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Estudo comparativo entre o tratamento
radioterapico com elétrons e
betaterapia, apods cirurgia de queloides

Chemabrasion for the treatment of perioral wrinkles: clinical
analysis and epidermal Langerhans cells quantification

RESUMO

Introducido: A cirurgia de queloides, como terapéutica isolada, apresenta altos indices de recidiva,
sendo necessario adicionar terapias adjuvantes. Queloides recentes s3o ricos em fibroblastos, que
sio altamente radiossensiveis, fato que explica os bons resultados da radioterapia percutanea pos-
operatéria. Objetivo: Comparar os resultados de betaterapia com a técnica que usa feixe de elé-
trons em queloides recém-operados. Material e Métodos: Delineou-se um estudo prospectivo,
comparativo e randomizado, incluindo pacientes, no periodo pds-operatorio imediato de cirurgia
excisional de queloides, divididos nos grupos G1 e G2, que receberam respectivamente tratamen-
to com placas de Sr90 (betaterapia)ou com elétrons do Acelerador Linear. O acompanhamento
foi de 10 anos. A avaliacdo dos resultados foi realizada por meio de informagdes dos pacientes,
parametros fotograficos, observacio e mensuracio das lesdes, segundo os seguintes critérios: Inal-
terado, Regular, Bom e Otimo. Resultados: Participaram do estudo 26 pacientes, 13 em cada
grupo. No G1,54% apresentaram critérios de melhora inalterado e regular, e 46% apresentaram os
critérios bom e 6timo. No G2, esses resultados foram, respectivamente, 23% e 77%. Conclusao: A
irradiacio com feixe de elétrons é superior a betaterapia para o tratamento de queloides operados,
devido a melhor distribui¢io no tecido. Nio foram observados tumores radioinduzidos.
Palavras-chave: queloide, elétrons, estroncio.

ABSTRACT

Introduction: The surgery of keloids as an individual therapy with high rates of recurrence needs adjuvant
therapies as complement. Recent keloids are rich in fibroblasts, which are highly radiosensitive and what explains
the good results of percutaneous radiotherapy after surgery. Objective: 1o compare the beta-therapy results with
electron-beam technique in newly operated keloids. Material and Methods: a prospective, comparative and
randomized study was outlined including patients in the immediate postoperative period of surgical excision
of keloids. Divided in G1 and G2 groups respectively, they received treatment with Sr90 (beta-therapy)plates
or with electrons from the linear accelerator. The monitoring lasted 10 years. The results were performed using
the information from patients, photograph parameters, observation and measurement of injuries, according to the
criteria: Unchanged, Regular, Good and Excellent. Results: There were 26 patients, 13 in each group. In G1,
54% presented regular and unchanged improvement criteria and 46% had good or excellent criteria. In G2,
the results were respectively 23% and 77%. Conclusion: The irradiation with electron-beam is better than
beta-teraphy for the treatment of keloids surgery, due to the distribution in the tissue. No radio-induced tumors
were observed.

Keywords: keloid, electrons, strontium.

INTRODUCAO

Queloides sio lesdes benignas constituidas por hiperplasia exuberante do tecido con-
juntivo diferenciado da derme, que podem se originar apds trauma ou outras lesdes da
pele. O balanco entre a formacio e a degradacio na producio do coligeno é essencial ao
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processo de cicatrizacdo normal, sendo o queloide resulta-
do da deposi¢io excessiva de coligeno na matriz extrace-
lular durante o processo de cicatrizagio.'?”

Morfologicamente, os queloides se caracterizam por hi-
perplasia celular devida a presenca de fibroblastos policlonais,
intrinsecamente normais, que respondem a um sinal extra-
celular anormal.** Podem ser induzidos por cirurgia, lace-
ragdes, tatuagem, queimaduras, injecdes, mordidas e vacinas,
bem como por dermatoses (hidradenite supurativa, acne) ou
por reacdes a corpo estranho. Na literatura, a vacina que mais
frequentemente produz queloides ¢ a BCG (Bacilo de Calvet
Guerin).*” A incidéncia da patologia varia de 0,09% na Ingla-
terra até 16% na regiio do Congo.?

A etiopatogenia do queloide permanece desconhecida,
mas a tendéncia familiar e a alta frequéncia em individuos com
pele negra apontam para um componente genético.”!’

