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RESUMO

A protonterapia € um tratamento avangado que ganhou relevancia no século XIX, pois
difere da radioterapia convencional porque utiliza prétons ao invés de fétons ou
elétrons e através de um feixe de prétons devidamente calculado por simulagdes,
deposita sua energia de forma precisa sobre volume tumoral, poupando os tecidos
saudaveis adjacentes. O foco deste projeto é realizar um estudo sistematico sobre a
protonterapia em aplicagbes pediatricas. Para o desenvolvimento deste trabalho foi
realizado buscas em 4 bases de dados eletrénicos: PubMed, ScienceDirect, Scielo,
google académico. Para tal, as subsequentes palavras em portugués e inglés foram
conduzidas: “protonterapia pediatrica”, “oncologia pediatrica”, “radioterapia e

” o« ” o« LI 11 tE 11

protonterapia”, “radiagao de prétons”, “radiation oncology”, “proton therapy”, “pediatric

t1) 113 ” “* ” “

proton therapy”, “pediatric oncology”, “proton beams”, “proton therapy in children”,
‘proton treatment in children”, “Radiotherapy”. Os critérios de inclusédo para este
levantamento foi a data de publicacdo, sendo a partir de 2009, com o critério de
prioridade para as publicagcdes mais recentes. Um dos limites para esta revisdo € que
foram submetidos apenas os artigos com a lingua portuguesa e inglesa. Um total de
12 publicagdes pertinentes sobre a aplicagdo da terapia com prétons em pacientes
pediatricos foram revisadas nesta revisao sistematica. As investigagées examinadas
abrangeram uma série de doengas clinicas e forneceram detalhes sobre os impactos
e a eficacia deste tratamento. Os indicios da revisao ressaltam como a protonterapia
esta se tornando mais amplamente reconhecida como uma opc¢ao de tratamento
pediatrico bem-sucedida. A diminuicdo da exposi¢cao a tecidos saudaveis, menos
efeitos adversos e taxas mais elevadas de controlo local da doenca foram todos
apoiados por dados substanciais. No entanto, também foram observados problemas

com a acessibilidade e o custo da terapia de protons.

Palavras - chave: Protonterapia; Protonterapia pediatrica; Radioterapia.



ABSTRACT

Proton therapy is a recent treatment method that is based on a proton beam
that penetrates the human body to a certain depth, targeting benign or malignant
tumors without causing damage to adjacent tissues. The technique is showing several
promising results compared to conventional radiotherapy systems. The focus of this
project is to conduct a systematic study on pediatric proton therapy applications. To
write this project, searches were conducted in four electronic databases: PubMed,
ScienceDirect, Scielo, and Google Scholar. The following keywords in Portuguese and

English were used: "Pediatric proton therapy," "pediatric oncology," "radiotherapy and

proton radiation”, “radiation oncology,

proton therapy, proton therapy," "pediatric

proton therapy," "pediatric oncology," "proton beams," "proton therapy in children,"
"proton treatment in children," and "Radiotherapy." The inclusion criteria for this review
were publication dates from 2009 onwards, with a priority for the most recent
publications. One of the limitations of this review is that only articles in Portuguese and
English were included. A total of 12 relevant publications on the application of proton
therapy in pediatric patients were reviewed in this systematic review. The examined
investigations spanned a range of clinical conditions and provided details on the
impacts and effectiveness of this treatment. The evidence from the review highlights
how proton therapy is becoming more widely recognized as a successful pediatric
treatment option. Reduced exposure to healthy tissues, fewer adverse effects, and
higher rates of local disease control were all supported by substantial data. However,

issues related to accessibility and the cost of proton therapy were also observed.

Keywords: Proton therapy; Pediatric proton therapy; Radiotherapy.
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1 INTRODUGAO

A oncologia pediatrica € uma segao da ciéncia médica com o objetivo de tratar
tumores e canceres em criangas. O cancer € uma doenca causada pela mutagao
genética do acido desoxirribonucleico (DNA) ou um crescimento anormal da célula,
gerando consequéncias psicolégicas e fisicas no individuo (SMELTZER, BARE,
2002). Para tal tratamento existem algumas formas como a quimioterapia, cirurgia e a
radioterapia. A radioterapia € um procedimento oncoldgico, por meio da utilizagdo de
radiagéo ionizante produzido por um acelerador de particulas linear (LINAC), e seu
tratamento é situado de forma precisa e sua dose total é dividida em fragées que séo
aplicadas diariamente ao longo do tratamento, com sua duragao variando para cada
paciente (LORENCETTI, SIMONETTI, 2005).

O propédsito da radioterapia € fornecer um tratamento visando erradicar
completamente o tumor, em sua maioria, resultando em uma melhor qualidade de vida
para que a crianga tenha um futuro melhor. Para isso € indispensavel uma analise de
custo-beneficio, visando a menor dose possivel em tecidos adjacentes e maximizando
a taxa de dose no tumor (HALL, 2006). Embora a radioterapia proporciona um
tratamento eficaz, a dose depositada em estruturas nao-alvo é elevada e isto pode ser
prejudicial a saude da crianca. Pesquisa relata que mais de 270.000 criangas sao
diagnosticadas com neoplasia todos os anos, sendo 0os mais comuns, a leucemia,
tumores no sistema nervoso central (SNC) e linfomas (STELIAROVA-FOUCHER et
al., 2017). Com o avancgo da tecnologia, a qualidade do tratamento torna-se possivel
a utilizagao da radioterapia para pacientes pediatricos.

A evolugao tecnoldgica permitiu uma nova técnica empregada na radioterapia,
a protonterapia. Este termo vem ganhando destaque e espag¢o no mercado, sendo
uma terapia com pesquisas para implantagédo no Brasil devido aos seus beneficios
encontrados, com validade cientifica, quando comparado com a radioterapia
convencional. Um dos beneficios € a reducdo de dose de entrada e saida e reduz
também a dose nas estruturas ndo-alvo focando mais na area tumoral (CLAIR et
al.,2004).

A protonterapia mostra uma caracteristica diferente associada a energia

depositada em relagdo a profundidade da estrutura. O feixe de protons quando
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penetrado na estrutura ele possui uma forma crescente em sua energia depositada
conforme se aprofunda no tecido, e no momento final de sua trajetoria ele alcanga um
pico, conhecido como pico de Bragg, depositando o maximo de energia. Esta técnica
permite doses baixas em tecidos saudaveis (PAGANETTI, BORTFELD, 2006).
Contudo ainda € um tema recém discutido que permitiu muitas pesquisas na area em
um curto periodo de tempo. Com inumeras informacdes circulando no ramo, percebe-
se um problema inevitavel: Quais sdo as vantagens e dificuldades do uso da terapia
de prétons no tratamento do cancer em criangas? Para isso, uma revisao sistematica
(AROMATARIS, MUNN, 2020) que aborde de forma clara e objetiva os conteudos

importantes podera contribuir com a area.

