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RESUMO

O carcinoma hepatocelular (CHC) € um problema de saude publica, com 1 milhdo de ébitos
por ano no mundo. Essa neoplasia esta associada a cirrose hepatica, a infeccdo cronica
pelos virus da hepatite B e C e ao uso excessivo de alcool. Uma modalidade eficaz no
tratamento do CHC é a ablacdo por radiofrequéncia (ARF), técnica ablativa, pouco invasiva,
gue usa o calor para necrosar os tumores, danificando minimamente os tecidos sadios. O
Centro de Apoio Tecnolégico da Universidade de Brasilia (CTD/UnB) e Laboratorio de
Engenharias Biomédicas (LAB) desenvolveram um protétipo de ARF aprimorado de um
software, visando a inovagéo tecnologica em nivel nacional e internacional. Esta pesquisa
consiste em uma andlise da producéo cientifica, de carater exploratério e descritivo tendo
como objetivo evidenciar através de estudos quais os beneficios que a ARF influencia na
sobrevida dos pacientes com CHC. Este estudo se baseou em documentos contidos na
Biblioteca Virtual em Saude (BVS), na base de dados PubMed com a estratégia de busca e
operador booleano AND com os termos ablacdo por cateter AND carcinoma hepatocelular no
periodo de marco a junho de 2015. Foram identificadas mil novecentos e quarenta (1940)
publicacdes e para a selecado dos resumos foram utilizados os filtros: artigo original; estudo
de coorte e caso controle, ensaio clinico; idiomas: inglés e espanhol; limite: adultos / idoso;
periodo da publicacdo: 2005 / 2014. Foram também identificados os artigos em conformidade
com o periodo de publicacéo e classificacdo das revistas de acordo com o Qualis e seus
indicativos de qualidade. Como resultados foram encontrados cinquenta e quatro (54)
resumos, desses, foram incluidos 22 e excluidos 32 por ndo contemplarem os critérios de
inclusdo. A partir das analises dos estudos, conclui-se que os beneficios que a ARF produz
na sobrevida de pacientes com CHC demonstraram ser seguros, estaveis, eficientes e
instantaneos tanto para carcinomas primarios, quanto secundarios, garantindo a mais exata
sobrevivéncia livre de doencga, por intermédio de recorréncia reduzida em pacientes jovens
com carcinomas de 3 a 5 cm, multinodulares, intra-parenquimatosos, independentemente do
nivel de agravos no figado.

Palavras — chave: carcinoma hepatocelular; ablacdo por radiofrequéncia.



ABSTRACT

The Hepatocellular carcinoma (HCC) is a public health problem, with 1 million deaths per year
worldwide. This neoplasm is associated with hepatic cirrhosis, chronic hepatitis B and C virus
infection, and excessive alcohol use. An effective modality in the treatment of CHC is
radiofrequency ablation (RFA), an ablative, noninvasive technique that uses heat to
necrophysize tumors, minimally damaging healthy tissues. The Technological Support Center
of the University of Brasilia (CTD / UnB) and Laboratory of Biomedical Engineering (LAB)
developed an improved software ARF prototype, aimed at technological innovation at national
and international level. This research consists of an exploratory and descriptive analysis of
the scientific production, aiming to show through the studies the benefits that ARF influences
the survival of patients with HCC. This study was based on documents contained in the
Virtual Health Library (VHL) in the PubMed database with the search strategy and Boolean
operator AND with the terms catheter ablation and AND hepatocellular carcinoma from March
to June 2015. We identified One thousand nine hundred and forty (1940) publications and for
the selection of the abstracts were used the filters: original article; Cohort study and case
control, clinical trial; Languages: English and Spanish; Limit: adults / seniors; Period of
publication: 2005 / 2014. Articles were also identified according to the period of publication
and classification of journals according to Qualis and its quality indicatives. Fifty-four (54)
summaries were found, of which 22 were included and 32 excluded because they did not
include the inclusion criteria. From the analysis of the studies, it is concluded that the benefits
that ARF produces in the survival of CHC patients have been shown to be safe, stable,
efficient, instant and low cost for both primary and secondary carcinomas, ensuring the most
accurate free survival Of disease, by means of reduced recurrence in young patients with
multinodular, intra-parenchymatous carcinomas of 3 to 5 cm, regardless of the level of liver

damage.

Keywords: hepatocellular carcinoma; Radiofrequency ablation.
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1 - INTRODUCAO.
O carcinoma hepatocelular (CHC) € um problema de saude publica, com 1 milhdo de

Obitos por ano no mundo. Essa neoplasia esta associada a cirrose hepética, a infeccéo
cronica pelos virus da hepatite B e C e ao uso excessivo de &lcool. Existem diversas
tecnologias que contribuem no tratamento para esse tipo de cancer, porém, um
procedimento que vem mostrando ser eficaz é a ablacdo por radiofrequéncia (ARF), técnica
ablativa, pouco invasiva, que usa o0 calor para necrosar 0s tumores, danificando
minimamente os tecidos sadios.

O Centro de Apoio ao Desenvolvimento Tecnoldgico da Universidade de Brasilia
(CDT/UnB) juntamente com o Laboratério de Engenharia e Biomédica (LAB), possui um
projeto de pesquisa que aperfeicoou a técnica ARF aprimorada de um software, designando
um sistema para o tratamento de CHC, e dessa forma favoreceu a inovagéo tecnoldgica na
area da saude tanto em nivel nacional, como internacional.

As melhorias da qualidade de saude da populacéo associadas ao avanco tecnoldgico,
reduzem consideravelmente as taxas de mortalidade de diversas doencgas. Avaliando a oferta
de tecnologias seus avangos e suas inovagles, tornou-se necessaria uma revisdo
sisteméatica que tenha o intuito de comprovar que tais tecnologias relacionadas as questdes
como eficacia, acuracia, efetividade e custos, tenham contribuicdo para a tomada de decisédo
e para que estas estejam disponibilizadas nos sistemas de salde transferindo assim,
beneficios aos seus usuérios (VILLAFURTE, 2014).

De acordo com informacdes da Organizacdo Mundial da Saude (OMS), cancer é uma
doenca qualificada pelo aumento descontrolado, acelerado e agressivo de células com
alteracdo em seu material genético, sendo este o principal motivo de 6bitos mundialmente. O
carcinoma hepatocelular (CHC), cancer priméario de figado, concebe o sexto tipo mais
comum de neoplasia maligna em todo o mundo, sendo considerado como terceiro em
mortalidade (FIORETTO, 2014).

Segundo a Fundacdo Oswaldo Cruz (Fiocruz,2012), para conseguirmos uma
diminuicdo nas taxas de episodios dos carcinomas em geral, principalmente de grupos onde
existem fatores de risco bem constituidos ou intervencdes existentes, sera necesséaria a
consolidacéo do sistema de saude, o tratamento apropriado admitindo o diagndstico prévio e

a pratica de medidas de diminuicdo e controle de fatores de risco. Os varios tipos de



14

neoplasias vém exibindo taxas diferentes de mortalidade, algumas de diminuicdo e outras de
aumento.

De acordo com o Instituto Nacional do Cancer (INCA, 2017), dos canceres emanados
no figado, o CHC apresenta-se em 80% dos casos, seguido do colangiocarcinoma, o qual
agride os ductos biliares, o angiossarcoma que acomete 0S vasosS sanguineos e
hepatoblestoma céncer encontrado em criancas. O cancer de figado é desmembrado em
dois grupos: o primario e o secundario, ou metastatico o qual € ocasionado em outro 6rgéo e
gue alcanca também o figado.

O CHC na maioria das vezes cresce a partir de uma presenca de doenca cronica do
figado e sua incidéncia esta acoplada ao tipo de doenca hepatica atual. A permanéncia da
hepatopatia colabora para o aparecimento da doenca, com ampliacdo do risco apés 20 anos
de evolucdo. E raro a manifestacdo de CHC em figado normal, representando menos de
10% dos casos. O CHC é umas das poucas neoplasias com fatores de risco bem definidos.
Possui um aumento multifatorial e de multiplas fases do carcinoma hepatocelular (PIMENTA,
MASSABKI, 2010).

A diminuicdo das taxas de mortalidade de determinadas doengas da classe das
doencas crbnicas ndo transmissiveis (DCNT), se deve ao resultado do desenvolvimento de
tecnologias em salde e da ascensdo da maioria dos cidaddos a estes procedimentos,
existem énfases e indica¢cfes nitidas de que outros problemas pertinentes a tais doencas e
alguns dos seus fatores de risco exibem tendéncia progressiva. A auséncia de resposta para
alguns desses impasses podera originar uma cadeia de episoddios que levem a efeitos
maléficos na saude da populacdo e ao aumento de demandas por servicos de saude.
(Fiocruz, 2012).

O presente trabalho tem como objetivo realizar uma reviséo sistematica justificando a
necessidade de comprovacéo de beneficios que serdo para aprimorar a técnica de ablacéo
para fins de melhoria no tratamento de neoplasias no figado. Dessa forma, este estudo
dispde da seguinte pergunta de pesquisa: quais 0s beneficios que a técnica ARF produz na

sobrevida dos pacientes com CHC.
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2 — JUSTIFICATIVA.
O interesse pelo estudo dos beneficios que uma tecnologia pode influenciar na sobre

vida das pessoas, surgiu no ano de 2015 apdés a admissdo em um projeto de iniciacao
cientifica (Pibic) .O vasto conhecimento adquirido em epidemiologia, faz refletir a respeito da
futura insercdo como pesquisadores e da grande contribuicdo como o profissional formado
em Saude Coletiva, logo, pode-se sobrepor de carater colaborativo, os conhecimentos
alcancados em busca da melhoria do enriquecimento cientifico para esta classe .

Buscar dentro da Medicina Baseada em Evidéncias (MBE) estudos com esboco e
detalhes metodoldgicos confidveis sobre a utilizacdo de terapia ablacéo por radio frequéncia
em pacientes com CHC, pois na pratica clinica ndo tem sido aplicada como rotina em nosso
pais. Porém, se comprovado seus beneficios, podera ser implementado como diretriz clinica
para pacientes com carcinoma hepatocelular ou reproduzido e extrapolado para outras
situacdes clinicas.

A insercdo no grupo de pesquisa do Laboratério de Engenharia e Biomédica
demonstra a necessidade de um trabalho conjunto, que agregasse areas interdisciplinares,
para o desenvolvimento tecnologico da técnica de ablagcdo, produto de pesquisa nacional.
Assim a contribuicdo da Epidemiologia na descricdo do cancer hepatico como problema de
saude publica pode dar suporte para a necessidade de uma analise da producao cientifica e
desta forma assegurar a importancia do desenvolvimento tecnolégico para aprimorar a

técnica de ablagdo, uma das alternativas para o tratamento desse tipo de cancer.
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3 - OBJETIVOS.
3.1 Geral.

Identificar os beneficios que a ablacdo por radiofrequéncia proporciona na sobrevida
de pacientes com carcinoma hepatocelular, no sentido de aprimoramento de tal técnica para
fins de melhoria no tratamento de neoplasias no figado, de acordo com andlises de artigos

cientificos.

3.2. Especificos.
Caracterizar os beneficios que a ablacdo por radiofrequéncia proporciona na

sobrevida de pacientes com carcinoma hepatocelular de acordo com as variaveis:
artigo/autores/ano de publicacdo, tipo de estudo/assunto/classificacdo da revista Qualis,
populacdo de estudo, beneficios técnica ARF revisor 1 e beneficios técnica ARF revisor 2.
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4 - METODOLOGIA.
O vinculo com essa pesquisa foi através da admissdo no Projeto de Iniciacao

Cientifica (Pibic), juntamente com o Centro de Apoio ao Desenvolvimento Tecnoldgico da
Universidade de Brasilia (CDT/UnB), Laboratério de Engenharia Biomédica (LAB), Faculdade
de Tecnologia-FT e Faculdade de Ceilandia (FCE/UnB). Em relacdo as consideracdes éticas
essa pesquisa nao foi encaminhada ao Comité de Etica e Pesquisa (CEP) por se tratar de
um estudo exploratorio de carater descritivo.

Esta pesquisa adota como método a andlise de conteddo de artigos cientificos. Tem
carater qualitativo, exploratorio e descritivo na qual foi realizada a pesquisa de documentos
contidos na Biblioteca Virtual em Saude (BVS) com a estratégia de busca e operador
booleano AND, utilizando os descritores ablacdo por cateter AND carcinoma hepatocelular,
no periodo de marco a junho de 2015.

Aplicando essa estratégia de pesquisa na BVS, chegou-se ao resultado na base de
dados o total de mil novecentos e quarenta (1940) artigos na Medline, Lilacs e IBECS. Para a
selecdo dos resumos foram estabelecidos os seguintes filtros: tipo de estudo (coorte, caso
controle, ensaio clinico); idiomas (inglés e espanhol); limite (adultos e idosos) e periodo da
publicacdo (2005 a 2014). Apos a recuperacao dos artigos foram encontrados cingquenta e
(54) resumos.