Para os pacientes, os queloides nio sio apenas um proble-
ma estético. Os sintomas prurido, dor, sensacio de queimacio
e intolerancia ao contato com alguns tecidos muitas vezes tém
mais importancia do que a estética, colaborando para a piora
da qualidade de vida."*

A cirurgia, isoladamente, apresenta um indice de recidiva da
ordem de 50-80%, fato que permitiu o uso de grande variedade
de terapias adjuvantes.” Por meio de meta-analise e revisio da
literatura em 2006, Leventhal et al.,'* analisando 70 séries de
tratamento de queloides, concluiram que a mais alta porcenta-
gem de melhora era em torno de 60%, sendo que o resultado da
maioria dos tratamentos descritos nio se aproxima deste valor.

As terapias adjuvantes mais utilizadas sio a crioterapia, a
laserterapia, a compressio e a injecdo intralesional de corti-
costeroides, com resultados variaveis.'>"'” Mais recentemente,
novos tratamentos foram introduzidos, incluindo-se a inje¢ao
intralesional de 5-Fluorouracil, Mitomicina C e Imiquimod
5% topicos e Bleomicina intralesional.'”® Sanders et al." re-
latam, em publicacio de 2005, que o uso de Mitomicina C
ndo interfere na preven¢io da recidiva de queloides operados.

Davison et al.,*

em 2005, referem que o uso de Interferon
Alpha- 2B também nio ¢ efetivo no manuseio clinico dessas
lesdes. Mesmo com o uso das inje¢des intralesionais de glico-
corticoides, para tratamento de queloides multiplos, existem
referéncias do aparecimento da Sindrome de Cushing, bem
como de atrofia da pele.?"*

A modalidade de tratamento que alcan¢ou os menores in-
dices de recidiva foi a radioterapia percutanea pds-operatoria,?
com taxas de 2-36%. Um conceito importante é que o queloi-
de, uma vez formado, nio é radiossensivel, uma vez que nes-
sas circunstancias o tecido fibroso sofrerd pouca ou nenhuma
mudanc¢a com irradiag¢io. Porém, os fibroblastos de cicatrizes
recentes sao altamente radiossensiveis. Sendo os queloides re-

centes ricos em fibroblastos,?* Trott propos que o modo de
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acdo da irradiacio do tecido conjuntivo com hiperplasia celu-
lar, A custa de fibroblastos, baseia-se na inibi¢io de proliferacio
e estimulo da diferenciacio dessas células.

Até a década de 1970, empregavam-se feixes de fétons de
baixa energia dos Rx convencionais em esquemas com doses
multiplas ou Gnicas, segundo dados obtidos por revisio da li-
teratura. Em nosso meio, utilizam-se até hoje placas de Sr 90
(Estroncio 90 — radioisotopo), em doses aproximadas de 30
Gy (Gray = unidade de dose absorvida), terapéutica conhe-

cida como Betaterapia,*?’

com resultados decepcionantes a
longo prazo. Baseados nesse fato, alguns autores passaram a
usar feixes de elétrons de baixa energia, com resultados ani-
madores e com menor indice de complica¢des. Lo et al.,® em
1990, relataram o uso do feixe de elétrons em dose tinica com
bons resultados. Malaker ef al.,?® na década de 1970, e Guix et
al.,’® mais recentemente, publicaram seus trabalhos utilizan-
do Iridium no tratamento adjuvante de queloides operados,
enquanto De Lorenzi ef al.® utilizaram a braquiterapia com
excelentes resultados (79,1%). Em 2003, Ogawa ef al.** condu-
ziram um estudo retrospectivo de 147 casos seguidos por mais
de 18 meses, submetidos a irradiacio pds-operatoria com feixe
de elétrons, com dose de 15 Gy. Seus resultados apresentaram
sucesso entre 73 e 92%, sendo que essa variagio foi conse-
quéncia das diferentes localizacdes das lesdes, sendo a taxa de
recidiva mais alta quando atingem a parede toracica, seguida
pela regiio escapular.

Os feixes de elétrons utilizados nos tratamentos radiote-
rapicos sio produzidos por aceleradores lineares. Sio mono-
energéticos na saida do guia de ondas, com diametro aproxi-
mado de 3 a 4 mm, sendo entido desviados através de cam-
pos magnéticos e dirigidos para o filtro espalhador, para que
ocorra a homogenizacio da dose. A seguir, passam através de
camaras de ionizacdo para monitorag¢io desta dose. Quando
o feixe de elétrons interage com os tecidos, a partir da pele,
hi uma perda continua de energia por meio da transferéncia
linear de energia (LET), cujo valor no intervalo de 4 a 20
Mev (Milhoes de elétron volts = unidade de energia dos fei-
xes de elétrons) é 2 Mev por cm. Um feixe de 10 Mev tem
alcance de aproximadamente 5 cm na dgua. Por esse motivo,
os elétrons sio utilizados para tratamento de lesdes superfi-
ciais ou semiprofundas, sem irradiar tecidos além do alcance.
Comparando-se a distribui¢do de dose na profundidade entre
a placa de Sr90 e o feixe de elétrons de 5 Mev, observa-se
uma melhor distribuicio para os elétrons (Grafico 1). A ob-
servacio durante anos de experiéncia pessoal com elétrons
mostrou que esse tipo de tratamento poderia ser efetivo como
adjuvante na abordagem terapéutica dos queloides.

