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TRES PALAVRAS QUE ORGANIZAM O TRATAMENTO

CAPITULO 1

Trés palavras que organizam o tratamento

EM UMA FRASE

Antes da cirurgia, depois dela ou nas duas pontas: é assim que a equipe descreve o momento

em que a quimioterapia e a radioterapia entram no seu plano.

1.1 Antes de comecgar

Este guia é para quem tem cancer em algum ponto do aparelho digestivo e ouviu, numa
consulta recente, que a cirurgia nao viria sozinha e talvez nem fosse o primeiro passo do
tratamento. A quimioterapia pode comegar antes. As vezes a radioterapia entra junto. Fica
a pergunta: por que nessa ordem?

Cada tratamento tem um responséavel. A quimioterapia é prescrita pelo oncologista cli-
nico, e a radioterapia é planejada pelo radio-oncologista. Este livro foi escrito do lugar de
quem opera e participa da reunido em que a ordem do tratamento & decidida. Ele explica
a loégica. Nada do que esta aqui vale como receita: quem prescreve € o médico que acom-
panha vocé.

1.2 Como usar

Os cinco primeiros capitulos valem para qualquer 6rgéo. Os sete seguintes vao 6rgéo por
6rgéo, com um capitulo a mais para o reto, e cada um remete ao guia completo daquele
cancer. Os dois Gltimos tratam dos efeitos do tratamento e das perguntas para a consulta.
A Tabela 1.1 mostra onde esté cada assunto.
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TRES PALAVRAS QUE ORGANIZAM O TRATAMENTO

TABELA 1.1 — ONDE ESTA CADA ASSUNTO NESTE LIVRO

CAPITULO SUA PERGUNTA DE HOJE

1 O que querem dizer neoadjuvante, adjuvante e perioperatdria?
2 Por que tratar antes, se o tumor pode ser operado agora?

3 Quem decide a ordem do meu tratamento?

4 Por que esperar semanas entre o fim do tratamento e a cirurgia?
5 O tratamento prévio deixa a operagdo mais arriscada?

6 Tenho céncer de esdfago

7 Tenho cancer de estdbmago

8e9 Tenho céncer de reto

10 Tenho céncer de célon

n Tenho céncer de péncreas

12 Tenho metastase no figado

13 Que efeitos esperar, e quando procurar ajuda?

14 O que levar anotado para a consulta?

Uma adverténcia antes de seguir. Nada aqui substitui a consulta médica, e nenhum proce-
dimento tem resultado garantido. Este texto descreve o que costuma acontecer; quem

descreve 0 que vai acontecer com vocé é a equipe que examinou VOCcé.

1.3 O calendadrio em palavras

Na consulta, a ordem do tratamento chega em palavras técnicas. A Tabela 1.2 traduz as

trés principais e mais duas que aparecem em situagdes especificas.
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TRES PALAVRAS QUE ORGANIZAM O TRATAMENTO

TABELA 1.2 — AS PALAVRAS DO CALENDARIO E O QUE CADA UMA QUER DIZER

PALAVRA QUANDO O TRATAMENTO ACONTECE ONDE ELA APARECE NESTE LIVRO
Neoadju- Antes da cirurgia Quimiorradioterapia antes da
vante operag&o do eséfago (capitulo 6)
Adjuvante Depois da cirurgia Quimioterapia depois da opera-

¢ao do colon (capitulo 10)

Perioperato- Uma parte antes da cirurgia, outra depois dela Quimioterapia nas duas pontas da
ria operacao do estdmago (capitulo
7)
Neoadju- A radioterapia e a quimioterapia vém antes; em al- Radioterapia e quimioterapia an-
vante total guns esquemas, parte da quimioterapia fica para tes da operacéo do reto (capitulo
depois 8)

De conversdo  Antes, para tentar tornar operavel o que ainda nédo Metastases no figado (capitulo 12)
era

A lbégica por tras das palavras & de calendario. A quimioterapia circula pelo corpo inteiro,
enquanto a radioterapia age s6 na regido onde € aplicada. Quando uma delas vem antes
da cirurgia, encontra o tumor inteiro e ainda no lugar; depois da cirurgia, encontra apenas
0 que talvez tenha ficado para tras, pequeno demais para aparecer em qualquer exame.
Se a quimioterapia é dada durante as semanas de radioterapia, uma reforcando a outra, o
nome muda para quimiorradioterapia.

1.4 Seis drgaos, seis calendarios

O vocabulario € o mesmo para todos os 6rgéos, e o calendario muda de um para outro. A
Figura 1.3 relne os trés 6rgdos em que o tratamento costuma comecar antes da cirurgia.
Nos outros trés, que a Figura 1.4 mostra, a ordem depende mais de cada caso. Onde cada
6rgéo fica no corpo esta na Figura 1.5.
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QUIMIO E RADIO ANTES OU DEPOIS DA CIRURGIA TRES PALAVRAS QUE ORGANIZAM O TRATAMENTO

Esdfago, estdmago e reto: o calenddrio mais comum

Orgao Antes da cirurgia Cirurgia Depois da cirurgia

Quimiorradioterapia no
Eséfago carcinoma epidermoide;
quimioterapia no adenocarcinoma

Quimioterapia na rota das duas
pontas; imunoterapia se sobrou
tumor na pega

Quimioterapia, quatro ciclos

Radioterapia; quimioterapia
Reto toda ou em parte antes
(neoadjuvante total)

Quimioterapia s6 em alguns
esquemas

@ Estémago Quimioterapia, quatro ciclos

-

() Quimicterapia () com radioterapia @ cirurgia Em geral, nada

Elaborado pelo autor a partir de (EYCK et al,, 2021), (HOEPPNER et al., 2025), (KELLY et al.,
2021), (AL-BATRAN et al., 2019) e (BAHADOER et al.,, 2021).

FIGURA 1.3

O calendério mais comum nos trés 6érgdos em que o tratamento costuma comecar antes da cirurgia. Cada
linha & um érgao, e a coluna escura marca a operagao. E um mapa de orientagéo: a sequéncia de cada
pessoa sai da reunido da equipe e pode fugir do padréo.

Elaborado pefo autor a partir de (EYCK et al, 2021), (HOEPPNER et al, 2025), (KELLY et al, 2021), (AL-BATRAN et al, 2019) e
(BAHADOER et al, 2021)
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QUIMIO E RADIO ANTES OU DEPOIS DA CIRURGIA TRES PALAVRAS QUE ORGANIZAM O TRATAMENTO

Célon, pancreas e figado: o calenddrio mais comum

Orgéo Antes da cirurgia Cirurgia Depois da cirurgia

Em geral, nada; seis semanas de Quimioterapia se houver

Célon guimioterapia estao em estudo ganglios comprometidos
Quimioterapia, as vezes com . )
Pancreas radioterapia, sobretudo no caso Quimioterapia para quase todos,
pia por cerca de seis meses

limitrofe

Figado - :
‘g Quimioterapia nas duas pontas,
ms-?tasta‘se de ou para tornar operavel
intestino

Quimioterapia, quando o plano &
o das duas pontas

() Quimioterapia () com radioterapia @ cirurgia Em geral, nada

Elaborado pelo autor a partir de (ANDRE et al., 2009), (MORTON et al., 2023), (VERSTEIJNE et
al., 2022), (CONROY et al.,, 2018) e (NORDLINGER et al., 2013).

FIGURA 1.4

O calendério mais comum nos outros trés érgdos. No célon, o tratamento antes da cirurgia ainda esta em
estudo; no péncreas e no figado, ele entra para parte das pessoas.

Elaborado pelo autor a partir de (ANDRE et al, 2009), (MORTON et al, 2023), (VERSTEIJNE et al, 2022), (CONROY et al, 2018) e
(NORDLINGER et al, 2013)

Os seis érgaos deste guia

O figado entra por causa das metastases que chegam do intestino.

Esofago
Figado
Estdmago
Pancreas
Célon Colon
Reto

Prancha recortada e rotulada em portugués pelo autor; cores da ilustragao preservadas.
Adapted from Servier Medical Art (https://smart.servier.com), licensed under CC BY 4.0

FIGURA 1.5

Os seis 6rgéos de que este guia trata, no aparelho digestivo. Prancha recortada e rotulada em portugués
pelo autor.

Adapted from Servier Medical Art (https.//smart.servier.com), licensed under CC BY 4.0
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TRES PALAVRAS QUE ORGANIZAM O TRATAMENTO

O QUE OS ESTUDOS MOSTRAM

Cada palavra tem um ensaio que mostra o seu desenho. O britadnico MAGIC pds trés
ciclos de quimioterapia antes da operacéao e trés depois, contra a cirurgia direta, em
503 pessoas com adenocarcinoma do estdmago, da jungdo com o esdfago ou da
parte baixa do es6fago (CUNNINGHAM et al., 2006). Esse é o desenho perioperato-
rio. No holandés CROSS, 366 pessoas com céancer de esdfago ou da jungao foram
sorteadas entre a cirurgia isolada e cinco semanas de radioterapia com quimiotera-
pia semanal antes dela (EYCK et al,, 2021). Esse é o desenho neoadjuvante. No célon,
o MOSAIC s6 sorteou as suas 2.246 pessoas depois da retirada do tumor, para rece-
ber quimioterapia com ou sem oxaliplatina (ANDRE et al, 2009). Esse é o desenho
adjuvante.

Fonte: CUNNINGHAM et al, 2006; EYCK et al, 2021; ANDRE et al, 2009

PERGUNTE AO SEU MEDICO

e No meu plano, a quimioterapia vem antes da cirurgia, depois dela ou nas duas
pontas?

e A radioterapia faz parte do meu tratamento? Em que momento?

e Quem da equipe vai prescrever e acompanhar cada etapa?

Saber o nome do calendario ainda ndo explica por que alguém escolheria adiar uma ope-

racdo possivel. A razéo de tratar antes de operar vem a seguir, com o preco que ela cobra.
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POR QUE TRATAR ANTES DE OPERAR

CAPITULO 2

Por que tratar antes de operar

EM UMA FRASE

Operar primeiro parece o caminho mais curto. Em vdrios tumores do aparelho digestivo, tra-

tar antes rendeu mais, ao prego de semanas de tratamento e de efeitos colaterais.

2.1 A objec¢ao natural

As palavras do calendéario j& tém nome. Falta a pergunta que quase todo mundo faz em

voz baixa: se o tumor pode ser retirado agora, por que esperar?

A pressa tem fundamento. Tumor que cresce enquanto se espera é risco real, e nin-
guém propde adiar cirurgia sem motivo. Operar primeiro também tem légica propria, por-
que s6 depois da operagdo o patologista examina a peca inteira e informa com detalhe o
que havia ali. No célon, é esse raciocinio que ainda manda na maior parte dos casos. O ca-
pitulo 10 mostra por qué.

A virada vem de quatro razdes. A Figura 2.1 as resume.

Quatro razdes para tratar antes de operar

° OO © LI © I ° -

Encolher o tumor Chegar antes das Ver como a doenga Chegar inteiro ao
Um tumor menor sai células que sairam 1SaES tratamento
com mais folga, e a Células soltas no Aresposta ao Na recuperacao de uma
borda da pega tem sangue ou na linfa tratamento & uma operagao grande, a
mais chance de chegar n&o aparecem em informacao que nenhum quimioterapia costuma
livre de doenca. exame; s6 o exame de diagnostico pesar mais.

tratamento que da.

circula as alcanca.

O peso de cada razdo muda de érgdo para 6rgéo, e de pessoa para pessoa.

Elaborado pelo autor a partir de (CUNNINGHAM et al., 2006), (BAHADOER et al., 2021), (MORTON et
al, 2023) e (CONROY et al., 2021).

FIGURA 2.1

Quatro razdes para tratar antes de operar. Nem todas valem para todo tumor: o peso de cada uma muda
de 6rgéo para 6rgdo e de pessoa para pessoa.
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QUIMIO E RADIO ANTES OU DEPOIS DA CIRURGIA POR QUE TRATAR ANTES DE OPERAR

2.2 Quatro razoes

A primeira & encolher. Um tumor menor sai com mais folga, e a borda da pega tem mais
chance de chegar ao patologista livre de doenga, o que os cirurgiées chamam de margem
livre. A Figura 2.2 mostra esse encolhimento num tumor do reto.

FIGURA 2.2

Um tumor que encolheu com o tratamento feito antes da cirurgia, num desenho do reto em corte, visto de
lado. A esquerda, no diagndstico: o tumor, de superficie irregular, cresce na parede de tras do reto e chega
a gordura que envolve o intestino, onde se veem trés ganglios. A direita, depois do tratamento: no mesmo

ponto da parede resta uma area plana e esbranquigada, bem menor que o tumor, e os ganglios estdo me-

nores. llustragao didatica, que ndo representa uma pessoa real. A resposta varia de pessoa para pessoa, e

a equipe a mede nos exames de reavaliagéo.

llustragdo produzida pelo autor com auxilio de inteligéncia artificial

A segunda é chegar antes das células que ja sairam do tumor. No dia do diagnéstico, algu-
mas podem estar circulando no sangue ou na linfa, pequenas demais para aparecer em
qualquer exame. A Figura 2.3 mostra esse desprendimento. A cirurgia retira o que esta no

lugar. Contra o que ja viajou, s6 age o tratamento que circula pelo corpo inteiro.
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QUIMIO E RADIO ANTES OU DEPOIS DA CIRURGIA POR QUE TRATAR ANTES DE OPERAR

A célula que se solta antes do diagndstico

Uma célula isolada no sangue ou na linfa ndo aparece em nenhum exame de imagem. S6 o
tratamento que circula pelo corpo chega até ela.

