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Resumo

Introdugéo - A histéria natural do carcinoma urotelial da bexiga caracteriza-se por
uma alta taxa de recidiva e possibilidade de progressao para invasao muscular e disse-
minagdo. Se uma ressecgao endoscépica da neoplasia pode ser suficiente para tratar
tumores de baixo risco, em tumores de risco intermédio e alto ela é claramente insufi-
ciente. Este estudo analisa retrospectivamente os resultados da terapéutica intravesical
adjuvante em doentes com neoplasia urotelial da bexiga de alto risco seguidos na nossa
instituigao.

Material e métodos — Foram analisados retrospectivamente os processos dos doentes
com carcinoma urotelial superficial da bexiga submetidos a ressecgido transuretral
(RTU) e a tratamentos intravesicais adjuvantes entre Janeiro de 2001 e Outubro de
2008. Avaliaram-se as taxas de recidiva, progressao, toxicidade e mortalidade.
Resultados - Identificaram-se 81 doentes submetidos a tratamentos intravesicais. A
idade média dos doentes foi de 65,4 (+ 8,8) anos. Sessenta e oito doentes eram do sexo
masculino (84%) e 13 do sexo feminino (16%). Setenta doentes foram submetidos a
tratamento inicial com imunoterapia intravesical com bacillus de Calmette-Guérin
(BCG) e 11 a tratamento com quimioterapia (QT) intravesical (mitomicina C [MMC] ou
epirrubicina [EPI]). No total foram analisados 77 tratamentos com BCG e 14 tratamen-
tos com QT intravesical. A média do tempo de seguimento foi de 32,4 (= 21,5) meses.
Nos doentes tratados com BCG determinou-se uma taxa de recidiva de 15,5% e de pro-
gressao de 7,1%. Na QT intravesical a taxa de recidiva e progressao foi de 30,8% e 9,1%,
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respectivamente. Catorze tratamentos com BCG foram suspensos por toxicidade
(18,2%) e apenas 1 no caso dos tratamentos com QT (7%). A taxa de mortalidade global
foi de 4,9% com uma mortalidade especifica por neoplasia da bexiga de 2,5%.
Conclusao - O tratamento dos carcinomas uroteliais superficiais de alto risco da bexiga
com preservagao de 6rgdo implica terapéutica adjuvante intravesical. A nossa série,
embora de pequena dimensao e de caracter retrospectivo, parece corroborar os achados
de outras séries internacionais no que respeita as taxas de recidiva, progressao e toxici-
dade do tratamento intravesical destes tumores. Contudo, ndo conseguimos demons-
trar melhores resultados em termos de recidiva e progressao com a maior duragao dos
tratamentos com BCG. Concomitantemente, nao conseguimos provar diferenga estatis-
ticamente significativa entre as duas modalidades de tratamento (BCG e QT).
Palavras-chave: neoplasias da bexiga; administragio; intravesical; BCG; mitomicina C

Abstract

Introduction — The natural history of bladder urothelial carcinoma is characterized by
a high rate of recurrence and possible progression to muscle invasion and dissemina-
tion. An endoscopic resection of the tumor may be sufficient to treat low-risk tumors,
but for tumors of intermediate and high-risk it is clearly insufficient. This study exa-
mines retrospectively the results of adjuvant intravesical therapy in patients with high-
risk urothelial bladder cancer followed in our institution.

Material and methods — We reviewed retrospectively the records of patients with non
muscle-invasive bladder carcinoma who underwent transurethral resection (TUR) and
adjuvant intravesical treatments between January 2001 and October 2008. We evalua-
ted the recurrence, progression, toxicity and mortality.