1.1 Justificativa

Com diversas pesquisas realizadas no ramo da protonterapia, ainda que o
tema seja pouco conhecido no Brasil, visto que ndo ha esta modalidade de tratamento
no pais, portanto, com pouca base de conhecimento. Desse modo torna-se muito
dificil avaliar esta ampla secdo de pesquisas. Entdo esta revisdo sistematica visa
oferecer o conteudo de forma resumida, precisa e atualizada, mostrando os principais

pontos do assunto.

1.2 Objetivos Geral e Especificos
1.2.1 Objetivo Geral

Mapear as informacdes cientificas disponiveis para estabelecer a eficacia da

protonterapia em pacientes pediatricos e fornecer um resumo das evidéncias.

1.2.2 Objetivos Especificos

e Buscar revistas e artigos relevantes para a revisdo sistematica em protonterapia
pediatrica.

¢ Analisar os beneficios da protonterapia em paciente pediatrico.

e Fornecer o conteudo e estudos pertinentes para a area pediatrica em um unico

documento.
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e Comparar a protonterapia com a radioterapia, incluindo custo-beneficio da

radioterapia com a protonterapia.
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2 FUNDAMENTAGAO TEORICA

2.1 Cancer

O céncer é uma neoplasia maligna, com crescimento, normalmente lento, de
modo organizado com limites perceptiveis. De acordo com o Instituto Nacional de
Cancer (INCA) o tumor € um aumento no volume do tecido, que pode ou nao ser
resultado de uma proliferagdo celular descontrolada. Os tumores podem ser
classificados em dois grupos, os tumores malignos e tumores benignos. Os tumores
benignos sao essencialmente definidos como massa de células que imita o seu tecido
original, cresce lentamente e raramente apresenta risco de vida. O termo "tumor
maligno" refere-se a condigdes nas quais as células crescem de forma rapida,
agressiva e incontrolavelmente fora de controle. Somente estes sdo considerados
como cancer (THULER et al, 2011). Ele € responsavel por aproximadamente 10
milhdes de mortes no mundo em 2020 e a segunda principal causa de falecimento em
2018. Os mais comuns entre os inumeros tipos sdo: mama, pulmao, prostata, pele,
estomago, célon e reto. O cancer manifesta de uma célula normal, sofrendo varias
mudangas até tornar-se uma neoplasia maligna. Essas mudangas ocorrem por motivo
de interacbes entre os fatores genéticos com agentes externos: fisico, quimico e
bioldgico (World Health Organization).

Um conjunto de doengas malignas complexas e variadas que afetam as
criangas € conhecido como cancer infantil. Avangos significativos no diagnéstico,
farmacologia, combinacdes terapéuticas e métodos foram feitos nas ultimas décadas,
0 que melhorou o prognostico para criangas com cancer e diminuiu as taxas de
mortalidade relacionadas a ele. Além disso, a sobrevivéncia difere em diferentes locais
do mundo. Isto é especialmente notério em ambientes com recursos minimos, embora
dependendo dos grupos sociais e socioecondmicos das criangas afetadas, também
seja observado em regides com alto poder aquisitivo (figura 1). As taxas crescentes
de sobrevivéncia de criangas com cancer tém dado grande énfase a investigagéo
sobre as possiveis repercussdes do tratamento a longo prazo. A doenga e o0 seu
tratamento podem ter uma variedade de impactos fisicos e psicologicos negativos.
Além disso, podem sofrer uma deterioragdo na sua qualidade de vida geral e saude

psicoldgica, além de desafios sociais e econdmicos (ERDMANN et al, 2021).



Figura 1 - Incidéncia de cancer em criangas de 0 a 14 anos, 2001-10, por regido.
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Fonte: Adaptado de: STELIAROVA-FOUCHER (2017)

2.2 Protonterapia

Para tratamentos € importante conhecer que particulas carregas, como o
préton, ha uma grande perda de energia no final de seu percurso, resultando em um
pico de energia nomeado de pico de Bragg. Este préton tera interagbes com os
elétrons ao seu redor, transferindo sua energia para os mesmos, provocando uma
ionizagdo, no qual ocasiona danos as células alvo. Também por ser uma particula
massiva, ela viaja em uma trajetoria quase que reta. Isto possibilita depositar a dose

desejada com acuracia em qualquer regidao anatdbmica do paciente, minimizando os
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efeitos da radiacdo em tecidos saudaveis que circunda o local do tumor (TIAN et al,
2018).

A protonterapia € usada para eliminar tumores benignos e malignos realizada
em pacientes oncoldgicos, através de um feixe de protons. O procedimento consiste
em limitar a dose depositada na area tumoral, evitando estruturas adjacentes do
tumor. Além de apresentar aspectos relevante para este tratamento, como, a dose de
entrada menor em relacdo aos outros sistemas de tratamento, permitindo uma
reducao na ionizagao dos tecidos que precedem o tumor (CASSETTA, 2013). Ainda,
de acordo com a energia, os protons sado parados em certa profundidade, n&o
ocorrendo a dose de saida. Isto resulta em uma vantagem dosimétrica comparado
com os tratamentos de feixe de elétrons e fétons. Como resultado desse desfecho, a

demanda e o numero de pacientes tendem a aumentar (figura 2).

Figura 2 - Estatisticas de pacientes tratados em instala¢des de terapia de particulas em todo
o mundo.

Pacientes tratados com prétons e ions de carbono em todo o mundo 2007-2022
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Fonte: Adaptado de: PTCOG (2022)

2.2.1Blindagem para Proétons
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Quando se trata de radiagao, a blindagem é crucial. Além disso, protegao para
o cenario de tratamento de protons, que pode produzir niveis fatais de radiagao
dispersa. Em geral, informagdes sofisticadas e aceitaveis entre elementos como custo
de produgao, segurancga, logistica e conveniéncia sdo necessarias para construir um
escudo adequado. Dependendo se o espago € gerenciado ou ndo controlado e os
publico presente — funcionarios, pacientes ou outros — também & necessario examinar
a blindagem (NEWHAUSER, ZHANG, 2015). De forma geral as salas de protonterapia
utilizam blindagens de concreto ou combinacéo de ferro-concreto (WANG et al. 2020
apud,GAO, HAN et al, 2022). Ainda um estudo realizado por Gao Han e seus colegas
(2022) descobriu que o concreto feito de material de tubo de raios catédicos — vidro
contendo elementos de metal pesado — pode atender completamente aos requisitos
de protecéo de blindagem. Trés camadas — um material de baixo numero atdmico, um
material de alto numero atbmico e um material de baixo numero atbmico — se
combinam para formar a blindagem. Esta constru¢ao pode manter o efeito protetor
enquanto reduz o custo necessario e limita a exposigcao do paciente a radiagao (figura
3).

