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METODO DE COLETA DE EVIDENCIA

Esta diretriz seguiu padrdo de uma revisdo sistematica com recuperacao de
evidéncias baseada no movimento da Medicina Baseada em Evidéncias
(Evidence-Based Medicine), em que a experiéncia clinica € integrada com a
capacidade de analisar criticamente e aplicar de forma racional a informacéo
cientifica, melhorando assim a qualidade da assisténcia médica.

Utilizamos a forma estruturada de formular a pergunta sintetizada pelo
acronimo P.I.C.O., onde o P corresponde ao paciente cancer primario do
sistema nervoso central, | de intervencdo tratamento com radioterapia de
intensidade modulada, C de comparacao com radioterapia e O de desfecho
de seguranca, a toxicidade e a efetividade.

Através da elaboracdo de questbes clinicas relevantes e relacionadas com a
tematica proposta, a partir da pergunta estruturada identificamos os descritores
qgue constituiram a base da busca da evidéncia nas bases de dados: Medline -
Pubmed; Embase - Elsevier; Lilacs - Bireme; Cochrane Library. Foram
selecionados 18 estudos para responder as davidas clinicas (Anexo ).



DUVIDAS CLINICAS:

1. Ha superioridade na distribuicdo de dose na irradiacdo de sistema
nervoso central com radioterapia de intensidade modulada (IMRT) em relacdo
a radioterapia convencional e conformada?

2. Ha menor toxicidade no emprego da radioterapia com intensidade
modulada (IMRT) em relacdo a radioterapia convencional ou conformada para
tumores primarios de sistema nervoso central?

3. Ha impacto em qualidade de vida que justifique a utlizacdo da
radioterapia com intensidade modulada (IMRT) quando comparado a
radioterapia conformada e convencional?

4. Ha diferenca de efetividade, controle local ou sobrevida global entre as
técnicas de intensidade modulada (IMRT), radioterapia conformada e
radioterapia convencional?



GRAU DE RECOMENDAGAO E FORGA DE EVIDENCIA:

A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consisténcia

B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consisténcia

C: Relatos de casos (estudos néo controlados)

D: Opinido desprovida de avaliacdo critica, baseada em consensos, estudos
fisioldgicos ou modelos animais

OBJETIVO

Avaliar a técnica de radioterapia mais adequada para o tratamento dos
pacientes com tumores primarios do sistema nervoso central (SNC).

CONFLITO DE INTERESSE

Nenhum conflito de interesse declarado



INTRODUGAO

Os tumores primarios do Sistema Nervoso Central (SNC) correspondem
um grupo diverso de neoplasias, originados de diferentes células. Varias
maneiras sdo propostas para classificd-los, como a baseada em subtipos
histol6gicos e/ou moleculares, ou ainda por sitios anatdémicos.

Devido a eloquéncia e importancia do SNC, o seu tratamento oncoldgico
envolve estratégia multimodal, ja que de maneira geral a neurocirurgia nao é
capaz de gerar margens livres. A radioterapia tem sua dose ideal limitada pela
tolerancia das estruturas sadias adjacentes e o0s tratamentos sistémicos muitas
vezes também tem sua acdo limitada pela barreira hematoencefélica. O
resultado e efetividade dos tratamentos envolve ao extremo a razdo
risco/beneficio, ja que toxicidades tardias podem ser deletérias e com impacto
negativo na qualidade de vida dos pacientes.

Y

Especificamente em relacdo a radioterapia, observou-se nas ultimas
décadas uma significativa evolucdo gracas a utilizagcdo combinada de métodos
de imagem e sistemas de planejamento com calculo da distribuicdo da dose.



O primeiro método de imagem empregado foi a radiografia simples em
que se visualiza a estrutura 0ssea do paciente e infere quais locais devem ser
tratados e quais devem ser protegidos; a dose de tratamento é calculada de
uma forma bastante simplista. Esta técnica € chamada de radioterapia
convencional (bidemensional ou 2D).

Com a introducdo da tomografia como método de imagem para o
planejamento radioterdpico, passou a ser possivel determinar com maior
precisdo a area a ser tratada, uma vez que o tumor, as areas de risco para
recidiva e os 6rgdos em risco sdo definidos e visualizados volumetricamente.
Os sistemas de planejamento passaram a demonstrar as distribuicbes das
doses sobre as regides irradiadas também de forma volumétrica. Essa maneira
de planejamento de radioterapia é conhecida como técnica tridimensional
conformada (3D). Além do programa de computador mostrar a distribuicdo da
dose de radiacdo no interior do corpo do paciente, ele apresenta graficos com a
intensidade de dose ao longo de cada estrutura. Isso permite conhecer a
informacdo da potencial toxicidade desses 6rgdos e se o tumor esta sendo ou
nao adequadamente tratado.



A técnica conformada permitiu avaliar a dose nos locais irradiados, mas
nao propiciava maneiras de proteger os o6rgdos em risco da irradiacao
indesejada. Para solucionar este problema foi desenvolvida a técnica de
modulacdo do feixe de radiacdo (IMRT). Esta permite que a dose prescrita
possa se “moldar” & forma do local a ser irradiado, permitindo méxima protecao
das areas em que se deseja proteger.

EXTRACAO DOS RESULTADOS

1- Ha superioridade na distribuicdo de dose na irradiacdo de sistema
nervoso central com radioterapia de intensidade modulada (IMRT) em

relacdo a radioterapia convencional e conformada?



Diversos estudos demonstraram a superioridade das técnicas
conformada e IMRT sobre a convencional em relacdo a capacidade de melhor
distribuir a dose no alvo e preservar as estruturas sadias adjacentes como, por
exemplo, a céclea e a medula espinal*(B).

