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RADIOTERAPIA
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Radioterapia Paliativa – Tratamento da Dor

Indicações em Contexto Oncológico Paliativo

DOR

Metastização Cerebral

Compressão tumoral local

Hemorragia

…
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Radioterapia Paliativa – Tratamento da Dor

Indicações em Dor Oncológica

- 2/3 doentes estádio IV                DOR 

- Metástases ósseas (+ comum)

- 85% doentes com primário Mama, Próstata, Pulmão

- Metástases viscerais

- IASP (2009)
- Radiotherapy is the single most effective oncological treatment of

cancer pain.
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- Mecanismos de Ação

- Características do Tratamento

- Preditores de Resposta

- Efeitos Secundários

- Eficácia
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Radioterapia - Metastização Óssea

- Eficácia

- Efeitos Secundários

- Preditores de Resposta

- Características do Tratamento

- Mecanismos de Ação
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- Eficácia
60 - 90%   alívio parcial
10 - 40%   alívio total

Radioterapia Paliativa – Tratamento da Dor

Radioterapia - Metastização Óssea

Perez and Brady´s, 6th ed. (2013)

Rich SE et al, Radiother Oncol (2018)
ASTRO Guidelines (2017)
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Radioterapia - Metastização Óssea

- Efeitos Secundários

• Tratamento bem tolerado;
• Toxicidade G2-4 (10-17%)

• Leves e limitados no tempo;

• Mais frequentes:
• Náuseas e vómitos
• Diarreia
• Pain flare (≈ 40%)
• Fratura (≈ 5%) – ∆ localização / líticas 
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- Preditores de Resposta

• Tumores Líquidos (+ radiossensíveis)

• Componente Neuropático (↓ evidência)

• Intensidade Leve a Moderada da Dor (maior resposta)

• SINS - Spinal Instability Neoplastic Score (mets vertebrais)

• Estabilidade espinal (score < 7) – 88% alívio

• Instabilidade espinal (score > 7) – 58% alívio
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• Histologia
• Renal (↓);
• Mama e Próstata – early pain response
• excluindo tumores líquidos

• Opioid naïve
• Dutch Bone Metastasis Group: 956 doentes (pulmão, mama, próstata)

Sem diferenças
• Válido para Dor com origem no tumor primário

• Osteolíticas / osteoblásticas / mistas

• Idade, género, localização
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- Características do Tratamento

• Radioterapia Convencional
• 3DRT

• Técnicas complexas 
• IMRT (VMAT)
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Radioterapia - Metastização Óssea
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Xinglei Shen (2012), Kimmel Cancer Center, Thomas Jefferson University Hospital



- Características do Tratamento

• ∆t curto

• Hipofracionamento (1 - 10 frações)

• 1 dia – 2 semanas

• < 15 min por fração

• Resposta ao tratamento

• 1 dia – 2 meses

• Média = 2 semanas
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Artur Aguiar



- Características do Tratamento

• Dose mínima eficaz = 8Gy (fração única)

• Fração única VS múltiplas frações

• 8 Gy controlo álgico similar aos regimes mais longos;

• Re-tratamento mais frequente após fração única (fator de 1 a 3);

• Probabilidade de fratura RT-induzida semelhante;
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Radioterapia - Metastização Óssea

Perez and Brady´s, 6th ed. (2013)
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- Características do Tratamento

• Impacto económico favorável

• Custo-benefício ↑ VS terapêutica farmacológica;

• Fração única melhor índice custo-efetividade;

• RTOG 97-14 (2009); van den Hout WB (2003);

Short course – mean cost of $2438
Long Course – mean cost of $3311
Incremento quality-adjusted survival 1.7 semanas

• ↑ custo efetividade por QALY
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There is no consistent dose–response relationship for palliation
of bone metastases

Radioterapia Paliativa – Tratamento da Dor

Radioterapia - Metastização Óssea

Mecanismo de ação do papel antiálgico da Radioterapia 
não está completamente esclarecido
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Radioterapia - Metastização Óssea

Fibras C
Fibras Aδ

80% (TrkA +) NGF
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- Mecanismos de Ação – DOR