Figura 3 - Diagrama esquematico de modelo simples de estrutura de trés camadas.

Feixe de prétons de 250MeV ' .

Material de baixo
namero atémico

Material de baixo
numero atdmico

Material de alto
numero atémico

Fonte: Adaptado de: Gao Han et al (2020)
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A blindagem do feixe de protons é extremamente desafiadora de desenvolver
por causa de qudo drasticamente eles se alteram sob a mudanga de energia.
Variagdes na energia causam perdas de protons e geragao de néutrons. Portanto,
estimativas para a energia de cada feixe de prétons sao essenciais (NEWHAUSER,
ZHANG, 2015). A blindagem do tratamento de prétons, no entanto, possui

caracteristicas similares com a radioterapia de fotons (KASE, 2008).

2.2.2Radiagao espalhada para protons

O tratamento com prétons ndo € a unica terapia que usa radiagao de feixe
externo que esta sujeita aos fendbmenos de radiagcédo dispersa. De acordo com uma
pesquisa usando a simulagdo de Monte Carlo, as exposicbes de néutrons foram
extremamente preocupantes, mesmo que a contribuicdo da dose seja menor em
tecidos saudaveis (AGOSTEO 1998, apud TADDEI et al., 2009). No entanto, menos
radiacao secundaria esta presente em comparagao com a radioterapia convencional,
sugerindo uma diminuicdo potencial no cancer induzido por radiagao. (TADDEI e/ al.,
2009).

Segundo uma pesquisa, os néutrons aumentam a probabilidade de causar um
segundo cancer ou cancer induzido, mesmo que a dosagem recebida pelos protons
seja menor. No entanto, o tratamento com prétons tem um risco menor do que as
radioterapias convencionais. E importante destacar que o estudo continha erros
dosimétricos significativos (TADDEI et al., 2009, apud NEWHAUSER et al., 2009).

2.2.3Dose de profundidade percentual e isodose para protons

A dose de profundidade percentual (DPP) é essencial no planejamento da
terapia porque as doses em tecidos ndo-alvo devem ser evitadas o0 maximo possivel
para que os tratamentos sejam eficazes. A dosagem fornecida ao tecido em uma
profundidade especifica é determinada pela DPP. Além disso, reduz as dosagens nos
tecidos saudaveis proximos, garantindo que a dose prevista seja administrada ao
volume do tumor (KHAN, GIBBONS, 2014). A DPP é frequentemente calculada
usando medi¢des feitas com um detector de radiagdo colocado em um ponto de

referéncia especificado em uma substancia que imita o tecido humano em testes. As
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propriedades do feixe de radiagdo, como a energia e a massa da particula, podem
afetar a profundidade de ocorréncia da DPP (PODGORSAK, 2005).

Na radioterapia, o termo "isodose" refere-se as linhas iguais de dose de
radiacado recebidas durante um tratamento (figura 4). Essas linhas séo tragcadas em
um plano tridimensional que representa a regido do corpo a ser tratada para
determinar a quantidade de radiacdo que sera dada a cada porcdo do corpo. E,
portanto, uma importante ferramenta de tratamento, pois avalia a distribuicdo da dose
em func¢ao da profundidade e da distancia transversal do eixo central, garantindo que
a dose seja administrada apenas na regido de interesse e que as regides proximas
nao sejam expostas a radiagdo (KHAN, GIBBONS, 2014). Ao examinar o material
acessivel, nenhuma informagcdo semelhante a isodoses de fétons em material
homogéneo foi encontrada. Porém, existem exemplos de comparagao de isodoses

entre eles em uma determinada area.

Figura 4 - Exemplo de grafico de isodose. A: Distancia da fonte a superficie (DFS), feixe de
60Co, DFS = 80 cm, tamanho do campo = 10x10 cm? na superficie. B: Distancia da fonte ao eixo
(DAE), feixe de 60Co, DAE = 100 cm, profundidade do isocentro = 10x10 cm?2.

Fonte: Khan (2014)
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O pico de dose mostrado na distribuicdo de dose de tratamento de prétons €
conhecido como pico de Bragg, ou profundidade maxima na qual a dosagem de
radiacao é fornecida. A dosagem diminui rapidamente em profundidade apds este pico
para reduzir a exposi¢cao aos tecidos normais vizinhos. A isodose pode ser vista como
tendo uma forma de "curva de sino" no tratamento de prétons. Isso ocorre porque a
dose € administrada principalmente em um espago restrito que corresponde a
profundidade do pico de Bragg (WASHINGTON, LEAVER, 2015).

Como os protons sao mais pesados que os elétrons, ha uma maior perda de
energia por ionizagdo e menos perda de energia por colisdo de elétrons. Além disso,
os protons perdem energia a medida que atravessam o tecido, e o préton libera grande
parte da sua energia quando sua velocidade diminui a medida que se aproxima do
final de sua trajetoria. Como a maior parte da energia do proton é depositada de forma
mais eficiente em uma determinada profundidade, o pico de Bragg pode ser alcangado
como resultado (PAGANETTI, 2018). Para um planejamento preciso do tratamento
em protonterapia, € crucial o conhecimento das maneiras pelas quais varios tipos de
feixes de radiagdo depositam energia na agua. Feixes de fétons, a energia é
depositada ao longo da sua trajetéria, atingindo o pico proximo ao ponto de entrada
onde a concentragao de dosagem € mais alta. Para os ions de carbono, perto do final
de sua trajetéria, a deposigcdo de dose aumenta significativamente, dando uma
concentracado de dose elevada. protons e ions de carbono apresentam propriedades
semelhantes de deposicdo de energia na agua (figura 5), o que tem impacto na

eficiéncia e seguranga do tratamento.
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Figura 5 - Comparacao de dose entre diferentes tipos de feixes.

Fonte: Adaptado de: Khan (2009), apud Cassetta (2013)

A protonterapia, por outro lado, tem uma caracteristica semelhante a
radioterapia, pois a precisao da dose direcionada ao tumor depende de quao longe o
préton pode viajar através do tecido. Portanto, uma avaliag&o rigorosa da distribui¢ao
de dose e isodose em pacientes submetidos a terapia de prétons € necessaria para
garantir a dose tumoral precisa. (KNOPF, LOMAX, 2013).