Vasos que o tumor faz
crescer

Célula que se solta e entra
no vaso Célula do tumor circulando

no sangue

Prancha rotulada em portugués pelo autor; cores da ilustracao preservadas.

Adapted from Servier Medical Art (https://smart.servier.com), licensed under CC BY 4.0

FIGURA 2.3

Células do tumor que se soltam e entram num vaso. Nenhum exame de imagem enxerga uma célula isolada.
Prancha rotulada em portugués pelo autor.

Adapted from Servier Medical Art (https.//smart.servier.com), licensed under CC BY 4.0

A terceira &€ ver como a doenga se comporta. Um exame isolado é a fotografia de um mo-
tor parado. Alguns meses de tratamento, com exames repetidos, sdo o mapa desse motor
em movimento. Se o tumor encolhe, a equipe ganha uma informagéo que nenhum exame
de diagnéstico dé; se ele cresce durante o tratamento, a equipe descobre isso antes de
levar a pessoa a uma operacéao grande que talvez ndo ajudasse.

A quarta é chegar inteiro ao tratamento. Depois de uma cirurgia grande o corpo precisa
de semanas para se refazer, e a quimioterapia que vem nessa fase costuma pesar mais. O
Gréfico 2.4 mostra essa diferenga num ensaio com cancer de reto, contada na fase feita

depois da operagéo.
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QUIMIO E RADIO ANTES OU DEPOIS DA CIRURGIA POR QUE TRATAR ANTES DE OPERAR

Pessoas com evento sério na quimioterapia feita depois da cirurgia

Parte da quimioterapia antes Esquema tradicional
18 de 163 pessoas 36 de 158 pessoas
TN iR AR EREAEAR
i i A i ddRERAA
AR
11 em cada 100 23 em cada 100

Ensaio francés, cancer de reto. Cada figura cheia € uma pessoa com evento sério nessa fase. No
tratamento inteiro: 27 e 22 em cada 100, sem diferenga estatistica.

Elaborado pelo autor a partir de (CONROY et al,, 2021).

GRAFICO 2.4

Pessoas com algum evento adverso sério na fase de quimioterapia feita depois da cirurgia, em cada 100. A
esquerda, quem antecipou parte da quimioterapia; a direita, quem seguiu o esquema tradicional. No trata-
mento inteiro, os eventos sérios ficaram em cerca de 27 e 22 em cada 100, na mesma ordem, sem dife-
renga estatistica. Os nUmeros sdo de um ensaio com cancer de reto e ndo se transportam sem ajuste para
outros 6rgaos.

Elaborado pelo autor a partir de (CONROY et al, 2021)
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POR QUE TRATAR ANTES DE OPERAR

O QUE OS ESTUDOS MOSTRAM

No céancer de célon, onde a regra ainda & operar primeiro, um ensaio internacional
pos a ideia a prova em 1053 pessoas com tumor localmente avangado (MORTON et
al., 2023). O tumor sentiu o tratamento: nas pegas de quem recebeu seis semanas
de quimioterapia antes da operacéo, ele tinha encolhido de forma marcada, e
quanto maior a regressaéo, menor foi a chance de a doenca voltar. A retirada saiu
completa ao microscédpio em 94 de cada 100 operados desse grupo, contra 89 no
grupo operado primeiro. Houve prego também ali. Em cerca de 4 de cada 100 pes-
soas tratadas antes, o intestino deu sinais de obstrucédo durante essas semanas, e a
operacéo precisou ser antecipada.

O dado de tolerancia vem do reto, num ensaio francés com 461 pessoas (CONROY
et al, 2021). No grupo tradicional, seis meses de quimioterapia vinham depois da
operagao. O outro grupo recebeu seis ciclos antes e trés meses depois. Contada sé
a fase feita depois da cirurgia, 36 das 158 pessoas do grupo tradicional tiveram al-
gum evento adverso sério, contra 18 das 163 que tinham antecipado parte do trata-
mento. Na soma do tratamento inteiro, a vantagem sumiu: eventos sérios em cerca
de 27 de cada 100 no grupo que antecipou e em 22 de cada 100 no tradicional, sem
diferenga estatistica, isto &, dentro do que o acaso explica.

Fonte: MORTON et al, 2023 CONROY et al, 2021

O preco da estratégia existe: semanas de tratamento, com efeitos que as vezes adiam a
data marcada, e em poucas pessoas um tumor que fecha a passagem antes da cirurgia.
Esses efeitos e os sinais que ndo esperam estdo no capitulo 13.

PERGUNTE AO SEU MEDICO
¢ No meu caso, qual destas razdes pesou mais para tratar antes?
e O que vocés esperam ver nos exames depois do tratamento prévio?

e Se o tumor nao responder, qual & o plano?

Quem pesa essas quatro razdes para cada pessoa é um grupo, e a ordem do tratamento
sai da reunidao em que ele se senta a mesa.
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CAPITULO 3

QUEM DECIDE A ORDEM: A REUNIAO DA EQUIPE

Quem decide a ordem: a reuniao da equipe

EM UMA FRASE

3.1 Amesa

resposta. O plano é revisto a cada exame novo.

A ordem do seu tratamento sai de uma reunido em que cada profissional traz um pedago da

As quatro razbes para tratar antes de operar ndo se aplicam sozinhas. Alguém precisa

pesa-las diante dos seus exames e da sua salde de hoje. Esse alguém & uma reuniao.

Os hospitais a chamam de reunido multidisciplinar. Em muitos servigos, o nome é reu-

nido de tumor. Diante das mesmas imagens e das mesmas |dminas sentam-se o cirurgiao,

o oncologista clinico, o radio-oncologista, o radiologista e o patologista, e conforme o 6r-

gdo entram também o endoscopista e a equipe de nutrigdo. A Figura 3.1 mostra a pergunta

que cada um responde.

A mesa da reunifio: cada profissional traz uma pergunta

Cirurgiao

O que pode ser
retirado, por qual
via e com que risco?

~

Oncologista
clinico

A quimioterapia
entra? Antes, depois
ou nas duas pontas?

J

-

J

Radio-oncologista
A radioterapia ajuda
neste caso? Em que
momento?

~

S

Radiologista

O que as imagens
mostram, e com que
seguranca?

(C

O seu caso: exames, bidpsia,

laudos e a sua saude de hoje

Patologista
Que tumor é esse, e
como ele respondeu?

~

Endoscopista
O gue a endoscopia
mostrou por dentro?

~

J

Nutricdo e
enfermagem
Como preparar o
corpo para cada
etapa?

~

FIGURA 3.1

Elaborado pelo autor.

_____________________

Como um GPS
Cada exame novo

I
1
]
i
| recalcula a rota do
| plano.

!

1

_____________________

A mesa da reunido multidisciplinar e a pergunta que cada profissional traz para ela. A composigao varia
conforme o érgéo e o hospital.
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QUEM DECIDE A ORDEM: A REUNIAO DA EQUIPE

A reunido funciona como um GPS que recalcula a rota. O plano inicial & tragado com os

dados de hoje, e quando chega o exame de reavaliagdo a rota & recalculada com o que ele

mostrou. Mudar de plano no meio do caminho ndo quer dizer que alguém errou antes. A

decisédo acompanhou a doenga.

3.2 Quem responde por qué

Cada etapa tem um responsavel. Vale saber quem é quem antes de telefonar com uma

davida, porque a quimioterapia é prescrita e acompanhada pelo oncologista clinico, en-

quanto a radioterapia é planejada e acompanhada pelo radio-oncologista. Ao cirurgido

cabe dizer o que pode ser retirado e com que risco. A Tabela 3.2 pde essa divisdo por

escrito.

TABELA 3.2 — QUEM FAZ O QUE NO TRATAMENTO COMBINADO

PROFISSIO-
NAL

Oncologista
clinico
Radio-
oncologista

Cirurgiao

Radiologista

Patologista

Nutrigdo e
enfermagem

O QUE ELE DECIDE OU FAZ

Indica, prescreve e acompanha
a quimioterapia e a
imunoterapia

Indica, planeja e acompanha a
radioterapia

Diz o que pode ser retirado, por
qual via e com que risco; opera

Lé as imagens e mede o tumor
antes do tratamento e depois
dele

Confirma o tipo do tumor e
mede a resposta na peca
retirada

Preparam o corpo e orientam
os cuidados de cada etapa

PROCURE QUANDO

Febre: pronto-socorro ou 192 (capitulo 13); diarreia,
vémito ou outro efeito da quimioterapia: a equipe de
oncologia

Pele irritada, ardéncia ao urinar ou diarreia durante a
radioterapia

Davidas sobre a data, o preparo e a recuperacéo da
operagéo

Por meio da sua equipe, que recebe o laudo

Por meio da sua equipe, que recebe o laudo

Perda de peso, dificuldade para comer, davidas de
cuidado
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QUEM DECIDE A ORDEM: A REUNIAO DA EQUIPE

O QUE OS ESTUDOS MOSTRAM

A reunido consome horas de varios profissionais, e por isso foi posta a prova. Ela
muda o plano? Uma revisdo de 2021 respondeu que sim, numa proporgao que variou
muito de um servigo para outro: de menos de 2 a perto de 60 em cada 100 casos
discutidos (KOCO et al, 2021). Dos 41 estudos reunidos, 21 eram de cancer colorretal.
Doze encontraram ganho de sobrevida com a reuniéo. Trés ndo viram diferenga. Uma
revisdo de revisdes, publicada um ano antes com base em cinco revisdes sistemati-
cas, desenhou um quadro parecido (SPECCHIA et al., 2020): a sobrevida nem sem-
pre melhorou, e o que apareceu com mais consténcia foi um estadiamento mais

cuidadoso e, na maioria das vezes, um tratamento mais bem indicado.

Fonte: KOCO et al, 2021: SPECCHIA et al,, 2020

Chegar a consulta sabendo que essa reunido existe muda o que vocé pergunta. Em vez da
opinido isolada de cada profissional, pergunte o que o grupo concluiu e onde houve
discordancia.

PERGUNTE AO SEU MEDICO
e O meu caso foi discutido em reunido multidisciplinar? Quando?
e Houve discordancia? Sobre o qué?

e Quando o caso volta a reunido, e com qual exame?

Decidido que o tratamento vem antes, fica um espaco vazio no calendério, entre a Gltima

sessdo e a cirurgia, e esse intervalo tem tarefas proprias.
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O INTERVALO ENTRE O TRATAMENTO E A CIRURGIA

CAPITULO 4

O intervalo entre o tratamento e a cirurgia

EM UMA FRASE

As semanas entre o fim da quimioterapia ou da radioterapia e a operagdo fazem parte do tra-

tamento. Elas servem para o corpo se refazer e para o tumor terminar de responder.

4.1 O que acontece nessas semanas

A reunido da equipe marca a data da cirurgia a uma certa distancia da Gltima sessao de
tratamento. Para quem esta ansioso, essas semanas parecem tempo perdido, mas elas
cumprem duas tarefas.

O corpo precisa se recuperar. O tratamento derruba por um tempo as defesas do san-

gue e a disposicao, e operar no meio dessa baixa aumenta o risco.

Enquanto isso, o tumor continua respondendo, sobretudo depois da radioterapia, cujo
efeito segue por algumas semanas apds a Ultima aplicagao.

No fim do intervalo vem a reavaliagéo: novos exames medem a resposta, e o0 caso volta

a reunido antes de a data ser confirmada. A Figura 4.1 pde essas tarefas em ordem.
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QUIMIO E RADIO ANTES OU DEPOIS DA CIRURGIA O INTERVALO ENTRE O TRATAMENTO E A CIRURGIA

O intervalo entre o tratamento e a cirurgia

Ultima sessao Recuperacéo Resposta Reavaliagao Cirurgia

fim da as defesas do o tumor continua a novos exames e o na data confirmada
quimioterapia ou sangueea responder caso de volta a pela equipe
da radioterapia disposigao voltam reuniao

O que dois ensaios de cancer de reto compararam

0 2 4 6 8 10 12
Radioterapia curta B 2 scmana seguinte
ensaio sueco N - 2 § semanas depois
Quimiorradioterapia @ 7 semanas

ensaio frances 1 semanas @

semanas depois do fim do tratamento

Em outros érgaos o intervalo € outro; a data de cada pessoa é definida pela equipe.
Elaborado pelo autor a partir de (ERLANDSSON et al., 2017) e (LEFEVRE et al., 2016).

FIGURA 4.1

O que acontece entre a Ultima sessdo de tratamento e a cirurgia. Em cima, as tarefas do intervalo; embaixo,
os intervalos que dois ensaios de cancer de reto compararam. A duracdo certa para cada pessoa é defi-
nida pela equipe.