Results — We identified 81 patients submitted to intravesical treatments. The average
age of patients was 65,4 (+ 8,8) years. Sixty-eight patients were male (84%) and 13
females (16%). Seventy patients underwent initial intravesical immunotherapy with
bacillus Calmette-Guérin (BCG) and 11 with intravesical chemotherapy (mitomycin C
[MMC] or epirrubicin [EPI]). A total of 77 BCG treatments and 14 intravesical chemo-
therapy treatments were analyzed. The average follow-up was 32,4 (= 21,5) months. In
patients treated with BCG a recurrence rate of 15.5% and a progression of 7.1% were
determined. In intravesical chemotherapy the rate of recurrence and progression was
30.8% and 9.1%, respectively. Fourteen treatments with BCG were suspended due to
toxicity (18.2%) and only 1 in the case of treatment with chemotherapy (7%). The
overall mortality rate was 4.9% with a specific mortality for bladder cancer of 2.5%.
Conclusion — The treatment of high-risk non muscle-invasive bladder carcinomas with
organ preservation should imply adjuvant intravesical therapy. Our series, although
small and of retrospective nature, seem to corroborate the findings of other interna-
tional series in respect to recurrence, progression and toxicity rates in the intravesical
treatment of these tumors. However, we were not able to demonstrate better outcomes
with the duration of treatment with BCG. Concomitantly, we did not prove statistical
difference between both therapeutic modalities (BCG and chemotherapy).
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IIltI‘OdllQﬁO O risco de recidiva e de progressao esta asso-
ciado a diversos factores clinicos e andtomo-pato-

O carcinoma urotelial superficial da bexiga é légicos (ntimero e tamanho dos tumores, ntimero
uma doenga heterogénea no que diz respeito a sua de recidivas prévias, estadiamento local [T], pre-
histéria natural e progndstico, caracterizando-se senca de carcinoma in situ [CIS] e grau de diferen-
por uma alta taxa de recidiva e pela possibilidade ciagdo). A andlise destes factores permite dividir
de progressao para invasao muscular e posterior os doentes em baixo, intermédio ou alto risco de

disseminacao local e a distancia. recidiva ou progressao. "’
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A abordagem inicial consiste na ressecgdao
transuretral (RTU) do(s) tumor(es) com propésito
diagno6stico e terapéutico. Uma RTU de toda a neo-
plasia visivel pode ser suficiente para tratar tu-
mores de baixo risco, principalmente se comple-
mentada por uma instilagdo intravesical dnica
pos-operatéria imediata de um agente quimiote-
rédpico.”” Ja em tumores de risco intermédio e alto,
ela é claramente insuficiente. Os tumores de ris-
co intermédio tém uma possibilidade de recidiva
e progressao aos 5 anos de 62% e 6%, respectiva-
mente, enquanto os de alto risco tém uma proba-
bilidade de recidiva e progressao aos 5 anos de
78% e 45%, respectivamente. *

O recurso a cistectomia radical precoce nos
tumores superficiais de alto risco tem resultados
excelentes, com sobrevida a longo prazo que se
aproxima dos 95%. Contudo, é excessiva na maio-
ria dos doentes, além de ter uma mortalidade per-
-operatéria de cerca de 2% e morbilidade de apro-
ximadamente 20%. *° Consequentemente, e de
acordo com as mais recentes guidelines da Asso-
ciacao Europeia de Urologia (EAU) e Associacdao
Americana de Urologia (AUA), a maioria dos uro-
logistas opta inicialmente por realizar uma RTU
da totalidade do tumor visivel complementada
por terapia intravesical (imunoterapia com Bacil-
lus de Calmette-Guérin [BCG] ou quimioterapia
[QT] com Mitomicina C [MMC] ou Epirrubicina
[EPI]).

Este estudo analisa retrospectivamente os re-
sultados da terapéutica intravesical em doentes
com neoplasia urotelial da bexiga de risco inter-
médio ou alto, num periodo de 8 anos. O objectivo
principal deste estudo foi determinar a taxa de
recidiva e de progressao dos carcinomas uroteliais
da bexiga submetidos a tratamentos intravesicais
nanossainstituicao.

Material e Métodos

Foram analisados retrospectivamente os pro-
cessos dos doentes com o diagnéstico de carcino-
ma urotelial da bexiga que foram submetidos a
RTU e tratamentos intravesicais adjuvantes entre
Janeiro de 2001 e Outubro de 2008, no Servigo de
Urologia do Hospital Pedro Hispano. A amostra foi
identificada com recurso aos registos da Codifi-
cagao intra-hospitalar de tratamentos intravesi-
cais no periodo em questao.