As vantagens dosimétricas da IMRT em relacdo as outras técnicas,
como, menor irradiacdo com doses alta de tecido cerebral normal, capacidade
de poupar estruturas como hipdfise, tronco cerebral, nervo Optico, quiasma,
globo ocular, lobo temporal e codclea, sédo relevantes e podem levar a
tratamentos muito menos morbidos para os pacientes’®(B). Um estudo
apontou que a IMRT reduz significativamente a dose em aparelho auditivo
quando comparada com a radioterapia convencional (mediana da dose: 36,7
versus 54,2 Gy)°(B). De forma semelhante, outros autores mostraram

superioridade da IMRT em relagédo a radioterapia conformada por diminuir a



dose maxima em medula, nervo 6ptico, olho e tronco cerebral em 16%, 7%,
15% e 7%, respectivamente 1(B). Além disso, a IMRT pode cobrir melhor o

volume alvo de tratamento com a dose de irradiacéo de escolha’3(B).

Recomendacéo:

Ha superioridade das técnicas conformada e IMRT sobre a convencional
em relacdo a capacidade de melhor distribuir a dose no alvo e preservar as
estruturas sadias adjacentes. H4 ainda vantagens dosimétricas da IMRT que

podem levar a tratamentos menos morbidos para os pacientes.




2- Ha menor toxicidade no emprego da radioterapia com intensidade
modulada (IMRT) em relacdo a radioterapia convencional ou

conformada para tumores primarios de sistema nervoso central?

Os riscos de sequelas secundarias a radioterapia do encéfalo e do
neuroeixo estdo relacionados a alteracfes causadas tanto no parénquima
cerebral, como na medula espinal e nos nervos cranianos e periféricos. Estas
alteragcOes estao condicionadas a doses de tolerancia, tanto do ponto de vista
quantitativo como volumétrico e ja foram bem estabelecidas em féruns onde
foram pesadas as melhores evidéncias clinicas disponiveis a partir dos relatos

da literatura especifica*’(B).

A radioterapia moderna € balizada pelo respeito a tolerancia dos tecidos



normais a irradiacéo, almejando-se minimizar a probabilidade de complicacbes
clinicasErrort Bookmark not defined.(B) -~ Nos tratamentos de tumores do SNC, o
volume de encéfalo, tronco cerebral, medula espinal, pares cranianos e nervos
periféricos recebendo doses elevadas de radioterapia sdo cuidadosamente
observados no processo de planejamento. Neste sentido o uso de técnicas
conformadas planejadas tridimensionalmente é fundamental para em primeiro
lugar se saber como a dose vai se distribuir no alvo e nos tecidos normais
adjacentes. A possibilidade de se distribuir a dose de maneira adequada

depende da técnica utilizada e a IMRT € uma das ferramentas mais modernas
neste SentidoError! Bookmark not defined.,Error! Bookmark not defined.(B).

Um dos objetivos de preservacdo da funcdo em que mais se avancou
nos ultimos anos foi na audicdo através da protecdo seletiva da céclea com o
emprego de IMRT. A area mais emblematica deste avanco foi na possibilidade



de preservar a audicdo em criancas com meduloblastoma que sdo submetidas
a radioterapia. Relato de preservacdo da audicdo em curto!(B) e longo
prazo(B) confirmaram esta hipétese , diminuindo a probabilidade surdez grau
3 ou 4 de 63% para 13% no primeiro estudo&’rort Bookmark not defined.(B) @ para
18,2% no segundoFrert Bookmark not defined.(B)  Esta melhora na preservacdo da
audicdo néo impactou negativamente nem do controle da doencal(B) nem no

dano neurocognitivo'(B).

A preservacdo da audicdo em pacientes com Schwannoma vestibular
tratados com radioterapia pode também se beneficiar de técnicas como a IMRT

e com localizacéo estereotatical(B).

O numero de estudos que demonstraram a possibilidade de se realizar



tratamentos seguros em situacdes anatdbmicas desfavoraveis, respeitando as
doses limitantes estabelecidas pelo QUANTEC quando se utiliza a técnica de
IMRT é muito elevado. Da mesma forma, o uso de IMRT permite tratamentos
mais intensivos pelo hipofracionamento ou reforgo de dose concomitante e a

reirradiacdo em casos de recidival-2>(B).

Recomendacéo:

Ha menor toxicidade no emprego da radioterapia com intensidade
modulada (IMRT) em relacdo a radioterapia convencional ou conformada para
tumores primarios de sistema nervoso central, permitindo distribuir a dose de

maneira adequada, melhorando inclusive a preservacéo da audi¢ao.




3- Ha impacto em qualidade de vida que justifique a utilizacdo da
radioterapia com intensidade modulada (IMRT) quando comparado a

radioterapia conformada e convencional?

A qualidade de vida é um desfecho de quantificacdo complexa e com
varias incertezas, partindo desde a dificuldade de sua definicdo e passando
pela subjetividade de sua mensuracdo!(B). Usualmente a presenca de
toxicidade tardia relacionada ao tratamento, como cegueira, surdez,
pneumonite, comprometimento neurocognitivo e a incidéncia de segunda
neoplasia podem entrar na equacao, porém o impacto que cada sequela gera

no paciente € de dificil entendimento.

Consequentemente, o prognoéstico de cada entidade neoplasica



permitira a observacao destes eventos no seguimento clinico dos pacientes, ja
gue na maioria das vezes a sua incidéncia ocorre tardiamente ao tratamento.
Para exemplificar essa dificuldade, um estudo envolvendo criangas com
meduloblastoma tratadas com cirurgia seguida de quimioterapia baseada em
cisplatina concomitante a irradiacdo craniospinal, o uso de IMRT levou a
menores indices de ototoxicidade!°(B), mas esse ganho objetivo nédo se
traduziu em melhoras nos indices de declinio em habilidade intelectual ndo
verbal, habilidade visual/espacial, velocidade de processamento ou destreza
motora final(B).