Elaborado pelo autor a partir de (ERLANDSSON et al, 2017) e (LEFEVRE et al, 2016)

4.2 Nem cedo demais, nem tarde demais

O intervalo tem um ponto de equilibrio. Operar logo depois da radiagédo pode encontrar os
tecidos ainda inflamados. Esperar demais também cobra o seu prego, porque a regiéo ir-
radiada tende a ficar mais firme com o passar das semanas e a retirada fica mais traba-
Ihosa. Dois ensaios de cancer de reto mediram os dois lados dessa conta. O Grafico 4.2
pde os nimeros lado a lado.
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O INTERVALO ENTRE O TRATAMENTO E A CIRURGIA

Esperar ajuda, até certo ponto: complicages em cada 100 operados

Ensaio sueco: radioterapia curta Ensaio francés: quimiorradioterapia
712 das 840 pessoas do ensaio 265 pessoas sorteadas

Cirurgia na semana seguinte (188 de 357) Cirurgia em 7 semanas
B 52 - cada 100 B 2 - cada 100

Cirurgia semanas depois (144 de 355) Cirurgia em 11 semanas

_ 40,6 em cada 100 B ;25 o cadai00

No ensaio sueco, os percentuais foram calculados das fragdes publicadas.
Elaborado pelo autor a partir de (ERLANDSSON et al., 2017) e (LEFEVRE et al., 2016).

GRAFICO 4.2

Complicagées depois da operacao, em cada 100 pessoas, conforme o intervalo. A esquerda, radioterapia
curta com cirurgia na semana seguinte ou algumas semanas depois; a direita, quimiorradioterapia com ci-
rurgia em 7 ou em 11 semanas. No ensaio sueco os percentuais foram calculados a partir das fragées
publicadas.

O QUE OS ESTUDOS MOSTRAM

Um ensaio sueco sorteou 840 pessoas com cancer de reto entre esquemas de radi-
oterapia e intervalos diferentes até a cirurgia (ERLANDSSON et al.,, 2017). A volta do
tumor na bacia ficou parecida em todos os bracos. A diferenga estava nas compli-
cacodes. Na radioterapia curta, com os dois sorteios do ensaio somados, operar al-
gumas semanas depois deu complicagdo em 144 de 355 pessoas, cerca de 41 em
cada 100, enquanto operar na semana seguinte deu complicagédo em 188 de 357,
cerca de 53 em cada 100.

O outro lado da conta veio de um ensaio francés que sorteou 265 pessoas para a
operacéo 7 ou 11 semanas depois da quimiorradioterapia (LEFEVRE et al., 2016). A
espera longa cobrou caro. Houve complicagédo em cerca de 45 de cada 100 opera-
dos, contra 32 com a espera curta, sobretudo as clinicas, que os autores separaram
das cirurgicas. O tecido gorduroso que envolve o reto saiu inteiro em cerca de 79 de
cada 100 pecas, contra 90, e os autores apontaram que esperar mais pode dificultar
a retirada. Em troca, as pecas sem tumor vivo quase ndo mudaram: 15 de cada 100
com a espera curta e 17 com a longa, diferenga que o acaso explica.

Fonte: ERLANDSSON et al, 2017; LEFEVRE et al, 2016

Esses nimeros valem para o reto. Em outros érgédos o intervalo é outro. Nenhum deles é

um prazo para vocé controlar em casa: a data sai da equipe.
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O INTERVALO ENTRE O TRATAMENTO E A CIRURGIA

PERGUNTE AO SEU MEDICO
e Quantas semanas vai haver entre a Ultima sessao e a cirurgia, e por qué?

e O que eu posso fazer nessas semanas para chegar mais forte a operacéo?

Passado o intervalo, vem a operagao, e com ela a dlvida sobre o que o tratamento prévio
mudou no trabalho de quem opera.
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O QUE MUDA NA OPERAGCAO DEPOIS DO TRATAMENTO PREVIO

CAPITULO 5

O que muda na operacao depois do trata-
mento prévio

EM UMA FRASE

A operagdo que vem depois do tratamento segue a mesma logica da que viria sem ele. Nos en-
saios citados aqui, as complicagdes ndo aumentaram por causa do tratamento prévio.

5.1 A duvida de quem vai ser operado

Terminado o intervalo, a pergunta muda de lugar. Quem passou meses em tratamento
quer saber se a cirurgia vai ficar mais dificil, ou mais arriscada, por causa dele.

A pergunta tem razédo de ser. A radioterapia muda os tecidos da regido tratada, e a qui-
mioterapia deixa o corpo mais cansado por um tempo. Mesmo assim, 0s ensaios que
compararam os dois caminhos ndo encontraram mais complicagdes cirGrgicas no grupo

tratado antes. O Gréafico 5.2 reUne trés desses resultados.

5.2 O que muda e o que fica como estava

A Figura 5.1 separa as duas colunas. Na coluna do que fica como estava estéd a propria
operagao: o que se retira e a forma de refazer o caminho do alimento costumam seguir a
mesma légica que seguiriam sem o tratamento, e os guias de cada 6rgdo descrevem essa

parte.

Na coluna do que muda estdo o tempo e a leitura do resultado. O calendario fica mais
longo. O laudo da peca passa a trazer uma medida nova: quanto do tumor foi destruido
pelo tratamento. Quando o patologista ndo encontra tumor vivo, o nome € resposta pato-
I6gica completa. Dai a letra y que as vezes aparece antes do estadiamento no laudo. Ela

avisa que a medida foi feita depois do tratamento prévio.
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QUIMIO E RADIO ANTES OU DEPOIS DA CIRURGIA

O QUE MUDA NA OPERAGCAO DEPOIS DO TRATAMENTO PREVIO

O que o tratamento prévio muda na cirurgia, e o que fica como estava

O que muda

- O calendério fica mais longo

= Aregiao irradiada muda; espera longa

-

e

O que fica como estava
- O que se retira segue a mesma logica

» A forma de refazer o caminho do alimento

demais deixa a retirada mais trabalhosa costuma ser a mesma

- Nos ensaios citados, as complicagdes néo
aumentaram

= O laudo mede quanto do tumor foi destruido
(o y antes do estadiamento)

- O preparo e a recuperagdo seguem o guia de
cada orgao

« Os tumores retirados costumam ser menores

\ J S

Elaborado pelo autor a partir de (CUNNINGHAM et al., 2006), (VAN DONGEN et al.,, 2022) e
(LEFEVRE et al., 2016).

FIGURA 5.1
O que o tratamento prévio muda na cirurgia e o que ele deixa como estava. A figura vale para a maioria dos
casos; a sua equipe diz se 0 seu é excegéo.

Elaborado pelo autor a partir de (CUNNINGHAM et al, 2006), (VAN DONGEN et al, 2022) e (LEFEVRE et al, 2016)

Complicacgées da operagdo com e sem tratamento prévio

Pancreas: fistula
mesmaos operados

Estémago: complicagbes
503 sorteados

Pancreas: complicagdes
graves

Quimioterapia antes 66 x 98 operados Quimiorradioterapia antes

-

Operacao direta

B8

Quimiorradioterapia antes l 0

Operacao direta

Em cada 100 operados. Cada painel vem de uma medida diferente; no pancreas, as complicagdes
graves nao tiveram diferenca estatistica.

Elaborado pelo autor a partir de (CUNNINGHAM et al,, 2006) e (VAN DONGEN et al., 2022).

Operacéo direta

. 9,2

GRAFICO 5.2

Complicagdes depois da operagao, em cada 100 operados, com e sem tratamento prévio. Os trés pares
vém de dois ensaios, um de estdmago e um de pancreas, e medem coisas diferentes: cada par s6 se com-
para com ele mesmo.

Elaborado pelo autor a partir de (CUNNINGHAM et al, 2006) e (VAN DONGEN et al, 2022)
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O QUE MUDA NA OPERAGCAO DEPOIS DO TRATAMENTO PREVIO

O QUE OS ESTUDOS MOSTRAM

Nas pecas do ensaio britanico MAGIC, os tumores das pessoas tratadas antes eram
menores e estavam em estagio menos avangado (CUNNINGHAM et al., 2006). A
operagao nao ficou mais arriscada por isso. Houve complicagdo em 46 de cada 100
operados do grupo tratado antes e em 45 de cada 100 dos operados direto, e o nU-
mero de mortes nos 30 dias depois da cirurgia foi parecido. No péncreas, a fistula,
que é o vazamento da costura do pancreas, ndo apareceu em nenhum dos 66 ope-
rados depois de quimiorradioterapia numa analise do ensaio holandés PREOPANC;
entre os 98 operados direto, ela atingiu 9 de cada 100 (VAN DONGEN et al., 2022).
Somadas, as complicagdes graves ficaram em cerca de 38 e 31 em cada 100, na
mesma ordem, sem diferenca estatistica.

Fonte: CUNNINGHAM et al, 2006, VAN DONGEN et al, 2022

PERGUNTE AO SEU MEDICO

e O tratamento que eu fiz muda a operagao que vocés vao fazer?

e O laudo da peca vai dizer quanto o tumor respondeu? Posso vé-lo?

As prbéximas péginas vao 6rgéo por 6rgéo, a comecgar pelo eséfago, onde duas rotas até a
operagao disputam a preferéncia.
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ESOFAGO: QUIMIORRADIOTERAPIA OU QUIMIOTERAPIA

CAPITULO 6

Esofago: quimiorradioterapia ou
quimioterapia

EM UMA FRASE

No eséfago, o tumor localmente avangado quase sempre recebe tratamento antes da opera-
¢do. Qual tratamento depende do tipo de célula do tumor.

6.1 Duas rotas até a mesma operagao

Se a operagdo em si segue a mesma légica depois do tratamento prévio, no eséfago o que
se discute é o caminho até ela. Duas rotas tém evidéncia forte. O tipo de célula do tumor

decide qual entra.

A primeira é a quimiorradioterapia antes da cirurgia. Sdo cinco semanas de radioterapia
com quimioterapia semanal. Depois, uma pausa. Entéo, a operagéo. A segunda rota é a
quimioterapia perioperatéria, sem radioterapia: uma etapa vem antes da cirurgia, a outra
vem depois dela. A Figura 6.1 desenha as duas, e a Tabela 6.2 resume o0s ensaios que sus-
tentam cada uma.

Esdfago: duas rotas até a mesma operagio

Quimiorradioterapia antes — ensaio CROSS; padrao no carcinoma epidermoide
Quimiorradioterapia: cinco

e I I ,
: P . . 1 Imunoterapia, se sobrou ;

. Pausa e reavaliagéo . Cirurgia : :

semanas | ! i tumor na pecga :

\ o S — - B e o e oo Co o ce ]

Quimioterapia nas duas pontas — esquema FLOT, ensaio ESOPEC; no adenocarcinoma

I ST T 3
Quimioterapia ]: Pausa e reavaliagao [ Quimioterapia

() Quimioterapia () Quimiorradioterapia @ ciurgia  {Tpausa (U

: Imunoterapia

Comprimento das faixas aproximado. Qual rota entra depende do tipo de célula do tumor.

Elaborado pelo autor a partir de (EYCK et al,, 2021), (HOEPPNER et al., 2025) e (KELLY et al,,
2021).

FIGURA 6.1

As duas rotas até a cirurgia do eséfago. Em cima, quimiorradioterapia antes da operagao; embaixo, quimio-
terapia nas duas pontas. O comprimento das faixas é aproximado e serve para comparar a ordem das
etapas.
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ESOFAGO: QUIMIORRADIOTERAPIA OU QUIMIOTERAPIA

TABELA 6.2 — DOIS ENSAIOS QUE DEFINEM A SEQUENCIA DO TRATAMENTO

ENSAIO HOLANDES CROSS, RESULTADOS ENSAIO ALEMAO ESOPEC, PUBLICADO EM

DE DEZ ANOS 2025
Quem 366 pessoas com tumor do es6fago ou 438 pessoas com adenocarcinoma do eso-
participou da jungao com o estébmago fago passivel de retirada
O que foi Quimiorradioterapia antes da cirurgia x Quimioterapia antes da cirurgia, retomada
comparado cirurgia isolada depois dela (esquema FLOT) x quimiorradi-

oterapia antes da cirurgia

Principal Em 10 anos, 38 vivos em cada 100 com o Em 3 anos, 57 vivos em cada 100 com o es-

resultado tratamento prévio, contra 25 em cada quema FLOT, contra 51 em cada 100 com a
100 com cirurgia isolada quimiorradioterapia

Tempo de Mediana de 147 meses Mediana de 55 meses

acompanha-

mento

O que o en- N&o compara entre si os dois esquemas Incluiu apenas adenocarcinoma; nao se

saio hao modernos aplica ao carcinoma epidermoide

responde

6.2 O tipo de célula decide

No adenocarcinoma, o ensaio alemao comparou as duas de frente e encontrou mais pes-
soas vivas em trés anos com a quimioterapia perioperatéria. No carcinoma epidermoide, a
quimiorradioterapia antes da operagéo segue como padréo: aquele ensaio n&do incluiu o
tipo epidermoide, e o resultado nao se transporta para ele. Quem escolhe é a equipe. O
laudo da biépsia fica na mesa. O Grafico 6.3 mostra, pessoa por pessoa, o resultado de
dez anos do ensaio holandés.
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QUIMIO E RADIO ANTES OU DEPOIS DA CIRURGIA ESOFAGO: QUIMIORRADIOTERAPIA OU QUIMIOTERAPIA

Eséfago: vivos dez anos depois, em cada 100 pessoas

Quimiorradioterapia antes da cirurgia Cirurgia isolada
ensaio CROSS 366 pessoas sorteadas no total
I FE RN i iR EEREEAGE
EE R AR EREAR i AR EAEAEAA
REEEEEEEAEE i 2 EEa
iddadaaii
38 em cada 100 25 em cada 100

Cada figura cheia & uma pessoa viva em dez anos. Acompanhamento mediano de 147 meses.

