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Resumo da Revisao da Literatura

O tratamento do cancer de mama localmente avangado deve incluir duas principais metas: 0 controle da doenca
locorregional e a erradicacdo de metéstases sistémicas ocultas. A probabilidade de recidiva apds a mastectomia € uma
consequéncia do tamanho do tumor primario, o grau de envolvimento linfonodal axilar, a presenca ou auséncia de
envolvimento da pele ou da parede torécica e o tipo de procedimento cirdrgico realizado.

Neste documento, o cancer de mama local mente avancado € definido como todas as pacientes com a doenca no estadio
Il e pacientes no estadio |1 com 4 ou mais linfonodos positivas, bem como aquelas com metastases limitadas aos
noduloslinfaticos supraclavicularesipsilaterais, classificadas desde 1988 como M1 (estadio I V). Alguns estudos também
incluiram pacientes com lesdes T3 NO, que sdo agoraclassificadas com estédio 1B, e alguns estudosincluiram carcinomas
inflamatorios no relato dosresultadosfinais (1). Certamente, este grupo de pacientes € muito heterogéneo, com tamanhos
de tumor e estados linfonodais variados. Devido a necessidade de individualizar os planos de tratamento com base na
resposta a terapia, estudos randomizados sdo frequientemente dificeis de conduzir.

Bloom e colaboradores (2), relatando o resultado de paci entes ndo tratadas com cancer de mama, notaram umasobrevida
médiade 2,7 anos. A taxade sobrevidade 5 anosfoi de 18%, e ataxa de sobrevidade 10 anosfoi de 4%. A terapialocal
mel horou estes nimeros em muitos casos, mesmo nas pacientes com cancer de mamaavancgado. Depois que Haagensen
e Stout (9) mostraram que ndo houve beneficios com amastectomiaradical em pacientes com ulceracdo de pele, edema
de pele (peau d’ orange) ou eritema, linfonodos satélites na pele ou fixagdo a muscul atura da parede toracica, apenas as
pacientes com doenca operavel foram tratadas com mastectomia, com ou sem radioterapia (RT), enquanto que a
doenga inoperavel foi tratada por radioterapia isolada (3-5). A maioria das pacientes morreu devido a metastases a
distancia.

Para as pacientes operavels que passaram por mastectomia sem irradiagcdo, certos subgrupos com risco mais ato de
recorrénciaforam identificados. Os estados clinico e patol dgico doslinfonodos axilaresforam considerados um indicador
importante do risco, tanto de recorréncialocal subseqiiente, como de metastases distantes (6,7). O Instituto Nazionale
Tumori relatou os padr&es de recorréncia e sobrevida apds mastectomiasem nenhumaterapiaadicional em 716 pacientes.
Das 335 pacientes com linfonodos axilares histologicamente negativos, apenas 8% desenvolveram uma recorréncia
locorregional em 10 anos, enquanto 26,9% das pacientes com metastase linfonodal histologicamente comprovada
desenvolveram doenca locorregiona (8). Como mais de 90% das pacientes linfonodos negativas nunca manifestaram
recorréncialocorregional, este estudo sugere que a maioria daguel as pacientes que tinha linfonodos axilares negativos
ndo se beneficiariam dairradiacdo locorregional. Outras séries (4,9-11) observaram que, apds a mastectomia isolada,
amaioriadas pacientes com doenca linfonodo negativa tém menos que 10% de risco de recorréncialocorregiona; mas
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as taxas de recorréncia estéo nafaixa de 11% a 29% no grupo linfonodo positivo. Pacientes com 4 ou mais linfonodos
envolvidos na mastectomia tiveram taxas de recorréncia locorregiona de 22%-38% e tém um risco significante de
recorréncia locorregional, independente do tamanho do tumor primario (4,8-10).

