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Empírico

“Se o Radioterapeuta fosse esperar 
por bases científicas para tratar o 

primeiro paciente, a Radioterapia não 
teria começado”

Fowler



Fracionamento

Esterelidade sem reação de pele



Experiência do passado ...

“Doses grandes em poucos dias têm a desvantagem de 
não promover controle da lesão e desenvolver sequelas 
tardias”.

James D. Cox,   Cancer 55:2105-11; 1985

“Frações maiores que 2 Gy/ dia produz sequelas tardias
indesejáveis e a despeito do conforto para o paciente
(menos tempo de tratamento) e a maior rotatividade do
aparelho, HIPOFRACIONAMENTO NÃO DEVE SER
INDICADO!

Gilbert H. Fletcher, Radiother Oncol 20: 10-15; 1991



*Noruega – gasto de aproximadamente US$ 700.000 – toxicidade 
de 130 mulheres com Câncer de mama tratadas na década de 70

Década de 70



Evolução...



Dose x Fracionamento 

Modelo Linear Quadrático
α = morte em evento único (componente linear)
Β = morte em eventos múltiplos (componente quadrático)

Efeitos precoces: α /β grande, pequena
mudança devido ao fracionamento
α /β =10

Efeitos tardios: α /β pequeno, grande 
mudança devido ao fracionamento
α /β=3



PET/CT

Desenvolvimento tecnológico

Ressonância magnética
Fusão de imagens



IMRT Rapid Arc

IGRT

SBRT

Desenvolvimento tecnológico



Definição

• Dose convencional – 1.8 a 2.0 Gy/dia 

• Doses por dia maiores que a convencional em um tempo 
menor de tratamento 

• Doses acima de 2.0 Gy/ dia

- Moderado 2.4 a 4 Gy/dia – 15 a 30 frações

- Extremo 6,5 a 10 Gy/dia – 4 a 7 frações

- Radiocirurgia/Radioterapia extereotática



Tratamento paliativo

Hipofracionamento



20 x 200 cGy
10 x 300 cGy

5 x 400 cGy
1 x 800 cGy

Metástases Ósseas - Dor



• 20 x 200 cGy

• 15 x 250 cGy

• 10 x 300 cGy

• 5 x 400 cGy

Guideline Astro 2012

Metástases Cerebrais



Tosse

Dispnéia

Sangramento

A - 2 x 8.5 Gy

B - 15 x 2.8 Gy

C - 25 x 2.0 Gy

Sem diferença em toxicidade
e

sobrevida entre os grupos

Sundstrom S. JCO 2004

Sintomas Respiratórios



Hipofracionamento - Brasil



Hipofracionamento em Mama

INTERESSE...

• 20-30% das mulheres não recebem
RT após cirurgia conservadora

- Inconveniência do deslocamento diário

- Custos
Ausência do trabalho ou do lar
Acesso aos serviços de RT

• Razão α /β baixa  - benefício no hipofracionamento
Whelan T., Semin Radiat Oncol 18:257-264, 2008



Estudo N Período Esquema Publicação

Canadense 1234 1993 -1996 42.5Gy/16f 2010

RMH/GOC 1410 1986-1998 42.9Gy/13f
39Gy/13f

2006

START A 2236 1998-2002 41.6Gy/13f
39Gy/13f

2008

START B 2215 1999-2001 40Gy/15f 2008

UK fast trial 915 2004-2007 28,5Gy/5f
30Gy/5f

2011

Hipofracionamento em Mama



• Idade ≥ 50 anos

• Estádios T1-T2N0

• 3 Braços 

• Sem quimioterapia

• Recrutamento de
2004 a 2007

Desenho do Estudo

A.M. Brunt, ASTRO 2018 - FAST Phase III RCT of Radiotherapy Hypofractionation 
for Treatment of Early Breast Cancer: 10-Year Results

UK FAST TRIAL

25 x 2 Gy

5 x 6 Gy semanal

5 x 5.7 Gy semanal



UK FAST TRIAL

Pior Grau de 
Complicação na 

Mama
50 Gy/25 fr 30 Gy/5 fr 28.5 Gy/5 fr

Durante 
Tratamento 

RTOG
0
1
2
3
4

N = 302

8 (7%)
51 (46%)
39 (35%)
12 (10%)

0

N = 308

28 (25%)
67 (60%)
13 (11%)
3 (2.7%)

0

N = 305

42 (39%)
53 (50%)
9 (8.5%)
2 (1.9%)

0

EM 2 ANOS
Nenhuma
Pequena

Moderada/Maior

N =239 
189 (79%)
46 (19%)
4 (1.7%)

N = 234
160 (64%)
65 (26%)
9 (3.7%)

N = 242
184 (76%)
49 (20%)
9 (37%)

A.M. Brunt, et al Radiotherapy and Oncology 2011



UK FAST TRIAL

A.M. Brunt, et al Radiotherapy and Oncology 2011



• Idade ≥ 50 anos

• Estádios T1-T2N0

• 3 Braços 

• Sem quimioterapia

• Recrutamento de
2004 a 2007

Atualização 2018

A.M. Brunt, ASTRO 2018 - FAST Phase III RCT of Radiotherapy Hypofractionation 
for Treatment of Early Breast Cancer: 10-Year Results