Elaborado pelo autor a partir de (EYCK et al.,, 2021).

GRAFICO 6.3

Pessoas vivas dez anos depois, em cada 100, no ensaio holandés CROSS. A esquerda, quem recebeu quimi-
orradioterapia antes da cirurgia; a direita, quem foi operado sem tratamento prévio.

Elaborado pelo autor a partir de (EYCK et al, 2021)

A histéria ndo termina na operagdo. Quando a pega mostra tumor que sobreviveu a quimi-
orradioterapia, existe hoje um tratamento com imunoterapia depois da cirurgia, estudado
exatamente nessa situacgéao. A indicagao é do oncologista clinico.
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ESOFAGO: QUIMIORRADIOTERAPIA OU QUIMIOTERAPIA

O QUE OS ESTUDOS MOSTRAM

No ensaio holandés, havia em dez anos 13 pessoas vivas a mais em cada 100 no
grupo tratado antes, vantagem que nao encolheu com o tempo (EYCK et al,, 2021). O
tratamento prévio reduziu as mortes pelo cancer e a volta do tumor na regido ope-
rada, enquanto a volta s6 a distancia ficou parecida nos dois grupos. Restrito ao
adenocarcinoma, o ensaio alemao pds 221 pessoas na quimioterapia das duas pon-
tas e 217 na quimiorradioterapia (HOEPPNER et al., 2025). Houve preco. Efeitos cola-
terais de grau 3 ou mais, os intensos na escala de 1a 5 que os estudos usam, apare-
ceram em cerca de 58 de cada 100 no primeiro grupo; no segundo, em 50. A morta-
lidade em 90 dias depois da operagao, por outro lado, foi menor com a quimiotera-
pia das duas pontas: cerca de 3 contra 6 em cada 100.

Um terceiro ensaio olhou para quem ainda tinha tumor na pega depois da quimi-
orradioterapia e sorteou 794 pessoas entre a imunoterapia e o placebo, um produto
sem agdo com a mesma aparéncia (KELLY et al., 2021). Efeitos de grau 3 ou 4 atribui-
dos ao remédio apareceram em 13 de cada 100, contra 6 com o placebo. Em troca, o
tempo em que metade do grupo seguia sem a doencga de volta foi de 22,4 meses

com a imunoterapia e de 1,0 com o placebo.

Fonte: EYCK et al, 2021; HOEPPNER et al, 2025; KELLY et al, 2021

Para a operagdo do esbfago e a recuperacao, o volume desta série dedicado ao cancer de
esdfago traz o passo a passo.

PERGUNTE AO SEU MEDICO
e O meu tumor é adenocarcinoma ou carcinoma epidermoide?
e Qual das duas rotas foi indicada para mim, e por qué?

e Se a pega mostrar tumor depois do tratamento, esta previsto algum tratamento
depois da cirurgia?

No estdmago, a légica é parecida, mas uma das rotas sai de cena e sobra a quimioterapia
perioperatéria, dividida em duas metades.
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ESTOMAGO: A QUIMIOTERAPIA PERIOPERATORIA

CAPITULO 7

Estomago: a quimioterapia perioperatoria

EM UMA FRASE

No cdancer de estomago localmente avangado, a quimioterapia costuma vir em duas metades,
com a operagdo no meio. Nos ensaios que definiram essa sequéncia, a radioterapia ndo fazia
parte do plano.

7.1 Metade antes, metade depois

No esbéfago, a escolha era entre duas rotas. No estdmago, a rota mais estudada é uma sé.
A Figura 7.1 mostra o calendéario do esquema usado no ensaio alemao FLOT4: quatro ciclos
de duas semanas antes da operagao e outros quatro depois dela, separados pelo intervalo

de recuperacéo.

Estdmago: metade antes, metade depois

Quimioterapia perioperatéria — ensaio FLOT4; cada ciclo dura duas semanas

Ciclo Ciclo Ciclo
6 7 8

Ciclo Ciclo Ciclo Ciclo

SN Cirurgia iRecu era
1 2 3 4 | : : i Bl

() Quimioterapia @@ cirurgia | Pausa ourecuperagéo

Intervalos aproximados. Quem ajusta cada data & o oncologista clinico.
Elaborado pelo autor a partir de (AL-BATRAN et al., 2019).

FIGURA 7.1

O calendario da quimioterapia perioperatéria no cancer de estdmago, como no ensaio FLOT4. O intervalo
entre as etapas é aproximado; a sua equipe ajusta cada data.

Nos tumores localmente avancados, a quimioterapia costuma vir primeiro. Os muito inici-
ais seguem outro caminho. Ele esta no guia desta série sobre o cancer de estdmago, que
trata também da gastrectomia (a retirada do estébmago no todo ou em parte) e da vida

depois dela.
O Gréafico 7.2 mostra o ganho medido por um ensaio mais antigo.

A ordem pede um cuidado da sua parte. Os ciclos antes da cirurgia costumam tirar o
apetite, e o estdbmago doente ja aceita menos comida. Manter o peso nesse periodo faz

parte do preparo para a operagao, e o capitulo 13 volta a esse ponto.
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ESTOMAGO: A QUIMIOTERAPIA PERIOPERATORIA

Estdmago: vivos cinco anos depois, em cada 100 pessoas

Quimioterapia nas duas pontas Cirurgia direta
250 pessoas sorteadas 253 pessoas sorteadas
AE R A AERERR i AR A ERERER
ia R RAAAEEER i A i ddRERAA
I FE RN iAQ
I E RN RN
36 em cada 100 23 em cada 100

Cada figura cheia € uma pessoa viva em cinco anos. O ensaio incluiu também tumores da juncao e
da parte baixa do es6fago; os esquemas mudaram desde entéo.

Elaborado pelo autor a partir de (CUNNINGHAM et al., 2006).

GRAFICO 7.2

Pessoas vivas cinco anos depois, em cada 100, no ensaio britdnico MAGIC, que comparou a quimioterapia
nas duas pontas da cirurgia com a cirurgia direta em tumores do estdmago, da jungdo com o esdfago e da
parte baixa do es6fago. Os esquemas mudaram desde entdo; o grafico mostra o ganho medido naquele
ensaio.

O QUE OS ESTUDOS MOSTRAM

Um ensaio britanico, o MAGIC, testou a ideia contra a cirurgia sozinha em pessoas
com adenocarcinoma do estémago, da jungéo com o esdfago ou da parte baixa do
esdfago, um grupo mais largo que o deste capitulo (CUNNINGHAM et al,, 2006). Em
cinco anos, estavam vivas 36 de cada 100 pessoas do grupo tratado nas duas pon-

tas e 23 de cada 100 do grupo operado direto, como mostra o Grafico 7.2.

Treze anos depois da publicacdo do MAGIC, o alemé&o FLOT4 comparou dois es-
quemas da mesma estratégia em 716 pessoas com tumor do estémago ou da jun-
cao com o esodfago (AL-BATRAN et al., 2019). O esquema de quatro remédios n&o
cobrou mais, ja que as internagdes por efeito toxico ficaram em torno de 25 de cada
100 em cada brago e os eventos adversos sérios atribuidos ao tratamento atingiram
27 de cada 100 nos dois. Rendeu tempo de vida. A sobrevida mediana, o tempo em
que metade do grupo ainda estava viva, foi de 50 meses com o esquema novo e de

35 com o anterior.

Fonte: CUNNINGHAM et al, 2006, AL-BATRAN et al, 2019
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ESTOMAGO: A QUIMIOTERAPIA PERIOPERATORIA

PERGUNTE AO SEU MEDICO

e O meu tumor é inicial ou localmente avangado?
e Quantos ciclos estdo previstos antes da operacéo, e quantos depois?

e Quem vai acompanhar o meu peso durante a quimioterapia?

No reto, a radioterapia volta ao centro, e quase todo o tratamento pode vir antes da ope-
ragdo por uma razao de anatomia.
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RETO: QUANDO QUASE TODO O TRATAMENTO VEM ANTES

CAPITULO 8

Reto: quando quase todo o tratamento vem
antes

EM UMA FRASE

O reto fica dentro da bacia, cercado de osso. Tratar a bacia antes de operar diminui a chance

de a doenga voltar ali.

8.1 Por que o reto é diferente

Os ensaios da quimioterapia perioperatéria do estbmago deixaram a radioterapia de fora.
No reto, ela estad no centro. O reto fica num espago estreito, e a borda lateral da peca
passa perto da parede da bacia; quando o tumor encosta nessa borda, a cirurgia sozinha
pode deixar células para trés num lugar onde ndo had margem para tirar mais. A radiotera-

pia prévia trata esse espago antes da operagéo.

Nem todo mundo precisa dela. Tumor pequeno e distante da borda costuma ir direto
para a cirurgia. A radioterapia tem dois esquemas consagrados, que a Tabela 8.2 pde lado

a lado.

8.2 A terapia neoadjuvante total

Durante anos, a sequéncia comecgava pela quimiorradioterapia e seguia pela cirurgia, dei-
xando a quimioterapia para o fim, quando muitas pessoas chegavam fracas, recém-ope-
radas e as vezes com um estoma novo, a abertura do intestino na barriga por onde as fe-
zes saem para uma bolsa. A terapia neoadjuvante total leva essa quimioterapia para antes
da operacgéo: inteira em alguns esquemas, em parte em outros. A Figura 8.1 compara as ro-
tas testadas, e o Grafico 8.3 pde em pessoas o resultado dos dois ensaios que as

testaram.
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Tradicional

RETO: QUANDO QUASE TODO O TRATAMENTO VEM ANTES

Reto: trés rotas até a cirurgia

— quimioterapia deixada para depois

p

\

Quimiorradioterapia (5 a 6
semanas)

RAPIDO - radioterapia curta seguida de quimioterapia

Quimicterapia J

Radio curta ][

Quimioterapia

PRODIGE 23

— quimioterapia antes da quimiorradioterapia

-~

\

Quimioterapia: seis
ciclos

Quimiorradioterapia

D Quimioterapia

FIGURA 8.1

(") Radioterapia

() Quimiorradioterapia

Quimioterapia:
trés meses

Cirurgia

@ cirurgia

__, Pausa

Comprimento das faixas aproximado; cada esquema é definido pela equipe.
Elaborado pelo autor a partir de (BAHADOER et al., 2021) e (CONROY et al., 2021).

Trés rotas até a cirurgia do reto. Em cima, o esquema tradicional; no meio, radioterapia curta seguida de
quimioterapia, como no ensaio RAPIDO; embaixo, quimioterapia seguida de quimiorradioterapia, como no
ensaio PRODIGE 23. O comprimento das faixas é aproximado.

TABELA 8.2 — RADIOTERAPIA CURTA E RADIOTERAPIA LONGA, LADO A LADO

CURTA (CINCO APLICAGCOES) LONGA (CINCO A SEIS SEMANAS)

Duracgéo

Quimiotera-
pia junto

Encolhimento
do tumor an-
tes da
cirurgia

Deslocamen-
tos atéo
servigo

Costuma ser
preferida
quando

Cerca de uma semana

N&o, no esquema cléssico

Menor quando a cirurgia é logo em seguida;
maior quando se espera algumas semanas

Poucos

O objetivo é reduzir a recidiva na bacia com

menos tempo de tratamento

Cinco a seis semanas

Sim, em comprimido, durante as
sessdes

Maior, porque hé tempo entre o fim do
tratamento e a operagéo

Muitos, o que pesa para qguem mora
longe

Se busca encolher o tumor para facilitar
a operacao ou preservar o esfincter
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RETO: QUANDO QUASE TODO O TRATAMENTO VEM ANTES

Terapia neoadjuvante total: dois ensaios, em cada 100 pessoas

RAPIDO: falha do tratamento em trés anos PRODIGE 23: livres de doenga em trés
aqui, menos é melhor anos

Radioterapia curta e quimioterapia antes aqui, mais & melhor

- 23,7 em cada 100 Quimioterapia antes da quimiorradioterapia

Esquema tradicionl O 7 o cac 100

- 30,4 em cada 100 Esquema tradicional

Falha do tratamento: a primeira de quatro coisas (morte ligada ao tratamento, novo tumor no
intestino, doenca a distancia ou volta na bacia).

Elaborado pelo autor a partir de (BAHADOER et al.,, 2021) e (CONROY et al.,, 2021).

GRAFICO 8.3

Os dois ensaios de terapia heoadjuvante total, em cada 100 pessoas. A esquerda, falha do tratamento em
trés anos no RAPIDO; a direita, pessoas livres de doenga em trés anos no PRODIGE 23. As duas medidas
sdo diferentes e ndo se somam.