Osprimeirosrel atérios sobre quimioterapia (QT) induzidaforam publicados nadécadade 70. A sequiénciadetratamento
évaridvel: amastectomia freqlientemente precede outraterapia para as pacientes operavel s, embora muitasinstituigdes
prefiram usar a terapia sistémica pré-operatoria ou a radioterapia (RT), ou ambas (12-14). Estudos randomizados e a
metanalise de Oxford mostraram que a terapia sistémica adjuvante tem resultado em taxas mais baixas de recorréncia
e aumentado a sobrevida (15). Poucos estudos avaliaram apenas a doenca no estadio 111, e estes, em sua maioria,
excluiram as pacientes com a doenca inoperéavel. Entretanto, ndo foi identificado nenhum subgrupo prognéstico que
ndo se beneficie com a terapia sistémica (16).

Estudos comparando a combinac&o de quimioterapia com irradiagdo ou cirurgia em pacientes com cancer de mama
avancado, reportaram taxas de recorréncia local inaceitavelmente altas (25% a 30%) (23-25). Estudos que usam a
cirurgia mais irradiagdo com quimioterapia mostraram um controle locorregional significativamente melhor mas, ha
alguma controvérsia se isto se traduz em uma melhora da sobrevida (26,27). Embora alguns estudos ndo tenham
mostrado nenhum efeito, ou mesmo uma taxa de sobrevida menor com radioterapia adjuvante, muitos deles incluiram
pacientes linfonodos negativos que tinham um risco menor de recorréncia e, portanto, ndo esperavam se beneficiar
significativamente, €/ou pacientes tratados com doses inadequadas ou técnicas de radiacdo ultrapassadas, tais como a
ortovoltagem (28-30). Resultadosindicando um beneficio paraasobrevidaforam baseados naterapiacom megavoltagem
para pacientes com nodulos linféticos histologicamente positivos (27,31). Uma atualizaco da metanalise de Oxford
sugere uma taxa reduzida de morte por cancer naguelas pacientes tratadas com terapia com megavoltagem (26).

A despeito da melhora definitiva no controle locorregional vista com a adico de irradiagdo pds-mastectomia, apenas
uns poucos estudos mostraram beneficio para a sobrevida, e tem havido muita discussdo quanto a veracidade desta
afirmacdo. As criticas aos estudos incluem as seguintes:

Falta de um processo de randomizacdo consistente;

Estratificago inadegquada;

Distribuicdo desigual das pacientes entre os grupos de tratamento;

O uso de terapia adjuvante confusa;

Radiacdo inadequada (em termos de dose total ou regides tratadas);

Tempos curtos de seguimento;

Inclusdo de pacientes com risco baixo ou intermedidrio de recorréncia; e

Mortalidade tardia por técnicas mais antigas ou irradiagéo.

N WD

Os progressos, has duas Ultimas décadas, na administracdo de radiacdo permitiram uma diminuicdo significativa na
toxicidade, especialmente na toxicidade cardiovascular vista nos primeiros estudos sobre irradiacéo da parede torécica
e/ou linfonodal regional. Ao mesmo tempo, avancgos no estadiamento e na terapia sistémica permitiram que o controle
locorregional e aterapiativessem um impacto maior ndo s sobre arecorréncialocal como também sobre a sobrevida
geral, como indicado por aguns estudos randomizados mais recentes (35,45).

O Early Breast Cancer Trialists Collaborative Group publicou uma metandise em 1995 de 36 estudos, dos quais 32
avaliaram a radiacdo pos-mastectomia com ou sem quimioterapia. Destes 32 estudos, 28 tiveram a causa da morte
avaliadas. Novamente, a radiac8o resultou em uma diminui¢do no nimero de mortes por cancer de mama, mas um
aumento no nimero de mortes que ndo por cancer de mama. A taxa de recorréncialocal foi diminuida em 67%. Este
achado sugere novamente a possibilidade de melhorar a sobrevida nos subgrupos que ainda ndo tiveram metastases ou
nos quai s aquimioterapiaerradicou ametéstase com técnicas mel hores de radiagéo projetadas paraminimizar amorbidade
em longo prazo.

Resultados de Estudos Randomizados

Os estudos de Estocolmo séo alguns dos estudos randomizados prospectivos mel hor desenhados para avaliar o papel da
radioterapia pos-mastectomia. O primeiro estudo relatando um seguimento de 15 anos, em 1993 (32), comparou a
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radioterapia pré-operatéria ou pos-operatdria, com a mastectomia radical modificada isolada. A terapia sistémica ndo
foi usada. Houve uma significante diminuicdo na recorréncia locorregional com a adi¢cdo de radiacdo, mas nenhuma
vantagem significativa na sobrevida.