Outro estudo envolvendo pacientes com ependimoma intracraniano
mostrou, através de analises de QI (quociente de inteligéncia) e de
funcionalidade (escala de comportamento adaptativo — VABS), que o uso de
IMRT quando comparado a irradiagdo conformada levou a menor detrimento



destes indicadores em cinco anos de seguimento!(B). De maneira semelhante,
outros estudos demonstraram ganhos na preservacdo do QI e/ou
funcionalidade neurocognitiva em funcdo do uso de IMRT ante a irradiacao
conformada em pacientes com germinomas, gliomas de alto grau e

craniofaringeomas*-3(B).

Recomendacéo:

Considera-se qualidade de vida, em pacientes com tumores de sistema
nervoso central, a presenca de otoxicidade tardia relacionada ao tratamento,
comprometimento neurocognitivo e a incidéncia de segunda neoplasia; para

tais indices, o tratamento com IMRT demonstra ser mais eficaz.




4- Ha diferenca de efetividade, controle local ou sobrevida global entre
as técnicas de intensidade modulada (IMRT), radioterapia conformada

e radioterapia convencional?

Uma grande preocupacao relacionada ao uso da técnica de IMRT é o
risco de falhas marginais ao tumor, ja que com esta técnica tecidos sadios que
estdo ao redor do alvo de tratamento recebem menor quantidade de doses de
irradiacdo quando comparada com as técnicas de radioterapia convencional e

conformada.

Para alguns tipos de tumores do SNC taxas comparaveis de controle da
doenca foram encontradas®'®(B). Em uma série de pacientes portadores de

ependimoma submetidos a IMRT e ressecc¢do cirdrgica completa do tumor, a



taxa de controle local foi de 82%. Para os mesmos pacientes, a taxa de
controle local histérica é de 75% a 80%?%'(B). JA em uma série de criancas
portadoras de glioma de baixo grau submetidas a IMRT a taxa de sobrevida
global em 8 anos foi de 93,7% enquanto nas séries histdricas esta taxa foi de
82% a 96%*(B). Nao existem estudos clinicos prospectivos comparando as

taxas de controle da doenca e sobrevida global entre as diferentes técnicas.

Recomendacéo:

A IMRT é a técnica que apresenta a melhor distribuicdo de dose de irradiacédo
no SNC, com grande capacidade de proteger estruturas sadias, associada a
uma menor taxa de complicagdes e toxicidade e apresenta taxas de controle

local e sobrevida global semelhantes as técnicas convencional e conformada.
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ANEXO |

1. Pergunta Estruturada

P — portadores de cancer primario do sistema nervoso central

| — tratamento com radioterapia

C-

O — seguranca, a toxicidade e a efetividade das técnicas de radioterapia




2. Estratégia de Busca de Evidéncia

2.1.PubMed-Medline (10/04/2013)

Estratégia de busca 1

(Glioma [Mesh] OR Gliomas OR Glial Cell Tumors OR Glial Cell Tumor OR Tumor, Glial
Cell OR Tumors, Glial Cell OR Mixed Glioma OR Glioma, Mixed OR Gliomas, Mixed OR
Mixed Gliomas OR Malignant Glioma OR Glioma, Malignant OR Gliomas, Malignant OR
Malignant Gliomas) AND (Radiotherapy, Intensity-Modulated [Mesh] OR Intensity-
Modulated Radiotherapies OR Intensity-Modulated Radiotherapy OR Radiotherapies,
Intensity-Modulated OR Radiotherapy, Intensity Modulated OR IMRT OR Volumetric-
Modulated Arc Therapy OR Arc Therapies, Volumetric-Modulated OR Arc Therapy,
Volumetric-Modulated OR Therapies, Volumetric-Modulated Arc OR Therapy, Volumetric-
Modulated Arc OR Volumetric Modulated Arc Therapy OR Volumetric-Modulated Arc
Therapies OR Intensity-Modulated Arc Therapy OR Arc Therapies, Intensity-Modulated OR
Arc Therapy, Intensity-Modulated OR Intensity Modulated Arc Therapy OR Intensity-
Modulated Arc Therapies OR Therapies, Intensity-Modulated Arc OR Therapy, Intensity-
Modulated Arc OR Helical Tomotherapy OR Helical Tomotherapies OR Tomotherapies,
Helical OR Tomotherapy, Helical) AND (Radiotherapy, Conformal [Mesh] OR Conformal
Radiotherapies OR Radiotherapies, Conformal OR Conformal Radiotherapy OR




Radiotherapy Planning, Computer-Assisted OR Radiotherapy Dosage OR Radiotherapy
Planning, Computer-Assisted OR "3D radiotherapy" OR "tridimensional radiotherapy" OR
"3D RT" OR "3DRT" OR "3DCRT" OR "CRT" OR "3D-CRT") OR(Conventional radiotherapy
OR "2D radiotherapy"” OR "2D RT" OR "2DRT" OR "2D-CRT OR "standard radiotherapy"
OR "two-dimensional radiotherapy")