Todos os pacientes foram submetidos a RTU
completa do tumor vesical macroscopicamente
visivel antes de iniciar a terapéutica intravesical
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adjuvante. O protocolo de seguimento incluiu vi-
gilancia com recurso a cistoscopia e citologia uri-
naria de 3 em 3 meses durante os primeiros 2 anos,
semestralmente dos 2 aos 5 anos, e anualmente
apés este periodo. Realizaram-se cistoscopias,
biépsias e RTUs sempre que necessario.

Definiu-se como objecto de anélise cada trata-
mento, desde a data da RTU até ao tltimo contacto
com o doente ou ao inicio de novo tratamento in-
travesical.

Analisaram-se as caracteristicas histolégicas
do tumor no que diz respeito ao estadio local (T),
grau de diferenciagao (G), multiplicidade, tama-
nho (menor ou maior que 3 cm) e presenga de car-
cinoma in situ (CIS). Reviram-se o ntimero de reci-
divas prévias, a realizagdo de re-ressecgio do leito
tumoral, e o tempo que mediou a RTU e o inicio do
tratamento intravesical.

Em relagao a cada tratamento, determinou-se a
sua duracao, a ocorréncia de efeitos adversos (de-
signados como toxicidade) e o motivo da suspen-
sdo. A duragao do tratamento foi definida como o
tempo em meses entre o inicio das instilagoes e a
decisdo de suspender os tratamentos. Nos casos
em que se verificou recidiva ou progressao, o tem-
po foi contado em meses desde a data da RTU.

A caracterizagao dos efeitos adversos dos far-
macos quimioterapicos refere-se ao ntimero e per-
centagem de casos em que ocorreu determinado
efeito adverso. Em relagao a toxicidade das instila-
¢oes de BCG utilizou-se a classificagao da Cleve-
land Clinic (Grau 1: sintomas irritativos modera-
dos, hematuria ligeira, febre <38,5°, duragdo das
queixas inferior a 48h. Grau 2: sintomas irritativos
severos, hematuria significativa, duragao superior
a 48h. Grau 3: alteragoes hemodinamicas, febre
persistente, reacgoes alérgicas, envolvimento de
6rgaos parenquimatosos), descrita na 9% ed. do
Campbell-Walsh Urology.

Determinou-se recidiva como o reaparecimen-
to de tumor superficial (Ta, T1 ou CIS) e a progres-
sdo como o aparecimento de tumor musculo-in-
vasivo (2T2). Apresentamos as taxas de recidiva e
progressao separadamente para os tratamentos
com quimioterapia ou BCG, e neste também o
tempo decorrido até a sua ocorréncia e a sua rela-
¢do com a duracao dos tratamentos. Procurou-se
fazer um estudo comparativo da eficacia das duas
modalidades de tratamento intravesical.

Para a analise estatistica dos dados utilizou-se
o programa informatico Statistical Package for the
Social Sciences — SPSS® for Windows, versdo 13.0
(SPSS, 2003).
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A descrigao e a caracterizagdo da amostra fi-
zeram-se em fungao da natureza das variaveis.
Calcularam-se as frequéncias absolutas, frequén-
ciasrelativas, estatisticas descritivas de tendéncia
central (média, mediana e moda), de dispersao
(desvio padrao), e ainda os valores extremos (mi-
nimo e maximo).

De forma a verificar se existiam diferencas es-
tatisticamente significativas entre as variaveis em
estudo, procedeu-se a aplicagdo de testes nao pa-
ramétricos, nomeadamente, o teste do Qui-qua-
drado, o teste de Fisher e o teste de Mann-Whitney.
Todos os testes foram aplicados com um grau de
confianca de 95 % (o = 0,05).

Resultados

Identificaram-se 81 doentes submetidos a tra-
tamentos intravesicais no periodo em anélise. A
idade média dos doentes foi de 65,4 anos (* 8,8)
(minimo 44 anos e maximo 84 anos). Sessenta e
oito doentes sdo do sexo masculino (84%) e 13 do
sexo feminino (169%).