2.2.4 Tratamento pediatrico com prétons

Em pacientes pediatricos sabe-se que a radioterapia € um elemento
importante para o tratamento de cancer e frequentemente usado para procedimentos
de tumores do sistema nervoso central. Entretanto, na radioterapia o dano causado &
maior do que em pacientes adultos, visto que, a dose em tecidos secundarios € maior
em consequéncia de fatores geométricos (ATHAR. PAGANETTI, 2011). Além disso
estudos mostram que as criangas sdo mais suscetiveis ao cancer induzido pela
radiacao ionizante, ocasionando uma maior probabilidade do efeito apds o tratamento
(HALL, 2006), (THOMAS, TIMMERMANN, 2020). Prevé-se que o tratamento com

feixe de protons diminua os efeitos tardios devido a sua baixa dosagem em tecidos
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saudaveis, levando a uma melhor qualidade de vida. Embora o tratamento pediatrico
com protons e os estudos dosimétricos comecem a ser testados em clinicas, os dados
disponiveis ainda sao insuficientes, impedindo uma concluséo confiavel. Isso porque
as terapias comecgaram recentemente (figura 6), no entanto, apenas uma pequena
parcela foi computada em ensaios clinicos devido a problemas de logisticas.
Consequentemente, possibilita que os ricos tardios se revelem no atual momento
(WEBER et al., 2018).

Figura 6 - Criancgas tratadas com terapia de prétons em 2010
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Fonte: Adaptado de: Merchant (2013)

2.2.5 Sobre os Principais Métodos de Revisédo Sistematica

E praticamente impossivel que os profissionais de salude ou as equipas
clinicas se mantenham atualizados com tudo o que é relevante para a sua area devido
a expansao do conhecimento e a diversidade de fontes de informagao disponiveis.
Esta enorme quantidade de evidéncias precisa ser reunida e resumida, e revisdes
sistematicas s&o essenciais para isso. Portanto sintese completa e objetiva de

numerosos estudos pertinentes em um unico documento é o objetivo principal das
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revisbes sistematicas. Seu objetivo é compilar e organizar todas as informacdes
atualmente conhecidas sobre um determinado assunto (AROMATARIS, MUNN,
2020).

Seguir algumas diretrizes basicas é essencial ao fazer uma revisédo
sistematica. Desenvolver uma questdo de pesquisa € o primeiro passo porque
determina o foco e a importancia do estudo. Além disso, é imperativo estabelecer
critérios de inclusdo e exclusao para garantir que as pesquisas mais relevantes para
0 assunto sejam levadas em consideragao. A avaliagao da qualidade dos estudos é
outra etapa crucial que permite a identificacdo de potenciais fontes de viés que podem
ter impacto nos resultados da revisdo (DONATO, DONATO, 2019), (LINNENLUECKE,
MARRONE, SINGH, 2020).

A fim de sintetizar os dados disponiveis e apoiar a tomada de decisdes
baseadas em evidéncias no setor da saude e em outros dominios, as revisdes
sistematicas sdo essenciais. Para garantir a sua qualidade e fiabilidade, devem ser
realizados com rigor cientifico e visar a compilagéo de todo o conhecimento pertinente.
(AROMATARIS, MUNN, 2020).

Um recurso util para recomendacgdes e diretrizes que abrangem uma ampla
gama de técnicas de revisao sistematica e sintese de evidéncias € o "Manual JBI para
Sintese de Evidéncias". Este manual, que foi criado pelo Joanna Briggs Institute (JBI),
uma autoridade bem conhecida em métodos baseados em evidéncias, oferece um
roteiro completo para a realizacdo de revisbes sistematicas em diversos campos,
como ciéncias sociais, educacao, e saude (AROMATARIS, MUNN, 2020).

Este manual € uma ferramenta abrangente que cobre os aspectos do
procedimento de revisdo sistematica, incluindo o desenvolvimento de questbes de
pesquisa, a localizagao de artigos, a avaliagdo da qualidade metodoldgica, a sintese
de resultados e a interpretacdo de dados. Além disso, o "Manual JBI para Sintese de
Evidéncias" esta alinhado com as melhores praticas e padrbes globais, o que significa
que os profissionais podem confiar nele como um recurso confiavel ao fazer
excelentes revisdes sistematicas. Este manual é essencial para incentivar a tomada
de decisbes informadas e garantir que as revisdes sistematicas sejam realizadas com
rigor metodoldgico, transparéncia e qualidade. O manual também fornece instru¢oes
que abrangem todos os aspectos do procedimento (AROMATARIS, MUNN, 2020).
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De acordo com os padrbes estabelecidos pelo Joanna Briggs Institute (JBI),
avaliacbes sistematicas de evidéncias qualitativas constituem uma estratégia
essencial para sintetizar rigorosamente a pesquisa qualitativa. Estas revisbes sao
cruciais para obter uma compreensao profunda das complexidades dos fendmenos
sociais, de saude e educacionais. Recomendagdes abrangentes para a condugéo
dessas avaliacbes, desde a criacdo de questbes de pesquisa até a sintese e
interpretacdo dos resultados, sao fornecidas pelo JBI, uma referéncia em praticas
baseadas em evidéncias. Para isso, sdo necessarios padrdes rigidos de inclusao e
exclusdo, uma pesquisa minuciosa da literatura, uma avaliacdo do volume da
pesquisa incluida e uma analise tematica meticulosa dos dados. O produto final € uma
colecao abrangente de evidéncias qualitativas que apoiam a pratica baseada em
evidéncias e o crescimento do conhecimento. Assim, as revisdes sistematicas de
evidéncias qualitativas, de acordo com o JBI, desempenham um papel crucial no
reforgo da investigagdo e na melhoria da prestacéo de servigos (LOCKWOOD et al,
2020).

Outra revisao € a sistematicas da eficacia, no qual € um método crucial para
a avaliagao completa de intervencgdes, terapias ou praticas em diversos campos, com
foco na saude em particular. Essas revisdes também seguem um rigoroso protocolo
metodoldgico para garantir que a coleta, avaliagao e interpretacdo dos dados sejam
realizadas de forma organizada e objetiva. Estas revisdes fornecem uma abordagem
organizada para sintetizar os dados disponiveis, 0 que ajuda a determinar as ag¢des
com base em informacdes fiaveis e imparciais (TUFANARU et al, 2020).