Estratégia de busca 2

(Lymphoma [Mesh] OR Lymphomas OR Sarcoma, Germinoblastic OR Germinoblastic
Sarcoma OR Germinoblastic Sarcomas OR Sarcomas, Germinoblastic OR
Reticulolymphosarcoma OR  Reticulolymphosarcomas OR  Germinoblastoma OR
Germinoblastomas OR Lymphoma, Malignant OR Lymphomas, Malignant OR Malignant
Lymphoma OR Malignant Lymphomas) AND (Radiotherapy, Intensity-Modulated [Mesh] OR
Intensity-Modulated  Radiotherapies OR Intensity-Modulated  Radiotherapy OR
Radiotherapies, Intensity-Modulated OR Radiotherapy, Intensity Modulated OR IMRT OR
Volumetric-Modulated Arc Therapy OR Arc Therapies, Volumetric-Modulated OR Arc
Therapy, Volumetric-Modulated OR Therapies, Volumetric-Modulated Arc OR Therapy,
Volumetric-Modulated Arc OR Volumetric Modulated Arc Therapy OR Volumetric-
Modulated Arc Therapies OR Intensity-Modulated Arc Therapy OR Arc Therapies, Intensity-
Modulated OR Arc Therapy, Intensity-Modulated OR Intensity Modulated Arc Therapy OR
Intensity-Modulated Arc Therapies OR Therapies, Intensity-Modulated Arc OR Therapy,
Intensity-Modulated Arc OR Helical Tomotherapy OR Helical Tomotherapies OR
Tomotherapies, Helical OR Tomotherapy, Helical) AND (Radiotherapy, Conformal [Mesh]
OR Conformal Radiotherapies OR Radiotherapies, Conformal OR Conformal Radiotherapy
OR Radiotherapy Planning, Computer-Assisted OR Radiotherapy Dosage OR Radiotherapy
Planning, Computer-Assisted OR "3D radiotherapy" OR "tridimensional radiotherapy” OR
"3D RT" OR "3DRT" OR "3DCRT" OR "CRT" OR "3D-CRT") OR(Conventional radiotherapy
OR "2D radiotherapy" OR "2D RT" OR "2DRT" OR "2D-CRT OR "standard radiotherapy"
OR "two-dimensional radiotherapy")




Estratégia de busca 3

(Ependymoma [Mesh] OR Ependymomas OR Anaplastic Ependymoma OR Anaplastic
Ependymomas OR Ependymoma, Anaplastc OR Ependymomas, Anaplastic OR
Ependymoma, Papillary OR Ependymomas, Papillary OR Papillary Ependymomas OR
Papillary Ependymoma OR Cellular Ependymoma OR Clear Cell Ependymoma OR
Ependymoma, Myxopapillary OR Ependymomas, Myxopapillary OR Myxopapillary
Ependymoma OR Myxopapillary Ependymomas) AND (Radiotherapy, Intensity-Modulated
[Mesh] OR Intensity-Modulated Radiotherapies OR Intensity-Modulated Radiotherapy OR
Radiotherapies, Intensity-Modulated OR Radiotherapy, Intensity Modulated OR IMRT OR
Volumetric-Modulated Arc Therapy OR Arc Therapies, Volumetric-Modulated OR Arc
Therapy, Volumetric-Modulated OR Therapies, Volumetric-Modulated Arc OR Therapy,
Volumetric-Modulated Arc OR Volumetric Modulated Arc Therapy OR Volumetric-
Modulated Arc Therapies OR Intensity-Modulated Arc Therapy OR Arc Therapies, Intensity-
Modulated OR Arc Therapy, Intensity-Modulated OR Intensity Modulated Arc Therapy OR
Intensity-Modulated Arc Therapies OR Therapies, Intensity-Modulated Arc OR Therapy,
Intensity-Modulated Arc OR Helical Tomotherapy OR Helical Tomotherapies OR
Tomotherapies, Helical OR Tomotherapy, Helical) AND (Radiotherapy, Conformal [Mesh]
OR Conformal Radiotherapies OR Radiotherapies, Conformal OR Conformal Radiotherapy
OR Radiotherapy Planning, Computer-Assisted OR Radiotherapy Dosage OR Radiotherapy
Planning, Computer-Assisted OR "3D radiotherapy" OR "tridimensional radiotherapy"” OR
"3D RT" OR "3DRT" OR "3DCRT" OR "CRT" OR "3D-CRT") OR(Conventional radiotherapy
OR "2D radiotherapy" OR "2D RT" OR "2DRT" OR "2D-CRT OR "standard radiotherapy"
OR "two-dimensional radiotherapy")




Estratégia de busca 4

(Choroid Plexus Neoplasms [Mesh] OR Choroid Plexus Tumors OR Choroid Plexus Tumor
OR Neoplasms, Choroid Plexus OR Choroid Plexus Neoplasm OR Neoplasm, Choroid
Plexus OR Choroid Plexus Neoplasms, Primary OR Primary Choroid Plexus Neoplasms)
AND (Radiotherapy, Intensity-Modulated [Mesh] OR Intensity-Modulated Radiotherapies
OR Intensity-Modulated Radiotherapy OR Radiotherapies, Intensity-Modulated OR
Radiotherapy, Intensity Modulated OR IMRT OR Volumetric-Modulated Arc Therapy OR
Arc Therapies, Volumetric-Modulated OR Arc Therapy, Volumetric-Modulated OR
Therapies, Volumetric-Modulated Arc OR Therapy, Volumetric-Modulated Arc OR
Volumetric Modulated Arc Therapy OR Volumetric-Modulated Arc Therapies OR Intensity-
Modulated Arc Therapy OR Arc Therapies, Intensity-Modulated OR Arc Therapy, Intensity-
Modulated OR Intensity Modulated Arc Therapy OR Intensity-Modulated Arc Therapies OR
Therapies, Intensity-Modulated Arc OR Therapy, Intensity-Modulated Arc OR Helical
Tomotherapy OR Helical Tomotherapies OR Tomotherapies, Helical OR Tomotherapy,
Helical) AND (Radiotherapy, Conformal [Mesh] OR Conformal Radiotherapies OR
Radiotherapies, Conformal OR Conformal Radiotherapy OR Radiotherapy Planning,
Computer-Assisted OR Radiotherapy Dosage OR Radiotherapy Planning, Computer-
Assisted OR "3D radiotherapy" OR "tridimensional radiotherapy" OR "3D RT" OR "3DRT"
OR "3DCRT" OR "CRT" OR "3D-CRT") OR(Conventional radiotherapy OR "2D
radiotherapy” OR "2D RT" OR "2DRT" OR "2D-CRT OR "standard radiotherapy" OR "two-
dimensional radiotherapy")