Foram estabelecidos os seguintes critérios de inclusdo: pacientes submetidos a
técnica de ablacdo por radio frequéncia e portadores de carcinoma hepatocelular, tipo de
estudo (coorte, caso-controle, ensaio clinico e transversal) e ser um artigo original.

Para a selecdo dos artigos completos, dois revisores avaliaram de maneira
independente se os artigos selecionados estdo em conformidade com os critérios de inclusdo
estabelecidos. Apos essa etapa foram selecionados 22 (vinte e dois) resumos e excluidos 32
(trinta e dois) porque citavam outros tipos de estudos que ndo contemplavam os critérios de
inclusdo, como por exemplo: ndo citar a ablacéo por cateter em radiofrequéncia, relacédo de
outras técnicas de tratamento, técnicas auxiliares, marcadores tumorais, dentre outros.

Para melhor sistematizagdo foi construida uma planilha no Excel versdo 2013
contendo as seguintes variaveis: artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacgéo,
populacdo de estudo, classificagdo da revista Qualis, avaliacdo beneficios técnica ARF

revisor 1 e avaliacdo beneficios técnica ARF revisor 2.
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Figura 1 - Fluxograma da estratégia de busca.

PERGUNTA DA PESQUISA

BASES DA DADOS:

BIBLIOTECA VIRTUAL EM SAUDE LILACS
BVS MENDELINE

IBECS

ESTRATEGIA DE BUSCA PARA

REVISAO SITEMATICA
DESCRITOR: ‘ OPERADCR ‘ DESCRITOR:
CARCINOMA BOOLEANO ABLACAO POR
HEPATOCELULAR AND CATETER

RESULTADOS:
1940
ARTIGOS

ARTIGOS EXCLUIDOS 1886

54 RESUMOS

REVISOR 1 REVISOR 2

SELECIONADOS

32 ARTIGOS EXCLUIDOS

RESULTADO FINAL

22 ARTIGOS ANALISADOS

Fonte: Elaboragéo prépria.
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5 — REFERENCIAL TEORICO
5.1 Epidemiologia, definicdo, fatores de risco e estadiamento e diagnostico do CHC.

O carcinoma hepatocecular (CHC) é resultante dos hepatdcitos, principais células do
figado e dessa forma denominado céancer primario. Seu surgimento ocorre como as demais
neoplasias, ou seja, ocorre uma mutacdo nos genes da célula, a qual se multiplica de
maneira desordenada. A provavel causa dessa mutacdo estd relacionada a agentes
externos, como por exemplo, hepatites virais ou pelo excesso de multiplicacdes das células,
de maneira que a regeneracdo crbnica nas hepatites duradouras, aumenta o perigo de
manifestacédo de erros na duplicacdo dos genes. O CHC tem aspecto destrutivo, com alto
indice de falecimento e compde entre 70-85% dos canceres hepaticos priméarios de maior
frequéncia, constituindo assim, uns dos tumores malignos mais observados e mais comuns
no mundo (GOMES, et al.,2013)

Segundo as diretrizes do Ministério da Saude (BRASIL, 2014, p.164):

O céncer hepatocelular ou hepatocarcinoma é a neoplasia epitelial maligna primaria
do figado. Trata-se de um tumor raro em todo o mundo, sendo que no Brasil esta
relacionado, em 98% dos doentes, com cirrose hepética e pode estar associado a
hepatite crénica secundaria a infeccdo pelo virus da hepatite C (54%) ou da hepatite B
(16%) e ao consumo de alcool (14%), fatores de risco com diferencas regionais de
prevaléncia relevantes (1, 2).

A doenga inicial é potencialmente curavel pela cirurgia, quando possivel a resseccéo
completa da lesdo tumoral. Alguns doentes podem ser candidatos ao transplante
hepatico, com intuito curativo. Doentes com doenga irressecavel ou comorbidades que
limitem a possibilidade de cirurgia sdo tratados com finalidade paliativa por
guimioterapia regional, ligadura ou embolizacdo da artéria hepatica, injecdo
percutdnea de etanol, ablacdo por radiofrequéncia, crioterapia ou quimioterapia
sistémica (3,4).

No Brasil o CHC € o oitavo tumor mais constante, e em dados totais sdo 10 mil casos
novos por ano. Estimag¢des do Globocan delineiam dobrar esse valor para 20 mil casos/ano
em 2030, especialmente em decorréncia do efeito demografico do envelhecimento da
populacdo. Ademais, a cirrose causada pelo virus da hepatite C (HVC) e o alcool sdo os
outros amplos motivos atribuiveis pelo CHC em nosso meio. O CHC é muito habitual
mundialmente, constituindo que 80% dos casos ocorrem em paises em desenvolvimento. E o
sexto cancer mais predominante e o terceiro agente mais constante de Obito pertinente a
carcinoma. (VEZOZZO, 2014).
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De acordo com Mincis e Mincis (2011, p.3),

O CHC pode existir associadamente a outras hepatopatias ou como lesdo hepatica
Unica. A associacdo hepatica mais frequente é com a cirrose, que € a leséao
precursora mais comum de CHC; geralmente macronodular e surgindo mais
comumente em fase de abstencdo alcodlica. Este fato poderia ser explicado, pelo
menos em parte, pelo desenvolvimento dos noédulos que predisporiam ao
desenvolvimento de CHC. Este pode apresentar etiologia mdultipla quando ha
associagdo, com a hepatite B, hepatite C, aflotoxina (associadamente ou ndo com o
consumo de alcool). Quando ha essa associagdo, o alcool atuaria como cofator
interagindo com os virus B ou C, podendo aumentar o poder carcinogénico destas

infeccdes virais.

Entre os multiplos fatores de risco, pode-se apontar: a hepatopatia cronica por virus B,
C e D; toxinas (alcool e aflatoxina); hepatopatias hereditarias metabodlicas (hemocromatose
hereditaria, alfa- 1- antitripsina); hepatite autoimune; obesidade; esteato-hepatite nao
alcodlica. A associacgdo entre cirrose e CHC esta bem definida, sendo presente em mais de
80% dos pacientes asiaticos e em 50% dos pacientes europeus. Do mesmo modo as
hepatopatias virais, presentes na maior parte dos pacientes asiaticos com CHC (PIMENTA,;
MASSABKI, 2010).

A contaminacdo do virus da hepatite B (VHB) € de 50 a 100 vezes maior do que a do
HIV (Virus da Imunodeficiéncia Humana) e a vulnerabilidade a infeccao € global. Suas vias
de transmissao incidem em sexual, parenteral e vertical. Exibe larga ameaca clinica, desde
infeccBes assintomaticas, oligossintomaticas, até configuracdes fulminantes. A hepatite viral
B compde um importante problema de salde publica, correspondendo ao motivo mais
frequente de hepatite crbnica, cirrose e CHC (TAUIL et al., 2012).

Entre 85%-90% dos contaminados com o virus da hepatite C (VHC), 70% formam um
certo grau de lesdo hepatica cronica e potencialidade para desenvolver cirrose e carcinoma
hepatocelular, j& que este virus tem um extraordinario atributo e desenvoltura de resultar do
sistema imune do hospedeiro infectado (VASCONCELOS et al.2006).

Segundo a portaria n°® 602 de 26 de junho de 2012,

O diagndstico do hepatocarcinoma pode ser feito preferencialmente por meio de
métodos radiolégicos dindmicos, ndo invasivos, tais como tomografia
computadorizada (TC), ressonancia magnética (RM) ou ultrassonografia com
contraste (US) [12]. O diagnéstico anatomopatoldgico deve ser reservado para
pacientes nao cirrGticos, e em casos nos quais os métodos radiolégicos séao
inconclusivos, por exame citopatolégico ou histopatolégico de espécime tumoral
obtido por pun¢édo com agulha fina ou biépsia hepética percuténea, laparoscépica ou a
céu aberto[7, 13]. Nédulos hepéticos menores que 1 cm em entes cirréticos podem ser
acompanhados sem intervencéo imediata, com ultrassonografia de abdome a cada 3
ou 4 meses; se a lesao permanecer estavel por 18-24 meses, 0 seguimento pode ser
feito a cada 6-12 meses. LesBes entre 1 cm e 2 cm devem ser avaliadas por puncéo
biopsia com agulha fina, em que pesem as taxas de resultado falso negativo entre
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30% e 40%. Em tumores com diametro maior que 2 cm, o diagndstico de
hepatocarcinoma pode ser firmado se dois métodos de imagem mostrarem nédulo
maior que 2 cm com presenca de hipervascularizacao arterial e clareamento na fase
portal. Recomenda-se realizar a bidpsia se a lesdo ndo apresentar aspecto tipico de

vascularizag&o ao exame radiologico[14-16] (BRASIL, 2012).

Numerosos identificadores tém sido empregados para guiar o tratamento e a
sobrevida, de pacientes com CHC, dentre eles: Meld, Child-Pugh, Okuda, CLIP (Cancer of
the Liver Italian Program), BLCL (Barcelona Clinic Liver Céancer). O estadiamento é
fundamental nos pacientes diagnosticados, pois admite determinar um tratamento adequado
e estimativa prognéstica. Estes identificadores levam em consideracdo exames clinico,
laboratorial e de imagem, permitindo a classificagcdo, escolha do tratamento e parecer
prognostico do paciente. (RIBEIRO, 2011).

Dentre os instrumentos de avaliacdo mais empregados no estadiamento clinico estdo
0 classico TNM do American Joint Committee on Cancer/tumor-node-metastasis
(AJCC/TNM) e o BCLC (Barcelona Clinic Liver Cancer staging system) com sua instrucao. A
escolha do melhor tratamento nos doentes com CHC é resultado do ajuizamento de
diferentes fatores, dos quais os mais importantes sao o estadio tumoral e a funcéo hepética
(FIORETTO, 2014).

Pacientes com CHC ao realizarem o diagnéstico, possuem determinadas formas de
tratamentos aceitdveis de serem concretizadas, como: a resseccdo e o transplante, a
ablacdo percutanea por radiofrequéncia ou alcoolizacdo e a quimioterapia, sistémica ou
regional. A opcao da forma de tratamento dependera dos fatores como avaliagdo do tumor:
T1 e T2, frequentemente, e parte dos T3 podem ser aspirantes a procedimentos cirdrgicos;
parte dos T3 e T4 é recomendada para quimioembolizacdo arterial; Funcdo hepatica: para
isso é acolhida globalmente a classificacao de Child-Pugh; Condicdo geral: aferir a idade,
funcdo cardiaca e pulmonar e outras morbidades. As atuagfes clinicas serdo desvendadas
de acordo com esta avaliacdo, decompondo os pacientes com CHC em operaveis e
inoperaveis (PIMENTA; MASSABKI, 2010).

O emprego de terapias curativas, tais como resseccao cirurgica, transplante hepatico,
ablacéo por injecéo percutanea de etanol ou radiofrequéncia, é repetidamente delimitado, ou
seja, essas terapias ndo podem ser recomendadas em doentes com CHC de fase avangada,
antes mesmo de surgirem os sintomas. Ainda que, dos amplos progressos nos modelos de
diagnostico e de tratamento do CHC, o progndstico desses enfermos ainda é fraco, ou seja,

0 progresso € silencioso considerando que a extensa prevaléncia dos casos sO é
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diagnosticada em fase avancada ou sintomatica, e, neste ultimo caso, exibe sobrevida menor
do que quatro meses (VEZOZZO, 2014).

The Barcelona-Clinic Liver Cancer (BCLC) é um estadiamento que concede o
prognostico e distincdo para o tratamento de doentes com carcinoma hepatocelular (CHC)
mais apropriado para cada situacao, utilizando variaveis tumorais e clinicas. De acordo com
este sistema de estadiamento, o qual é usado aproximadamente por todo o mundo, doentes
com CHC em estégios precoces poderdo se favorecer de tratamentos terapéuticos como
transplantes e resseccéo hepatica (VILLAFUERTE, 2014).
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Figura 2 - Classificacdo de Barcelona (The Barcelona - Clinic Liver Cancer) para prever as
consequéncias e designacdo de tratamentos fundamentado tanto na funcao hepatica quanto nas
caracteristicas do tumor.
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Estagio 0: doentes com CHC achado recentemente aspirantes a cirurgia; Estagio A: doentes com CHC achado
recentemente e sdo aspirantes a tratamentos integrais (cirurgia ou ablacdo, transplante hepatico ou tratamentos
percutaneos); Estagio B: doentes com CHC intermediario que séo favorecidos com quimioembolizacéo; Estagio
C: doentes com CHC avancado podendo receber novos agentes em estudos controlados randomizados.
Estagio D: doentes com doenca em estégio final que adquirem tratamento por meio dos sintomas: PST, (status
performance); CLT); LDLT (living-related donor liver transplantation); IPE (injecdo percutanea de etanol); ARF
(ablacao por radiofrequéncia) (FIORETTO, 2014).