Sessenta e trés por cento dos doentes apresen-
tavam antecedentes tabagicos. Nenhum tinha ex-
posigao profissional conhecida a produtos quimi-
CoS.

Ao avaliar as caracteristicas histoldgicas das
neoplasias ressecadas (Quadro 1), verificou-se
que a maioria dos tumores invade a submucosa,
sdo G2 ou G3 e sdao multiplos. Identificaram-se
quatro casos de tumores musculo-invasivos sub-
metidos a tratamento intravesical com BCG. Os
tumores TaG1 identificados foram submetidos a
tratamentos intravesicais por serem multi-recidi-
vantes. Vinte e trés casos (25,6%) apresentavam
CIS, sendo este um achado isolado em 5 casos
(5,6%) e concomitante em 18 casos (20%).

Apbs caracterizagao histoldgica inicial, 14 de
91 casos (15,4%) foram submetidos a re-ressecgao.
Destes, 7 (50%) apresentavam persisténcia tumo-
ral.

Na populacao estudada, 70 foram submetidos
a tratamento inicial com BCG e 11 a tratamentos
de QT intravesical (MMC ou EPI). Quatro dos 70
doentes que fizeram inicialmente BCG repetiram
BCG por recidiva, 2 alteraram o tratamento para
MMC e 1 doente foi submetido a um 3° tratamento
de BCG por recidiva. Dos 11 doentes inicialmente
tratados com MMC, 2 fizeram 2° tratamento com
BCG por recidiva. Um dos doentes que fez trata-
mento com MMC ap6s BCG foi submetido a 3°
tratamento com EPI por recidiva. Tomando em
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QUADRO1

Caracteristicas Frequéncias
Histolégicas N.° %
Estadio T (n=86)

Ta 8 9)3
T1 74 86,0
T2 4 4,7
Grau de diferenciagdo (n=86)

G1 5 5,8
G2 38 44,2
G3 43 50,0
N.° de tumores (n=88)

Unico 29 33,0
Multiplo 59 67,0
Dimensao (n=88)

<3cm 54 61,4
>3 cm 34 38,6
Carcinoma in situ (n=90)

Sim 23 25,6
Nao 67 74,4
Recidivas prévias (n=90)

Nenhuma 47 52,2
Uma 23 25,6
Duas 11 12,2
Trés ou mais 9 10,0

Minimo e maximo derecidivas:  0a9recidivas

linha de conta estes dados, obtivemos para analise
uma amostra de 77 tratamentos de BCG e 14 tra-
tamentos com QT intravesical (13 com MMC e 1
com EPI).

O tempo de seguimento (follow-up) foi calcu-
lado para cada tratamento. A média do tempo de
seguimento foi de 32,4 (*+ 21,5) meses. Para o es-
tado dos doentes no final do estudo, o tempo de
seguimento foi calculado por doente determinan-
do-se uma média de 35,6 (* 23,4) meses.

A terapéutica intravesical foi iniciada, em
média, 9,2 (= 6,2) semanas apdés a RTU.

Os tratamentos com BCG consistiram em insti-
lagoes intravesicais de 81 mg da estirpe Connaugh
(Immucyst®), aplicados como um ciclo de indu-
¢do (6 instilagoes) em 3 doentes, dois ciclos de
indugao em 3 doentes e como um ou dois ciclos de
indugao seguidos de ciclos de manutengao em 71
doentes (92,2%). O esquema de manutengao mais
frequentemente prescrito foi o da Southwest On-
cology Group (SWOG) (3, 6,12, 18, 24, 30 e 36 me-
ses), em 62 doentes (87%). Os restantes 9 trata-
mentos de manutengdo consistiram de instilagoes
quinzenais, mensais ou trimestrais. A duragao
média dos tratamentos de BCG que incluiam es-
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quemas de manutencgéao foi de 15,7 (= 11,5) meses.
Na anélise da toxicidade das instilagdes intrave-
sicais com BCG (Quadro 2) constatou-se que a
maioria (88,3%) foi ligeira e de curta duragao
(Grau 1). Em 3 doentes (3,9%) a toxicidade foi
severa, tendo sido necessario num dos doentes re-
correr a cistectomia por sépsis grave e disfungao
multiorganica.