Estratégia de busca 5

(Meningioma [Mesh] OR Meningiomas OR Angioblastic Meningioma OR
Angioblastic Meningiomas OR Meningioma, Angioblastic OR Meningiomas,
Angioblastic OR Cerebral Convexity Meningioma OR Cerebral Convexity
Meningiomas OR Convexity Meningioma, Cerebral OR Convexity Meningiomas,
Cerebral OR Meningioma, Cerebral Convexity OR Meningiomas, Cerebral
Convexity OR Clear Cell Meningioma OR Clear Cell Meningiomas OR Meningioma,
Clear Cell OR Meningiomas, Clear Cell OR Fibrous Meningioma OR Fibrous
Meningiomas OR Meningioma, Fibrous OR Meningiomas, Fibrous OR
Hemangioblastic Meningioma OR Hemangioblastic OR Meningiomas OR
Meningioma, Hemangioblastic OR Meningiomas, Hemangioblastic OR
Hemangiopericytic Meningioma OR Hemangiopericytic Meningiomas OR
Meningioma, Hemangiopericytic OR Meningiomas, Hemangiopericytic OR
Intracranial Meningioma OR Intracranial Meningiomas OR Meningioma, Intracranial
OR Meningiomas, Intracranial OR Intraorbital Meningioma OR Intraorbital
Meningiomas OR Meningioma, Intraorbital OR Meningiomas, Intraorbital OR
Intraventricular Meningioma OR Intraventricular Meningiomas OR Meningioma,
Intraventricular OR Meningiomas, Intraventricular OR Malignant Meningioma OR
Malignant Meningiomas OR Meningioma, Malignant OR Meningiomas, Malignant




OR Meningiomas, Multiple OR Meningioma, Multiple OR Multiple Meningioma OR
Multiple Meningiomas OR Meningiomatosis OR Meningiomatoses OR
Meningotheliomatous Meningioma OR Meningioma, OR Meningotheliomatous OR
Meningiomas, Meningotheliomatous OR Meningotheliomatous Meningiomas OR
Microcystic Meningioma OR Meningioma, Microcystic OR Meningiomas,
Microcystic OR Microcystic Meningiomas OR Olfactory Groove Meningioma OR
Groove Meningiomas, Olfactory OR Meningioma, Olfactory Groove OR
Meningiomas, Olfactory Groove OR Olfactory Groove Meningiomas OR Papillary
Meningioma OR Meningioma, Papillary OR Meningiomas, Papillary OR Papillary
Meningiomas OR Parasagittal Meningioma OR Meningioma, Parasagittal OR
Meningiomas, OR Parasagittal OR Parasagittal Meningiomas OR Posterior Fossa
OR Meningioma OR Meningioma, Posterior Fossa OR Meningiomas, OR Posterior
Fossa OR Posterior Fossa Meningiomas OR Psammomatous Meningioma OR
Meningioma, @ Psammomatous OR  Meningiomas, @ Psammomatous OR
Psammomatous Meningiomas OR Secretory Meningioma OR Meningioma,
Secretory OR Meningiomas, Secretory OR Secretory Meningiomas OR Sphenoid
OR Wing Meningioma OR Meningioma, Sphenoid Wing OR Meningiomas,
Sphenoid Wing OR Sphenoid Wing Meningiomas OR Wing Meningioma, Sphenoid
OR Wing Meningiomas, Sphenoid OR Spinal Meningioma OR Meningioma, Spinal
OR Meningiomas, Spinal OR Spinal Meningiomas OR Transitional Meningioma OR
Meningioma, Transitional OR Meningiomas, Transitional OR Transitional
Meningiomas OR Xanthomatous Meningioma OR Meningioma, Xanthomatous OR




Meningiomas, Xanthomatous OR Xanthomatous Meningiomas OR Angiomatous
Meningioma OR Angiomatous Meningiomas OR Meningioma, Angiomatous OR
Meningiomas, Angiomatous OR Benign Meningioma OR Benign OR Meningiomas
OR Meningioma, Benign OR Meningiomas, Benign) AND (Radiotherapy, Intensity-
Modulated [Mesh] OR Intensity-Modulated Radiotherapies OR Intensity-Modulated
Radiotherapy OR Radiotherapies, Intensity-Modulated OR Radiotherapy, Intensity
Modulated OR IMRT OR Volumetric-Modulated Arc Therapy OR Arc Therapies,
Volumetric-Modulated OR Arc Therapy, Volumetric-Modulated OR Therapies,
Volumetric-Modulated Arc OR Therapy, Volumetric-Modulated Arc OR Volumetric
Modulated Arc Therapy OR Volumetric-Modulated Arc Therapies OR Intensity-
Modulated Arc Therapy OR Arc Therapies, Intensity-Modulated OR Arc Therapy,
Intensity-Modulated OR Intensity Modulated Arc Therapy OR Intensity-Modulated
Arc Therapies OR Therapies, Intensity-Modulated Arc OR Therapy, Intensity-
Modulated Arc OR Helical Tomotherapy OR Helical Tomotherapies OR
Tomotherapies, Helical OR Tomotherapy, Helical) AND (Radiotherapy, Conformal
[Mesh] OR Conformal Radiotherapies OR Radiotherapies, Conformal OR
Conformal Radiotherapy OR Radiotherapy Planning, Computer-Assisted OR
Radiotherapy Dosage OR Radiotherapy Planning, Computer-Assisted OR "3D
radiotherapy"” OR "tridimensional radiotherapy” OR "3D RT" OR "3DRT" OR
"3DCRT" OR "CRT" OR "3D-CRT") OR(Conventional radiotherapy OR "2D
radiotherapy" OR "2D RT" OR "2DRT" OR "2D-CRT OR "standard radiotherapy"
OR "two-dimensional radiotherapy")