A classificacdo de Okuda mantém sua importancia em relacdo a prevencdo de
prognostico para doentes sem tratamento como apoio de comparacdo com os tratamentos
acessiveis. Seu objetivo é prevenir a média de sobrevida de pacientes com CHC néo
sujeitados a qualquer tipo de tratamento minimamente efetivo. Com fundamento em

exclusivamente quatro padrées simples e praticos, é determinado o estagio do tumor, com



24

seu devido prognoéstico estimado em semanas. A excecdo em comparacdo a essa
classificacdo é que tratamentos médicos evolucionaram muito desde 1985, em especifico
com o aparecimento de novos agentes quimioterdpicos, o aperfeicoamento dos
procedimentos de quimioembolizacdo e de tratamentos percutaneos, além da melhoria das

técnicas de excisdo de porcao do figado (GOMES et al., 2013).
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6 - ABLAGCAO POR RADIOFREQUENCIA E O FiGADO.
Segundo as diretrizes do Ministério da Saude, as opcdes de tratamento para o CHC,

sdo cirurgia, transplante, procedimentos suplementares como ablacdo quimica por injecao
(IPE), ablacéo por radiofrequéncia (ARF) crioterapia ou quimioterapia sistémica. Adoentados
de carcinoma hepatocelular submetidos a cirurgia, sdo os que mostram melhor parecer com
taxas de melhora entre 40% e 50%, porém, somente 10% a 15% dos enfermos exibem
categorias clinicas e expansdo tumoral ajustadas para a realizagcdo de cirurgia curativa
(BRASIL, 2012).

Para ablacdo por radiofrequéncia um eletrodo especial é colocado de forma
percutanea no dano hepatico conduzido por ecografia, tomografia computadorizada ou
ressonancia nuclear magnética. A ARF é um procedimento atualmente desenvolvido utilizado
para gerar calor local, apontando a coagulagéo e destruicdo de tumores malignos. A energia
€ empregada por poucos minutos provocando calor local e destruicdo tecidual com tumores
esféricos de aproximadamente 3 a 5 cm de diametro (FIORETTO, 2014).

De acordo com a Portaria n°® 602, de 26 de junho de 2012,

Ablacao por radiofrequéncia (ARF): incide na termocoagulacéo do tumor por ondas de
radio de alta frequéncia. Esta forma de tratamento proporciona melhor efeito oncolégico
gque a IPE, no entanto procede em maiores taxas de casos contrarios. O
posicionamento intra-tumoral dos eletrodos é feito com auxilio de ultrassonografia, por
via percutanea, laparoscopica ou por cirurgia aberta. Estd recomendada para lesédo
tumoral de até 4 cm, afastada de 6rgdos vizinhos (vesicula biliar, estbmago e colon), da
capsula hepética e de ramificacdes da veia hepética e veia porta, em localizagédo
acessivel (BRASIL,2012).

O figado tem uma cor marrom avermelhada na condicdo tenra e, embora firme e
flexivel, é facilmente dilacerado e é uma glandula que exerce relevante funcéo nas atividades
essenciais do organismo. Sao varias suas funcdes e ele é tido, por este motivo, um érgao
multifuncional; atua sobretudo intervindo no metabolismo dos carboidratos, gordura e
proteinas, secreta a bile e participa de mecanismos de defesa, dentre outras atividades
(VERONEZ, 2013).



26

Segundo Ribeiro Junior (2010, p.01),

Pacientes com doenga confinada ao figado podem nado ser candidatos a resseccéo
devido a lesdes multifocais, proximidade do tumor de ramos vasculares nobres ou a
estruturas biliares que impecam uma resseccédo com margens seguras, biologia tumoral
potencialmente desfavoravel, como por exemplo, a presenca de mais de quatro
metastases hepaticas ou pacientes portadores de reserva funcional hepéatica
inadequada, relacionada a coexisténcia de cirrose. Nesses casos, uma das formas de
tratamento alternativo é a ablagdo por radiofrequéncia (RFA), que vem sendo
amplamente utilizada devido a seus potenciais beneficios, incluindo reducdo da
mortalidade e morbidade.

Figura 3- Anatomia morfolégica do figado Figura 4- Anatomia morfoldgica do figado
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Fonte: Trivifio e Abib (2003)

Segundo Trivifio e Abib (2003, p. 2),

A anatomia do figado assume caracteristicas distintas, se considerados aspectos
morfolégicos ou funcionais. Morfologicamente, ou seja, da maneira como o 6rgdo é
visto a laparotomia, o figado apresenta 4 lobos, sendo dois maiores e dois menores.
Os dois lobos maiores, direito e esquerdo, sdo separados pela fissura umbilical na
face inferior e pelo ligamento falciforme na face &ntero-superior. Entre eles ha uma
nitida diferenca de volume com acentuado predominio do direito sobre o esquerdo. Na
face inferior do lobo direito, a fissura transversa ou hilar, regido onde penetram no
parénquima hepético os ramos da veia porta, da artéria hepatica e os ductos biliares,
delimita dois pequenos lobos, um anterior, conhecido como lobo quadrado e outro
posterior, conhecido como lobo caudado ou de Spiegel.
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7 - TECNOLOGIA E INOVACAO EM SAUDE.
Com o intuito que incite o aparecimento de inova¢des que acarretem recursos para

dificuldades presentemente viventes e para 0s quais carecem de ciéncias ou tecnologias
apropriadas, necessitara da concretizacédo da rede de atencdo basica a salude que apresente
competéncia resolutiva e constitua de virtude, e também do incremento cientifico que dé
apoio aos atos programados. As diligéncias para delinear o conjunto da circunstancia de
saude da populacéo brasileira para a época de 2022-30 necessitam avaliar ndo somente as
disposicOes ressaltadas em momentos atuais no pertinente as doencas e a outras
complicacBes de saude que martirizam a populacéo brasileira e 0 complexo aglomerado de
determinantes envolvidos. Esta maneira dependera também, em maior parte, da pratica de
uma série de politicas e outras acdes publicas potencialmente concretizas e que cheguem a

desempenhar valor sobre tais (Fiocruz,2012).

Segundo Almeida - Andrade, (2015 p.25),

Diante da complexidade das questBes que se colocam no ciclo dessa politica publica
setorial, h4 a necessidade de um dialogo mais préximo entre salde coletiva, CT&I e
producéo industrial, promovendo a intersetorialidade entre a agenda nacional sanitaria
e a de desenvolvimento tecnoldgico3. A articulacdo entre esses setores € fundamental
para assegurar o acesso da populacdo a um portfélio de tecnologias, tais como:
medicamentos, vacinas, hemoderivados e kits diagndsticos, seguros, de qualidade e
eficazes.

De acordo com o Decreto n°® 7646 de 21 de dezembro de 2011,

Dispde sobre a Comiss&o Nacional de Incorporacéo de Tecnologias no Sistema Unico
de Saude e sobre o processo administrativo para incorporacdo, exclusdo e alteracao
de tecnologias em satde pelo Sistema Unico de Salde - SUS, e da outras
providéncias.

A PRESIDENTA DA REPUBLICA, no uso das atribuicdes que Ihe conferem o art. 84,

incisos IV e VI, alinea "a", da Constituicdo, e tendo em vista o disposto nos arts. 19-Q
e 19-R da Lei n2 8.080, de 19 de setembro de 1990,

DECRETA:

Art. 12 Este Decreto dispde sobre a composi¢do, competéncias e funcionamento da
Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Saude -
CONITEC, sobre o processo administrativo para incorporacéo, exclusdo e alteracéo
de tecnologias em satde pelo Sistema Unico de Saude - SUS.

Paragrafo tnico. Para os fins do disposto neste Decreto, considera-se:

[..]


http://legislacao.planalto.gov.br/legisla/legislacao.nsf/Viw_Identificacao/DEC%207.646-2011?OpenDocument
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IV - Tecnologias em saude - medicamentos, produtos e procedimentos por meio dos
quais a atencéo e os cuidados com a salude devam ser prestados a populacao, tais
como vacinas, produtos para diagnéstico de uso in vitro, equipamentos,
procedimentos técnicos, sistemas organizacionais, informacionais, educacionais e de
suporte, programas e protocolos assistenciais.

No ano de 2014, 55 incorporaces foram aprovadas no Sistema Unico de Saude
(SUS) pela Conitec (Comissao Nacional de Incorporacéo de Tecnologias). Em 2012, foram
atendidos 380 processos de incorporacgdo de tecnologias sanitérias, desses, 240 requeriam a
inclusado na lista de medicamentos do SUS; 60 eram outros produtos; 80 eram procedimentos
e protocolos clinicos. A maior parte das demandas foi pertinente a peculiaridades de
oncologia, reumatologia, infectologia e pneumologia. Do total de requerimentos, foram
incorporadas 115 tecnologias em saude no SUS desde 2015. Em relacéo a procedéncia, 200
requerimentos tinham procedéncia interna, sendo provenientes das instituicdes vinculadas ao
SUS. Os outros 180 processos eram da indastria farmacéutica, de o6rgdos do Poder
Judiciario, de associacdes de pacientes e sociedades médicas (ALMEIDA - ANDRADE,
2015).
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8 - RESULTADOS, ANALISES E DISCUSSAO.
Foram identificadas 1940 citacBes a partir de buscas nas bases de dados, sendo

selecionados 54 (cinquenta e quatro) resumos. ApoOs rastrear por titulo e resumo, foram
selecionados 22 (vinte e dois) artigos completos e foram rejeitados 32 (trinta e dois) artigos
por ndo contemplarem os critérios de inclusdo. Os 1886 artigos restantes tratavam de outros
tipos de intervencdo para o Carcinoma hepatocelular (técnicas auxiliares ou ndo citam a
ablacdo por radio frequéncia). Para melhor sistematizacdo foi construida uma planilha no
Excel versdo 2013 contendo as seguintes variaveis: artigos; autores; ano; tipo de estudo;
assunto; classificacdo Qualis; populacédo de estudo; resultados dos beneficios ARF revisor 1

e resultados dos beneficios ARF revisor 2, como mostra a tabela a seguir.
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

Artigo/Autores/Ano

Tipo de Estudo / Assunto /
Classificacao Qualis

Populacéo de estudo

Resultados beneficios
ARF revisor 1

Resultados beneficios
ARF revisor 2

An explorative data-
analysis to support the
choice between
hepatic resection and
radiofrequency

ablation in the
treatment of
hepatocellular
carcinoma.

(CUCCHETTI et al.,
2013)

Coorte / Compara
entre técnicas/ Medicina |, Il, 1l e
Saude Coletiva A2

resultados

Pacientes tratados em um
hospital de referéncia
tercidria. 388 pacientes
cirréticos submetidos a
resseccdo e de 207
passando por ablag¢éo por
radiofrequéncia.

Com um grau crescente de
disfuncéo hepética, a
ablacdo obtém melhores
sobrevivéncias para grandes
didmetros tumorais, porque
a ablacdo teve um efeito
prejudicial menor na reserva
funcional hepatica do que
resseccao.

Ablagdo por radiofrequéncia
(ARF) pode proporcionar um
beneficio razoavel em
relacéo a resseccao,
conforme confirmado por um
tamanho de efeito> 0,5 cm,
quando 0 namero
necessario para tratar (NNT)
pacientes € considerado
(NNT cai de 67 para 12).

Para tumores de 3-5 cm,
resseccdo pode ser uma
opcéo preferivel. O beneficio
obtido da cirurgia em
comparacdo com a ablacdo
€ reduzido para graus mais
avancados de disfungéo
hepética.

Combination therapy

with  sorafenib and
radiofrequency
ablation for BCLC
Stage 0-B1
hepatocellular
carcinoma: a
multicenter

Estudo retrospectivo/ Avalia o0s
resultados da ablacdo um com
uma técnica acessoria/ Medicina
I, 1lelll Al

Cento e vinte e oito
pacientes (128) com CHC
de 12 centros foram
matriculados neste estudo
retrospectivo.

Neste estudo retrospectivo
multicéntrico, demonstramos
gque a combinacdo de
Sorafenib-ARF se mostrou
segura e mais efetiva na
diminuicdo da recorréncia do
tumor e na melhoria do
sistema operacional.

A terapia combinada com
Sorafenib-ARF foi associada
a menor incidéncia de
recidiva p6s-ARF é melhor
sistema operacional do que
ARF sozinho em pacientes
com BCCC Stage 0-Bl
CHC.