Dos 77 tratamentos com BCG da amostra em
andlise, 13 ainda decorriam no momento da revi-
sao. Dos restantes tratamentos, apenas em 31,3%
dos casos foi possivel completar a totalidade do
esquema prescrito. Quando se avaliou o motivo
para suspensao do tratamento com BCG (Gréfico
1) verificou-se que 14 doentes suspenderam o
tratamento por toxicidade, correspondendo a
18,2% da amostra. Considerando apenas o con-
junto dos tratamentos suspensos antes do tempo
previsto, a toxicidade aparece como a causa mais
frequente de suspensdo (31,8%). Em 13 casos
(29,5%) o motivo da suspensao nao era explicito
no processo clinico.

Identificaram-se 14 doentes submetidos a
tratamentos de QT, que consistiram na instilagao
de 40 mg de MMC ou 50 mg de EPI aplicados como
instilagbes quinzenais ou mensais durante 3 me-
ses (11 doentes), 6 meses (1 doente) e 12 meses (2
doentes). A duracao média dos tratamentos foi de
4,5 (+ 3,3) meses. Dos doentes avaliados, 8 (57%)
referiram eventos adversos (Quadro 3), nomeada-
mente cistite (6), cistite e rash cutdneo (1), e cistite
e febre (1). Apenas 1 doente suspendeu o trata-
mento por toxicidade (cistite e rash cutaneo), ini-

QUADRO 2

Toxicidade Frequéncias
BCG N.° %
Grau1l (n=77) 49 63,6
Grau 2 (n=77) 16 20,8
Grau 3 (n=77) 3 3,9
Total 68 88,3
QUADRO 3

Toxicidade Frequéncias
QT N.° %
CISTITE (n=14) 8 57,1
RASH (n=14) 1 7.1
FEBRE (n=14) 1 7,1
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GRAFICO 1 - Motivo da suspensio de BCG
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ciando instilagoes de BCG sem efeitos adversos.

Verificou-se recidiva tumoral em 11 doentes
submetidos a tratamento com BCG, determinan-
do-se uma taxa de recidiva de 15,5% ao fim de um
tempo médio de 14,7 (+=13,5) meses. Cinco de 71
casos tiveram progressao da doenga, determinan-
do-se uma taxa de progressao de 7,1% ao fim de
um tempo médio de 25,4 (+31,8) meses.

Ao comparar a ocorréncia de recidiva ou pro-
gressdo com a duragao dos tratamentos com BCG
(Quadro 4), nao foram encontradas diferengas sig-
nificativas (p > 0,05).

Dos 14 tratamentos de QT intravesical, em 4
verificou-se recidiva e em 1 progressao, determi-
nando-se uma taxa de recidiva de 30,8% e uma
taxa de progressao de 9,1%.

O Quadro 5 ilustra os dados relativos a reci-
diva tumoral para cada um dos farmacos.

Em relagao ao tratamento apds recidiva, foi fei-
tareindugdao com BCG em 5 casos, tratamento com
MMC em 2 casos (faléncia de BCG e recidiva apds
BCG suspenso por toxicidade), indugao com BCG
em 2 casos de recidiva apés MMC, tratamento com
EPInum caso de recidiva ap6s MMC, e em 5 doen-
tes apenas RTU. De todos estes casos apenas 2, que
tinham reiniciado BCG, progrediram.

Dos 6 doentes que tiveram progressdo (todos
do sexo masculino), 3 foram submetidos a cistec-
tomia radical, 1 a cistectomia parcial com nefrou-
reterectomia (tumor sincrono do urotélio alto), e 1
a quimioterapia sistémica. Um dos doentes fale-
ceu antes de qualquer tratamento.
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QUADRO 4
Duracao do Tratamento (BCG)
(meses)
Mann-Whitney
Média (x Dp) Mediana Moda Min. Max. (p_value)*
Recidiva 0,150
Sim (n=11) 4,4(+4,2) 1,5 1,5 1,0 12,0
Néo (n=60) 10,7 (£12,1) 5,0 1,5 1,0 36,0
Progressao 0,320
Sim (n=5) 4,9 (+6,8) 1,5 1,5 1,5 17,0
Néo (n=65) 10,2 (x11,7) 5,0 1,5 1,0 36,0
*Resultados com o teste de Mann-Whitney, a 95% de confianga
QUADRO 5
Recidiva
Sim Nao Total  Teste de Ficher
n.° (p_value)*
n.° % n.° % (%)