O QUE OS ESTUDOS MOSTRAM

O ganho da radioterapia prévia foi medido num ensaio holandés com 1.861 pessoas
(VAN GIJN et al., 2011). Em dez anos, a doenga voltou na bacia em 5 de cada 100
pessoas irradiadas. Sem radiagao, 1. Contadas todas as pessoas do ensaio, a sobre-

vida ndo mudou.

O RAPIDO sorteou 920 pessoas com tumor de alto risco na ressonancia, das
quais 912 eram elegiveis (BAHADOER et al.,, 2021). Um grupo fez radioterapia curta
seguida de quimioterapia, com a cirurgia no fim; o outro seguiu o caminho tradicio-
nal. Contava como falha a primeira de quatro coisas: morte ligada ao tratamento,
novo tumor no intestino, doencga a disténcia ou volta na bacia. Em trés anos, a falha
chegou a 23,7 de cada 100 no grupo novo. No tradicional, a 30,4. O preco veio antes
da cirurgia: diarreia de grau 3 ou mais em 81 de 460 pessoas do grupo novo, contra
41 de 441.

O PRODIGE 23 sorteou 461 pessoas com tumores T3 ou T4, os que ja passaram da
camada muscular da parede do reto (CONROY et al., 2021). Num grupo, seis ciclos de
quimioterapia vieram antes da quimiorradioterapia. Trés meses de quimioterapia
ainda ficaram para depois da cirurgia. O outro grupo seguiu a rota tradicional. Em
trés anos, estavam livres de doenga 76 de cada 100 no primeiro grupo e 69 no se-
gundo, como mostra o Gréafico 8.3.

Fonte: VAN GIJN et al, 2011; BAHADOER et al, 2021; CONROY et al, 2021
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RETO: QUANDO QUASE TODO O TRATAMENTO VEM ANTES

A operacao do reto tem nome proprio, exciséo total do mesorreto: o reto sai junto com a
gordura e os ganglios que o envolvem, num pacote sé. Ela, o estoma e a vida depois ocu-
pam o guia desta série sobre o cancer de reto.

PERGUNTE AO SEU MEDICO

e No meu caso, a radioterapia é curta ou longa? Por qué?
e Toda a quimioterapia vem antes da cirurgia, ou parte vem depois?

e Que efeitos da radioterapia sobre o intestino e a bexiga sdo esperados a longo
prazo?

Em parte das pessoas, o tratamento prévio faz o tumor sumir aos exames. Quando a res-
posta é completa, abre-se uma escolha que antes ndo existia: operar ou vigiar de perto.
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QUANDO O RETO RESPONDE POR COMPLETO

CAPITULO 9

Quando o reto responde por completo

EM UMA FRASE

Em parte das pessoas, os exames deixam de encontrar o tumor depois do tratamento. Adiar a

cirurgia vira uma opgdo discutida em equipe, com vigildncia apertada e sem promessa.

9.1 Operar uma bacia sem tumor visivel?

Quem fez a terapia neoadjuvante total, com quase todo o tratamento antes da operacao,
passa por uma reavaliagdo. Ela junta o toque retal & endoscopia e a ressonancia da bacia.
Quando nada mais sugere tumor, a situagao se chama resposta clinica completa.

Dai nasce uma pergunta incdmoda. Faz sentido operar a bacia de alguém em quem os
exames ndo encontram doencga? Duas coisas precisam ser ditas juntas. Os exames tém
alcance limitado, e células podem ficar abaixo do que eles detectam. A cirurgia do reto,
por sua vez, deixa consequéncias permanentes no funcionamento do intestino e da bexiga
que uma pessoa jovem carrega por décadas. A vida sexual também pode mudar. As vezes
fica um estoma definitivo. A vigilancia ativa nasceu desse conflito real.

9.2 Como funciona a vigilancia

Vigilancia ativa significa consultas e exames em intervalos curtos, sobretudo nos dois pri-
meiros anos. A pessoa troca uma operacéo por um calendario exigente e pela disposi¢cao
de operar depressa se algo reaparecer. A Figura 9.1 mostra os caminhos depois da reavali-
acao, e o Grafico 9.2 mostra onde e quando o tumor costuma voltar.
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QUANDO O RETO RESPONDE POR COMPLETO

Reto: 0s caminhos depois da reavaliagdo

Vigilancia ativa: Se o tumor
Resposta
o exames frequentes, voltar:
clinica . : .
,,,,,,,,,,,,,,,,, sobretudo nos dois cirurgia de
completa

Reavaliac&o:
toque retal,
endoscopia e

primeiros anos resgate

Fim do

tratamento
prévio o
ressonancila

Ainda ha sinal
de tumor

Cirurgia

A vigilancia s6 é oferecida a quem teve resposta clinica completa, e a decisao é tomada com a
equipe.
Elaborado pelo autor a partir de (VAN DER VALK et al., 2018) e (GARCIA-AGUILAR et al., 2022).

FIGURA 9.1

Os caminhos depois da reavaliagdo no cancer de reto. A vigilancia s6 é oferecida a quem teve resposta cli-
nica completa, e a decisdo é tomada com a equipe.

Reto que respondeu por completo e nio foi operado

Recrescimento em dois anos 88 de cada 100
e & & & & & & & &
A R R AR EEAEAEDN recrescimentos apareceram nos dois primeiros anos
e & & & & & & & &
A EEEEENENENEENDBR
e @ & 8 @
E A EAR
97 de cada 100
ficaram na parede do intestino, ao alcance da
endoscopia
71de 880

pessoas tiveram doenga a distancia

cerca de 25 em cada 100

Registro internacional com 880 pessoas com resposta clinica completa. 25,2 em cada 100 é a
incidéncia acumulada em dois anos; a grade mostra 25.

Elaborado pelo autor a partir de (VAN DER VALK et al., 2018).

GRAFICO 9.2

Em cada 100 pessoas com resposta clinica completa acompanhadas sem cirurgia, quantas tiveram recres-
cimento em dois anos, num registro internacional. Quase todos os recrescimentos apareceram na parede
do intestino, ao alcance da endoscopia.
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QUANDO O RETO RESPONDE POR COMPLETO

O QUE OS ESTUDOS MOSTRAM

Um registro internacional reuniu 1.009 pessoas acompanhadas sem cirurgia depois
do tratamento prévio e analisou as 880 com resposta clinica completa (VAN DER
VALK et al., 2018). Onde o tumor volta explica por que a endoscopia manda no ca-
lendario: 97 de cada 100 recrescimentos ficaram na parede do intestino. Quando ele
volta explica a frequéncia das consultas, porque 88 de cada 100 apareceram antes
de dois anos. Falta o tamanho. Houve recrescimento em cerca de 25 de cada 100

pessoas em dois anos, e doencga a distancia em 71 das 880.

Quantas pessoas chegam a guardar o reto? Um ensaio americano de fase 2, etapa
anterior aos grandes ensaios de comparagao, acompanhou 324 pessoas com can-
cer de reto em estéagio Il ou lll tratadas com terapia neoadjuvante total em duas or-
dens diferentes (GARCIA-AGUILAR et al., 2022). Em trés anos, estavam vivas e com o
reto no lugar 53 de cada 100 num brago e 41 no outro, e a sobrevida livre de doenga,
a proporc¢éo de vivos sem a doencga de volta, ficou em 76 de cada 100 nos dois bra-
¢os. Sem um grupo tradicional sorteado, esse nimero foi comparado aos 75 de
cada 100 de pessoas tratadas no passado. Entre os que precisaram de cirurgia, a
sobrevida livre de doenga de quem foi operado logo na reavaliagdo nédo se distinguiu
da de quem s6é foi operado depois de um recrescimento.

Fonte: VAN DER VALK et al, 2018 GARCIA-AGUILAR et al, 2022

O calendéario da vigilancia, os exames de cada consulta e o que acontece quando o tumor
volta estdo no capitulo “Quando o tumor some com o tratamento”, do guia desta série so-
bre o cancer de reto.

PERGUNTE AO SEU MEDICO
e A minha resposta ao tratamento foi completa aos exames?
e Se eu escolher a vigilancia, qual é o calendério de consultas e de exames?

e Se houver recrescimento, a cirurgia que eu faria seria a mesma de hoje?

O célon, vizinho do reto, segue a ordem oposta: ali a cirurgia costuma abrir o caminho, e o
laudo da pecga decide o resto.
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COLON: POR QUE A QUIMIOTERAPIA COSTUMA VIR DEPOIS

CAPITULO 10

Coélon: por que a quimioterapia costuma vir
depois

EM UMA FRASE

No cdlon, a cirurgia costuma ser o primeiro passo. O laudo da pega retirada decide quem pre-

cisa de quimioterapia depois, e por quanto tempo.

10.1 Ainformacédo que s6 a peca da

O reto recebe quase todo o tratamento antes da operacéo, que uma resposta completa
pode até adiar. No cbélon a sequéncia habitual é a inversa, e a razdo é pratica: a decisao
sobre a quimioterapia depende de informacdes que s6 existem depois que o patologista

examina a pega.

Quantos ganglios tinham doenga? O tumor atravessou toda a parede? Operar primeiro
€ o que produz esses dados. A Tabela 10.1 mostra como o laudo organiza a conversa

seguinte.

TABELA 10.1 — QUANDO A QUIMIOTERAPIA DEPOIS DA CIRURGIA ENTRA NA CONVERSA

SITUACAO ENCONTRADA NA PEGCA O QUE COSTUMA ACONTECER

Tumor superficial, nenhum ganglio comprometido, Seguimento, sem quimioterapia
sem caracteristica de risco

Tumor que atravessa a parede, nenhum ganglio com-  Discuss&o caso a caso; o ganho é menor e a

prometido, com alguma caracteristica de risco conversa pesa efeitos colaterais

Ganglios comprometidos, sem doenga a distancia Indicag&o habitual de quimioterapia depois da
cirurgia

Doencga encontrada em outro 6rgao Outro capitulo do tratamento, com a ordem de-

finida pela equipe

Cirurgia feita em urgéncia, com tumor obstruindo Quimioterapia discutida com o estadiamento
completo em maos, depois da recuperagao

Quando héa génglios comprometidos, células ja percorreram o caminho da linfa, e algumas

podem ter seguido adiante. Contra essas a cirurgia nada pode.
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COLON: POR QUE A QUIMIOTERAPIA COSTUMA VIR DEPOIS

10.2 Trés meses ou seis, € a pergunta nova

No esquema habitual, a oxaliplatina é o remédio que acrescenta eficacia. E também o que
deixa a neuropatia, a dorméncia nas maos e nos pés que se acumula ao longo dos meses,
e foi essa conta que levou a pergunta sobre a duragéo do tratamento, cuja resposta esté
no Gréfico 10.3. Uma pergunta mais recente é se, no tumor de célon localmente avancado,
parte da quimioterapia poderia vir antes. A Figura 10.2 mostra o desenho do ensaio que

testou isso.

Cdlon: seis semanas de quimioterapia antes da cirurgia

Parte antes — grupo maior do ensaio (699 pessoas)

[ Quimio: 6 semanas ][ Quimioterapia: 18 semanas ]

Tudo depois — grupo de comparacao (354 pessoas)

[ Quimioterapia: 24 semanas ]

() Quimioterapia @ cirurgia
Mesma duracéo total nos dois grupos. Doenca residual ou de volta em dois anos: 16,9 em cada 100
no grupo tratado antes e 215 no outro.
Elaborado pelo autor a partir de (MORTON et al., 2023).

FIGURA 10.2

O desenho do ensaio que testou seis semanas de quimioterapia antes da cirurgia do célon. Em cima, o
grupo tratado antes; embaixo, o grupo com todo o tratamento depois. A duragéo total foi a mesma nos
dois.
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COLON: POR QUE A QUIMIOTERAPIA COSTUMA VIR DEPOIS

Trés meses ou seis: livres de doenga em trés anos, em cada 100

Risco menor (T1a T3 e N1) Risco maior (T4, N2 ou ambos)
Trés meses Trés meses
Seis meses Seis meses

Analise exploratéria de seis ensaios (12.834 pessoas com estagio Ill), somando os dois
esquemas: descreve uma direcdo, ndo fecha uma conduta.

Elaborado pelo autor a partir de (GROTHEY et al., 2018).

GRAFICO 10.3

Trés ou seis meses de quimioterapia depois da operagéo do célon: pessoas livres de doenga em trés anos,
em cada 100, separadas pelo risco do tumor. E uma analise exploratéria, que aponta uma direcao.

O QUE OS ESTUDOS MOSTRAM

No MOSAIC, com 2.246 pessoas operadas de cancer de cblon em estéagio Il ou lll, o
peso da oxaliplatina acrescentada dependeu do laudo (ANDRE et al., 2009). O esta-
gio lll € o que tem génglios comprometidos. Nele, estavam vivas em seis anos 72,9
de cada 100 pessoas com o remédio e 68,7 sem ele. No estégio I, a sobrevida ndo
se distinguiu. Com os dois estagios somados, a proporgao de pessoas livres de do-
enga em cinco anos foi de 73,3 contra 67,4 em cada 100. A dorméncia de grau 3 nas

maos e nos pés persistia em 1,3 de cada 100 um ano depois.