O segundo estudo comparou a quimioterapia adjuvante com CMF (ciclofosfamida, metotrexate, fluorouracil) com a
radioterapia pds-mastectomia em pacientes com ato risco na pré e pds-menopausa. Em 6,5 anos ndo houve nenhuma
diferenca significante na sobrevida sem doenca entre os dois tratamentos. Entretanto, as pacientes na pds-menopausa
gue receberam radioterapia tiveram recorréncia locorregional e metastases a distancia significativamente menores do
gue aguelas que receberam quimioterapia adjuvante.

Arriagada e colaboradores (33), analisaram os estudos de Estocolmo quanto a ocorréncia de “primeiros eventos’,
incluindo insucesso locorregional, metastases a distancia, cancer na mama contralateral, segunda doenca maligna,
cancer ndo mamario e morte devido aoutras causas. Eles notaram que aadicéo de radiacéo diminuiu significativamente
aincidéncia cumulativa em 15 anos de insucesso local como primeiro evento (6% versus 26%) ou qualquer evento
(11% versus 36%) e a incidéncia cumulativa global em 15 anos de metéastases a distancia foi significativamente
diminuida pela adicéo de radiacéo (37% versus 45%). Este beneficio foi limitado a pacientes linfonodos positivos
(54% versus 72%).

Os maiores estudos de modalidades combinadas para avaliar a contribuicgo dairradiacdo locorregional sdo agqueles do
Danish Breast Cancer Cooperative Group Trials. Pacientes na pré e pds-menopausa com tumores T3 e T4 elinfonodos
axilares positivos, ou ambos, foram elegiveis para participagdo. O tratamento inicial para todas as pacientes foi
mastectomia com disseccdo axilar e remocgao total do tumor. Um total de 1708 pacientes na pré e pods-menopausa
foram randomizadas para receber s6 quimioterapia com CMF ou CMF e irradiacdo locorregional e 1120 mulheres na
pos-menopausa foram randomizadas para receber sd tamoxifeno ou tamoxifeno e irradiacdo. A conformidade com a
radiacdo foi alta. Em cinco anos, a taxa atuarial de recorréncia locorregional foi significativamente mais baixa nas
pacientes irradiadas comparadas aquelas que tiveram somente tratamento sistémico. Na época da andlise, pacientes na
pré-menopausa tratadas no grupo de modalidade combinada tiveram uma sobrevida global significativamente superior
quando comparadas com aguelas que receberam somente quimioterapia. Em 10 anos, eles atualizaram o relatério
sobre as 1708 pacientes pré e pds-menopausa tratadas com CMF pds-mastectomia, com e sem irradiacdo locorregional .
Nas pacientes que receberam radiacdo, a recorréncia locorregional foi de 9%, a sobrevida livre de doenca de 48% e
sobrevida global de 54%. Para o grupo com somente CMF, a recorréncia locorregiona foi de 32%, a sobrevida sem
doenca 34% e asobrevidaglobal 45%. Todos estes resultados mostraram significativamelhoracom aadicdo daradiacéo
pOs-mastectomia para as pacientes tratadas com CMF (45).

Em 1988, Fowble e colaboradores (20), reportaram os resultados de um estudo do Eastern Cooperative Oncology
Group (ECOG) com 627 paci entes que parti ci param de estudos de quimi oterapiaadj uvante de 1978 a 1982, demonstrando
gue alguns subgrupos de pacientes com linfonodos axilares histologicamente positivos tinham particularmente
probabilidade de se beneficiarem com a radioterapia pds-operatoria. Pacientes com 4 a 7 linfonodos axilares, ou com
um tumor maior do que 5 cm, tiveram uma chance de desenvolver uma recorréncia locorregional isolada que se
aproximou do risco de metastases adistancia. A RT pds-operatéria beneficiou asobrevidalivre de doencae, no subgrupo
de 4-7 linfonodos positivos, afetou favoravelmente a sobrevida geral. Sugeriu-se que este subgrupo de pacientes com
um risco intermedidrio de metéstases a distancia, sdo 0s que tém mais probabilidade de se beneficiarem da irradiagéo.
Nas pacientes que tém mais de 8 linfonodos positivos, o risco de metastases distantes foi igual ou mais alto do que o
risco de doenca locorregional, negando qualquer potencia impacto da irradiac&o sobre a sobrevida.