Quimioterapia 4 30,8 9 69,2 13 (100%) 0,219
BCG 11 15,5 60 84,5 71 (100%)

* Resultados de Acordo com o teste do Qui-quadrado (= c2), a 95% de confianca.
O resultado do teste do x2 nao é fidedigno porque existem mais de 20% de células com

frequéncia esperada inferior a 5, nomeadamente (25,0%). Uma vez que o cruzamento é

2x2, aplicou-se o teste de Ficher

No final do estudo, 62 doentes estavam vivos,
2 tinham falecido por neoplasia da bexiga, 4 ti-
nham falecido de outras causas (3 de causa cardia-
ca e 1 de causa respiratoria), e 13 faltaram as con-
sultas de seguimento, desconhecendo-se o seu
estado actual (Quadro 6).

Discussao

A recidiva e progressao das neoplasias urote-
liais da bexiga apés RTU, constituem um proble-
ma significativo no seguimento destes doentes. Se
tratados unicamente por RTU, os tumores super-
ficiais de alto risco apresentam taxas de recidiva
que se aproximam dos 80% e taxas de progressao
acima dos 50%." "E hoje em dia claro que a terapia
intravesical adjuvante é eficaz na profilaxia das
recorréncias das neoplasias superficiais e superior
a RTU isolada.”” " A terapéutica intravesical com
BCG foi inicialmente descrita por Morales em
1976 " e impobs-se como uma alternativa eficaz a
cistectomia radical nas neoplasias de alto risco,
prevenindo a recidiva e evitando, ou pelo menos
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adiando, a progressdo para doenga invasiva.

Apesar de motivo de controvérsia, o efeito preven-
tivo na recidiva com a imunoterapia intravesical
com BCG parece ser superior ao da quimioterapia
intravesical com MMC, sobretudo quando sao
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usados esquemas de manutengao. Nenhum
estudo sobre QT intravesical conseguiu provar
redugao na progressao da doenga, ao contrario do
verificado com 0 BCG. *

Uma das etapas cruciais no tratamento das
neoplasias vesicais é o seu correcto estadiamento,
dado que o sub-estadiamento pode afectar negati-
vamente a sobrevida do doente. Neste contexto, é
importante o papel da re-ressecgao para aumentar
a acuidade diagnéstica nos tumores de alto grau. O
risco de elevagao do estadio local numa segunda
RTU pode alcangar os 30 % e o risco de tumor resi-
dual pode chegar aos 27%, especialmente se na pri-
meira ressecgdo nao se tiver obtido uma amostra
representativa da camada muscular prépria da be-
xiga. ° Na nossa série, observa-se uma baixa taxa de
re-ressecgoes (15,4%) e uma alta taxa de detecgao
de tumor residual (50%). Estes achados podem ser
justificados pelo facto da re-ressecgao apenas ter
sido realizada por rotina nos casos dos tumores de
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alto grau sem representagiao de camada muscular,
ou nos doentes em que ja haveria um alto grau de
suspeita de existéncia de tumor residual (por gran-
de volume tumoral ou multiplicidade), como de-
fendido por Manoharan et al. * Desde 2008 que no
nosso Servigo todos os doentes com o diagndstico
de neoplasia vesical superficial de alto risco passa-
ram a ser submetidos por rotina a re-ressecgao.

E importante ressalvar que os quatro casos de
tumores musculo-invasivos (T2) incluidos nesta
série sao uma excepcao, pois os doentes apresen-
tavam tumores de pequeno volume, a RTU pare-
ceu ser completa em profundidade (confirmada
numa segunda ressecgao do leito tumoral) e todos
eles apresentavam co-morbilidades significativas,
contra-indicando terapia mais agressiva (cistecto-
mia radical). Nao se verificou recidiva ou progres-
sao da doenga em nenhum destes casos durante o
periodo de seguimento.