A proposta do presente estudo foi a comparagio da res-
posta de queloides pos-operados ao tratamento radioterapico,
utilizando-se elétrons dos aceleradores lineares ou placas de
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Sr90, com a avaliagio do risco do desenvolvimento de malig-
nidades radioinduzidas,® os efeitos colaterais e os resultados a
longo prazo.

CASUISTICA E METODOS

Este foi um estudo prospectivo, comparativo e ran-
domizado, incluindo pacientes de ambos os sexos, no
periodo pds-operatério imediato (24 a 72 horas), submetidos
a seguinte técnica cirdrgica excisional para tratamento de
queloides:

a) marcacio com verde brilhante dos limites da lesio com
margem de seguran¢a de 1 mm.

b) incisdo e excisio do queloide até o subcutaneo.

¢) hemostasia com eletrocoagulador (tipo Wavetronic).

d) sutura primaria borda a borda em monobloco utilizando-se
fio de nylon.

e) curativo com grade de esparadrapo microporado.

Os pacientes foram divididos randomicamente por sor-
teio, em dois grupos. Os do grupo 1 (G1) receberam trata-
mento com placas de Sr90, em 8 sessdes didrias, com 300 cGy
por sessdo, 5 dias por semana. Os do grupo 2 (G2) receberam
tratamento com elétrons de 6 Mev do acelerador linear, na
mesma dose e no mesmo esquema utilizado pelo G1.

Os pacientes foram admitidos apds o ato cirurgico num
periodo de 3 anos (1994 a 1997) e observados aos 30 dias, 6 e
18 meses e anualmente, por até 10 anos.

Os critérios de exclusio para radioterapia ou betaterapia
foram: encaminhamento em periodo pods-cirargico superior
a 3 dias, tratamento prévio por laser ou crioterapia, presen-
¢a de curativos compressivos com volume capaz de produzir
absorcio significativa do feixe de irradiagio, retirada cirtrgica
parcial com enxertia, auséncia de sutura para cicatrizacio por
segunda inten¢io e sutura tensa nas bordas que pode levar a
deiscéncia.

Todos os pacientes foram informados quanto a partici-
pacdo em estudo comparativo por meio de termo de con-
sentimento esclarecido, tendo o projeto de pesquisa recebido
parecer favorivel da Comissio de Etica Médica do Hospital
das Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu em 30 de
junho de 1994 (Of. n. 022/94 — CEM).

A avalia¢io dos resultados foi realizada por meio das in-
formacodes dos pacientes ao longo dos 18 meses, referentes aos
aspectos estético e sintomatico. Utilizaram-se também para-
metros fotograficos, observacio e mensuracio das lesdes, con-
siderando-se os seguintes critérios:

Inalterado: recidiva > 75% / Regular: recidiva 50 a 75%
sem sintomas / Bom: recidiva até 50% e sem sintomas / Oti-
mo: sem recidiva e sem sintomas.

Os primeiros pacientes tiveram seguimento por 13 anos e
os ultimos, por 10 anos.

RESULTADOS

Participaram do estudo 26 pacientes, 8 homens e 18 mu-
lheres, com idades entre 9 e 79 anos, divididos nos grupos
G1 e G2, cada um com 13 pacientes. Nio foram observados
tumores radioinduzidos. Os resultados estio expressos nas Ta-
belas 1 e 2, observando-se no G1 que 54% apresentaram cri-
térios de melhora inalterado e regular e 46%, os critérios bom
e 6timo. No G2, esses resultados foram, respectivamente, 23%
e 77% (23% bom e 54% 6timo).

ANALISE ESTATISTICA

O ntmero de observacdes na maioria dos resultados das
avalia¢des (inalterado, regular, bom, 6timo) por grupo foi pe-
queno (< 5), inviabilizando o uso da distribui¢io qui-qua-
drado. Foi utilizado o teste exato de Fisher para verificar a
associacio entre o grupo e o resultado de avaliacio. O teste de
Fisher para Grupo x Resultado da Avaliagio resultou em um
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Grafico 1 - Comparagao da porcentagem de dose profunda em funcéo
da profundidade em cm, entre um feixe de 5 Mev e Sr90.