A duragéo foi estudada numa anélise de seis ensaios com 12.834 pessoas em es-
tagio Ill (GROTHEY et al., 2018). No conjunto, ndo ficou provado que trés meses ren-
dem tanto quanto seis. O esquema fez diferenca: com a oxaliplatina na veia somada
a um remédio em comprimido, trés meses renderam 0 mesmo que seis; No esquema
todo na veia, ficaram abaixo. O ensaio da Figura 10.2, com 1.053 pessoas, teve menos
doenca residual ou de volta em dois anos no grupo tratado antes, 16,9 contra 21,5
em cada 100 (MORTON et al.,, 2023). O beneficio foi pequeno num subtipo de tumor
com defeito no sistema que repara o material genético.

Fonte: ANDRE et al, 2009; GROTHEY et al, 2018 MORTON et al, 2023

No célon, a quimioterapia antes da cirurgia segue como opgao em discusséo. A regra con-
tinua sendo operar primeiro. As duas operacdes do cdlon e a recuperagao estdo no vo-

lume desta série sobre esse cancer.
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COLON: POR QUE A QUIMIOTERAPIA COSTUMA VIR DEPOIS

PERGUNTE AO SEU MEDICO
e O laudo da minha peca indica quimioterapia? Com base em qual achado?
e Por quantos meses, e com qual esquema?

e No meu caso, teria sentido fazer parte da quimioterapia antes da cirurgia?

No péncreas, o que pesa é outra coisa: a relagdo do tumor com os vasos ao redor.
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PANCREAS: ANTES PARA ALGUNS, DEPOIS PARA QUASE TODOS

CAPITULO 1

Pancreas: antes para alguns, depois para
quase todos

EM UMA FRASE

No pdncreas, quase todo mundo que é operado recebe quimioterapia depois. Quando o tumor
encosta nos vasos grandes, o tratamento costuma comegar antes.

11.1 Arelacdo com os vasos

Se no célon quem decide é a pega retirada, no pancreas é a tomografia. E que o tumor
cresce colado a artérias e veias de grande calibre. A pergunta da equipe é se da para re-
tird-lo inteiro deixando esses vasos integros: quando a resposta é sim, o tumor é chamado
de ressecével, e quando ele abraga parte de um vaso, 0 nome que vocé vai ouvir & border-

line, ou limitrofe.

No caso limitrofe, o caminho habitual comega pela quimioterapia, as vezes junto com
radioterapia. A operacéo é reavaliada depois. No ressecavel, as duas estratégias existem. A

Figura 1.1 mostra os dois calendarios.

Pancreas: os dois calenddrios

Tratamento antes — como no ensaio PREOPANC

uimioterapia, com radioterapia no 1 o ' . ) o )
[ @ P ) P ] Reavaliacao :[ Quimioterapia
meio ; !

Cirurgia primeiro  — quimioterapia por cerca de seis meses depois
; Recuperacao [ Quimioterapia: cerca de seis meses
. .
() Quimioterapia () com radioterapia @ cirurgia || Pausa ou reavaliagao

Comprimento das faixas aproximado. Parte das pessoas tratadas antes nao chega a cirurgia.
Elaborado pelo autor a partir de (VERSTEIJNE et al., 2020) e (CONROY et al., 2018).

FIGURA 11.1

Os dois calendéarios no cancer de pancreas. Em cima, tratamento antes da cirurgia e o restante depois
dela, como no ensaio PREOPANC; embaixo, cirurgia primeiro e quimioterapia por seis meses depois. O
comprimento das faixas é aproximado.
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QUIMIO E RADIO ANTES OU DEPOIS DA CIRURGIA PANCREAS: ANTES PARA ALGUNS, DEPOIS PARA QUASE TODOS

Vale dizer com clareza o outro lado. No ensaio holandés que testou o tratamento antes,
menos pessoas do grupo tratado chegaram a retirada do tumor. As semanas de trata-
mento tém esse preco. Ele entra na conversa com a equipe ao lado do ganho que o Gréa-

fico 1.2 mostra.

O ensaio holandés PREOPANC, em cada 100 pessoas

Margem livre, entre os operados Vivos em cinco anos, entre todos
51de 72 x 37 de 92 19 x 127 sorteados

Tratamento antes Tratamento antes
B - cac: 100 B 205 em cada 100

Cirurgia direta Cirurgia direta

B ;0 e cada 100 B 65 em cada 100

As duas medidas tém bases diferentes. A sobrevida mediana mudou pouco, de 14,3 para 15,7 meses.
Elaborado pelo autor a partir de (VERSTEIJNE et al., 2020) e (VERSTEIJNE et al., 2022).

GRAFICO 11.2

O ensaio holandés PREOPANC, que testou quimiorradioterapia antes da cirurgia, em cada 100 pessoas. A
esquerda, margem livre entre os que foram operados; a direita, pessoas vivas em cinco anos entre todos
os sorteados. As duas medidas tém bases diferentes.

Elaborado pelo autor a partir de (VERSTEIJNE et al, 2020) e (VERSTEIJNE et al, 2022)
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PANCREAS: ANTES PARA ALGUNS, DEPOIS PARA QUASE TODOS

O QUE OS ESTUDOS MOSTRAM

O PREOPANC sorteou 246 pessoas com tumor ressecavel ou limitrofe, em 16 cen-
tros, entre operar direto e fazer quimiorradioterapia antes (VERSTEIJNE et al., 2020).
Chegaram a retirada 61 de cada 100 do grupo tratado antes e 72 de cada 100 do
grupo operado direto, uma diferenca no limite da significancia estatistica. Entre os
operados, a margem saiu livre em 71 de cada 100 do primeiro grupo. No segundo, em
40. A sobrevida néo teve diferenga estatistica nesse primeiro relato. Com 59 meses
de acompanhamento mediano, a vantagem apareceu (VERSTEIINE et al.,, 2022). Es-
tavam vivas em cinco anos 20,5 de cada 100 pessoas tratadas antes, contra 6,5 de
cada 100 operadas direto. A sobrevida mediana, porém, mudou pouco: de 14,3 para
15,7 meses. Os dois nimeros precisam ser lidos juntos.

Depois da operagéo, o ensaio franco-canadense PRODIGE 24 comparou dois es-
guemas em 493 pessoas e encontrou sobrevida mediana de 54,4 meses com o es-
guema de quatro remédios, contra 35,0 meses com um remédio sé (CONROY et al.,
2018). Efeitos de grau 3 ou 4 apareceram em 75,9 de cada 100, contra 52,9. Um en-
saio europeu anterior, o ESPAC-4, ja tinha mostrado ganho ao somar um segundo

remédio ao esquema de um s6 (NEOPTOLEMOS et al., 2017).

Fonte: VERSTEIJNE et al, 2020; VERSTEIJNE et al, 2022, CONROY et al, 2018, NEOPTOLEMOS et al, 2017

Nem todo mundo consegue receber o esquema mais forte, e o Gréafico 11.3 mostra o ganho
ao lado do preco. Na conta do oncologista entram a idade e a recuperagdo da cirurgia,
além das doencgas associadas. O guia desta série sobre o cancer de pancreas descreve a
cirurgia de Whipple e a vida depois.
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QUIMIO E RADIO ANTES OU DEPOIS DA CIRURGIA PANCREAS: ANTES PARA ALGUNS, DEPOIS PARA QUASE TODOS

Pancreas depois da operagdo: o ensaio PRODIGE 24

Sobrevida mediana, em meses Efeitos de grau 3 ou 4, em cada 100
493 pessoas ja operadas 0 preco do esquema mais forte

Quatro remédios Quatro remédios

Um remédio Um remédio

N :5 N o

Os dois painéis tém escalas diferentes: meses 4 esquerda, pessoas em cada 100 a direita.
Elaborado pelo autor a partir de (CONROY et al.,, 2018).

GRAFICO 11.3
O ensaio PRODIGE 24, com pessoas ja operadas do pancreas. A esquerda, a sobrevida mediana em meses;
a direita, efeitos de grau 3 ou 4 em cada 100. As escalas dos dois painéis sao diferentes.

Elaborado pelo autor a partir de (CONROY et al, 2018)

PERGUNTE AO SEU MEDICO
e O meu tumor foi classificado como ressecavel ou limitrofe? Por qué?

e O tratamento comega antes da cirurgia no meu caso?

e Se eu ndo tolerar o esquema previsto, qual é a alternativa?

No figado, a quimioterapia tem um papel a mais: as vezes torna operavel uma metastase

que, no diagndstico, ndo podia ser retirada.
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FIGADO: A QUIMIOTERAPIA QUE TORNA OPERAVEL

CAPITULO 12

Figado: a quimioterapia que torna operavel

EM UMA FRASE

Quando o cdncer de intestino chega ao figado, a quimioterapia pode entrar nas duas pontas

da cirurgia. Em parte dos casos, ela torna operdvel o que ndo era.

12.1 Dois usos da mesma quimioterapia

Tratar antes, no pancreas, também servia para testar a doenca. No figado, o raciocinio vale
sobretudo para as metéastases que vém do intestino grosso. Elas aparecem em dois cena-
rios. A Figura 12.1 os separa.

No primeiro, as metastases podem ser retiradas desde o inicio, e a quimioterapia pode

entrar nas duas pontas da operagdo, como no estdmago.

No segundo, elas ainda ndo podem ser retiradas no diagndstico, porque sdo muitas ou
porque estdo coladas a vasos importantes. A quimioterapia vem primeiro, € a equipe rea-
valia a cada poucos meses: € a quimioterapia de conversdo. Uma pessoa considerada ino-

peravel num més pode ser operada meses depois, se o tratamento encolher as lesdes.

Metdstases de intestino no figado: dois usos da quimioterapia

Operaveis desde o inicio

-

Quimioterapia antes Cirurgia no figado Quimioterapia depois

Ainda inoperaveis: a conversao

' S \
Quimioterapia de
conversao

Reavaliacdo a cada > Encolheram o s Nao encolheram: o
poucos meses bastante: cirurgia plano é revisto

A reavaliagdo com exames se repete ao longo do tratamento, e o plano pode mudar.
Elaborado pelo autor a partir de (NORDLINGER et al.,, 2013) e (ADAM et al., 2004).

FIGURA 12.1

Os dois usos da quimioterapia nas metastases de intestino no figado. A esquerda, metastases operaveis
desde o inicio; a direita, a converséo, quando elas ainda ndo podem ser retiradas. A reavaliagdo é repetida
ao longo do tratamento.

Dr. Mateus Antunes Nogueira - Médico - CRM-SP 97.070 - Cirurgiao do Aparelho Digestivo - RQE 46345 48



QUIMIO E RADIO ANTES OU DEPOIS DA CIRURGIA FIGADO: A QUIMIOTERAPIA QUE TORNA OPERAVEL

Os nUmeros dos dois cenarios estdo no Grafico 12.2. Eles vém de estudos de desenho di-

ferente e ndo se comparam entre si.

Metastases de intestino no figado: o que os numeros mostram

Conversao: chegaram a cirurgia Operéaveis desde 0 inicio: vivos em
138 de 1104 inicialmente inoperaveis cinco anos, em cada 100

A e 364 pessoas sorteadas, até guatro metastases

e e
e e

Quimioterapia nas duas pontas

B 5 2 - cada 100
Cirurgia sozinha

_ 47,8 em cada 100

cerca de 12 em cada 100
A série de converséo & de um Gnico centro, sem sorteio; entre os operados, a doenga voltou em 8
de cada 10. No ensaio europeu, a diferenca de sobrevida nao teve significancia estatistica.
Elaborado pelo autor a partir de (ADAM et al,, 2004) e (NORDLINGER et al., 2013).

GRAFICO 12.2

Metéastases de intestino no figado em nimeros. A esquerda, quantos chegaram & cirurgia depois da quimi-
oterapia de conversdo, numa série de um Unico centro em que a doenga voltou em 8 de cada 10 operados;
a direita, pessoas vivas em cinco anos no ensaio europeu, com € sem quimioterapia nas duas pontas.

Elaborado pelo autor a partir de (ADAM et al, 2004) e (NORDLINGER et al.,, 2013)

O tumor que nasce no préprio figado segue outra légica. Ele esta no guia desta série sobre

tumores e metastases no figado.
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FIGADO: A QUIMIOTERAPIA QUE TORNA OPERAVEL

O QUE OS ESTUDOS MOSTRAM

Para metastases que ja podiam ser retiradas, a quimioterapia nas duas pontas nao
mudou a sobrevida num ensaio europeu: em cinco anos, estavam vivas 51 de cada
100 pessoas com ela e 48 sem ela, diferenga que o acaso explica (NORDLINGER et
al,, 2013). Foram 364 pessoas com até quatro metéastases de intestino no figado. O
acompanhamento mediano chegou a oito anos e meio. Os autores recomendaram
manter o esquema mesmo assim, apoiados num resultado anterior do ensaio, com

mais tempo sem a doencga avancar.