Em 1997, o ECOG reportou um seguimento de 9,1 anos em 312 pacientes de seu estudo de RT locorregional pés
mastectomiano cancer de mamaloca mente avangado, tecnicamente ressecavel. A quimioterapiaconsistiuem CAFTH
(ciclofosfamida, doxorrubicina, 5-fluorouracil, tamoxifeno e aminogl utetimida) por 6 ciclos. Nas pacientes que real mente
receberam radiacdo, arecorréncialocorregiona foi de 10% como primeirarecorréncia; a sobrevida global foi de 46%.
Para o grupo de apenas CAFTH, a recorréncia locorregional foi de 24% como primeira recorréncia e a sobrevida
globa foi de 47%. Portanto, nenhum beneficio a sobrevida foi observado com a adicéo de irradiacdo locorregiona
como adjuvante para estas pacientes de alto risco tratadas com cirurgia agressiva mais quimioterapia. Notou-se no
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artigo que 30 das 164 pacientes designadas para receber irradiacdo ndo receberam e 11 destas tiveram insucesso que ha
época do primeiro foi locorregional (46).

Outro estudo randomizado em pacientes com cancer de mama do estadio |11, Helsinki demonstrou claramente a
eficécia de combinar todas as trés modalidades terapéuticas a cirurgia, a quimioterapia e airradiacdo. Neste estudo,
120 pacientes com cancer de mama no estadio I11A foram randomizadas para um dos trés grupos apds mastectomia
radical modificada: apenas irradiacéo locorregional, quimioterapia sistémica com VAC (vincristing, actinomicina-D
e ciclofosfamida) (com ou sem levamisole) ou VAC + RT. Tanto aos 3 quanto aos 5 anos, a radioterapia reduziu os
insucessos locais relativos ao grupo de quimioterapia, enquanto a VAC reduziu o nimero de insucessos a distancia.
As melhores taxas de sobrevida livre de doenga e de controle local foram observadas no grupo de modalidades
combinadas (34).

O estudo da British Columbia foi relatado com um seguimento por 15 anos por Ragaz e colaboradores (35), em 1997.
318 pacientes na pré-menopausa linfonodos positivos no estadio |1 foram tratadas ap6s mastectomiaradical modificada
com quimioterapia CMF, com e sem irradiagdo locorregional. Nas pacientes que receberam radiacdo a recorréncia
locorregional foi de 13%, a sobrevida livre de doenca de 50% e a sobrevida global de 54%. Para o grupo que recebeu
somente CMF, a recorréncia locorregional foi de 33%, a sobrevida livre de doenca de 33% e a sobrevida global de
46%. Eles também notaram uma diminuicdo nas metastases a distancia (49% no grupo de radiacdo com ciclofosfamida
+ metotrexate + fluorouracil (CMF) versus 66% no grupo que recebeu somente CMF) e melhora nasobrevidaespecifica
ao cancer de mama de 57% com radioterapia versus 47% sem (p=0.05).

Com base nos estudos acima, bem como em outros estudos anteriormente mencionados, parece que a cirurgia e a
radioterapia produzem taxas de controle local essencialmente equivalentes quando usadas isoladamente com terapia
sistémica, mas estas taxas de controle est&o na faixa de apenas 60%-70%, enquanto, quando usadas juntas, taxas de
controle de 80%-90% podem ser alcancadas. Esta abordagem multidisciplinar para o cancer de mama localmente
avangado mostra mais pacientes livres de doenca e as modificagdes da técnica de irradiacdo para poupar as estruturas
cardiacas podem promover melhorias das taxas de sobrevida.