De acordo com o "Manual JBI para Sintese de Evidéncias", "Revisbdes
Umbrella", ou revisdes guarda-chuva, sdo uma abordagem avangada de sintese de
evidéncias que tenta organizar e interpretar estudos sistematicos existentes. Este
método funciona particularmente bem se vocé deseja obter uma visdo geral
abrangente e abrangente de um determinado tépico de pesquisa. Os pesquisadores
reunem revisdes sistematicas distintas que analisam uma variedade de tratamentos,
disturbios médicos ou assuntos relacionados para criar uma revisdo abrangente.
Depois disso, combinam os resultados destas revisdes sistematicas para criar um
resumo que inclui conclusdes gerais, padroes e tendéncias (AROMATARIS et al,
2020).
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De acordo com o JBI, "Scoping Reviews", também conhecidas como revisdes
de escopo sdo uma metodologia de pesquisa que busca delinear e examinar a
literatura existente dentro de um determinado tépico, identificando os principais
dominios de investigagao e lacunas na compreensao. O objetivo é verificar pesquisas
pertinentes e enumerar as principais caracteristicas da literatura existente, incluindo
as categorias de estudos realizados, os principais dominios de investigagado e os
principais assuntos abordados. As revisdes de escopo sdo especialmente uteis para
definir os limites de um campo de estudo, apontar novas questdes de pesquisa e

orientar investigagdes subsequentes (PETERS et al, 2020).
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3 MATERIAIS E METODOS

Para elaboragcédo do projeto a metodologia mais apropriada € a revisao
sistematica de escopo da JBI Manual for Evidence Synthesis. Baseado nisso, é
necessaria uma fonte de informagao que forneca a maior parte do conteudo. Além de
mostrar os critérios de inclusdo e exclusdo, deve descrever qualquer limitacdo do
projeto e o intervalo das datas de publicagbes. Ainda recomenda uma avaliagéo
critica, selecédo do estudo, extracdo de dados, sinteses de dados, e qualquer desvio
deve ser explicado.

A buscas serdo efetuadas em 4 bases de dados eletrénicos: PubMed,
ScienceDirect, Scielo e google académico. O limite para esta pesquisa foi o idioma
utilizado, sendo valido apenas portugués e inglés e a data de publicagao a partir dos
ultimos 23 anos sobre o tema relacionado a protonterapia. Considerou-se para guiar
a reviséo sistematica, a pergunta “Quais sao as vantagens e dificuldades do uso da
terapia de protons no tratamento do cancer em criangcas?”. Os subsequentes
escritores foram utilizados em idioma inglés e portugués: “protonterapia pediatrica”,
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“oncologia pediatrica”, “radioterapia e protonterapia”, “radiagao de prétons”, “radiation
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oncology”, “proton therapy”, “pediatric proton therapy”, “pediatric oncology”, “proton

” 1] ’” “® ” 1]

beams”, “Proton beam therapy”, “proton therapy in children”, “proton treatment in

children”, “Radiotherapy”.

Para o critério de inclusao foi selecionado: 1 — aqueles que abordavam o tema

LAY ” “*

“‘préton” “protonterapia”, “cancer”; 2 — pesquisas publicadas entre 2000 e 2023; 3 —
artigos com idiomas em inglés e portugués; 4 — estudos especificos sobre a
protonterapia pediatrica. Para a exclusdo foram selecionados: 1 — estudos que
tratavam de outros temas que nao relacionava com a protonterapia; 2 — estudos
publicados antes de 2000. Para todos os artigos sera realizado uma analise prévia
dos titulos, resumo, introdugao e conclusao. Posteriormente foi adquirido os artigos

na integra e avaliados conforme os critérios de inclusao.
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4 REVISAO SISTEMATICA DE PROTONTERAPIA INFANTIL

Este capitulo trata dos resultados da revisdo sistematica de escopo. Doze
publicag¢des foram incluidas na revisdo, uma vez que a selegdo dos artigos se limitou
aos estudos publicados até a data da revisdo e os idiomas selecionados. As doze
publicagdes escolhidas abrangem diversos temas relacionados ao uso da terapia com
prétons em pacientes pediatricos, como resultados em longo prazo, qualidade de vida,
efeitos colaterais e eficacia terapéutica, entre outros. Ha evidéncias de que o
tratamento com prétons pode reduzir significativamente a quantidade de radiagao
exposta aos tecidos saudaveis, tornando-o particularmente util em alguns tipos de
cancer pediatrico.

Embora todas as publicagcdes abordem o impacto do tratamento em pacientes
pediatricos com terapia de prétons, uma tendéncia geral de adogao desta tecnologia
para pacientes pediatricos também € destacada por pesquisas realizadas em 2009,
2010, 2017 e abordagens e resultados de tratamento promissores.

Um problema comum nos estudos avaliados foi o contraste entre o tratamento
com protons e fétons. Pesquisas publicadas em 2013, 2014, 2019 e 2020 enfatizaram
que o tratamento com prétons oferece um grande beneficio em relagao a radioterapia
convencional, pois reduz a quantidade de radiacdo exposta aos tecidos saudaveis.
Esta diminuicdo pode ajudar a diminuir quaisquer consequéncias negativas a longo
prazo.

A analise incluiu artigos de 2015, 2016, 2019 e 2021 que discutiram os custos
e beneficios do tratamento com prétons em comparacdo com a radioterapia
convencional. Estudos demonstraram que, apesar de algumas dificuldades
financeiras a curto prazo, as vantagens terapéuticas a longo prazo do tratamento com
prétons podem ultrapassar as despesas iniciais adicionais, especialmente quando se

leva em conta a possivel diminuigdo dos efeitos secundarios.

4.1 Protonterapia Pediatrica
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A terapia para o cancer infantil apresenta um problema desafiador, pois deve
equilibrar cuidadosamente a eliminagcdo do tumor com a protecao de bons tecidos a
medida que ele se desenvolve. A radioterapia € um dos tratamentos para o cancer
pediatrico, mas, como expde os tecidos em crescimento a altas doses de radiagéo,
pode ter efeitos colaterais prejudiciais. As malignidades do sistema nervoso central
(SNC) sédo os tumores solidos primarios mais comuns em criangas de 0 a 14 anos e
também sao responsaveis por uma fragdo consideravel da mortalidade relacionada ao
cancer nessa faixa etaria (ODEI, et al., 2017). No entanto, esta claro que a radiagcéao
para tumores cerebrais pediatricos tem um impacto negativo nos resultados
neurocognitivos, incluindo perda auditiva, disturbios endodcrinos e resultados ruins
(ARMSTRONG, 2010). A protonterapia demonstrou potencial neste caso como um
tratamento para o cancer em pacientes pediatrico (figura 7). A terapia com feixe de
prétons oferece uma entrega de dose muito precisa, 0 que maximiza a deposigéo de
radiagdo no tumor e reduz significativamente os danos aos tecidos saudaveis
proximos. Isso ocorre porque os protons tém uma caracteristica de pico de Bragg que
permite que a maior parte da energia seja liberada no local do tumor, reduzindo a
dosagem para os tecidos proximos. Como seus oOrgdos ainda estdo em
desenvolvimento e eles ainda estdo em estagios de crescimento, essa caracteristica

€ crucial para pacientes juvenis (MERCHANT, 2009).