Continua
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

retrospective  cohort Sorafenib-ARF provou ser
study. (FENG et al.,, um tratamento seguro e
2014) eficaz para o CHC
localizado e de pequeno
volume primario e
recorrente.
Combined Ensaio Clinico/ Avalia os 142 pacientes com 208 Os resultados confrmarama A combinacdo de ablacao
percutaneous resultados da ablacdo um com CHC gerenciados com seguranca e a eficacia da por radiofrequéncia e PEI na

radiofrequency
ablation and ethanol
injection for
hepatocellular
carcinoma in high-risk
locations. (WONG S. et
al., 2007)

uma técnica acessoria/ Medicina
I, 1l elll A2

ablacéo
radiofrequéncia

por

ablagdo por radiofrequéncia
para pacientes com CHC em
localizagdo de alto risco.
Ablag8o completa era mais
provavel em tumores
menores. Os tumores no
grupo de radiofrequéncia de
alto risco eram mais
propensos a ser ingénuos
ao tratamento do que a
radiofrequéncia de alto risco,
comparados ao grupo de
tumores de PEI. Houve uma
tendéncia para maiores
taxas de ablacdo completa
apés uma sessdo de
ablagcédo por radiofrequéncia
e de eficacia primaria para a
radiofrequéncia de alto risco.
As diferencas nao foram
estatisticamente

significantes em
comparagdo aos grupos de
radiofrequéncia de alto risco
e o0s grupos de PEIL Os

gestdo de CHC em locais de
alto risco tem uma taxa de
eficacia primaria
ligeiramente maior que a
ablacdo por radiofrequéncia
sozinha.

Continua
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

resultados da analise
multivariada mostraram que
o} anico preditor
independente de ablacdo
completa apdés uma sessao
de ablacéo por
radiofrequéncia foi tamanho
do tumor de 3 cm ou menor.
O tamanho do tumor 3 cm
ou menor e margens de
tumor distintas foram
preditores significativos de
uma maior taxa de eficacia
primaria.

Comparative

assessment of the
safety and
effectiveness of

radiofrequency
ablation among elderly
medicare beneficiaries
with hepatocellular
carcinoma.
(MASSARWEH et al.,
2011)

Coorte/Avalia  segurancga

eficiéncia da ablacao/ Medicina I,

II, 11l e Salde Coletiva Al

e 2631 pacientes (idade
média 76,1 + 6,1 anos,
65,9% do Sexo
masculino), 16% foram
submetidos a ARF
(49,6%) ou resseccao

(50,4%)

A taxa de mortalidade de 30
dias e 90 dias apds ARF foi
menor do que a resseccao,
nenhuma comparacgao
alcancou significancia
estatistica. Em comparacao
com pacientes néo tratados,
0s pacientes tratados com
ARF apresentaram
mortalidade maior de 30
dias. N@o houve diferenca
na sobrevivéncia a 1 ano
entre pacientes submetidos
a ARF e resseccao.
Comparado com nenhum
tratamento, o ARF foi
associado a um menor
perigo de morte (exceto os
pacientes tratados apenas

Neste estudo, os doentes
tratados com ARF tém um
risco semelhante de eventos
adversos  precoces em
comparacdo com aqueles
tratados com resseccdo sem
beneficio claro de
sobrevivéncia guando
utilizados como uma Unica
intervencao.

Continua
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

com ARF sem outras
intervencdes terapéuticas no
prazo de 1 ano apés o
diagnostico). A ARF pode
estar associada a alguns
beneficios de sobrevivéncia
para certos subgrupos de
pacientes que ainda nao
foram bem caracterizados.

Effect of one-off
complete tumor
radiofrequency

ablation on liver
function and

postoperative
complication in small
hepatocellular
carcinoma.
et al., 2013)

(JIANG

Caso-controle/Avalia seguranca 36 casos de CHCs que
e eficiéncia da ablacdo /Medicina atendem aos critérios de

| B1/ Medicina Il, Ill A2

ablacdo tumoral completa
"Onica". Os tumores foram
categorizados em dois
grupos: tumor vascular
préximo (NVT) se a
distancia fosse inferior a 5
mm, n = 13; E tumor
vascular distante (FVT) de
outra forma; N = 23. A
ablacdo tumoral completa
pode diminuir a funcdo
hepatica e levar a mais
complicacbes pos-
operatérias se um tumor
estver a 5 mm de
distdncia de um vaso
sanguineo grande (= 3
mm).

Tanto FVTs (tumor vascular
distance) como NVTs (near
vascular  tumor) foram
preenchidos abrangidos pela
zona ablada, que atinge a
"ablacdo tumoral completa
Unica" (também foram
confirmados por 6 meses de
seguimento pos-operatorio).

A ablacéo tumoral completa
"Onica" pode prejudicar a
funcdo hepética e levou a
mais complicacbes poés-
operatérias se um tumor
estiver a 5 mm de distancia
de um vaso sanguineo
grande (= 3 mm).

Continua
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

Hepatocellular

carcinoma invading
portal venous system
in cirrhosis: long-term
results of
percutaneous

radiofrequency

ablation of both the
nodule and portal vein
tumor thrombus. A
case control study.
(GIORGIO et al., 2014)

Ensaio-clinico
ndo-randomizado/Avalia
seguranca e eficiéncia
ablacdo/ Medicina | e Il B1

da

Treze pacientes (10
homens, trés mulheres,
idade média, 70 anos,
intervalo, 66-74 anos) com
13 nédulos de CHC de
3,7-5 cm de diametro que
se estendem para o0
tronco do portal principal
submetidos a ablagéo por
radiofrequéncia

percutanea. Quatorze
pacientes
correspondentes (10

homens, quatro mulheres,
idade média, 69 anos,
intervalo, 67-73 anos) com
14 nédulos CHC de 3,6-
4,8 cm de didametro que se
estendem para o tronco
do portal principal,
recusaram a ablacdo por
radiofrequéncia e
compuseram 0  Qgrupo
controle.

A ablacéo por
radiofrequéncia pode
destruir tanto CHCs de
tamanho médio

intraparenquimatosas
individuais quanto o trombo
de tumor venoso portal
principal acompanhado com
alta eficacia e seguranca e
baixa taxa de complicagfes.
A necrose completa do CHC
associada a recanalizacdo
completa da veia porta
principal e seus ramos foi
alcancada em 10 pacientes
(eficacia, 77%). Nem
grandes complicagbes nem
efeitos no trato biliar foram
observadas. A taxa de
sobrevivéncia cumulativa foi
de 77% 6, 12 e 36 meses
apés o procedimento no
grupo tratado e 43% e 0% 6
e 12 meses ap6s o
diagnoéstico no grupo nao
tratado. Todos os 10
pacientes tratados com
sucesso estavam vivos e 0
sistema portal era patente
no final do periodo de
acompanhamento. Uma
técnica menos invasiva e
menos dispendiosa.

A ablacéo por
radiofrequéncia pode
destruir tanto CHCs de
tamanho médio

intraparenquimatosos

individuais quanto o trombo
de tumor venoso portal
principal acompanhado com
alta eficacia e seguranca e
baixa taxa de complicacdes.

Continua
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

Percutaneous ablation
procedures in cirrhotic

patients with
hepatocellular
carcinoma submitted
to liver
transplantation:
Assessment of
efficacy at explant

analysis and of safety
for tumor recurrence.
(POMPILI et al., 2005)

Coorte

seguranga e

retrospectivo / Avalia
eficiéncia da

ablacdo/ Medicina I, Il e Ill A2 e
Saulde Coletiva A1

40 pacientes submetidos
a transplante de figado
ortotopico (OLT) em que
46 n6dulos de CHC foram
tratados com PEI (n = 13),
ARF (n = 30) ou PEI +
ARF (n = 3).

Os procedimentos ARF séo

seguros e eficazes em
pacientes com CHC
submetidos para  OLT,
fornecendo necrose

completa em 413% e
necrose maior do que 50%
do nddulo tratado em 28,3%
dos casos. Os melhores
resultados sdo alcancados
usando ARF em ndédulos
com menos de 3 cm, em
gue a necrose completa é
encontrada em 61,9% dos
casos. Tanto o PEI como o
ARF parecem ser
procedimentos seguros
desde o0 ponto de vista
oncologico guando
realizados em pacientes que
experimentam OLT. N&o
foram observados casos de
remocdo da neoplasia no
nivel da parede abdominal
apos a OLT.

N&o foram registrados casos
de recorréncia de CHC no
nivel da parede abdominal.

Os procedimentos de
ablacdo percutdnea séo
tratamentos eficazes em
pacientes cirréticos com

CHC submetidos a OLT e
nao estdo associados a um
risco aumentado de
recorréncia tumoral. ARF
fornece necrose completa
na maioria dos nédulos com
menos de 3 cm e parece ser
a melhor  opcédo de
tratamento nesses casos.

Percutaneous
radiofrequency
ablation for
hepatocellular
carcinoma. An

analysis of 1000 cases.
(TATEISHI et al.2005)

Ensaio Clinico/ Avalia seguranga
e eficiéncia da ablacdo/ Medicina
I, 1lelll Al

1.000 tratamentos de ARF
para 2140 noédulos de
CHC em 644 pacientes
com um eletrodo de ponta
arrefecida no Hospital da
Universidade de Toquio.

A incidéncia de
complicacfes maiores
dentro de 30 dias apdés o
procedimento foi
satisfatoriamente baixa
(2,5% por tratamento). N&o
houve mortes relacionadas
ao tratamento. Tendéncia
para uma diminuicdo das

Os autores confirmaram a
seguranca e a eficacia da
ARF para CHC em uma
série em larga escala e o
progndstico a longo prazo foi
satisfatorio.

Continua



36

Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

taxas de complicacbes
imediatas e periproceduais
(de 3,4% para 1,6% por
tratamento). ARF é um
método seguro e eficaz com
curabilidade satisfatéria pelo
menos localmente, e pode
ser repetido contra a
recorréncia do tumor. A taxa
de sobrevivéncia a 5 anos
pode ser melhor do que a
relatada anteriormente para
a injecdo de etanol e,
obviamente, é melhor do
que a do curso natural.

Percutaneous
radiofrequency
ablation for the
treatment of
hepatocellular
carcinoma in the

caudate lobe. (PENG et
al., 2007)

Ensaio Clinico/ Avalia seguranca
e eficiéncia da ablacdo/ Medicina
| B1 e Medicina Il e Ill A2

17 pacientes com 20
carcinomas
hepatocelulares - CHC (17

no lobo caudado).

A ablacdo percutanea de
radiofrequéncia (ARF) para
carcinoma hepatocelular
(CHC) no lobo caudado é
eficaz e segura. Nenhuma
mortalidade como
consequéncia do ARF neste
estudo. Ablacdo completa
do tumor em 82,35% dos
pacientes, 11 (64,7%) na
sessdo de ARF e 3 (17,58)
com duas sessdes. A
ablacdo completa do tumor
de CHC no lobo caudado
pode ser alcancada com
menos sessdes de
tratamento com ARF do que
PEI (injecdo percuténea de

A ablacdo percutanea de
radiofrequéncia (ARF) é
eficaz e segura para
pacientes com CHC no lobo
caudado.

Continua
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

etanol). A falha renal néo
ocorreu.

Radiofrequency
ablation as first-line
treatment for small
solitary hepatocellular
carcinoma: long-term
results. (PENG et al.,
2010)

Coorte / Avalia seguranca e
efeciencia da ablacio/ Medicina |
B1 e Medicina Il e 11l A2

247 pacientes com CHC
solitério de 5 cm e estado
de figado marcado como
Child Pugh classe A foram
matriculados. O ARF foi

realizado em 224
pacientes como
tratamento de primeira
linha; 23 pacientes

excluidos da ARF devido
a localizacdo do tumor
desfavoravel ou a falta de
vontade, e todos esses
pacientes se converteram
em ressecc¢ao cirargica.

A ablagcdo completa foi
alcancada em 216 pacientes
(96,4%). A ARF e
considerada o tratamento da
primeira escolha para
pacientes com CHC solitario
de 5 cm e funcdo hepética
bem conservada. Ablacdo
completa foi alcancada em
216 pacientes (96,4%). Nao
houve morte relacionada ao
tratamento no estudo.

Ablacéo completa foi
alcancada em 216 pacientes
(96,4%). As taxas globais de
sobrevivéncia de 5, 7 e 10
anos foram 59,8%, 55,2%,
33,9%, respectivamente, e a
mediana da sobrevida global
foi de 76,1 meses. A ARF é
considerada tratamento de
primeira escolha para
pacientes com CHC solitario
< 5 cm e funcdo hepatica
bem conservada.

Radiofrequency

ablation for 110
malignant liver
tumours: preliminary
results on
percutaneous and
surgical approaches.

(WONG J. et al., 2009)

Ensaio Clinico/ Avalia seguranca
e eficiéncia da ablacao/ Medicina
I, 11elll B3

79 pacientes com
neoplasia hepética (59

CHC, 20 metéastases
hepaticas) com 110
lesbes de lesdes foram

abladas em ARF. Todos
os procedimentos de ARF
foram realizados
percutaneamente (n = 37)
ou cirurgicamente (n = 42,

Néo foi observada
mortalidade relacionada ao
tratamento.  Ablagdo foi
considerada completa em
82,3% dos pacientes
(abordagem percutadnea

81,1%, abordagem cirlrgica
83,3%, p = 0,72). A taxa de
sobrevivéncia global de um
ano e dois anos foi de

Ablagdo foi considerada
completa em 82,3% dos
pacientes. A taxa global de
sobrevivéncia de um ano e
dois anos foi de 93,7% na
abordagem percutdnea e

74,4% na abordagem
cirirgica, e nao houve
diferenca  estatisticamente

significante entre as duas

Continua
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

laparoscopica ou aberta).