A convers3ao foi descrita num Gnico centro, sem sorteio (ADAM et al, 2004). Das
1104 pessoas que chegaram com metastases impossiveis de retirar, 138 foram ope-
radas depois de uma média de dez ciclos de quimioterapia, cerca de 12 em cada
100. Em cinco anos, estavam vivas 33 de cada 100 dessas pessoas operadas, menos
que os 48 de cada 100 de quem, no mesmo centro e na mesma época, pode ser
operado desde o inicio. A doenga voltou em 8 de cada 10 operados depois da con-

versdo, e muitos passaram por nova cirurgia.

Fonte: NORDLINGER et al, 2013, ADAM et al, 2004

PERGUNTE AO SEU MEDICO

e As minhas metéastases podem ser retiradas hoje? Se ndo, o que falta?

e De quanto em quanto tempo vamos reavaliar a resposta?

Qualquer que seja o 6rgéo, o tratamento prévio traz efeitos que precisam de cuidado. Al-
guns sinais pedem atendimento na mesma hora.
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EFEITOS E CUIDADOS DURANTE O TRATAMENTO

CAPITULO 13

Efeitos e cuidados durante o tratamento

EM UMA FRASE

Os efeitos da quimioterapia e da radioterapia costumam ser previsiveis e manejdveis. Alguns

sinais, porém, ndo podem esperar a proxima consulta.

13.1 O que costuma aparecer

Os seis 6rgados dos capitulos 6 a 12 recebem esquemas diferentes, mas alguns efeitos se
repetem. A quimioterapia pode causar cansaco e enjoo. Pode também causar feridas na
boca, diarreia e uma queda passageira das células de defesa do sangue, que é o que torna
a febre um sinal sério. Alguns remédios deixam neuropatia nas maos e nos pés, e a radio-
terapia da bacia pode irritar o intestino e a bexiga durante as sessdes, as vezes por mais
tempo. A Tabela 13.1 mostra com que frequéncia alguns desses efeitos apareceram nos

ensaios deste livro.

TABELA 13.1 — ALGUNS EFEITOS REGISTRADOS NOS ENSAIOS DESTE LIVRO, EM CADA 100 PESSOAS

EFEITO O QUE O ENSAIO REGISTROU FONTE
Diarreia de grau 3 ou mais antes da 18 com radioterapia curta e quimioterapia (BAHADOER et
cirurgia do reto antes; 9 no esquema tradicional al,, 2021)
Neuropatia de grau 3, um ano depois Cercade (ANDRE et al,,
da quimioterapia do célon 2009)
Internacgéo por efeito toxico na qui- Cerca de 25, nos dois esquemas (AL-BATRAN et
mioterapia do estdmago al, 2019)
Efeitos de grau 3 ou mais no es6fago 58 com a quimioterapia nas duas pontas; (HOEPPNER et al,,
50 com a quimiorradioterapia 2025)
Efeitos de grau 3 ou 4 depois da ci- 76 com quatro remédios; 53 com um s6 (CONROY et al.,
rurgia do pancreas 2018)

Os numeros da Tabela 13.1 descrevem pessoas de ensaios, com selecdo e acompanha-
mento préprios. A sua equipe de oncologia diz 0 que esperar do seu esquema e como
cada efeito é tratado. Uma regra vale para todos. Nenhuma dose deve ser mudada ou pu-

lada por conta prépria.

Dois assuntos cabem ja na primeira conversa. Se houver chance de gravidez, avise a
equipe antes da primeira sessdo e combine como evita-la durante o tratamento. Se vocé

ainda pensa em ter filhos, pergunte como o tratamento pode afetar a fertilidade. Congelar
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QUIMIO E RADIO ANTES OU DEPOIS DA CIRURGIA EFEITOS E CUIDADOS DURANTE O TRATAMENTO

esperma ou Ovulos antes de comegar & possivel, e hd mais opgdes quando a conversa
acontece cedo.

O QUE OS ESTUDOS MOSTRAM
Uma diretriz americana de 2018 trata o congelamento de esperma e de évulos como
préatica estabelecida (OKTAY et al., 2018). Ela pede que a equipe levante o assunto o
mais cedo possivel com quem estad em idade de ter filhos e encaminhe a um servigo
de reprodugao humana quando for o caso.

Fonte: OKTAY et al, 2018

13.2 O que vocé pode fazer

Durante o tratamento e no intervalo antes da cirurgia, parte do preparo estd nas suas
maos. Comer o suficiente, com proteina nas refeigées. Caminhar todos os dias, no ritmo
que a equipe liberar. Deixar o cigarro. Esse preparo tem nome, pré-habilitagdo, e costuma
ser orientado pela nutricdo e pela fisioterapia da equipe. A Figura 13.2 resume as trés

frentes.

Pré-habilitacdo: a parte do preparo que estd nas suas maos

© ;. =5

Comer o suficiente Caminhar todos os dias Deixar o cigarro
com proteina nas refeicoes, no ritmo que a equipe com o apoio da equipe, antes
orientado pela nutricao liberar da operagao

Em termos relativos, o preparo reduziu em cerca de um quarto o risco de alguma complicagao
depois da cirurgia; com a alimentacéo sozinha, a diferenca n&o foi significativa.

A metanélise reuniu oito estudos com 661 pessoas operadas de eséfago ou estdmago; o efeito é
relativo, e os autores pedem mais ensaios.

Elaborado pelo autor a partir de (SHEN et al., 2024) e (MUSCARITOLI et al., 2021).

FIGURA 13.2
As frentes da pré-habilitagdo que dependem de vocé. O efeito medido é o do conjunto, e o plano de cada
frente vem da equipe.

Elaborado pelo autor a partir de (SHEN et al, 2024) e (MUSCARITOLI et al,, 2021)
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O QUE OS ESTUDOS MOSTRAM

O preparo que junta a alimentagao a outras frentes foi o que mostrou efeito numa
metanalise de 2024, o tipo de estudo que soma os resultados de varios outros
(SHEN et al,, 2024). Com a alimentagao sozinha, a diferenga néo foi significativa. So-
mados os dois tipos, em oito estudos com 661 pessoas operadas de es6fago ou de
estdmago, o risco de alguma complicagéo caiu cerca de um quarto em termos rela-
tivos, e a internagdo encurtou menos de um dia. Os autores pedem ensaios mais ri-
gorosos. A sociedade europeia de nutri¢ao clinica reuniu 43 recomendagdes para a
alimentagéo de quem tem cancer (MUSCARITOLI et al., 2021).

Fonte: SHEN et al, 2024; MUSCARITOLI et al, 2021

13.3 Quando procurar ajuda

A Figura 13.3 organiza os sinais em trés niveis. O principal € a febre. Ela pode indicar infec-
¢do num corpo com menos defesa. Pergunte a equipe de oncologia qual temperatura
manda vocé procurar atendimento e deixe o nimero anotado. Como o tumor segue no lu-
gar durante o tratamento prévio, a lista traz também os sinais de que ele fecha a passa-

gem ou sangra.

Durante a quimioterapia e a radioterapia: sinais de alerta

( \ ( \ [ 3
Emergéncia agora A No mesmo dia Na préxima consulta
pronto-socorro ou 192 fale com a equipe hoje anote e leve

« Febre durante a quimioterapia « Diarreia que nao cede « Dorméncia ou
- Falta de ar ou dor no peito com a orientagéo recebida formigamento nas méos e
+ Confus&o, sonoléncia ou desmaio « Feridas na boca que nos pés
« Vomito ou diarreia que impedem de impedem de comer + Cansago que atrapalha a
beber » Ardéncia forte ou rotina
« Sangramento que nao para sangue ao urinar na + Perda de peso lenta
- radioterapia « DOV i
» Vémito com sangue ou fezes pretas P Duvidas sobre remédios
« Pele muito irritada na de uso continuo

- Barriga inchada, sem gases nem

regiao irradiada
fezes

+ Ndo engolir nem a propria saliva

\ J \ J J

Pergunte a equipe qual temperatura é febre no seu tratamento.
Elaborado pelo autor.

FIGURA 13.3

Sinais de alerta durante a quimioterapia e a radioterapia, em trés niveis. A lista orienta; ela ndo substitui a
combinacao feita com a sua equipe.

Elaborado pelo autor
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SINAIS DE ALERTA

Emergéncia agora — pronto-socorro ou 192. Febre durante a quimioterapia, sobre-
tudo com calafrio ou mal-estar - falta de ar ou dor no peito - confusao, sonoléncia
fora do comum ou desmaio - vémito ou diarreia que impedem de beber liquido, com
tontura ao levantar - sangramento que ndo para, vomito com sangue ou fezes pretas
- parar de eliminar gases e fezes, com a barriga inchada e vomitos - ndo conseguir
engolir nem a proépria saliva.

No mesmo dia — fale com a equipe hoje. Diarreia que ndo cede com a orienta-
céo recebida - feridas na boca que impedem de comer - ardéncia forte ao urinar ou
sangue na urina durante a radioterapia - pele muito irritada na regiéo irradiada -
perda de apetite que ja dura dias.

Na proxima consulta — anote e leve. Dorméncia ou formigamento nas maos e
nos pés - cansago que atrapalha a rotina - perda de peso lenta - davidas sobre re-

médios de uso continuo durante o tratamento.

PERGUNTE AO SEU MEDICO
e Qual temperatura é febre no meu tratamento, e para quem eu ligo?
e Quais efeitos sdo esperados no meu esquema, e o que fazer em cada um?

e O tratamento pode afetar a minha fertilidade? Devo guardar 6vulos ou esperma
antes de comegar?

Chegar a cada consulta com as davidas anotadas fecha o circulo, e as perguntas espalha-

das por este livro cabem numa lista s6, organizada pelo momento do tratamento.
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PERGUNTAS PARA LEVAR A CONSULTA

CAPITULO 14

Perguntas para levar a consulta

EM UMA FRASE

A pergunta escrita em casa é a forma mais simples de aproveitar o tempo curto da consulta.

14.1 Como usar esta lista

Os efeitos do tratamento sdo uma parte da conversa com a equipe. A outra parte € en-
tender o plano. A Figura 14.1 relne as perguntas deste livro em trés momentos do trata-
mento: antes de comecar, no intervalo que antecede a cirurgia e depois da operagdo. Nao
é preciso fazer todas. Escolha as que ainda ndo tém resposta e leve-as anotadas.

O que perguntar, em cada momento do tratamento

-
o No intervalo

' B

f f
o Antes de comecar o Depois da operacéo

(O 0 meu caso foi discutido

em reunido?

[ O que vem antes da
cirurgia, e o que vem
depois?

(O Quem prescreve e acompanha
cada etapa?

(O Qual temperatura é febre,
e para quem ligo?

() Quantas semanas até a
operagao, e por qué?

() Que exames vao medir a
resposta?

() O que fago para chegar
mais forte?

() Aresposta muda a operagao
prevista?

(O 0 laudo diz quanto o tumer
respondeu?

[ Vou precisar de tratamento
depois?
[(Q Por quanto tempo, e com

que efeitos?

O Qual é o calendério de
seguimento?

Elaborado pelo autor.

FIGURA 14.1

As perguntas deste livro, organizadas pelo momento do tratamento em que costumam fazer mais sentido.

Uma pergunta boa pede o raciocinio da equipe, e é esse raciocinio que ajuda vocé a deci-
dir com a cabeca cheia e o tempo curto.
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PERGUNTE AO SEU MEDICO

e No meu plano, o que vem antes da cirurgia, e o que vem depois dela?
e Que exames vao medir a resposta, e quando?

e Quem eu procuro se tiver febre ou outro efeito do tratamento?

e O que eu posso fazer desde ja para chegar mais forte a cirurgia?

Este livro percorreu a ordem do tratamento em seis 6rgdos, com os ensaios que a susten-
tam e os efeitos que ela cobra. Os nlmeros mostraram ganhos reais e precos reais. Ne-
nhum deles diz o que vai acontecer com vocé: isso depende do seu tumor, da sua salde e

das decisdes tomadas em conjunto com a equipe que acompanha vocé.
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GLOSSARIO

Glossario

Palavras que aparecem no livro e costumam gerar dlvida.

Quimioterapia
Tratamento com remédios que circulam pelo corpo inteiro e atacam células que se dividem de-
pressa, entre elas as do tumor. Pode ser dada na veia ou em comprimido.

Radioterapia

Tratamento com radiagéo dirigida a uma regido do corpo. Age s6 onde é aplicada.

Quimiorradioterapia

Quimioterapia dada durante as semanas de radioterapia, uma reforcando o efeito da outra.

Neoadjuvante

O tratamento feito antes da cirurgia.

Adjuvante

O tratamento feito depois da cirurgia.

Perioperatéria

A quimioterapia dividida em duas etapas, uma antes da cirurgia e outra depois dela.

Terapia neoadjuvante total

Estratégia, usada sobretudo no reto, em que a radioterapia e a quimioterapia vém antes da cirurgia: a
quimioterapia inteira em alguns esquemas, uma parte dela em outros.

Quimioterapia de conversao

Quimioterapia dada para tentar encolher um tumor que ainda ndo pode ser operado, até que a reti-
rada se torne possivel.

Ciclo

Uma rodada de quimioterapia seguida de uns dias de pausa. O esquema é contado em ciclos.