Figura 7 - Tendéncias no uso da terapia com feixe de protons para malignidades do sistema
nervoso central pediatrico.
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Fonte: Adaptada de: Odei (2017)
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Existem vantagens e desvantagens no uso da protonterapia do cancer em
pacientes pediatrico, no entanto, é notavel que varias neoplasias pediatricas, como
tumores cerebrais, neuroblastomas e sarcomas, reagiram favoravelmente a essa
abordagem. A terapia de protons produziu bons resultados em termos de obtengao de
altas taxas de controle do tumor e redugéo da frequéncia de efeitos colaterais a longo
prazo. A atencdo a varios aspectos criticos, incluindo a falta de instalagbes para
tratamento, a natureza cara da operacdo e a necessidade de mais estudos
comparativos para avaliar sua eficacia em comparacdo com a radioterapia
convencional (BALIGA, YOCK, 2019).

4.1.1 Neuroblastoma

A malignidade conhecida como neuroblastoma €& derivada de células
neuroblasticas, células precursoras nervosas que frequentemente se desenvolvem
em tecidos do sistema nervoso simpatico. O neuroblastoma é mais comum em
criangas pequenas — com menos de cinco anos — do que em criangas mais velhas.
Uma crianga de 4 anos com resseccgao tardia recebeu terapia de protons apds a
quimioterapia em um estudo de Merchant (2013). A protonterapia foi capaz de fornecer
uma dosagem precisa para a doencga residual, protegendo tecidos saudaveis, como
rins e figado. O figado e os rins também receberam uma dosagem média menor em
comparagao com a radiacao de fétons. Além disso, receber terapia de prétons foi
associado a uma diminui¢ao do risco de crescimento subsequente do cancer.

Doses médias mais baixas para figado, estémago, intestino delgado, osso,
pancreas e colon foram observadas em outra pesquisa comparando prétons com
radiacdo de intensidade modulada (IMRT) para neuroblastoma (FUJI et al., apud
BALIGA, YOCK, 2019). Ainda, em um grupo de pacientes tratados com a
protonterapia, os achados de investigagdes clinicas citados por Baliga e Yock (2019)
mostram uma alta incidéncia de controle local, acompanhada de efeitos colaterais
agudos menores e auséncia de consequéncias tardias significativas. Com forte
controle locorregional e baixa frequéncia de toxicidades graves agudas e tardias,
essas evidéncias sao propicias e apontam para a protonterapia como um tratamento

potencialmente eficaz para o neuroblastoma.
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4.1.2Linfoma de Hodgkin

A introducao da terapia de prétons para o tratamento do linfoma de Hodgkin
em criangas apresenta uma oportunidade de melhorar os resultados dos pacientes,
reduzindo a incidéncia de cardiotoxicidade e canceres secundarios. Enquanto alguns
debatem o uso de radioterapia em criangas com linfoma de Hodgkin devido a
preocupagdes com os efeitos a longo prazo, uma abordagem equilibrada pode ser
alcangada por meio da redugéo de volume direcionada e do avango de novos métodos
de tratamento (MERCHANT, 2013). Diante dessa circunstancia, Baliga e Yock (2019)
menciona estudos sobre o linfoma de Hodgkin que fornecem resultados positivos ao
usar a protonterapia como alternativa a radioterapia no tratamento do linfoma de
Hodgkin. com taxas favoraveis de sobrevida, baixa incidéncia de toxicidades agudas
e tardias e diminuigdo na dose em tecidos nao-alvo (figura 8). O tratamento com
prétons provou ser eficaz no tratamento de tumores. Estes resultados implicam que a
terapia de protons pode ser uma alternativa desejavel a radioterapia convencional
para o tratamento do linfoma de Hodgkin, a fim de diminuir os efeitos tardios

desfavoraveis.

Figura 8 - Planos de tratamento com 3D CRT (esquerda), VMAT (meio) e PT (direita) com
LH mediastinal sdo mostrados em uma representagéo de cores para as doses.
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Portanto, mostra um beneficio em comparacido com a terapia de fétons. O
tratamento com prétons pode ter um grande impacto positivo na qualidade de vida e
nos resultados a longo prazo, mas deve ser usado com cautela e de acordo com as
necessidades especificas de cada paciente (MERCHANT, 2013), (BALIGA, YOCK,
2019).

4.1.3 Ependimoma

Ependimomas, que se formam principalmente no cérebro, é um tumor
prevalente em criancas com menos de 10 anos de idade. A radiagao focada no cranio
seguida de excisdo cirurgica € a terapia usual para ependimomas juvenis. A
protonterapia demonstrou diminuir a exposi¢ao a radiagao do tecido cerebral saudavel
quando comparada a irradiagdo de fotons (figura 9). Em seguimento médio de 26
meses, pesquisa citada por Merchant (2013) mostra altas taxas de controle local,
sobrevida livre de progressao e sobrevida global, variando de 80% a 89%. Quando
comparado ao tratamento com fotons, também oferece beneficios em termos de
dosagem, incluindo uma diminui¢gdo na prevaléncia de perda auditiva e em regides
delicadas, como hipotalamo, céclea e volumes cerebrais supratentoriais
(MERCHANT, 2009) (MERCHANT, 2013).

Figura 9 - Planos de tratamento com terapia de prétons (esquerda) e terapia com fétons
com intensidade modulada (direita) para uma crianga com ependimoma infratentorial.

Fonte: Merchant (2013)
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Em um estudo mais recente, a terapia com prétons demonstrou ser uma
opgao terapéutica segura e eficaz para ependimomas pediatricos nas regides
intracraniana e espinhal, com efeitos colaterais controlaveis e resultados favoraveis
para o manejo da doencga e sobrevida (THOMAS, TIMMERMANN, 2020).

4.1.4 Meduloblastoma

O tumor cerebelar mais frequente em criangcas € conhecido como
meduloblastoma, uma forma de tumor cerebral maligno que afeta principalmente os
jovens. Foi investigado se a protonterapia seria uma opg¢ao mais vantajosa. Estudos
de Baliga e Yock (2019) mostram que a terapia de prétons pode melhorar os
resultados neurocognitivos e psicossociais, além disso, quando comparada a
radioterapia de fétons em pacientes com meduloblastoma. Esses estudos também
mostraram uma diminuigao significativa na dose de radiagcao recebida pelo cérebro e
por estruturas importantes como a céclea, hipéfise, hipotalamo e outras estruturas
anteriores da coluna vertebral.