93,7% e 74,4%,
respectivamente, e néo
houve diferenca

estatisticamente significante
entre as duas abordagens.
ARF ¢é um procedimento
seguro e eficaz para o
tratamento de pacientes
com tumores malignos do
figado. A abordagem
cirirgica aberta permite uma
maior flexibilidade, tanto na
colocacdo de um transdutor
intraoperatério de ultrassom
quanto no eletrodo ARF.
Uma vantagem da
abordagem cirdrgica da ARF
€ que o0s procedimentos
concomitantes podem ser
realizados durante ARF.
Este estudo demonstrou que
0 ARF é um procedimento
seguro e eficaz para o
tratamento de neoplasias

malignas hepéaticas
primarias ou secundarias
nao ressecaveis.

abordagens.

Continua
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

Radiofrequency

ablation of
hepatocellular
carcinoma: long-term

results and prognostic
factors in 235 Western
patients with cirrhosis.
(N'KONTCHOU et al.,
2009)

Coorte retrospectivo / Analise
dos fatores de risco/ Medicina | e
Il Al e Salde Coletiva Al

Foram selecionados 235 A

ablagao radioldgica

pacientes com 307 CHCs completa foi alcancada em

(tamanho médio: 29,2 10,
intervalo 11-50 mm).

222 pacientes (94,7%). A
taxa de sucesso de ARF
iterativo (distante e local) foi
de 87%. ARF aparece como
um tratamento seguro e
eficaz em pacientes com
CHC de inicio de fase com
att 5 cm de diametro.
Dentro deste Ilimite, o
tamanho de CHC é um
preditor de recorréncia local,
mas ndo de sobrevivéncia
total ou livre de tumores,
porque a maioria dessas
recorréncias séo limitadas e,
portanto, facilmente
eliminadas por sessdes ARF
adicionais. Em comparacao
com o0s resultados da
resseccdo hepética parcial,
as taxas de sobrevivéncia
apos ARF sado semelhantes
em pacientes operacionais
com Child-Pugh A, tumores
unicos, nivel normal de
bilirrubina e sem hipertensao
portal significativa. Para os
pacientes elegiveis para
transplante hepéatico que
tiveram basicamente fatores
prognésticos ruins, como
disfuncdo hepatica, alto

A taxa global de sobrevida
de 5 anos foi de 76% para

pacientes operaveis. Os
fatores associados a
sobrevida global foram a

atividade da protrombina e
0s niveis séricos de
fetoproteina.

Continua
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

nivel sérico de AFP (alfa
fetoproteina) e mais de um
nédulo, ARF parece capaz
de fornecer uma ponte
efetiva para o transplante.

Repeat radiofrequency

ablation provides
survival  benefit in
patients with
intrahepatic distant
recurrence of
hepatocellular
carcinoma.

(OKUWAKI et al., 2009)

Coorte /Andlise de sobrevida/
Avalia a sobrevida no tratamento

da recorréncia
Medicina |, Il e lll Al

com

ARF/

Um total de 115 pacientes
com um Unico CHC
primario pequeno que
teve ablagdo completa de
radiofrequéncia (RF)
foram matriculados neste

estudo. Os fatores
progndsticos e a terapia
ideal que afetam a
sobrevida foram
analisados

estatisticamente entre

pacientes com IDRs.

Repetir a ablacdo de RF
para IDR foi o Unico fator de
progndstico favoravel
significativo ap6s o IDR. A
repeticdo da ablacdo RF
para IDR pode induzir um
beneficio de sobrevivéncia
equivalente ao de pacientes

sem recorréncia. No
entanto, o TACE tem
controles de tumor locais

mais baixos para CHC do
gue a ablacdo de RF, e a
progressdo do tumor local
contra o tratamento pode
gradualmente causar
metastases intra-hepaticas
multiplas e trombo de tumor
da veia porta.

Uma andlise multivariada
mostrou que o tratamento
com ablacdo RF para IDR
era um fator progndstico
favoravel significativo apoés
IDR (hazard ratio: 0.167,
95% intervalo de
confian¢a:0.048 - 0.584, P =
0.005).

Continua
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

Repeated
radiofrequency
ablation for
management of
patients with cirrhosis
with small
hepatocellular
carcinomas: a long-
term cohort study.

(ROSSI et al. 2010)

Coorte
sobrevida no

e Il Al e Salde Coletiva Al

retrospectivo/ Avalia a
tratamento da
recorréncia com ARF/ Medicina |

706 pacientes com cirrose
(Child Pugh classe B7)
submetidos a ARF para
859 CHC com 35 mm de
diametro (1-2 por
paciente).

As respostas completas
(CRs) foram obtidas em 849
nédulos (98,8%) e 696
pacientes (98,5%), com taxa
de recorréncia local de cerca
de 15%, mesmo que a
técnica utilizada ndo tenha
sido realizada para obter
margens de seguranga.
Nenhuma morte relacionada
ao procedimento ocorreu em
1.921 sessbes de ARF. Mais
de 98% da restauracdo do
estado isento de doenca
quando a ARF foi repetida
em pacientes com primeira
recorréncia. As taxas de
sobrevivéncia estimadas de
3 e 5 anos em geral e sem
doenca (ap6s repetidas
ARFs) foram de 67,0% e
40,1% e 68,0 e 38,0%,

respectivamente. ARF &
segura e eficaz para
administrar CHC em

pacientes com cirrose e sua
alta repetibilidade faz com
gue seja particularmente
valiosa para o controle de
recorréncias intra-hepaticas.
ARF deve ser o tratamento
de escolha para pacientes
com um ou dois pequenos

A ablacéo por
radiofrequéncia (ARF)
provou ser eficaz no

tratamento de no6dulos de
CHC, mas sua repetibilidade
no gerenciamento de
recorréncias e o0 impacto
dessa abordagem na
sobrevivéncia ndo foram
avaliadas. ARF é seguro e
eficaz para gerenciar CHC
em pacientes com cirrose, e
sua alta repetibilidade torna
particularmente valioso o
controle das recorréncias
intra-hepaticas.

Continua
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

CHCs.
Surgical resection Coorte retrospectivo/ Compara 278 pacientes N&o houve mortalidade Os pacientes com tumores
versus radiofrequency resultados entre técnicas/ consecutivos submetidos relacionada a terapia na multinodulares sobreviveram
ablation for small Medicinall B4 a resseccdo hepdtica resseccdo hepatica ou nos mais tempo quando tratados

hepatocellular
carcinomas within the
Milan criteria. (UENO
et al.2009)

curativa (n = 123) ou ARF
inicial percutaneamente (n
= 110) ou cirurgicamente
(abordagens
toracoscopicas,
laparoscépicas e abertas;
n = 45) para CHC.

grupos ARF. A incidéncia de
morte dentro de 1 ano apés
a terapia (1,6 e 1,9%,
respectivamente) foi
semelhante na resseccdo
hepéatica e nos grupos de
ARF. A vantagem da
ressec¢do hepatica foi mais
evidente para pacientes com
tumores Unicos e pacientes
com dano hepético de grau
A. Em contraste , pacientes
com tumores multinodulares
sobreviveram mais tempo
quando tratados com ARF,
independentemente do grau
de danos no figado.Outras
analises mostraram que o
ARF cirdrgica poderia ter
beneficios de sobrevivéncia
semelhantes aos da
resseccdo  hepatica de
tumores isolados e que a
ARF cirdrgica apresentava a

com ARF,
independentemente do grau
de danos no figado. Outras
analises mostraram que
ARF cirdrgica poderia
potencialmente ter
beneficios de sobrevivéncia
semelhantes aos da
ressec¢ao hepatica para uso
tumores (nicos, e que a
ARF cirdrgica teve a maior
efichcia para o tratamento
de tumores multinodulares.
A ARF deve ser escolhida
para pacientes com tumor
Unico ndo resecéavel ou com
tumores multinodulares,
independentemente do grau
de dano no figado, afim de

aumentar 0 controle
oncoldgico de longo prazo.A
ARF cirdrgica parece

preferivel a ARF percutanea,
se a condicdo do paciente

Continua
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

maior efichAcia para o permitir que eles tolerem a

tratamento de  tumores cirurgia.

multinodulares.
Sustained complete Coorte retrospectivo/ Compara 218 pacientes com CHC N&o houve mortes Em comparacdo com a
response and resultados entre técnicas/ Unico < 2,0 cm (muito perioperatérias. A necrose resseccdo, a ARF é menos
complications rates Medicina | e Il A1 e Saude cedo ou fase T1) sofreu radiolégica completa foi invasiva e associada a
after  radiofrequency Coletiva A1 ARF. alcancada em 214 pacientes menor taxa de complica¢cbes

ablation of very early
hepatocellular

carcinoma in cirrhosis:
Is resection still the
treatment of choice?
(LIVRAGHI et al., 2008)

(98,1%), com 1 (188 casos,
86,2%) ou 2 (26 -casos,
11,9%) sessdes de ARF. As
taxas de sobrevivéncia a 5
anos foram de 68,5%. Em
comparacao com a
ressec¢do, a ARF é menos
invasiva e associada a
menor taxa de complicacdes
e menores custos. A ARF
também é tdo eficaz para
garantir o controle local do
CHC de fase T1. Durante o
seguimento, observou-se
recorréncia local em 2 casos
(0,9%), 24 e 84 meses apos
o tratamento com ARF,
respectivamente. Esses
dados indicam que a ARF
pode ser considerada
tratamento de escolha para
pacientes com CHC Unico <
2,0 cm, mesmo quando a

e menores custos. O ARF
também é tdo eficaz para
garantir o controle local do
CHC do estagio T1, e esta
associada a taxas de
sobrevivéncia semelhantes.
Estes dados indicam que a
ARF pode ser considerado o
tratamento de escolha para
pacientes com CHC < 2.0

cm, mesmo quando a
resseccao cirdrgica e
possivel.

Continua
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

resseccao cirlrgica é
possivel. Outras abordagens
podem ser usadas como
terapia de resgate para os
poucos casos em que a ARF
ndo é bem-sucedida ou
inviavel. As respostas locais
completas sustentadas a
ARF foram obtidas em 212

dos 218 casos (97,2%).

Surgical resection
versus radiofrequency
ablation in the

treatment of small
unifocal hepatocellular
carcinoma. (ABU-
HILAL et al., 2008)

Caso-controle/
resultados entre
Medicina |, Il e lll A2

Compara
técnicas/

Foram estudados
retrospectivamente 68
pacientes cirréticos

correspondentes a idade,
sexo, tamanho do tumor e
grau Child-Pugh com CHC
unifocal pequeno (1-5 cm)

para encontrar
determinantes da
sobrevida global e livre de
doenca em pacientes
tratados com resseccgéo

cirrgica e ARF entre
1991 e 2003.

A resseccgao cirdrgica
continua sendo o melhor
tratamento para o CHC
pequeno e nao
transplantado em pacientes
favoraveis. Oferece a melhor
sobrevivéncia livre de
doenca e, através desta
recorréncia reduzida, pode
oferecer uma sobrevivéncia
global melhorada. A maior
taxa geral de complicacdes
foi de 27% no grupo A
(resseccéo cirdrgica) versus
16% no grupo B (ARF). A
transfusdo de sangue néo
foi necessaria apos ARF.

A ARF atualmente deve ser
considerada como uma
alternativa aceitavel quando
a cirurgia ndo € possivel e
ndo em pacientes que
simplesmente tém um tumor
menor.

The efficacy of
radiofrequency
ablation combined

Coorte / Avalia os resultados da
ablagdo um com uma tecnica

Neste estudo, analisamos
a eficacia do ARF mais
TACE em 487 casos de

As taxas de sobrevivéncia
global de 1-, 2-, 3-, 4- e 5-
anos apés o tratamento com

O tamanho do tumor néo
afetou significativamente a
sobrevida global, indicando

Continua
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

with
arterial
chemoembolization for
primary hepatocellular
carcinoma in a cohort
of 487 patients. (XIE et
al., 2014)

transcatheter

acessoria/ * Medicina |, Il e Il A1

CHC em nossa instituicao.

ARF e TACE (Transcatheter
Arterial Chemoembolization)
foram 97,5% (475/487),
89,4% (277/310), 84,2%
(181/215), 80,4 % (150/186)
e 78,7% (241/177),
respectivamente. O tamanho

do tumor nado afetou
significativamente a
sobrevivéncia global,
indicando que a ARF
combinada com o com

TACE para CHC é o0 mesmo

efetivo para tumores de
grande porte (0,3 cm)
guanto aos tumores de

pequeno porte (# 3 cm). As
taxas globais de sobrevida
ndo foram significativamente
maiores nos  pacientes
jovens do que em pacientes
com CHC idosos. Houve
diferencas significativas
entre 0 grupo caudado e o
grupo nao caudado e as
taxas de  sobrevivéncia
globais nao foram
significativamente alteradas
entre os dois grupos. Os
nossos resultados fornecem
evidéncia para a utilizagé@o
de ARF e TACE combinada
no tratamento de CHC
primario.

que a ARF combinada com
o tratamento TACE para
CHC, tem a mesma
eficiéncia para diferentes
tamanhos de tumores. Seus
resultados fornecem
evidéncias para o raciocinio
para o uso de ARF
combinada com TACE no
tratamento de CHC primario.

