EDITORIAL

QUIMIOIMUNOTERAPIA ADJUVANTE POS-OPERATORIA.
UM TRATAMENTO EFETIVO NO CANCER DO COLON

Com o melhor conhecimento da histéria natural dos pacientes
portadores de cancer colorretal foi possfvel identificar os grupos de
maior risco para desenvolver recidivas mesmo apds o melhor trata-
mento -acirurgia. A met4stase ganglionar € um fator progndsticoe
acomete aproximadamente 20% dos pacientes portadores de car-
cinoma do c6lon. A sobrevida de cinco anos para pacientes do gru-
po Dukes C varia de 30-40% ¢ a taxa de recidiva de 40-60%.

Quimioterapia sistémica, geralmente utilizando fluorouracil,
associado ou ndo a outras drogas, tem sido empregada por vérios
oncologistas em estudos prospectivos € randomizados, neste grupo
de pacientes de mal progndstico, com o objetivo de diminuir as re-
cidivas e conseqiientemente prolongar a sobrevida. Todavia, ainda
ndo era possivel demonstrar evidéncias convincentes e reproduz!-
veis de beneficio estatisticamente significativo para os pacientes.

Virios estudos ndo mostraram beneficio efetivo com o uso de
quimioterapia adjuvante pds-operatéria. Entretanto, osestudos de
Higgins e cols. (VASOG) (1) € Grage € Moss (COG) (2) utilizando
5-FU demonstraram,aumento de 5 a 10% no percentual de sobre-
vida de 5 anos ¢ diminuigfo das recidivas (p = 0,026).

A geragfo de trabalhos com combinac¢io de drogas trouxe
modificagdes nos resultados a partir de 1977. O estudo do NSABP
Col (3) conduzido de 1977 a 1983, com 1.116 pacientes randomi-
zados em trés grupos (Controle, Quimioterapia e Imunoterapia)
mostrou superioridade estatistica com relagdo ao aparecimento de
recidiva (p = 0,05) e & sobrevida (p = 0,04) para o grupo tratado
com quimioterapia (MOF).

O principal motivo deste editorial € chamar a atengdo de todos
os colo-proctologistas para os importantes resultados apresentados
pelo North Central Cancer Treatment Group (NCCTG) e Mayo
Clinicem dois trabalhos prospectivos € randomizados. O primeiro,
publicado em 1989 (4), estuda 401 pacientes submetidos a ressec-
gbes colorretais por adenocarcinoma estdgio B2 € C de Dukes. Os
pacientes foram randomizados em trés grupos (Controle, Levami-
sol 150 mgoral por 3 dias de 15/15 dias por um ano, ou Levamisol +
5-FU EV 450 mg/m? por 5 dias e, a seguir, semanalmente por um
ano). Este trabalho, com seguimento médio de 7 anos, mostrou
que a terapia adjuvante com a combinagdo de levamisol e 5-FU
reduziussignificativamente (p = 0,003) a taxa de recorréncia (41%x
55%), assim como aumentou o seu tempo de aparecimento (p =
0,002) (14 meses x 23 meses) quando comparado ao grupo con-
trole. A redugfo no grupo do levamisol foi somente sugestiva (p =
0,05). A andlise da sobrevida global sugeriu beneffcio da terapia
combinada (p = 0,09) (62% x 55%), sendo mais significativa nos
tumores Dukes C (p = 0,03) (49% x37%). O segundo ¢ definitivo
trabalho para confirmar o papel adjuvante daimuno e quimiotera-
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pia (levamisol + 5-FU) no tratamento do cincer do cdlon resseca-
do foi publicado em fevereiro de 1990 (5). Este estudo foi conduzi-
doseparando-se os pacientes com tumor estadio B2 (318) e C(929)
de Dukes. O seguimento médio foi de 3 anos (2 a 5,5 anos). Nos
pacientes com est4gio C, a quimioterapia com 5-FU associada ao
levamisol por um ano reduziu o risco de recorrénciaem 41% (p <
0,0001) e a taxa de 6bitos em 33% (p = 0,006). O tratamento so-
mente com levamisol ndo apresentou beneficio detectdvel. Este
trabalhoainda mostrou que osresultados dos pacientes com tumo-
res Dukes B2 foram insuficientes para permitir uma conclusio in-
contestdvel.

Uma substancial redugfo de aproximadamente um tergo na
taxa de recidiva e na taxa de mortalidade justifica qualquer incon-
veniéncia que esse tratamento possa provocar, principalmente por-
que a taxa de toxicidade € relativamente baixa e o esquema medi-
camentoso proposto facilmente aplicdvel em qualquer hospital
geral organizado. Baseado nestes resultados, a recomendagfo é
paraaincorporagiodeste tratamento (5-FU + levamisol) narotina
do tratamento da maioria dos pacientes com carcinoma colénico
estddio C de Dukes sem complicagdes pds-operatorias prolon-
gadas. O consenso (6) para o tratamento dos pacientes com carci-
noma, neste estadio, parece ser ndo somente a ressecgio cirdrgica
oncolgica mas a sua associagdo com quimiocimunoterapia inician-
do-se entre a 3.2 ¢ 5.2 semanas apés a operagio. O tratamento ci-
rdrgico isolado nfo deverd ser mais considerado como eticamente
justificado, exceto, se houver fatores médicos, psicoldgicos ou so-
ciais que contra-indique este tratamento adjuvante.
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