Ao eliminar com eficiéncia a dosagem de radiagcdo em locais como torax,
abdémen e pelve (figura 10), protonterapia demonstrou minimizar os efeitos colaterais
desfavoraveis nessas areas, de acordo com uma pesquisa comparativa apresentada

por Thomas e Timmermann (2020).
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Figura 10 - Distribuicdo de dose no plano transversal da fossa posterior para irradiagéo de
refor¢o no leito tumoral e plano sagital para irradiagao craniossacral com raios-X e prétons. As
cocleas estao indicadas por circulos brancos.
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Fonte: Adaptado de: Hirano (2014)

A conclusao do estudo mencionado acima é apoiada pelo fato de que este
meétodo de tratamento também pode diminuir a exposi¢cdo a radiagdo no cérebro e
outras estruturas vitais do SNC, incluindo a cdclea, hipéfise e hipotalamo. Para
proteger essas estruturas sensiveis e reduzir possiveis danos, essa precisdo de
dosagem é essencial. Também quando comparado ao método contemporaneo de
radiacao de fétons conhecido como IMRT, uma atenuagao detectavel da dosagem em
tecidos nao-alvo, além do volume de tratamento é outro fator significativo. Isso indica
que a protonterapia pode focar com mais precisdao a dose de radiacdo no alvo

pretendido, diminuindo a possibilidade de danificar o tecido saudavel préximo.

4.1.5Glioma de baixo grau

As criangas que desenvolvem gliomas de baixo grau, que sao tumores

cerebrais, recebem cuidados multidisciplinares que incluem cirurgia, quimioterapia e
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radioterapia. A radioterapia convencional embora seja eficaz no controle da doenga,
pode ter sérias consequéncias negativas na neurocognicéo e na fungéo endocrina das
criangas. Por causa desses efeitos adversos € sugerido uma busca por opgdes de
tratamento que possam melhorar os resultados clinicos e reduzir as sequelas tardias.
A protonterapia (PBT) surge como uma técnica com perspectiva positiva, oferecendo
a possibilidade de aumentar a conformidade da radioterapia e, assim, minimizar os
danos em estruturas criticas do cérebro, incluindo o nervo 6ptico, quiasma optico,
talamo, hipocampo, hipotalamo e ouvido interno, sendo exposto a niveis mais baixos
de radiagdo. Essa maior conformidade pode diminuir os efeitos colaterais
desfavoraveis, mantendo a funcionalidade dessas estruturas (BALIGA, YOCK, 2019).
Além disso, fornece taxas propicias para controle local, sobrevida livre de progressao
e sobrevida geral. Em comparagao com a terapia de fotons, houve uma diminuigéao
nas taxas de perda auditiva e degradagéao visual apos a terapia de prétons. De acordo
com esses achados, criangas com gliomas de baixo grau podem se beneficiar da
manutencgao de suas fungdes visuais e auditivas (THOMAS, TIMMERMANN, 2020).

4.2 Mercado Mundial da protonterapia

A economia da protonterapia tem sido discutida ao longo das ultimas décadas,
com especial atencdo aos grandes investimentos iniciais necessarios para
estabelecer novos centros de tratamentos (figura 11) como também para o fato de as
despesas anuais de funcionamento serem superiores a radioterapia convencional.
Mesmo com instalagdes compactas, o custo ainda € muito superior ao dos sistemas
de IMRT, alcangando até 5 ou 6 vezes mais elevado (GOETHALS, ZIMMERMANN,
2019).
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Figura 11 - Investimento tipico para uma instalagdo de protonterapia grande e compacta.

Tipo de Grande Grande Inﬂ?,‘.ﬁ?: i Inﬂg?';’;; LE Instalacéo de
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HUPTI, Therapy Center {Bpg lor Beaumont (previously
Exemplo tipico Hampton, VA, Center New Health Cal:e Hospital, First Coast
USA Jersey System) Royal Oak, Oncology)
Somerset, |w¥n 0 TX MI,USA  Jacksonville,
USA USA FL, USA
Numero de
Salas de 5 4 3 2 1
Tratamento
1 gantry
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sejam tratados
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Investimento Us$ 225 Us$ 160 Us$ 105 Us$ 79 US$ 30
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estimado do US$ 85-90 US$ 50-55 US$ 40-45 US$ 35-40 US$ 20-25
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de PT

Fonte: (GOETHALS, ZIMMERMANN, 2019)

Devido ao seu alto custo de implantacédo e de manutencdo, ndo ha muitas
instalagdes encontradas no mercado. Segundo os dados da Particle Therapy Co-
operative Groupe (PTCOG) existem 114 Instalagcdes de terapia de particulas em
operagao clinica espalhada no mundo sendo Estados Unidos (EUA) e Japao sua
maior concentragao, além de que 101 sdo de prétons e 13 de ions de carbono. Ainda,
PTCOG mostra que ndo ha nenhuma instalagédo disponivel ainda na América Latina.
Entretando em Buenos Aires, Argentina, deve possuir uma unica instalagédo de

protonterapia totalmente nova, com trés salas de tratamento, até o final de 2024.
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De acordo com o relatério de Goethals e Zimmermann (2019) varias
instituicbes de tratamento de prétons enfrentaram graves problemas financeiros nos
ultimos anos. ProCure Proton Treatment Center Oklahoma e Seattle Cancer Care
Alliance Proton Therapy, duas instalagcbes bem conhecidas, pediram faléncia em
novembro de 2018. Operando desde 2013, a Seattle Cancer Care Alliance Proton
Therapy relatou US$ 173,4 milhdes em passivos e US$ 49,8 milhdes em ativos. Tratou
cerca de 490 pessoas em 2017, gerando receitas de 29,1 milhdes de ddlares, a um
custo médio de 59.400 ddlares por paciente.

Outros centros de terapia de prétons também enfrentaram dificuldades
financeiras. Por exemplo, o Maryland Proton Treatment Center, o Scripps Proton
Therapy Center e o Indiana University Health Proton Therapy Center (MPRI) fecharam
em dezembro de 2014 devido a um déficit persistente provocado pelo declinio da base
de pacientes, diminuigdo da receita e aumento dos custos operacionais (GOETHALS,
ZIMMERMANN, 2019).

Dado que apenas 17% das instalagbes de terapia de protons ativas foram
capazes de tratar mais de 200 pacientes por sala de tratamento anualmente em 2017,
prevé-se que varios institutos adicionais de terapia de protons também enfrentarao
desafios financeiros. Entretanto quanto mais e mais instalacbes de tratamento de
prétons forem abertas, € possivel que essas instalagdes comecem a produzir dados
futuros sobre resultados terapéuticos e viabilidade econémica. Mas levara alguns
anos para ser concluido (GOETHALS, ZIMMERMANN, 2019).