Continua
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

Treatment of
hepatocellular
carcinoma in

compensated cirrhosis
with  radio-frequency
thermal ablation
(RFTA): a prospective
study. (CAMMA et al.,
2005)

Coorte / Avalia seguranca e De janeiro de 1999 a
eficiéncia da ablac&o/ Medicina |

ell Al

setembro de 2003, 531
pacientes  consecutivos
com CHC % 5 cm foram
rastreados e 202 foram
tratados por ARF nas trés
unidades especiais de
referéncia envolvidas no
estudo.

Em 92,5% (187/202
pacientes) dos casos,
obteve-se uma resposta

completa; em 87,7% desses
pacientes  (164/187), a
necrose tumoral completa foi
obtida apés um tratamento;
e em 12,3% (23/187), apos
dois tratamentos. A taxa
global de necrose tumoral
completa alcancada apoés
um tratamento foi
significativamente maior
para tumores com < 3 cm de
didmetro (139/165, 84,2%)
do que aqueles> 3 cm em
Diametro (26/37, 70,2%). A
taxa de sobrevivéncia global
de 30 meses foi de 57%. Os
pacientes com CHC com
nenhuma doenca hepatica
avancada, avaliada por altos
niveis basais de albumina e
plaguetas, podem beneficiar
do tratamento com ARF.

Uma resposta completa
apés a ARF aumenta
significativamente a

sobrevivéncia. A maior
sobrevivéncia é obtida na
presenca de CHC % 3 cm e
niveis de albumina basal
mais altos e contagens de
plaquetas. A classificag&o
de estadiamento BCLC é
capaz de discriminar
pacientes com bom ou mau
prognastico.

Treatment strategy for

early hepatocellular
carcinomas:
comparison of
radiofrequency
ablation with or
without transcatheter

Caso-controle/

resultados
Medicina |1,
Coletiva A 2

entre
e Il

Compara
técnicas/
B1 Saude

286  pacientes  foram
submetidos a resseccdo
hepatica ou ARF para um
Unico ou mudltiplo tumor

(menos de 3) CHC
medindo 3 cm como
tratamento inicial no

A ARF para CHC menor que

2 cm tem taxas de
sobrevivéncia globais e
isentas de doencas

semelhantes as do grupo de
resseccdo. A incidéncia de
micrometastases e invasao

N&o houve
complicagbes apos ARF,
onde as principais
complicacBes ocorreram em
sete pacientes apos
hepatectomia. A taxa de
morbidade apos

grandes

Continua
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

arterial Hospital Universitario de microvascular foi

chemoembolization Hiroshima.
and surgical resection.
(TASHIRO et al., 2011)

significativamente menor
entre pacientes com CHCs
de 2 cm ou menos de
didmetro do que entre
pacientes com CHC maiores
do que 2,0 cm de diametro.
A escolha de ARF nado é
importante para pacientes
com CHC unico ou multiplo
(menos de 3), quando as
lesbes de CHC ndo podem
ser  visualizadas pelos
ultrasons ou estdo préximas
de estruturas anatbmicas
que podem ser danificadas
pela ARF. Na analise de
subgrupos de CHCs
multiplos que excedem 2 cm
na classe A de Child-Pugh,
a sobrevivéncia global e a
sobrevida livre de doenga no
grupo de resseccao cirlrgica
nao foram significativamente
diferentes daquela no grupo
de ARF. A frequéncia de
radiofrequéncia €&  muito
menos invasiva, envolve
uma curta permanéncia
hospitalar e baixa
mortalidade. Associado ao
procedimento. A mortalidade
relacionada ao
procedimento foi zero apos
a hepatectomia e ndo houve

hepatectomia tendeu a ser
maior do que a da ARF
(P0,0,076). A permanéncia
hospitalar de  pacientes
hepatectomizados foi
significativamente maior em
comparacdo com a dos
pacientes submetidos a ARF
(P¥40,0001). Em relagdo aos
fatores relacionados ao
tumor, o tamanho do tumor
e 0 nivel de DCP foram
significativamente  maiores
no grupo de resseccdo
cirdrgica do que no grupo
ARF (P % 0,001 e 0,03,
respectivamente).

Continua
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

diferenca significativa na
incidéncia de morbidade
entre os dois grupos. ARF
pode ser considerado o
tratamento preferido para
pacientes com CHC Unico
ou multiplo de 2 cm de
classe A de Child-Pugh.

Treatment strategy for Coorte / Andlise dos fatore de 663 pacientes ingénuos

hepatocellular rico/ Medicina | e Il Al
carcinoma: expanding

the indications for

radiofrequency

ablation. (TATEISHI

et al., 2008)

(425 homens e 238
mulheres com idade
média de 68 anos) com
CHC que foram tratados
com ARF em nosso
hospital entre 1999 e
2005.

O progndstico dos pacientes
piorou  gradualmente a
medida que o didmetro e o
namero de nodulos
aumentaram. N&o foi
detectado nenhum limiar
aparente no didmetro ou
ndmero de nédulos de CHC.
A taxa de sobrevivéncia de 5
anos foi de 75% nos
pacientes de referéncia e
mais de 40% quando o0s
pacientes apresentavam um
Unico nédulo; Dois ou trés
nédulos, nenhum dos quais
excedeu 5 cm; quatro ou
cinco nédulos, nenhum dos
quais excedeu 3 cm; ou
multiplos nodulos de 2 cm
ou menos. Portanto, os
critérios convencionais (ou
seja, trés ou menos nédulos,
nenhum dos quais excede 3
cm de didmetro) ndo sao
definitivos em termos de

Pacientes com trés ou
menos nodulos, nenhum dos
quais excede 5 cm de
didmetro, tém uma
sobrevivéncia de 5 anos de
40%. A ARF pode ser
aplicada além das
indicacdes convencionais
depois de considerar a
funcdo hepatica. ARF é
muito mais confidvel para
destruir o nédulo alvo do
que o TACE, para o qual a
efichcia do  tratamento
também depende do
tamanho do tumor.

Continua
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

sobrevivéncia. Ablacdo dos
principais nédulos pode
reduzir consideravelmente a
carga tumoral total e
prolongar a sobrevivéncia. A
ARF pode ser aplicada além
das indicacdes
convencionais.

Younger
hepatocellular
carcinoma patients
have better prognosis
after percutaneous
radiofrequency
ablation therapy. (KAO
et al., 2012)

Coorte retrospectivo/ Avalia o
impacto da idade para
prognostico/ Medicina |, 1l e I

A2 Saude Coletiva A2

Foram incluidos 258
pacientes  com CHC
ingénuos com tratamento
consecutivo submetidos a
ARF. Os pacientes com
idade < 65 anos (n = 100)
foram definidos como o
grupo mais jovem e
aqueles com idade > 65
anos (n = 158) eram o
grupo idoso.

Entre os 258 pacientes, 223
pacientes foram tratados com
sucesso com uma sessao ARF
e os restantes 35 pacientes
com duas sessdes. As taxas
globais de sobrevivéncia foram
significativamente maiores em

pacientes com CHC mais
jovens. Os pacientes mais
jovens apresentaram
incidéncias inferiores

significativas de recorréncia
apos ARF. No entanto, as taxas
de recorréncia local e recidiva
distante intra-hepética foram
semelhantes entre pacientes

mais jovens e idosos. Os
pacientes com CHC mais
jovens tiveram uma
sobrevivéncia global

significativamente melhor do
gue os idosos nha configuracdo
do tamanho do tumor pequeno.
Além disso, haviam 149
pacientes com CHC > 2 cm de
tamanho. Os pacientes com
CHC mais jovens tiveram uma
tendéncia de maior taxa de
sobrevida global apds a ARF do

Em relacdo a idade, as
caracteristicas

clinicopatolégicas e 0
prognadstico foram
comparados. Pacientes mais
jovens de CHC tém melhor
sobrevivéncia  global e
menor taxa de recorréncia
ap6és ARF em comparacao
com pacientes idosos
especialmente para aqueles
com tamanho de tumor de 2
cm ou menos.

Continua
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Tabela 1: Resultados: principais caracteristicas (artigo, tipo de estudo/assunto, autores/ano de publicacao, populacao de estudo,
classificacéo revista Qualis, beneficios ARF revisor 1, beneficios ARF revisor 2).

gue os pacientes idosos tanto
em pacientes com hepatite B
quanto com C. Entre os
pacientes com BCLC estagio 0
CHC, a taxa de sobrevida
global cumulativa de pacientes
mais jovens atinge 89,3% em
comparacdo com 69,3% nos
pacientes idosos.

Fonte: Elaboragéo propria
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Abu-Hilal et al. (2008), Cucchetti et al., Ueno et al. (2013), Livraghi et al. (2008) e
Tashiro et al. Et.al.(2011) compararam resultados entre a resseccao cirdrgica com a ARF. Os
autores declararam que foi proporcionado um aumento na taxa de sobrevida tanto quando a
cirurgia é possivel ou ndo. Como técnica auxiliar, a ARF € eficaz na diminuicdo e reincidéncia
de tumores hepaticos e como procedimento singular, esta técnica é decidida em tratamentos
para tumor unico e tumores multiplos. Dessa forma, a ARF mostra ser um tratamento menos
agressivo e adjunto a uma menor taxa de agravamentos e menores custos em internagdes
hospitalares.

Ao comparar ARF e resseccdo em 68 pacientes cirrgticos em um estudo de caso-
controle, Abu-Hilal et al. (2008) relatam que a ARF atualmente, deve ser considerada como
uma alternativa aceitdvel quando a cirurgia ndo é possivel e ndo em pacientes que
simplesmente tém um tumor menor. A ressec¢do cirlrgica continua sendo o melhor
tratamento para o CHC pequeno e nao transplantado em pacientes favoraveis. Oferece a
melhor sobrevivéncia livre de doenca e, através desta recorréncia reduzida, pode oferecer
uma sobrevivéncia global melhorada. A maior taxa geral de complicagdes foi de 27% no
grupo A (resseccao cirurgica) versus 16% no grupo B (ARF). A transfusédo de sangue néo foi
necessaria apos ARF.

Gucchetti et al. (2013) relatam em um estudo de coorte que dos 388 pacientes
cirréticos submetidos a ressecc¢do, 207 passaram por ARF, e que para tumores de 3-5 cm,
resseccao pode ser uma opcao preferivel. O beneficio obtido da cirurgia em comparacédo
com a ablacédo é reduzido para graus mais avancados de disfuncédo hepatica. A ARF poderia
proporcionar um beneficio razoavel sobre a resseccao (cirurgia), como confirmado por um
tamanho de efeito > 0,5 cm, quando o nimero necessario para tratar pacientes (NNT) é
considerado, (NNT cai de 67 para 12). Com um grau crescente de disfuncdo hepatica, a
ablacdo conseguiu melhores sobrevivéncias para diametros de tumor grandes, porque a
ablacdo teve um efeito menos prejudicial sobre a reserva funcional hepatica do que a
resseccao.

Em um estudo de coorte retrospectivo realizado com 278 pacientes, Ueno et al.
(2013) observaram que na comparacdo entre resseccdo e ARF, ndo houve mortalidade
relacionada a terapia na resseccdo hepatica ou nos grupos ARF. A incidéncia de morte
dentro de 1 ano apoés a terapia (1,6 e 1,9%, respectivamente) foi semelhante na ressecc¢ao
hepatica e nos grupos de ARF. A vantagem da ressec¢cao hepatica foi mais evidente para
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pacientes com tumores unicos e pacientes com dano hepatico de grau A. Em contraste,
pacientes com tumores multinodulares sobreviveram mais tempo quando tratados com ARF,
independentemente do grau de danos no figado. Outras analises mostraram que a ARF
cirargica poderia ter beneficios de sobrevivéncia semelhantes aos da ressecc¢ao hepatica de
tumores isolados e que a ARF cirlrgica apresentava a maior eficacia para o tratamento de
tumores multinodulares.

Em comparacdo com a resseccao e ARF, Livraghi et al. (2008) relatam em um estudo
de coorte realizado com 218 pacientes com CHC, que a ARF é menos invasiva associada a
menor taxa de complicacbes e menores custos. Nao houve mortes perioperatérias. A
necrose radiolégica completa foi alcancada em 214 pacientes (98, 1%), com 1 (188 casos,
86, 2%) ou 2 (26 casos, 11,9%) sessoes de ARF. As taxas de sobrevivéncia a 5 anos foram
de 68,5%. A ARF também é tdo eficaz para garantir o controle local do CHC de fase T1.
Durante o seguimento, observou-se recorréncia local em 2 casos (0,9%), 24 e 84 meses
apos o tratamento com ARF, respectivamente. Esses dados indicam que a ARF pode ser
considerada um tratamento de escolha para pacientes com CHC unico < 2,0 cm, mesmo
guando a resseccdao cirdargica é possivel. Outras abordagens podem ser usadas como terapia
de resgate para o0s poucos casos em que a ARF ndo é bem-sucedida ou inviavel. As
respostas locais completas sustentadas a ARF foram obtidas em 212 dos 218 casos (97,
2%).