Estratégia de busca 6

(Neuroma, Acoustic [Mesh] OR Acoustic Neuromas OR Neuromas, Acoustic OR
Acoustic Tumor OR Acoustic Tumors OR Tumor, Acoustic OR Tumors, Acoustic
OR Neurilemmoma, Acoustic OR Acoustic Neurilemmoma OR Acoustic
Neurilemmomas OR Neurilemmomas, Acoustic OR Vestibular Schwannoma OR
Neurinoma of the Acoustic Nerve OR Neurinoma, Acoustic OR Acoustic Neurinoma
OR Acoustic Neurinomas OR Neurinomas, Acoustic OR Schwannoma, Acoustic
OR Acoustic Schwannoma OR Acoustic Schwannomas OR Schwannomas,
Acoustic OR Schwannoma, Vestibular OR Schwannomas, Vestibular OR Vestibular
Schwannomas OR Acoustic Neuroma OR Neurilemoma, Acoustic OR Acoustic
Neurilemoma OR Acoustic Neurilemomas OR Neurilemomas, Acoustic OR
Cerebellopontine  Angle  Acoustic Neuroma OR  Acoustic Neuroma,
Cerebellopontine Angle OR Neuroma, Acoustic, Unilateral OR Melanocytic
Vestibular Schwannoma OR Melanocytic Vestibular Schwannomas OR
Schwannoma, Melanocytic Vestibular OR Schwannomas, Melanocytic Vestibular
OR Vestibular Schwannoma, Melanocytic OR Vestibular Schwannomas,
Melanocytic OR Angle Tumor OR Cerebellopontine Angle Tumor) AND
(Radiotherapy, Intensity-Modulated [Mesh] OR Intensity-Modulated Radiotherapies
OR Intensity-Modulated Radiotherapy OR Radiotherapies, Intensity-Modulated OR
Radiotherapy, Intensity Modulated OR IMRT OR Volumetric-Modulated Arc
Therapy OR Arc Therapies, Volumetric-Modulated OR Arc Therapy, Volumetric-




Modulated OR Therapies, Volumetric-Modulated Arc OR Therapy, Volumetric-
Modulated Arc OR Volumetric Modulated Arc Therapy OR Volumetric-Modulated
Arc Therapies OR Intensity-Modulated Arc Therapy OR Arc Therapies, Intensity-
Modulated OR Arc Therapy, Intensity-Modulated OR Intensity Modulated Arc
Therapy OR Intensity-Modulated Arc Therapies OR Therapies, Intensity-Modulated
Arc OR Therapy, Intensity-Modulated Arc OR Helical Tomotherapy OR Helical
Tomotherapies OR Tomotherapies, Helical OR Tomotherapy, Helical) AND
(Radiotherapy, Conformal [Mesh] OR Conformal Radiotherapies OR
Radiotherapies, Conformal OR Conformal Radiotherapy OR Radiotherapy
Planning, Computer-Assisted OR Radiotherapy Dosage OR Radiotherapy
Planning, Computer-Assisted OR "3D radiotherapy” OR "tridimensional
radiotherapy” OR "3D RT" OR "3DRT" OR "3DCRT" OR "CRT" OR "3D-CRT")
OR(Conventional radiotherapy OR "2D radiotherapy” OR "2D RT" OR "2DRT" OR
"2D-CRT OR "standard radiotherapy" OR "two-dimensional radiotherapy")




Estratégia de busca 7

(Craniopharyngioma [Mesh] OR Craniopharyngiomas OR Neoplasm, Rathke's Cleft
OR Neoplasm, Rathkes Cleft OR Rathke's Pouch Tumor OR Rathkes Pouch
Tumor OR Tumor, Rathke's Pouch OR Rathke Pouch Tumor OR Tumor, Rathke
Pouch OR Rathke's Cleft Neoplasm OR Rathkes Cleft Neoplasm OR Neoplasm,
Rathke Cleft OR Rathke Cleft Neoplasm OR Craniopharyngioma, Papillary OR
Craniopharyngiomas, Papillary OR Papillary Craniopharyngioma OR Papillary
Craniopharyngiomas OR Craniopharyngioma, Child OR Child Craniopharyngioma
OR Child Craniopharyngiomas OR  Craniopharyngiomas, Child OR
Craniopharyngioma, Adamantinous OR Adamantinous Craniopharyngioma OR
Adamantinous Craniopharyngiomas OR Craniopharyngiomas, Adamantinous OR
Craniopharyngioma, Adult OR  Adult Craniopharyngioma OR  Adult
Craniopharyngiomas OR Craniopharyngiomas, Adult) AND (Radiotherapy,
Intensity-Modulated [Mesh] OR Intensity-Modulated Radiotherapies OR Intensity-
Modulated Radiotherapy = OR  Radiotherapies, Intensity-Modulated OR
Radiotherapy, Intensity Modulated OR IMRT OR Volumetric-Modulated Arc
Therapy OR Arc Therapies, Volumetric-Modulated OR Arc Therapy, Volumetric-
Modulated OR Therapies, Volumetric-Modulated Arc OR Therapy, Volumetric-
Modulated Arc OR Volumetric Modulated Arc Therapy OR Volumetric-Modulated
Arc Therapies OR Intensity-Modulated Arc Therapy OR Arc Therapies, Intensity-
Modulated OR Arc Therapy, Intensity-Modulated OR Intensity Modulated Arc