Radioterapia Paliativa – Tratamento da Dor

Radioterapia - Metastização Óssea

DOR
+ RANKL

+ Osteoclastos (RANK) 
+ TRPV1

Alt. estrutura osso
+ Ativação nociceptores 

mecano-sensíveis

+ Fatores inflamatórios
+ sensibilização aferentes 

primários
(+ NGF / VEGF + TRPV1)

Prolif. tumoral
+ destruição fibras sensitivas

Alt. limiares estimulação

+ Neuroma / + Sprouting
Novas fibras simpáticas

+ Sensibilização SNC
Conversão WDR em 

Nocicetivos
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Radioterapia - Metastização Óssea

Although treatment by external irradiation is successful in most

patients the exact mechanism of action is unknown (Hoskin, 2003)

Alívio após doses não tumoricidas…

Alívio precoce (pré morte celular tumoral)…

Sem relação com tipo histológico/radiossensibilidade tumor primário…

Múltiplos mecanismos de ação?
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- Mecanismos de Ação – RADIOTERAPIA

Radioterapia Paliativa – Tratamento da Dor

Radioterapia - Metastização Óssea

DOR

Efeito tumoricida
↓ células tumorais… osteoblastos + recalcificação…↓ estimulação nocicetores mecânicos

↓ Osteoclastos
↓ cels tumorais (↓ RANKL) / destruição percursores osteoclastos…↓ TRPV1

↓ Células inflamatórias
alteração microambiente BQ …↓ mediadores de dor (PGs, COX-2…)

…
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- Mecanismos de Ação – DOR

Radioterapia Paliativa – Tratamento da Dor

Radioterapia - Metastização Óssea

DOR
+ RANK / RANKL
+ Osteoclastos 

+ TRPV1

Alt. estrutura osso
+ Ativação nociceptores 

mecano-sensíveis

+ Fatores inflamatórios
+ sensibilização aferentes 

primários
(+ NGF / VEGF + TRPV1)

Prolif. tumoral
+ destruição fibras sensitivas

Alt. limiares estimulação

+ Neuroma / + Sprouting
Novas fibras simpáticas

+ Sensibilização SNC
Conversão WDR em 

Nocicetivos
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Radioterapia – Técnicas Avançadas / SBRT

EMV ↑
Oligometástases

Objetivo: ↑ (Tempo de) Resposta; ↑ Controlo Local; 

Imobilização

Imagem

Radiação

SBRT
Stereotactic Body 

Radiation
Therapy
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Radioterapia – Técnicas Avançadas / SBRT

SBRT
Stereotactic Body 

Radiation
Therapy
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• Metástases ósseas (vertebrais)
• U. Pittsburgh (n=500)
- 86% controlo álgico a longo prazo
- 90% controlo tumoral longo prazo
- > 20 estudos retrospetivos com os mesmos resultados

• RTOG 0631
- fase II:  tratamento seguro
- fase III: controlo álgico e QoL – resultados pendentes

• NCT01525745, NCT02407795…
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Radioterapia – Direções Futuras
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SBRT
Stereotactic Body 

Radiation
Therapy

Alargar indicações (alta dose / volumes limitados) 

SBRT Plexo Celíaco
Celiac Plexus Radiosurgery for Pain Management
David Hausner, M.D, Sheba Medical Center
NCT02356406

SBRT Carcinoma Irressecável do Pâncreas / Tumores Primários CeP e Tórax
Stereotactic radiotherapy of pancreatic cancer: a systematic review on pain relief - 12 estudos
Milly Buwenge
Short course accelerated radiation therapy (SHARON) in palliative treatment of advanced solid 
cancer in older patients: A pooled analysis
Eleonora Farina
University of Bologna, S. Orsola-Malpighi Hospital
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Radioterapia – Mensagens Finais

• Tratamento eficaz (++ metastização óssea)

• Poucos fatores preditivos de resposta

• Resposta variável no tempo (1 dia – 2 meses)

• Fração única igual eficácia,↑P re-tratamento

• Múltiplos mecanismos de ação

• SBRT requer boa seleção de doentes

• Futuro: novas áreas (Tumores primários dolorosos, plexopatia…)

Artur Aguiar