As taxas de recidiva e progressao encontradas
nesta revisao (BCG 15,5% e 7,1%, respectiva-
mente; MMC 30,8% e 9,1%, respectivamente) sdo
comparaveis as taxas de recidiva e progressao des-
critas em vérias meta-analises, e que variam para o
BCG entre 11% a 38,6% na recidiva; 3% a 16% na
progressao; e no caso da MMC, entre 27% a 46,4%
para a recidiva, e entre 6% a 22% para a progres-
sdo, T

Nao foi possivel provar diferencga estatistica-
mente significativa, em termos de recidiva e pro-
gressao, para os doentes submetidos a tratamentos
de maior duragao com BCG. No entanto, verificou-
se que, para os doentes da amostra, em média, a
duragao dos tratamentos foi superior nos doentes
que nao tiveram recidiva nem progressao.

Damesma forma, também nao foram encontra-
das diferengas estatisticamente significativas en-
tre as duas modalidades de tratamento na nossa
série, provavelmente devido ao pequeno niimero
de doentes submetidos a tratamentos de quimio-

terapia intravesical.

QUADRO 6

Frequéncias
Follow-up N.° %
Estado do doente (n=81)
Vivo 62 76,5
Falecido (neoplasia) 2 2,5
Falecido (outras causas) 4 4,9

Perda (desconhece-se o estadoactual) 13 16,1
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Em termos de toxicidade, um grande ntiimero
de doentes submetidos a tratamento com BCG de-
senvolveu algum tipo de efeito adverso (88,3%),
ainda que na maioria dos casos os sintomas te-
nham sido ligeiros. Contudo, a toxicidade grave
nao é desprezavel, como pode ser deduzido pela
necessidade de cistectomia num doente com sép-
sis grave por BCG. A taxa de interrupgao dos trata-
mentos por efeitos adversos ao BCG é semelhante
ao encontrado em outras séries. * Apenas 16,3%
dos doentes, aos quais foi prescrito o esquema
SWOG, completou o tratamento, curiosamente a
mesma percentagem que é referida por Lamm no
seu estudo de 2000. "

Outro aspecto particularmente controverso é o
do tratamento das recidivas apdés ou durante o
tratamento adjuvante. A eficacia de um segundo
ciclo de indugdo com BCG esta bem documenta-
da, habitualmente com taxas de resposta entre os
30 e 0s 50%. Nao se recomenda um terceiro ciclo
de indugao pela mé resposta (inferior a 20%) e ris-
co excessivo de progressao. ”* Na nossa série, al-
guns doentes cruzaram entre os varios tratamen-
tos intravesicais com bons resultados. Apenas
dois doentes com faléncia ao BCG e submetidos a
reindugao progrediram. Alguns autores defendem
a possibilidade de alternar os diferentes agentes
de instilagdo de forma sequencial em protocolos
agressivos de preservagao da bexiga, enquanto ou-
tros apoiam, neste contexto, a cistectomia radical
precoce. "

Conclusao

Este trabalho pretendeu avaliar a eficacia do
tratamento adjuvante do carcinoma urotelial su-
perficial da bexiga, nonosso Servigo.

Tratando-se de um estudo retrospectivo de pe-
quena dimensao, os resultados encontrados sdo
comparaveis aos descritos na literatura actual no
que respeita as taxas de recidiva, progressao e to-
xicidade dos tratamentos intravesicais.

Nao se conseguiram demonstrar melhores res-
ultados em termos de recidiva e progressdao com a
maior duracgao dos tratamentos com BCG. Conco-
mitantemente, nao se provou diferenga estatisti-
camente significativa entre as duas modalidades
de tratamento (BCG e QT).

No entanto, concluimos que os tratamentos in-
travesicais sao uma arma terapéutica valida como
abordagem inicial nos carcinomas uroteliais de
alto risco, em doentes candidatos a programas de
preservacao vesical.
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