Figura 1 - A) Pré- tratamento (Grupo G2 - elétrons).
B) Pés-tratamento (Grupo G2 - elétrons).
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Tabela 1 — Resultados dos tratamentos em G1, com placas de Sr 90
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Tabela 2 - Resultados dos tratamentos em G2, com elétrons
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valor critico (p) de 0,0425, ou seja, existe uma associacio sig-
nificativa entre os grupos (G1 e G2) e os resultados de avalia-
¢do. Esta associacdo pode ser observada facilmente através do
Grafico 2. Nota-se que no grupo G1 prevalecem os resultados
inalterado e regular e que no grupo G2 prevalecem o bom e
6timo (Gréfico 2). A sequéncia iconografica a seguir pretende
demonstrar os resultados: Figuras 1 a 3.

DISCUSSAO

Existem diversas modalidades de tratamento para queloi-
des; no entanto, isoladamente, nenhuma ¢é eficiente. As mais
utilizadas sdo: cirurgia, crioterapia, injecio intralesional de
corticosteroides, laserterapia, tratamento compressivo e radio-
terapia, todas com pouca efetividade.

A mais utilizada isoladamente foi a cirurgia, porém com
altos indices de recidiva, da ordem de 50-80%." O queloide,

o
a2

Porcentagem

inalterado regular bom Stimo

Resultados de avaliagao

Gréfico 2 - Comportamento dos resultados obtidos entre os grupos G1
e G2.
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uma vez formado, nio é radiossensivel, e a radioterapia como
modalidade isolada de tratamento nio é utilizada. No entanto,
como terapia adjuvante a cirurgia, tem apresentado baixos in-
dices de recidiva (12-28%) quando comparados aos resultados
das outras técnicas. A meta-anilise de Leventhal ef al."* mos-
trou que os resultados mais expressivos apresentam em média
60% de melhora. No presente estudo, utilizando feixe de elé-
trons no poés-operatério imediato de queloides operados, os
resultados bons e 6timos somaram 77%.

Na série de casos estudada ocorreu uma desisténcia no
inicio do tratamento radioterapico, por deiscéncia resultante
de tensdo na linha de sutura. A paciente G1 - 2 ¢ G2 - 3
que consta nos dois grupos foi tratada inicialmente com be-
taterapia, ocorrendo recidiva e posteriormente com elétrons,
com bom resultado. Uma paciente foi excluida da serie apos
3 aplicagdes por apresentar infeccdo ao longo da cicatriz no
4° dia de pos-operatdrio. O tnico efeito colateral observado
em todos os casos foi a hiperpigmentacio da area irradiada,
variavel para cada paciente, com desaparecimento, em média,
3 meses ap6s. E importante ressaltar que este efeito indesejavel
¢ minimo quando comparado a dor durante o congelamento
e a hipopigmentacio permanente da criocirurgia, assim como
a atrofia, a hipopigmenta¢io e a inibicdo do processo de ci-
catrizacdo quando da injecdo intralesional de corticoides. Nas
varias modalidades terapéuticas, combinando cirurgia e radio-
terapia, com exce¢io do feixe de elétrons, a distribuicio de
dose na profundidade nio é homogénea, o que provavelmente
justifica os pobres resultados dessa combinagio.

No tratamento radioterapico utilizando feixe de elétrons dos
aceleradores lineares, é possivel otimizar a distribuicio de dose no
tecido, escolhendo a energia mais adequada para cada espessura
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a ser irradiada. No seguimento de 10 anos da presente série, nio
evidenciamos qualquer caso de tumor radioinduzido. Esses da-
dos estdo de acordo com a literatura. A explicacdo mais provavel
¢ a baixa dose utilizada, muito menor do que as empregadas nas
publicacdes de Spagnolo ef al.** em que forem utilizados fotons,
com muito mais 6rgios irradiados e maior radiacio espalhada
na profundidade. Os autores acreditam que os resultados bom e
6timo sio uma consequéncia fiel do método proposto, pois se
mantiveram inalterados no seguimento de 10 anos, e o recomen-

dam como proposta terapéutica para os queloides.

CONCLUSOES

A associagio de cirurgia e radioterapia com elétrons no
pos-operatorio imediato é a modalidade de tratamento que
apresenta melhor tolerancia, com minimos efeitos indesejaveis
e com menores indices de recidiva, no esquema de 300 cGy/
dia, em 8 sessdes. Nenhum caso de malignidade foi observado.
A radioterapia com elétrons ¢ mais efetiva que a betaterapia
para o tratamento de queloides, devido a melhor distribui¢io
da dose no tecido. Z=
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