UK FAST TRIAL

25 x 2 Gy

5 x 6 Gy semanal

5 x 5.7 Gy semanal



UK FAST TRIAL

Grau de 
Complicação na 

Mama
50 Gy/25 fr 30 Gy/5 fr 28.5 Gy/5 fr

EM 5 ANOS
Nenhuma
Pequena

Moderada
Maior

N = 254
160 (63%)
75 (29.5%)
15 (5.9%)
4 (1.6%)

N = 267
152 (56.9%)

67 (25%)
40 (15%)

8 (3%)

N = 253
155 (61.3%)
73 (28.8%)
24 (9.5%)
1 (0.4%)

EM 10 ANOS
Nenhuma
Pequena

Moderada
Maior

N = 132
90 (68.2%)
30 (22%)
11 (8.3%)
1 (0.8%)

N = 130
66 (50.8%)
40 (30.8%)
18 (13.8%)

6 (4.6%)

N = 130
72 (55%)
39 (30%)

17 (13.1%)
2 (1.5%)

A.M. Brunt, ASTRO 2018 - FAST Phase III RCT of Radiotherapy Hypofractionation 
for Treatment of Early Breast Cancer: 10-Year Results
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• Cirurgia conservadora ou
Mastectomia

• 3 Braços 

• Com ou sem quimioterapia

• Recrutamento de 2011 a 2013

Desenho do Estudo

UK FAST-FOWARD TRIAL

15 x 2.67 Gy

5 x 5.4 Gy diário

5 x 5.2 Gy diário

A.M. Brunt et al, Radiotherapy and Oncology 2016



UK FAST-FOWARD TRIAL

FAST-FORWARD PLANNING PACK VOL 2



UK FAST-FOWARD TRIAL

FAST-FORWARD PLANNING PACK VOL 2



UK FAST-FOWARD TRIAL

FAST-FORWARD PLANNING PACK VOL 2



UK FAST-FOWARD TRIAL

A.M. Brunt et al, Radiotherapy and Oncology 2016

95 % do PTV recebendo 95% da dose prescrita
<5% do PTV recebendo >105% da dose prescrita
<2% do PTV recebendo > 107% da dose prescrita

Dmáx < 110% da dose prescrita



UK FAST-FOWARD TRIAL

A.M. Brunt et al, Radiotherapy and Oncology 2016

Pior Grau de 
Complicação na 

Mama
40 Gy/15 fr 27 Gy/5 fr 26 Gy/5 fr

Durante ou Após
Tratamento 

RTOG
0
1
2
3
4

N = 44

0
14 (32%)
24 (55%)
6 (14%)

0

N = 51

2 (4%)
24 (47%)
20 (39%)
5 (10%)

0

N = 52

3 (6%)
32 (62%)
14 (27%)

3 (6%)
0



UK FAST-FOWARD TRIAL

A.M. Brunt et al, Radiotherapy and Oncology 2016



Hipofracionamento 

Definitivo



Hipofracionamento em Próstata

Estudos demonstram que a razão α /β da próstata é baixa,
em torno de 1 a 3 Gy.



Hipofracionamento em próstata



CHHiP Trial

Dearnaley, D et al. Lancet 2016

• Multicêntrico Randomizado
Fase 3, não inferioridade

• 3 Braços 
3216 pacientes

• T1b-T3aN0
•PSA < 40 ng/ml
•Risco linfonodal < 30%

• Recrutamento de 2002 a 2011

30 ng/ml

T3 + Gleason 8> excluídos

37 x 2 Gy

20 x 3 Gy

19 x 3 Gy



CHHiP Trial

Dearnaley, D et al. Lancet 2016



CHHiP Trial

Naismith, O et al. Clinical Oncology 2019

74 Gy

70.3 Gy
> 95%

67.3 Gy
> 91%

56.2 Gy
> 76%



CHHiP Trial

Naismith, O et al. Clinical Oncology 2019

• 41 centros

•Implementação Técnica
Forward planning
Inverse planning

Recomendado IGRT

TC com cortes 0.5 cm



CHHiP Trial

Naismith, O et al. Clinical Oncology 2019



Dearnaley, D et al. Lancet 2016

CHHip Trial

Sobrevida
Livre 

de
Falha

Bioquímica



Dearnaley, D et al. Lancet 2016

CHHip Trial

Sobrevida
Livre 

de
Falha

Bioquímica



Dearnaley, D et al. Lancet 2016

CHHip Trial

Sobrevida
Global



CHHip Trial

Dearnaley, D et al. Lancet 2016

Toxicidade
Aguda



CHHip Trial

Dearnaley, D et al. Lancet 2016

Toxicidade
Tardia



Vantagens do hipofracionamento

• Diminui custos

• Maior conveniência
- Diminui viagem dos pacientes, alojamento
- Maior adesão e aceitação do tratamento

• Maior efeito em lesões radioresistentes
- Melanoma
- Sarcomas
- Hipernefromas

• Maior efeito em tecidos com o α /β baixo com baixa toxicidade
- Próstata
- Mama



Obrigado

www.youtube.com/paulolazarodemoraes

paulolazarodemoraes@gmail.com

http://www.youtube.com/paulolazarodemoraes

