tratamento em rela¢do aos que apresentaram
trés ou menos complicagdes. De forma que pacientes com irradiacdo na bexiga>300cm®evoluiram com
mais complicagdes agudas. Tal analise condiz com a literatura, segundo Monti et al,*dose>70Gy em

30% do volume da bexiga implica em maior toxicidade aguda.

Concluséao

Apesar da existéncia de complicagdes ao final do tratamento, nota-se que a grande maioria é de baixa
complexidade, o que reforca a pratica do método radioterapico como uma modalidade que apresenta
resultados satisfatérios. Foi possivel constatar que quanto maior o volume irradiado nas areas
observadas associado a existéncia de tratamento prévio e sintomas na consulta inicial, maior sera a
probabilidade de um paciente apresentar complicagfes agudas apos o tratamento. Ao final do estudo é
possivel sugerir que pacientes previamente operados, muito das vezes de forma desnecessaria, podem
incorrer em uma incidéncia elevada de complicagdes radioterépicas e isso tem como reflexo aumento

da morbidade do método.



26

Referéncias

10.
11.
12.

13.

14.

15.

Instituto Nacional de Cancer (Brasil). Estimativa 2018-2019 para cancer de prostata. INCA.
2018.
Felipe Balbontin, Pablo Pizzi, Andrea Canals, Isabel Alliende. Low dose rate brachytherapy in
low and middle risk prostate cancer_ Results and impact on quality of life with 5 year follow
up. Arch. Esp  Urol [Internet] 2017; 70 (10): 824-32.  Available
from:http://aeurologia.com/articulo_prod.php?id_art=7175333969205
Neil E. Martin, Lorelei A Mucci, Massimo Loda, Ronald A. de Pinho. Prognostic Determinants
in Prostate Cancer. Cancer J. [Internet] 2011 Nov; 17(6) 429-37. Available from:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3240856/
Poli APDF, Dias RS, Giodarni AJ, Segreto HRC, Segreto RA.Strategies to evaluate the impact
of rectal volume on prostate motion during three-dimensional conformal radiotherapy for
prostate  cancer.Radiol Bras. 2016 Jan-Feb;  49(1): 17-20. Available
from:https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4770392/
Nakamura RA, Monti CR, Trevisan FA, Jacinto A. Radioterapia externa conformada 3D para o
carcinoma de prostata : experiéncia do Instituto do Radium de Campinas com 285 pacientes .
2009;42(2):75-82.

James B. Yu, Daniel Hamstra. POINT—Which Treatment Modality for

Localized Prostate Cancer Yields Superior Quality of Life Radiotherapy or Prostatectomy.
The  Oncology Journal  [Internet] 2017 Nov;  31(11). Avalaible  from:
http://www.cancernetwork.com/prostate-cancer/point-which-treatment-modality-localized-
prostate-cancer-yields-superior-quality-life-radiotherapy
D. Afonso-Jodo, L. Pacheco-Figueiredo, T. Antunes-Lopes, L.A. Morgado, V. Azevedo, L.
Vendeira, J. Silva, C. Martins-Silva. Cumulative incidence and predictive factors of radiation
cystitis in patients with localized prostate cancer. Actas Uroldgicas Espafiolas 2017. Available
from: http://www.elsevier.es/es-revista-actas-urologicas-espanolas-292-avance-resumen-la-
incidencia-acumulada-los-factores-S0210480617302176
American Cancer Society. Prostate Cancer Staging. TNM Classification for Prostate Cancer. 8
th Edition.2017. Available from: https://www.cancer.org/cancer/prostate-cancer/detection-
diagnosis-staging/staging.htmi
Radiation Oncology_Toxicity QUANTEC Available from:
https://en.wikibooks.org/wiki/Radiation_Oncology/Toxicity/ QUANTEC
Services H. Common Terminology Criteria for Adverse Events ( CTCAE ). 2017.
Radiation Oncology_Toxicity RTOG -.
Vitor P, Ribeiro F, Ribeiro R, Karolinne K, Torres D, Helen F, et al. Analise Clinica e
Epidemioldgica de 348 Casos de Adenocarcinoma Prostatico Atendidos em um Centro
Oncoldgico de Referéncia no Maranh&o , Brasil. 2013;59(4):513-21.
Morgado LA, Azevedo V, Vendeira L, Silva J. A. La incidencia acumulada y los factores
predictivos de la cistitis radica en pacientes con cancer de prdstata localizado. Actas Uroldgicas
Espafiolas. 2017. Available from: http://dx.doi.org/10.1016/j.acuro.2017.06.009
James M, Robinson B, Mclean G, Yi M, Williams S. Complications of curative radiation
treatment for early prostate cancer.Asia-Pacific Jou of Clin Oncol 2018;1-7. Available
from:https://onlinelibrary.wiley.com/doi/abs/10.1111/ajco.12839
Bedini N, Cicchetti A, Palorini F, Magnani T, Zuco V, Pennati M, et al. Clinical Study
Evaluation of Mediators Associated with the Inflammatory Response in Prostate Cancer
Patients Undergoing Radiotherapy. 2018. Available from:



16.

17.

18.

19.

20.

21.

27

https://www.hindawi.com/journals/dm/2018/9128128/

Donovan JL, Hamdy FC, Lane JA, Mason M, Metcalfe C, Walsh E, et al. Patient-Reported
Outcomes after Monitoring, Surgery, or Radiotherapy for Prostate Cancer. 2016;1425-37.

Gill A, Thomas J, Fox C, Kron T, Rolf A, Leahy M et al. Acute toxicity in prostate cancer
patients treated with and without image-guided radiotherapy . Radiation Oncology . 2011.
Available from: https://ro-journal.biomedcentral.com/articles/10.1186/1748-717X-6-145

Dias RS, Doutor T De, Profa O, Helena D, Comodo R, Roberto CP, et al. Radioterapia
conformacionada em cancer de prostata. Tese apresentada a Universidade Federal de S&o Paulo
— Escola Paulista de Medicina. 2011;

Delobel JB, Gnep K, Ospina JD, Beckendorf V, Chira C, Zhu C et al. Nomogram to predict
rectal toxicity following prostate cancer radiotherapy.Plos one. 2017; 12(6). Available from:
http://journals.plos.org/plosone/article?id=10.1371/journal.pone.0179845

Elefsky M1JZ, Evin EMJL, Unt MAH, Amada YOY, Hippy ALMS, Ackson ANJ, et al.
Incidence of late rectal and urinary toxicities after three dimensional conformal radiotherapy
and intensity modulated radiotherapy for localized prostate cancer. Int J Radiat Oncol Biol
Phys. 2008; 70(4): 1124-9.

Monti CR, Nakamura RA, Ferrigno R, Rossi A Jr, Kawakami NS, Trevisan FA. Salvage
conformal radiotherapy for biochemical recurrent prostate cancer after radical prostatectomy
Int Braz J Urol. 2006;32(4):416-26


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Monti%20CR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16953908
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Nakamura%20RA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16953908
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ferrigno%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16953908
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Rossi%20A%20Jr%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16953908
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kawakami%20NS%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16953908
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Trevisan%20FA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=16953908
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16953908

ANEXOS

28



6. Unidades e Instituigoes envolvidas (especificar)

UFMA/Imperatriz Curso: Medicina
Outras

7. Investigacao

x Retrospectiva Prospectiva

8. Materiais e Métodos (preencher mais de um se necessario)

Seres Humanos Animais

Laboratorial x Consulta de Prontuarios de pacientes
x Entrevistas e questionarios Tecidos, 6rgaos, fluidos organicos.

Empresas

Outros (especificar)

9. Cronograma de execuc¢ao da pesquisa

Inicio _13_/_04 /2018__ término  12_/04_/2019__

10. Observagoes

Sem observacao

11. Parecer da Comissio de Etica e Bioética