Oncologista clinico

O médico que indica, prescreve e acompanha a quimioterapia.

Radio-oncologista

O médico que indica, planeja e acompanha a radioterapia.

Reuniao multidisciplinar

Encontro em que cirurgido, oncologista clinico, radio-oncologista, radiologista e patologista discutem
juntos cada caso e definem o plano. Também chamada de reunido de tumor.

Estadiamento

O trabalho de descobrir o tamanho do tumor, se ha ganglios comprometidos e se hd doenga em ou-
tro 6rgao.
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Ganglio linfatico
Pequena estrutura por onde passa a linfa. E um dos primeiros lugares para onde o tumor costuma se
espalhar.

Metastase

Tumor que se formou longe do 6rgao de origem, a partir de células que viajaram pelo sangue ou pela
linfa.

Margem livre

O resultado do exame da peca retirada quando o patologista ndo encontra tumor em nenhuma das
bordas. Aparece no laudo como RO.

Resposta clinica completa

A situacdo em que, depois do tratamento, os exames deixam de encontrar sinal do tumor.

Resposta patolégica completa

A situacdo em que o patologista ndo encontra tumor vivo na pega retirada depois do tratamento
prévio.

Vigilancia ativa
Acompanhamento de perto, com exames frequentes, de quem teve resposta clinica completa no
reto, adiando a cirurgia enquanto nada reaparecer.

Recrescimento

A volta do tumor no mesmo lugar durante a vigilancia ativa.

Adenocarcinoma

O tipo de cancer que nasce das células que fabricam muco no revestimento do tubo digestivo.

Carcinoma epidermoide

O tipo de cancer que nasce das células achatadas que forram a maior parte do esbéfago.

Imunoterapia

Remédio que ajuda o sistema de defesa do préprio corpo a reconhecer e atacar o tumor.

Neuropatia

Dorméncia, formigamento ou sensibilidade ao frio nas maos e nos pés, causada por alguns remédios
de quimioterapia.

Pré-habilitagao
Preparo do corpo nas semanas que antecedem a cirurgia, com alimentagé&o, exercicio e parada do
cigarro.

Ensaio randomizado

Estudo em que as pessoas sé&o sorteadas entre dois caminhos de tratamento. O sorteio é o que per-
mite comparar os dois sem que a escolha do médico contamine o resultado.

Frequéncia natural

A forma de dizer risco que este livro usa: “X em cada 100 pessoas”, em vez de porcentagem solta.
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Estoma

Abertura do intestino na pele da barriga, por onde as fezes saem para uma bolsa colada ao corpo.
Pode ser temporéario ou definitivo.

Excisao total do mesorreto

A operacao do cancer de reto que retira o reto junto com a gordura e os ganglios que o envolvem,
num pacote sé.

T3eT4

Letras do estadiamento que dizem até onde o tumor avangou na parede do intestino. No T3, ele atra-
vessou a camada muscular e chegou a gordura em volta; no T4, alcanga o revestimento externo ou
6rgéos vizinhos.

Ressecavel

Tumor que pode ser retirado por inteiro. No pancreas, € o que deixa livres os vasos grandes ao redor.

Limitrofe

No péncreas, o tumor que encosta num vaso grande ou abracga parte dele, na fronteira entre o que
pode e o que nao pode ser retirado. Também chamado de borderline.

Sobrevida

Quanto tempo as pessoas de um estudo viveram a partir de um ponto de partida, ou quantas esta-
vam vivas num prazo definido, como cinco anos.

Sobrevida mediana

O tempo em que metade das pessoas de um grupo ainda estava viva. Serve para comparar grupos;
ela ndo prevé quanto tempo uma pessoa vai viver.

Sobrevida livre de doenga

A proporcéo de pessoas vivas e sem sinal de volta da doenga num prazo definido pelo estudo.

Grau de um efeito colateral

A escala de 1a 5 com que os estudos medem a intensidade de um efeito do tratamento. O grau 3 é o
efeito intenso, que costuma pedir atendimento médico ou internagéo; o grau 4 ameacga a vida; o grau
5 & a morte causada pelo efeito.

Placebo

Produto sem agdo, com a mesma aparéncia do remédio estudado, dado a um dos grupos para que a
comparacao seja justa.

Metanalise

Estudo que junta, com método estatistico, os resultados de véarios estudos sobre a mesma pergunta.

Ensaio de fase 2

Ensaio menor, feito para medir se um tratamento promete o bastante para ser comparado em
grande escala, 0 que cabe aos ensaios de fase 3.

Diferenca estatistica

Diferenca entre grupos grande o bastante para que o acaso, sozinho, dificilmente a explique. Também
chamada de significancia estatistica.
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com calma, e relido antes de decidir, costuma valer mais do que qualquer folheto
de sala de espera. Aqui esta o que eu explicaria a vocé se tivéssemos uma hora li-

vre, sem telefone tocando.

Conteldo informativo; ndo substitui consulta médica. Nenhum procedimento
tem resultado garantido.

Duavidas e agendamento: cirurgia.mateusnogueira.com.br
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ASSUNTO

O calendéario mais comum nos trés 6r-

gaos em que o tratamento costuma

comegar antes da cirurgia. Cada linha é
um 6rgéo, e a coluna escura marca a
operagao. E um mapa de orientagao: a
sequéncia de cada pessoa sai da reu-
nido da equipe e pode fugir do padrao.

O calendério mais comum nos outros
trés 6rgéos. No célon, o tratamento an-
tes da cirurgia ainda esta em estudo;
no péancreas e no figado, ele entra para

parte das pessoas.

Os seis 6rgaos de que este guia trata,
no aparelho digestivo. Prancha recor-

tada e rotulada em portugués pelo
autor.

Quatro razdes para tratar antes de

operar. Nem todas valem para todo tu-
mor: o peso de cada uma muda de 6r-

géo para 6rgao e de pessoa para
pessoa.

Um tumor que encolheu com o trata-
mento feito antes da cirurgia, num de-
senho do reto em corte, visto de lado. A
esquerda, no diagnéstico: o tumor, de
superficie irregular, cresce na parede
de tras do reto e chega a gordura que
envolve o intestino, onde se veem trés

ganglios. A direita, depois do trata-
mento: no mesmo ponto da parede

resta uma éarea plana e esbranquigada,
bem menor que o tumor, e os ganglios

estao menores. llustragéo didatica, que
nao representa uma pessoa real. A res-
posta varia de pessoa para pessoa, e a

equipe a mede nos exames de
reavaliagéo.

Células do tumor que se soltam e en-
tram num vaso. Nenhum exame de ima-
gem enxerga uma célula isolada. Pran-
cha rotulada em portugués pelo autor.

Pessoas com algum evento adverso sé-
rio na fase de quimioterapia feita de-

pois da cirurgia, em cada 100. A es-

querda, quem antecipou parte da qui-
mioterapia; a direita, quem seguiu o es-
quema tradicional. No tratamento in-

teiro, os eventos sérios ficaram em
cerca de 27 e 22 em cada 100, na

mesma ordem, sem diferenga estatis-
tica. Os nimeros sdo de um ensaio com
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cancer de reto e nédo se transportam sem
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ajuste para outros 6érgéaos.

A mesa da reunido multidisciplinar e a
pergunta que cada profissional traz para
ela. A composigé&o varia conforme o 6r-
gao e o hospital.
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O que acontece entre a Gltima sessao de
tratamento e a cirurgia. Em cima, as tare-

Figura_4.1_intervalo.png

fas do intervalo; embaixo, os intervalos
que dois ensaios de cancer de reto com-
pararam. A duracéo certa para cada pes-
soa é definida pela equipe.

Complicagbes depois da operagao, em
cada 100 pessoas, conforme o intervalo.
A esquerda, radioterapia curta com ci-
rurgia na semana seguinte ou algumas
semanas depois; a direita, quimiorradio-
terapia com cirurgia em 7 ou em 11 sema-

Grafico_4.2_esperar-ate-um-
ponto.png

nas. No ensaio sueco os percentuais fo-
ram calculados a partir das fragdes
publicadas.

O que o tratamento prévio muda na ci-
rurgia e o que ele deixa como estava. A
figura vale para a maioria dos casos; a
sua equipe diz se 0 seu é excegao.

Figura_5.1_o-que-muda.png

Complicagdes depois da operagao, em
cada 100 operados, com e sem trata-
mento prévio. Os trés pares vém de dois
ensaios, um de estdmago e um de pan-
creas, e medem coisas diferentes: cada
par s6 se compara com ele mesmo.

Grafico_5.2_complicacoes.png

As duas rotas até a cirurgia do esofago.
Em cima, quimiorradioterapia antes da
operagao; embaixo, quimioterapia nas
duas pontas. O comprimento das faixas é
aproximado e serve para comparar a or-
dem das etapas.

Figura_6.1_duas-rotas-
esofago.png

Pessoas vivas dez anos depois, em cada
100, no ensaio holandés CROSS. A es-
querda, quem recebeu quimiorradiotera-
pia antes da cirurgia; a direita, quem foi
operado sem tratamento prévio.

Grafico_6.3_cross.png

O calendério da quimioterapia periopera-
téria no cancer de estbmago, como no
ensaio FLOT4. O intervalo entre as etapas
é aproximado; a sua equipe ajusta cada
data.

Figura_7.1_flot-estomago.png
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Figura 8.1

Grafico 8.3

Figura 9.1

Grafico 9.2

Figura 10.2

Grafico 10.3

Figura 11.1

Pessoas vivas cinco anos depois, em
cada 100, no ensaio britanico MAGIC, que
comparou a quimioterapia nas duas pon-
tas da cirurgia com a cirurgia direta em
tumores do estdmago, da jungdo com o
eso6fago e da parte baixa do es6fago. Os
esquemas mudaram desde entéo; o gra-
fico mostra o ganho medido naquele
ensaio.

Trés rotas até a cirurgia do reto. Em cima,
o esquema tradicional; no meio, radiote-
rapia curta seguida de quimioterapia,
como no ensaio RAPIDO; embaixo, quimi-
oterapia seguida de quimiorradioterapia,
como no ensaio PRODIGE 23. O compri-
mento das faixas é aproximado.

Os dois ensaios de terapia neoadjuvante
total, em cada 100 pessoas. A esquerda,
falha do tratamento em trés anos no RA-
PIDO; & direita, pessoas livres de doenga
em trés anos no PRODIGE 23. As duas
medidas sao diferentes e ndo se somam.

Os caminhos depois da reavaliagéo no
cancer de reto. A vigilancia s6 é oferecida
a quem teve resposta clinica completa, e
a decisado é tomada com a equipe.

Em cada 100 pessoas com resposta cli-
nica completa acompanhadas sem cirur-
gia, quantas tiveram recrescimento em
dois anos, num registro internacional.
Quase todos os recrescimentos aparece-
ram na parede do intestino, ao alcance
da endoscopia.

O desenho do ensaio que testou seis se-
manas de quimioterapia antes da cirurgia
do célon. Em cima, o grupo tratado antes;
embaixo, 0 grupo com todo o tratamento
depois. A duragao total foi a mesma nos
dois.

Trés ou seis meses de quimioterapia de-
pois da operagéo do célon: pessoas livres
de doenga em trés anos, em cada 100,
separadas pelo risco do tumor. E uma
analise exploratéria, que aponta uma
direcéo.

Os dois calendarios no cancer de pan-
creas. Em cima, tratamento antes da ci-
rurgia e o restante depois dela, como no
ensaio PREOPANC; embaixo, cirurgia pri-
meiro e quimioterapia por seis meses de-
pois. O comprimento das faixas &
aproximado.
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Figura 13.2

Figura 13.3

Figura14.1

O ensaio holandés PREOPANC, que testou
quimiorradioterapia antes da cirurgia, em
cada 100 pessoas. A esquerda, margem livre
entre os que foram operados; a direita, pes-
soas vivas em cinco anos entre todos os sor-
teados. As duas medidas tém bases
diferentes.

O ensaio PRODIGE 24, com pessoas ja opera-
das do pancreas. A esquerda, a sobrevida
mediana em meses; a direita, efeitos de grau
3 ou 4 em cada 100. As escalas dos dois pai-
néis sdo diferentes.

Os dois usos da quimioterapia nas metasta-
ses de intestino no figado. A esquerda, me-
tastases operaveis desde o inicio; a direita, a
conversao, quando elas ainda ndo podem ser
retiradas. A reavaliagéo é repetida ao longo
do tratamento.

Metéastases de intestino no figado em nime-
ros. A esquerda, quantos chegaram & cirurgia
depois da quimioterapia de conversao, numa
série de um Unico centro em que a doenga
voltou em 8 de cada 10 operados; a direita,
pessoas vivas em cinco anos no ensaio euro-
peu, com e sem quimioterapia nas duas
pontas.

As frentes da pré-habilitagdo que dependem
de vocé. O efeito medido é o do conjunto, e o
plano de cada frente vem da equipe.

Sinais de alerta durante a quimioterapia e a
radioterapia, em trés niveis. A lista orienta; ela
n&o substitui a combinagéo feita com a sua
equipe.

As perguntas deste livro, organizadas pelo
momento do tratamento em que costumam
fazer mais sentido.
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