Em um estudo de caso-controle efetivado em um grupo com 286 pacientes, Tashiro et
al. (2011) descrevem que a ARF para CHC menor que 2 cm tem taxas de sobrevivéncia
globais e isentas de doencas semelhantes as do grupo de ressecc¢ao. A incidéncia de
micrometastases e invasao microvascular foi significativamente menor entre pacientes com
CHCs de 2 cm ou menos de diametro do que entre pacientes com CHC maiores do que 2,0
cm de diametro. A escolha de ARF ndo € importante para pacientes com CHC Unico ou
multiplo (menos de 3), quando as lesées de CHC ndo podem ser visualizadas pelos
ultrassons ou estéo proximas de estruturas anatdomicas que podem ser danificadas pela ARF.
Na analise de subgrupos de CHCs mudltiplos que excedem 2 cm na classe A de Child-Pugh, a
sobrevivéncia global e a sobrevida livre de doenca no grupo de resseccdo cirargica, nao
foram significativamente diferentes daquela no grupo de ARF. A frequéncia de
radiofrequéncia € muito menos invasiva, envolve uma curta permanéncia hospitalar e baixa

mortalidade associada ao procedimento. A mortalidade relacionada ao procedimento foi zero
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apos a hepatectomia e ndo houve diferenca significativa na incidéncia de morbidade entre os
dois grupos. ARF pode ser considerada o tratamento preferido para pacientes com CHC
Gnico ou multiplo de 2 cm de classe A de Child-Pugh.

Feng et al.(2014), Wong S. et.al.(2007),) e Xie et al.(2014) avaliam os resultados da
ablacdo um com técnicas acessorias Sorafenib, PEI (Injecdo Percutanea de Etanol) e TACE
(Transcatheter Arterial Chemoembolization ).Na associacdo ARF e dois métodos adicionais,
h& uma veracidade e reducdo na recorréncia de tumores primarios, evidenciou ser uma
combinacdo segura e eficaz desde que seja realizada em tumores menores que 3 cm. As
taxas de sobrevida em grupos de pacientes jovens e idosos foram as mesmas.

Segundo Feng et al. (2014) em estudo retrospectivo multicéntrico, demonstraram que
a combinagcao de Sorafenib-ARF em 128 pacientes com CHC, se mostrou segura e mais
efetiva na diminuicdo da recorréncia do tumor e na melhoria do sistema operacional.
Sorafenib-ARF provou ser um tratamento seguro e eficaz para o CHC localizado e de
pequeno volume primario e recorrente. A terapia combinada com Sorafenib-ARF foi
associada a menor incidéncia de recidiva p6s-ARF é melhor sistema operacional do que ARF
sozinha em pacientes com BCLC estagio 0-B1 CHC.

Em publicacdo de um artigo de Wong S. et al. (2007), em um ensaio clinico composto
de 142 pacientes com 208 CHC gerenciados com ablacdo por radiofrequéncia narram que a
combinacdo de ARF e PEI (Injecdo Percutanea de Etanol) em locais de alto risco tem uma
taxa de efetividade priméaria ligeiramente maior. Os resultados da analise multivariada
mostraram gue o unico preditor independente de ablacdo completa apdés uma sessao, foi o
tamanho do tumor (3 cm ou menor). Tamanho tumoral de 3 cm ou menos e margens
tumorais distintas foram preditores significativos de uma maior taxa de efetividade primaria.

Xie H. et al. (2014) relatam em um estudo de coorte com 487 casos analisam a
eficacia da ARF e TACE (Transcatheter Arterial Chemoembolization) e descrevem que as
taxas de sobrevivéncia global de 1-, 2-, 3-, 4- e 5- anos apds o tratamento com ARF e TACE
foram 97,5% (475/487), 89,4% (277/310), 84, 2% (181/215), 80,4 % (150/186) e 78,7%
(141/177), respectivamente. O tamanho do tumor ndo afetou significativamente a
sobrevivéncia global, indicando que a ARF combinada com o com TACE para CHC é o
mesmo efetivo para tumores de grande porte (0,3 cm) quanto aos tumores de pequeno porte
(# 3 cm). As taxas globais de sobrevida ndo foram significativamente maiores nos pacientes

jovens do que em pacientes com CHC idosos. Houve diferencas significativas entre o grupo
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caudado e o grupo ndo caudado e as taxas de sobrevivéncia globais ndo foram
significativamente alteradas entre os dois grupos. Os nossos resultados fornecem evidéncia
para a utilizacdo de ARF e TACE combinada no tratamento de CHC primario.

Massarweh et al. (2012), Jiang et al. (2013), Giorgio et al.(2014); Pompili et al.(2005),
Tateish et al. (2005), Peng, et al.(2008), Peng, et al. (2010), Wong J.et al. (2009) e Camma,
et al. (2011) avaliam a seguranca e eficiéncia da ablagéo e descreveram em seus artigos que
a ARF pode trazer benfeitorias relacionadas a sobrevivéncia desde que ndo seja efetivada
préxima de vasos sanguineos e que 0s tumores consistam em até 3 e/ou 5 cm. Os
portadores de CHC devem estar livres de outras doencas hepaticas para que o procedimento
seja realizado, pois dessa forma os pacientes sofrerdo menores complicacdes. Essa técnica
pode necrosar tanto tumor primério Unico, como tumores secundarios néo-operaveis,
podendo ser repetida simultaneamente. Logo, a ARF é caracterizada como um procedimento
Menos agressivo e com menores custos.

Massarweh, et al. (2012) relatam um estudo de coorte realizado com 2631 pacientes
(idade média 76, 1 + 6, 1 anos, 65,9% do sexo masculino), 16% foram submetidos a ARF
(49,6%) ou resseccao (50,4%), que a taxa de mortalidade de 30 dias e 90 dias ap6s ARF foi
menor do que a resseccao e nenhuma comparacdo alcancou significancia estatistica. Em
comparacdo com pacientes ndo tratados, os pacientes tratados com ARF apresentaram
mortalidade maior de 30 dias. Nao houve diferenca na sobrevivéncia a 1 ano entre pacientes
submetidos a ARF e resseccado. Comparado com nenhum tratamento, o ARF foi associado a
um menor perigo de morte (exceto 0s pacientes tratados apenas com ARF sem outras
intervencdes terapéuticas no prazo de 1 ano apdés o diagnostico). A ARF pode estar
associada a alguns beneficios de sobrevivéncia para certos subgrupos de pacientes que
ainda ndo foram bem caracterizados.

Jiang et al. (2013) em um estudo de caso-controle, relatam 36 casos de CHCs que
atendem aos critérios de ablagdo tumoral completa "Unica". Os tumores foram categorizados
em dois grupos: tumor vascular proximo (NVT) se a distancia fosse inferiora 5 mm, n = 13; E
tumor vascular distante (FVT) de outra forma; N = 23. A ablacdo tumoral completa pode
diminuir a funcdo hepatica e levar a mais complicacdes pos-operatérias se um tumor estiver
a 5 mm de distancia de um vaso sanguineo grande (= 3 mm).

De acordo com Giorgio et al. (2014), em um estudo de ensaio clinico ndo randomizado

composto com treze pacientes (10 homens, trés mulheres, idade média, 70 anos, intervalo,



55

66-74 anos) com 13 noédulos de CHC de 3,7-5 cm de diametro que se estendem para o
tronco do portal principal submetidos a ablacdo por radiofrequéncia percutanea. Quatorze
pacientes correspondentes (10 homens, quatro mulheres, idade média, 69 anos, intervalo,
67-73 anos) com 14 nodulos CHC de 3,6-4,8 cm de diametro que se estendem para o tronco
do portal principal, recusaram a ablacéo por radiofrequéncia e compuseram o grupo controle.
Os autores relatam que a ablacdo por radiofrequéncia pode destruir ambos os CHCs intra-
parenquimatosos de tamanho médio e o trombo de tumor venoso portal principal
acompanhante com alta eficacia e seguranca e uma baixa taxa de complicacbes. Necrose
completa do CHC associado a recanalizacdo completa da veia porta principal e seus ramos
foi realizada em 10 pacientes (eficacia, 77%). Nem grandes complicagbes nem efeitos no
trato biliar. A taxa de sobrevivéncia acumulada foi de 77% 6, 12 e 36 meses apos 0O
procedimento no grupo tratado e 43% e 0% 6 e 12 meses apos o diagndstico no grupo nao
tratado. Todos os 10 pacientes tratados com sucesso estavam vivos e o0 sistema portal
estava patente no final do periodo de seguimento. A ARF é uma técnica menos invasiva e
menos dispendiosa.

De acordo com Pompili et al.(2005), em um estudo coorte retrospectivo com 40
pacientes submetidos a transplante de figado ortotépico (OLT) em que 46 nédulos de CHC
foram tratados com PEI (n = 13), ARF (n = 30) ou PEI + ARF (n = 3).Avaliam a seguranca e
eficiéncia da ARF narrando que sdo procedimentos seguros e eficazes em pacientes com
CHC submetidos para OLT (Orthotopic Liver Transplantation), fornecendo necrose completa
em 41,3% e necrose maior do que 50% do nddulo tratado em 28,3% dos casos. Os melhores
resultados sdo alcancados usando ARF em nédulos com menos de 3 cm, em que a necrose
completa € encontrada em 61,9% dos casos. Tanto o PEI (injecdo percutanea de etanol)
como o ARF parecem ser procedimentos seguros desde o ponto de vista oncolégico quando
realizados em pacientes que experimentam OLT. Nao foram observados casos de remocéao
da neoplasia no nivel da parede abdominal apds a OLT.

Em ensaio clinico com 1.000 tratamentos de ARF para 2140 nddulos de CHC em 644
pacientes com um eletrodo de ponta arrefecida no Hospital da Universidade de Toéquio,
Tateishi et al. (2005), avaliam seguranca e eficiéncia da ablacdo. Os autores confirmaram
que a seguranca e a eficacia da ARF para CHC em uma série em grande escala e o
prognostico em longo prazo foi satisfatorio. A incidéncia de complicagées maiores nos trinta

(30) dias apos o procedimento foi satisfatoriamente baixa (2,5% por tratamento). Nao houve
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mortes relacionadas com o tratamento. Tendéncia para a diminuicdo das taxas de
complicacBes imediatas e periproceduais (de 3,4% para 1,6% por tratamento). ARF é um
método seguro e eficaz com curabilidade satisfatéria pelo menos localmente, e pode ser
repetida contra a recorréncia do tumor. A taxa de sobrevivéncia de cinco (5) anos pode ser
melhor do que a relatada anteriormente para PEI (injecdo percutanea de etanol) e €
obviamente melhor do que a do curso natural.

Peng et al. (2008), em ensaio clinico feito em 17(dezessete) pacientes com 20 (vinte)
carcinomas hepatocelulares sendo CHC (17 no lobo caudado), avaliam seguranca e
eficiéncia da ARF. De acordo com os autores, a ARF para o CHC no lobo caudado (divisdo
ou extensdo anatdbmica do figado) € eficaz e segura. Nenhuma mortalidade como
consequéncia da ARF neste estudo foi relatada e a completa ablacdo tumoral do CHC no
lobo caudado pode ser conseguida com menos sessdes de tratamento com ARF do que PEI
(injecdo percutanea de etanol). Completa ablacdo tumoral em 82,35% dos pacientes, 11
(64,7%) com sessédo de ARF e 3 (17,58) com duas sessdes. Insuficiéncia renal ndo ocorreu.

Em outro estudo de Peng et al. (2010), avaliam a seguranca e eficiéncia da ablacéo
em um grupo de 247 pacientes com CHC solitario de 5 cm e estado de figado marcado como
Child Pugh classe A. ARF foi realizada em 224 pacientes como tratamento de primeira linha;
23 pacientes excluidos da ARF devido a localizacdo do tumor desfavoravel ou a falta de
vontade, e todos esses pacientes se converteram em resseccdo cirargica. Os autores
relatam que a ARF é considerada como tratamento de primeira escolha para pacientes com
CHC solitario < 5 cm e funcdo hepatica bem preservada, foi realizada em 216 pacientes
(96,4%). As taxas de sobrevivéncia global de 5, 7 e 10 anos foram 59,8%, 55, 2%, 33,9%,
respectivamente, e a mediana da sobrevida global foi de 76, 1 meses. Nao houve morte
relacionada ao tratamento no estudo.