A economia do tratamento com prétons e a quantidade de dinheiro necessaria
para construir uma nova instalagao nao séo claras. Frequentemente, os numeros séo
divulgados pelos meios de comunicagcdo social sem uma justificagdo clara do
montante das despesas. Estas divulgagées néo incluem as variagdes no numero de
salas de tratamento e, consequentemente, na capacidade anual de pacientes destes
institutos (GOETHALS, ZIMMERMANN, 2019).

Outro fato importante é as regras de reembolso, cujas especificidades diferem
grandemente entre nagdes e regides em todo o mundo, tém um impacto direto na
protonterapia. As clinicas de tratamento Proton estao frequentemente localizadas em
paises com politicas de reembolso especificos, que sdo cobertos por seguros privados
ou administrados por programas nacionais de seguro de saude (GOETHALS,
ZIMMERMANN, 2019).
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No Japéo por exemplo o sistema de seguro de saude publico ndo cobre
atualmente a terapia com prétons ou carbono, alguns planos de seguro privados
contém uma taxa que cobre completamente as despesas do tratamento de particulas,
esse preco equivale a cerca de JPY 2.980.000 (US$ 27.000) por paciente. Um
tratamento completo de terapia de prétons no Hospital Aizawa custa 3,1 milhdes de
ienes mais impostos (US$ 28.100). Na Alemanha, a cobertura do tratamento de
prétons ou carbono néo é especificamente regulamentada por lei federal. Entretanto,
varios planos de seguros locais ou privados cobrem esta modalidade, com um valor
de pagamento padrdo de EUR 19.500 (US$ 22.900) por paciente (GOETHALS,
ZIMMERMANN, 2019).

4.3 Comparacgao da Protonterapia com Radioterapia

Estudos comparativos com outros métodos de tratamento, inclusive com a
radioterapia de intensidade modulada (IMRT), foram conduzidos como resultado de
sua capacidade de fornecer dosagens precisas de radiagdo para tumores, limitando
os danos aos tecidos saudaveis. Uma analise da relacdo custo-beneficio da terapia
préton-féton em relagdo ao risco de insuficiéncia do horménio do crescimento em
criangas foi realizada por Mailhot e seus associados (2015). Em criancas que recebem
radiagdo craniana, a insuficiéncia do horménio do crescimento € uma consequéncia
frequente que afeta o desenvolvimento fisico e cognitivo a longo prazo. As
descobertas demonstram que, com relagdo a qualidade de vida do paciente e as
despesas ao longo da vida, o tratamento com prétons € mais econdmico do que a
terapia com fétons. A insuficiéncia do hormdnio do crescimento é mais improvavel de
ocorrer como resultado do tratamento com prétons, que também melhora a qualidade
de vida das criangas que o recebem.

Outra pesquisa compara o custo-efetividade da terapia de protons e da
radioterapia de intensidade modulada (IMRT) no tratamento do meduloblastoma
pediatrico. De acordo com os resultados, embora a protonterapia inicialmente custe
mais do que a radioterapia convencional, o custo total dos efeitos colaterais foi
visivelmente menor com o tratamento com prétons, resultando em uma reducéo geral

nas despesas. Quociente de inteligéncia (figura 12), perda auditiva e deficiéncia de
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horménio do crescimento foram as caracteristicas que mais afetaram os gastos com
eventos adversos, segundo Verma e seus colaboradores (2016). A terapia de protons
pode ser uma alternativa melhor para criangas com meduloblastoma do que a
radiacado de intensidade modulada em termos de custo-efetividade e preservacao da

audicao, de acordo com a analise (HIRANO et al., 2014).

Figura 12 - Dados simulados da dose média cerebral para terapia com fétons de intensidade
modulada (IMRT) e terapia com prétons de intensidade modulada (IMPT) e modelos cognitivos
publicados.
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Fonte: Adaptado de: Merchant (2013)

Uma anadlise recente de Yoshimura e colegas (2021) demonstra uma
comparagao entre a protonterapia com a radioterapia, no qual resultou em um
aumento nos QALYs (Quality Adjusted Life Years), uma medida usada na area da
saude para avaliar o impacto de varias intervencdes ou tratamentos médicos na
qualidade de vida de uma pessoa ao longo do tempo. Portanto, houve uma redugao
dos riscos ao longo da vida atribuiveis a terapia, de acordo com uma analise recente.
Além disso, apesar de ter custos iniciais maiores do que radioterapia, a terapia com

protons foi determinada como custo-efetiva em termos de aumentos de QALY.
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5 CONSIDERAGOES FINAIS

Protonterapia, substitui as ondas eletromagnéticas de fétons pelos prétons. O
tratamento com protons € benéfico, mas existem alguns fatores pelos quais n&o existe
este tipo de tratamento no Brasil ainda. As clinicas de terapia de prétons precisam ser
construidas e administradas com investimentos consideraveis em instalacdes,
equipamentos e blindagem. A criagdo destas instituicdes é financeiramente dificil
devido ao elevado custo inicial, visto que, uma sala compacta e simples com apenas
uma sala de tratamento tem uma estimativa de custa de 30 milhdes de ddlares, e salas
maiores podem chegar a mais de 200 milhdes de dodlares. Outro fator é a
complexidade tecnoldgica, como exemplo, os sistemas de controle de feixe de prétons
e aceleradores de particulas. Para operar este dispositivo, sdo necessarios
profissionais qualificados e manutencéo custosa.

De acordo com estudos, o principal beneficio da terapia de proétons em relagéo
a outros tipos de radiagao é sua capacidade de atingir o tumor com mais precisao com
a entrega de energia, causando menos danos ao tecido saudavel proximo. Dado que
os tecidos em desenvolvimento das criangas sao mais suscetiveis a radiacdo do que
os dos adultos, isso € vantajoso no tratamento do cancer pediatrico. Para criangas
com cancer, a terapia de protons pediatrica oferece uma série de beneficios
significativos. Ajuda a reduzir a possibilidade de efeitos negativos a longo prazo,
incluindo problemas de crescimento e uma chance elevada de desenvolvimento de
cancer secundario. Além disso, a precisdo da terapia de protons permite a entrega de
maiores doses de radiagao ao tumor, melhorando as chances de controle total do
cancer.

Para avancgar ainda mais nesse tipo de tratamento, pesquisas e investigagoes
clinicas adicionais estdo sendo realizadas no campo da terapia de prétons pediatrica.
E fornecido em instalacdes especializadas em terapia de prétons, que contam com
profissionais médicos de ponta e tecnologia para oferecer atendimento de alta

qualidade a criancas com cancer.
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