Therapy OR Intensity-Modulated Arc Therapies OR Therapies, Intensity-Modulated
Arc OR Therapy, Intensity-Modulated Arc OR Helical Tomotherapy OR Helical
Tomotherapies OR Tomotherapies, Helical OR Tomotherapy, Helical) AND
(Radiotherapy, Conformal [Mesh] OR Conformal Radiotherapies OR
Radiotherapies, Conformal OR Conformal Radiotherapy OR Radiotherapy
Planning, Computer-Assisted OR Radiotherapy Dosage OR Radiotherapy
Planning, Computer-Assisted OR "3D radiotherapy” OR "tridimensional
radiotherapy” OR "3D RT" OR "3DRT" OR "3DCRT" OR "CRT" OR "3D-CRT")
OR(Conventional radiotherapy OR "2D radiotherapy"” OR "2D RT" OR "2DRT" OR
"2D-CRT OR "standard radiotherapy" OR "two-dimensional radiotherapy")

Estratégia de busca 8

(Pituitary Neoplasms [Mesh] OR Neoplasm, Pituitary OR Neoplasms, Pituitary OR
Pituitary Neoplasm OR Pituitary Tumors OR Pituitary Tumor OR Tumor, Pituitary
OR Tumors, Pituitary OR Pituitary Adenoma OR Adenoma, Pituitary OR
Adenomas, Pituitary OR Pituitary Adenomas OR Pituitary Carcinoma OR
Carcinoma, Pituitary OR Carcinomas, Pituitary OR Pituitary Carcinomas OR
Cancer of the Pituitary OR Pituitary Cancer OR Cancer, Pituitary OR Cancers,
Pituitary OR Cancer of Pituitary OR Pituitary Cancers) AND (Radiotherapy,
Intensity-Modulated [Mesh] OR Intensity-Modulated Radiotherapies OR Intensity-




Modulated Radiotherapy = OR  Radiotherapies, Intensity-Modulated OR
Radiotherapy, Intensity Modulated OR IMRT OR Volumetric-Modulated Arc
Therapy OR Arc Therapies, Volumetric-Modulated OR Arc Therapy, Volumetric-
Modulated OR Therapies, Volumetric-Modulated Arc OR Therapy, Volumetric-
Modulated Arc OR Volumetric Modulated Arc Therapy OR Volumetric-Modulated
Arc Therapies OR Intensity-Modulated Arc Therapy OR Arc Therapies, Intensity-
Modulated OR Arc Therapy, Intensity-Modulated OR Intensity Modulated Arc
Therapy OR Intensity-Modulated Arc Therapies OR Therapies, Intensity-Modulated
Arc OR Therapy, Intensity-Modulated Arc OR Helical Tomotherapy OR Helical
Tomotherapies OR Tomotherapies, Helical OR Tomotherapy, Helical) AND
(Radiotherapy, Conformal [Mesh] OR Conformal Radiotherapies OR
Radiotherapies, Conformal OR Conformal Radiotherapy OR Radiotherapy
Planning, Computer-Assisted OR Radiotherapy Dosage OR Radiotherapy
Planning, Computer-Assisted OR "3D radiotherapy” OR "tridimensional
radiotherapy” OR "3D RT" OR "3DRT" OR "3DCRT" OR "CRT" OR "3D-CRT")
OR(Conventional radiotherapy OR "2D radiotherapy"” OR "2D RT" OR "2DRT" OR
"2D-CRT OR "standard radiotherapy" OR "two-dimensional radiotherapy")




Estratégia de busca 9

(Pinealoma [Mesh] OR Pinealomas OR Pineal Gland Tumor OR Pineal Gland
Tumors OR Tumor, Pineal Gland OR Tumors, Pineal Gland OR Pineal
Parenchymal Tumors OR Pineal Parenchymal Tumor OR Tumor, Pineal
Parenchymal OR Tumors, Pineal Parenchymal OR Pineal Tumors OR Pineal
Tumor OR Tumor, Pineal OR Tumors, Pineal OR Neoplasms, Pineal OR
Neoplasm, Pineal OR Pineal Neoplasm OR Pineal Neoplasms OR Pineoblastoma
OR Pineoblastomas OR Mixed Pineocytoma-Pineoblastoma OR Mixed
Pineocytoma Pineoblastoma OR Mixed Pineocytoma-Pineoblastomas OR
Pineocytoma-Pineoblastoma, Mixed OR Pineocytoma-Pineoblastomas, Mixed OR
Pinealocytoma OR Pinealocytomas OR Pineocytoma OR Pineocytomas OR
germinoma OR germinomas OR Neoplasms, Germ Cell and Embryonal’[Mesh] OR
Germ Cell and Embryonic Neoplasms OR Neoplasms, Germ Cell and Embryonic
OR Germ Cell and Embryonal Neoplasms OR Cancer, Embryonal and Mixed OR
Neoplasms, Germ Cell OR Germ Cell Tumor OR Germ Cell Tumors OR Tumor,
Germ Cell OR Tumors, Germ Cell OR Germ Cell Neoplasms OR Neoplasms,
Embryonal OR Embryonal Neoplasm OR Neoplasm, Embryonal OR Embryonal
Neoplasms OR Neoplasms, Embryonal and Mixed OR Cancer, Embryonal OR
Cancers, Embryonal OR Embryonal Cancer OR Embryonal Cancers OR Germ Cell
Cancer OR Cancer, Germ Cell OR Cancers, Germ Cell OR Germ Cell Cancers)
AND (Radiotherapy, Intensity-Modulated [Mesh] OR Intensity-Modulated