Em ensaio clinico, Wong J. et al. (2009), realizam uma avaliacdo da seguranca e
eficiéncia da ARF em 79 pacientes com neoplasia hepatica (59 CHC, 20 metastases
hepaticas) com 110 lesbes de lesdes que foram abladas em ARF. Todos os procedimentos
de ARF foram realizados percutaneamente (n = 37) ou cirurgicamente (n = 42, laparoscopica
ou aberta). Os autores narram que este procedimento é considerado um tratamento de
primeira escolha para doentes com CHC unico de até 5 cm e em funcdo hepética bem
preservada, é um procedimento seguro e eficaz para o tratamento de pacientes com tumores

hepaticos malignos. Nado houve mortes relacionadas ao tratamento do estudo, a ARF foi
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considerada completa em 82,3% dos pacientes (abordagem percutanea 81, 1%, abordagem
cirurgica 83,3%, p = 0,72). A taxa de sobrevivéncia global de um e dois anos foi de 93,7% e
74,4%, respectivamente. A abordagem cirirgica aberta permite maior flexibilidade, tanto na
colocacdo de um transdutor de ultrassom intra-operatorio, bem como o eletrodo ARF. Uma
vantagem da abordagem cirargica da ARF é que podem ser realizados procedimentos
concomitantes. Este estudo demonstrou que esta técnica é um procedimento seguro e eficaz
para o tratamento de tumores malignos hepéticos primarios ou secundarios nao-ressecaveis.

Segundo Camma et al. (2005), em estudo de coorte, avaliam a seguranca e eficiéncia
da ARF de janeiro de 1999 a setembro de 2003, nos quais, 531 pacientes consecutivos com
CHC de 5 cm foram rastreados e 202 foram tratados por ARF nas trés unidades especiais de
referéncia envolvidas no estudo. A classificacdo do estadiamento BCLC (Barcelona-Clinic
Liver Cancer) é capaz de discriminar pacientes com progndéstico bom ou mau. Em 92,5%
(187/202 pacientes) dos casos, obteve-se uma resposta completa;, em 87,7% desses
pacientes (164/187), a necrose tumoral completa foi obtida apdés um tratamento; em 12,3%
(23/187), apos dois tratamentos. A taxa global de necrose tumoral completa obtida ap6s um
tratamento foi significantemente maior para tumores < 3 cm de diametro (139/165, 84.2%) do
gue para aqueles > 3 cm de diametro (26/37, 70.2%). A taxa de sobrevida global de 30
meses foi de 57%. Pacientes com CHC e nenhuma doenca hepatica avancada, avaliada por
niveis elevados de albumina basal e plaquetas, podem se beneficiar do tratamento com ARF.
Uma resposta completa apdés ARF aumenta significativamente a sobrevivéncia.

Andlises de fatores de risco foram relatadas por N’Kontchou et al. (2009), Tateishi et
al. (2009), de maneira que a ARF pode diminuir tumores prevalecentes de forma notoria e
adiar a sobrevida dos pacientes. A ARF pode ser empregada além das recomendacdes
tradicionais e podendo ser realizadas sessdes suplementares no episédio de reincidéncia
tumoral.

Em outro artigo de Tateishi et al. (2009), em estudo de coorte, € narrada a andlise dos
fatores de risco em um grupo de 663 pacientes ingénuos (425 homens e 238 mulheres com
idade média de 68 anos) com CHC tratados com ARF entre 1999 e 2005. Em analise dos
fatore de risco com os autores, descrevem que 0O prognostico dos pacientes piorou
gradualmente a medida que o diametro e o numero de nddulos aumentaram. Nao foi
detectado nenhum limiar aparente no diametro ou numero de nédulos de CHC. A taxa de
sobrevivéncia de 5 anos foi de 75% nos pacientes de referéncia e mais de 40% quando 0s
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pacientes apresentavam um unico nodulo; dois ou trés ndodulos, nenhum dos quais excedeu
5 cm; quatro ou cinco nodulos, nenhum dos quais excedeu 3 cm; ou multiplos nédulos de 2
cm ou menos. Portanto, os critérios convencionais (ou seja, trés ou menos nddulos, nenhum
dos quais excede 3 cm de diametro) ndo sao definitivos em termos de sobrevivéncia.
Ablacdo dos principais nodulos pode reduzir consideravelmente a carga tumoral total e
prolongar a sobrevivéncia. A ARF pode ser aplicada além das indica¢cdes convencionais.

Em coorte retrospectivo, N’Kontchou et al. (2009), avaliam o impacto da idade para
prognostico a ARF em 258 pacientes com CHC ingénuos com tratamento consecutivo
submetidos a ARF. Os pacientes com idade < 65 anos (n = 100) foram definidos como o
grupo mais jovem e aqueles com idade > 65 anos (n = 158) eram o grupo idoso. De acordo
com os autores, entre os 258 pacientes, 223 pacientes foram tratados com sucesso com uma
sessdo ARF e os restantes 35 pacientes com duas sessdes. As taxas globais de
sobrevivéncia foram significativamente maiores em pacientes com CHC mais jovens. Os
pacientes mais jovens apresentaram incidéncias inferiores significativas de recorréncia apos
ARF. No entanto, as taxas de recorréncia local e recidiva distante intra-hepética foram
semelhantes entre pacientes mais jovens e idosos. Os pacientes com CHC mais jovens
tiveram uma sobrevivéncia global significativamente melhor do que os idosos na
configuracédo do tamanho do tumor pequeno. Além disso, haviam 149 pacientes com CHC >
2 cm de tamanho. Os pacientes com CHC mais jovens tiveram uma tendéncia de maior taxa
de sobrevida global ap6s a ARF do que os pacientes idosos tanto em pacientes com hepatite
B quanto com C. Entre os pacientes com BCCC estagio 0 CHC, a taxa de sobrevida global
cumulativa de pacientes mais jovens atinge 89,3% em comparacdo com 69,3% nos
pacientes idosos.

Rossi et al. (2011), Okuwaki et al. (2009), avaliam a sobrevida no tratamento com ARF
em pacientes com recorréncia intra-hepatica distante, sendo analogo a adoentados sem
reincidéncia, levando assim, um beneficio na taxa de sobrevida, portanto, a ARF é um
tratamento efetivo e decidido para a administracédo de doentes cirréticos com CHC.

De acordo com os estudos de Okuwaki et al. (2009) em estudo de coorte, realizado
em um total de 115 pacientes com um Unico CHC primario, foi feita uma avaliacdo da taxa de
sobrevida no tratamento da recorréncia com ARF. Os fatores progndsticos e a terapia ideal
gue afetam a sobrevida foram analisados estatisticamente entre pacientes com IDRs, a

repeticdo da ARF para IDR (Intrahepatic Distant Recurrence) pode induzir um beneficio de
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sobrevivéncia equivalente ao de pacientes sem recorréncia. No entanto, o TACE
(Transcatheter Arterial Chemoembolization) tem controles de tumor locais mais baixos para
CHC do que a ARF, e a progressao do tumor local contra o tratamento pode gradualmente
causar metastases intra-hepaticas multiplas e trombo de tumor da veia porta. Uma analise
multivariada mostrou que o tratamento com ARF para IDR era um fator progndstico favoravel
significativo apos IDR (hazard ratio: 0.167, 95% intervalo de confian¢a:0.048 - 0.584, P =
0.005.

Rossi et al. (2011), em estudo de coorte retrospectivo, avaliam a sobrevida no
tratamento da recorréncia com ARF em 706 pacientes com cirrose (Child Pugh classe B7)
submetidos a ARF para 859 CHC com 35 mm de diametro (1-2 por paciente). De acordo com
seu estudo, a ablacdo por radiofrequéncia demonstrou ser eficaz no tratamento de nédulos
de CHC, mas nao foi avaliada a sua repetibilidade na gestdo de recorréncias e o impacto
desta abordagem na sobrevivéncia. Essa técnica deve ser o tratamento de escolha para os
pacientes com um ou dois pequenos CHCs. A técnica é segura e eficaz para a gestdo de
CHC em pacientes com cirrose, e sua alta repetibilidade torna particularmente valioso para o
controle de recorréncias intra-hepéaticas. N&o ocorreram mortes relacionadas com
procedimentos em 1.921 sessdes e mais de 98% do restabelecimento do status de doenca
livre quando a ARF foi repetida em pacientes com primeira recorréncia. As taxas de
sobrevivéncia globais e isentas de doenca estimadas de 3 e 5 anos foram de 67,0% e 40, 1%
e 68,0 e 38,0%, respectivamente.

Kao et al.(2012) em estudo de coorte retrospectivo, avaliam o impacto da idade para
prognéstico e descrevem que em relacdo a idade, foram comparadas as caracteristicas
clinicopatoldgicas e o progndstico. Entre os 258 pacientes, 223 pacientes foram tratados com
sucesso com uma sessao ARF e os restantes 35 pacientes com duas sessdes. As taxas
globais de sobrevivéncia foram significativamente maiores em pacientes com CHC mais
jovens. Os pacientes mais jovens apresentaram incidéncias inferiores significativas de
recorréncia apos ARF. No entanto, as taxas de recorréncia local e recidiva distante intra-
hepatica foram semelhantes entre pacientes mais jovens e idosos. Os pacientes com CHC
mais jovens tiveram uma sobrevivéncia global significativamente melhor do que os idosos na
configuragdo do tamanho do tumor pequeno. Além disso, haviam 149 pacientes com CHC >
2 cm de tamanho. Os pacientes com CHC mais jovens tiveram uma tendéncia de maior taxa

de sobrevida global apos a ARF do que os pacientes idosos tanto em pacientes com hepatite
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B quanto com C. Entre os pacientes com BCLC estagio 0 CHC, a taxa de sobrevida global
cumulativa de pacientes mais jovens atinge 89,3% em comparacdo com 69,3% nos

pacientes idosos.
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9 — CONSIDERACOES FINAIS.
Os estudos relataram que os beneficios que a ARF promove na sobrevida de

pacientes com CHC demonstraram ser seguros, estaveis, eficientes, instantaneos e de baixo
custo, isso tanto para tumores primarios, quanto para secundarios desde que estejam
distantes de vasos sanguineos e veia porta do orgao afetado (figado). Também foi
identificado que garante uma sobrevivéncia livre de doenca, por intermédio de recorréncia
tumoral reduzida pelo menos localmente. A ARF pode garantir uma sobrevivéncia integral
para carcinomas de 3-5 cm, de carcinoma grandes, multinodulares, independentemente do
nivel de agravos no figado e pode ser realizada mais de uma sessao prevenindo assim, a
recorréncia de tumores.

Também foi observado que os percentuais de sobrevivéncia de 5 anos demostraram
gue a ARF é eficaz para garantir o controle local do CHC de fase T1 e pode ser estimada
uma clinica de opcao para doentes com CHC Unico < 2,0 cm, mesmo quando a ressecc¢ao
cirdrgica € possivel e ainda pode aniquilar ambos os CHCs intra-parenquimatosos de
tamanho médio com elevada eficacia e garantia de uma baixa taxa de complexidades.

ARF pode ser considerada o tratamento de primeira escolha, eleito para doentes com
CHC unico ou multiplos de 2 cm de classe A de Child-Pugh e com tumor Gnico de até 5 cm e
em funcao hepatica bem preservada.

Os pacientes com CHC, na classificacdo BCLC estagio 0 mais jovens, apresentaram
uma sobrevivéncia global expressivamente melhor do que os idosos na configuracdo do
tamanho do tumor pequeno. As taxas de sobrevivéncia globais imunes de doenca estimadas
de 3 e 5 anos com CHC > 2 cm de tamanho sdo consideradas como clinica de primeira
escolha para doentes com CHC unico <5 cm e funcao hepética bem conservada.

Portanto, os critérios tradicionais, ou seja, trés ou menos tumores, nenhum dos quais
excedam 3 cm de didmetro, ndo sao determinantes em termos de sobrevivéncia. Logo, a
revisdo sistematica levantada, demonstrou a comprovacdo de tais beneficios, para
aprimoramento da técnica de ablacdo e inovando dessa forma, o tratamento de neoplasias

no figado em ambito nacional e internacional.
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Tabela 1 - Estadiamento clinico do carcinoma hepatocelular (CHC) - TNM do
American Joint Committee on Cancer/tumor-node-metastasis- AJCC/TNM

Estadio do carcinoma hepatocelular

Tumor

T: tumor primario

Tx: tumor primario ndo avaliado

TO: ndo ha evidéncia de tumor primario

T1: tumor Unico sem invasao vascular

T2: tumor Unico com invasao vascular ou tumores multiplos, nenhum >5cm
T3: tumores multiplos >5cm ou tumor envolvendo ramo principal da veia porta ou
artéria hepatica

T4: tumor com invasao direta de 6rgdos adjacentes
Nodulo

N: linfonodos regionais

Nx: linfonodos regionais ndo avaliados

NO: ndo ha metastase em linfonodos regionais

N1: metastase de linfonodos regionais

Metastase

M: metéstase a distancia

Mx: metastase a distancia ndo pode ser avaliada
MO: auséncia de metastase a distancia

M1: metastase a distancia

Classificacao

Estagio I: TLINOMO

Estagio Il: T2NOMO

Estagio IlIA: T3NOMO

Estagio 1l1IB: T4ANOMO

Estagio IlIC: qualquer T, NIMO

Estagio IV: qualquer T, qualquer N, M1

Fonte: Fioretto (2014).