Radiotherapies OR Intensity-Modulated Radiotherapy OR Radiotherapies,
Intensity-Modulated OR Radiotherapy, Intensity Modulated OR IMRT OR
Volumetric-Modulated Arc Therapy OR Arc Therapies, Volumetric-Modulated OR
Arc Therapy, Volumetric-Modulated OR Therapies, Volumetric-Modulated Arc OR
Therapy, Volumetric-Modulated Arc OR Volumetric Modulated Arc Therapy OR
Volumetric-Modulated Arc Therapies OR Intensity-Modulated Arc Therapy OR Arc
Therapies, Intensity-Modulated OR Arc Therapy, Intensity-Modulated OR Intensity
Modulated Arc Therapy OR Intensity-Modulated Arc Therapies OR Therapies,
Intensity-Modulated Arc OR Therapy, Intensity-Modulated Arc OR Helical
Tomotherapy OR Helical Tomotherapies OR Tomotherapies, Helical OR
Tomotherapy, Helical) AND (Radiotherapy, Conformal [Mesh] OR Conformal
Radiotherapies OR Radiotherapies, Conformal OR Conformal Radiotherapy OR
Radiotherapy Planning, Computer-Assisted OR Radiotherapy Dosage OR
Radiotherapy Planning, Computer-Assisted OR "3D radiotherapy" OR
"tridimensional radiotherapy” OR "3D RT" OR "3DRT" OR "3DCRT" OR "CRT" OR
"3D-CRT") OR(Conventional radiotherapy OR "2D radiotherapy” OR "2D RT" OR
"2DRT" OR "2D-CRT OR “standard radiotherapy” OR "two-dimensional
radiotherapy")

Estratégia de busca 10




(Medulloblastoma [Mesh] OR Medulloblastomas OR Melanocytic Medulloblastoma
OR Medulloblastoma, Melanocytic OR Medulloblastomas, Melanocytic OR
Melanocytic Medulloblastomas OR Medulloblastoma, Childhood OR Childhood
Medulloblastoma OR Childhood Medulloblastomas OR Medulloblastomas,
Childhood OR Medullomyoblastoma OR Medullomyoblastomas OR Arachnoidal
Cerebellar Sarcoma, Circumscribed OR Sarcoma, Cerebellar, Circumscribed
Arachnoidal OR Medulloblastoma, Desmoplastic OR Desmoplastic
Medulloblastoma OR Desmoplastic Medulloblastomas OR Medulloblastomas,
Desmoplastic O RMedulloblastoma, Adult OR Adult Medulloblastoma OR Adult
Medulloblastomas OR Medulloblastomas, Adult) AND (Radiotherapy, Intensity-
Modulated [Mesh] OR Intensity-Modulated Radiotherapies OR Intensity-Modulated
Radiotherapy OR Radiotherapies, Intensity-Modulated OR Radiotherapy, Intensity
Modulated OR IMRT OR Volumetric-Modulated Arc Therapy OR Arc Therapies,
Volumetric-Modulated OR Arc Therapy, Volumetric-Modulated OR Therapies,
Volumetric-Modulated Arc OR Therapy, Volumetric-Modulated Arc OR Volumetric
Modulated Arc Therapy OR Volumetric-Modulated Arc Therapies OR Intensity-
Modulated Arc Therapy OR Arc Therapies, Intensity-Modulated OR Arc Therapy,
Intensity-Modulated OR Intensity Modulated Arc Therapy OR Intensity-Modulated
Arc Therapies OR Therapies, Intensity-Modulated Arc OR Therapy, Intensity-
Modulated Arc OR Helical Tomotherapy OR Helical Tomotherapies OR
Tomotherapies, Helical OR Tomotherapy, Helical) AND (Radiotherapy, Conformal




3.

[Mesh] OR Conformal Radiotherapies OR Radiotherapies, Conformal OR
Conformal Radiotherapy OR Radiotherapy Planning, Computer-Assisted OR
Radiotherapy Dosage OR Radiotherapy Planning, Computer-Assisted OR "3D
radiotherapy" OR "tridimensional radiotherapy" OR "3D RT" OR "3DRT" OR
"3DCRT" OR "CRT" OR "3D-CRT") OR(Conventional radiotherapy OR "2D
radiotherapy” OR "2D RT" OR "2DRT" OR "2D-CRT OR "standard radiotherapy"
OR "two-dimensional radiotherapy")

Selecédo dos estudos

Inicialmente selecionados pelo titulo, sequencialmente pelo resumo, e por fim

através de seu texto completo, sendo este Ultimo submetido a avaliacéo critica

e extracdo dos resultados relativos aos desfechos.

A populacdo estudada foi composta por pacientes do sexo masculino e

feminino, de todas as idades, portadores de céancer primario do sistema

nervoso central independente do tipo histolégico, do estadiamento, do contexto




de tratamento (neoadjuvante, radical ou adjuvante) e da presenca de

comorbidades.

3.1.ldioma

Foram incluidos estudos disponiveis na lingua portuguesa, espanhola ou

inglesa.

3.2.Segundo a publicacéo

Somente os trabalhos cujos textos completos se encontravam disponiveis

foram considerados para avaliacao critica.



3.3.Avaliacdao critica e forca da evidéncia

Os artigos foram selecionados a partir da avaliacdo critica utilizando os
instrumentos (escores) propostos por Jadad!® e Oxford?°; foram usadas as

referéncias com maior grau de evidéncia.

Os artigos foram selecionados a partir de avaliacdo critica para busca

principalmente de ensaios clinicos aleatorizados de fase lll.

4. Extragao dos resultados e recomendagéao

As recomendacdes foram elaboradas a partir de discussdo com 0 grupo
elaborador composto por trés membros da Sociedade Brasileira de

Radioterapia. A diretriz foi revisada por um grupo especializado.
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