Terapia de Conservacédo da Mama

A literatura recente incluiu diversos relatorios sobre pacientes com doenca nos estadios Il ou I, que,
normalmente, ndo sdo candidatas a terapia conservadora da mama que conseguiram rebaixar o estadio com
quimioterapia neo-adjuvante e, depois, tratadas com ressec¢do segmentar e irradiac8o. Este tratamento para a
doenca no estédio |11 atualmente ainda é melhor administrado dentro do &mbito de protocol os de pesquisa, mas
os resultados preliminares parecem ser incentivadores e podem proporcionar a muitas mulheres a chance de
evitarem a mastectomia (36,37,48-50).

Cancer de Mama Inflamatorio

O cancer de mama inflamatério é observado apenas em um subconjunto de pacientes, mas € muito agressivo e, em
muitos casos, € uma doenca altamente letal. Antes do advento da quimioterapia sistémica, as taxas de sobrevida de 5
anos estavam na faixa de apenas 5% (4). Em uma pesquisa realizada por oncologistas americanos, Belanger e
colaboradores (38), notaram que todos tratariam essas pacientes inicial mente com quimioterapia, seguidade cirurgiae/
ou irradiac8o, dependendo da resposta do tumor. Desde 0 uso da quimioterapia induzida, os nUmeros relativos a
sobrevida de 5 anos subiram para 30%-50% (38).

Todas as pacientes neste grupo tém um alto risco de recorréncia locorregional. Embora a mastectomia neste grupo de
pacientes sgja, por um lado, considerada contrar-indicada, rel atdrios recentes mostraram uma melhora no controle local
guando se adiciona a mastectomia, mas apenas em pacientes que tém uma boa resposta a quimioterapia pré-operatoria
(39,40). Diversas séries mostraram uma melhora nas taxas de controle locorregional e sobrevida livre de doenga nas
pacientes que receberam todas as 3 modalidades de tratamento, mas nenhuma diferenca significante nas taxas de
sobrevida(40,41). Entretanto, Fieldse colaboradores (42), reportaram taxas de controlelocorregional significativamente
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melhores para as pacientes que receberam cirurgia como parte do tratamento inicial: 19% das pacientes operadas
tiveram insucesso locorregiona versus 70% das n&o operadas (p < 0.0001), bem como melhores taxas de sobrevida,
37% versus 7% aos 5 anos (p = 0.0004). Isto pode ter sido um reflexo da resposta da paciente a quimioterapia, porque
outras séries mostraram que aquel as que respondem inicia mente também ter&o as mel hores taxas de sobrevida. Naquelas
gue ndo mostram nenhuma ou uma pequena resposta, aadi¢do da mastectomia proporciona pouco ou nenhum beneficio
(39). O M.D. Anderson Cancer Center usou um regime de tratamento hiperfracionado (2 vezes ao dia), reportando
umamelhoranataxade controlelocal (39), enquanto outros preferem usar aquimioterapiaeairradiacio concomitantes.
N&o existe nenhuma forte evidéncia de que uma escolha sgja superior a outra.

E importante que seleia cuidadosamente aliteratura para determinar se pacientes com cancer ndo inflamatério localmente
avangado foram incluidas juntamente com aguel as portadoras de doencainflamatoria, ou se 0 grupo de pacientes inclui
aquelas com alteractes inflamatorias “secundérias’ que se desenvolvem depois de algum tempo que o tumor esta
presente (freqlientemente mais de um ano) e eventualmente invade a pele. Tais pacientes tendem ater um curso mais
indolente do que aguel as que apresentam a doenca inflamatéria“classica’. A apresentacdo “cléssica’ esta associada a
uma histéria de crescimento répido e umatendéncia para envolver grandes areas de pel e e vasos linféticos dérmicos. Os
estudos tendem a mostrar melhores resultados de tratamento do que agquel es que est&o restritos ao subgrupo com cancer
de mama inflamatério “classico” e devem ser interpretados de forma apropriada (38).

Quimioterapia de Alta Dose com ou sem Transplante de Medula Ossea

O uso de combinacGes de atas doses de agentes alquilantes e transplante autélogo de medula éssea e€/ou fator de
crescimento hematopoiético, e suporte de célula-tronco para pacientes com risco extremamente alto, tais como aquelas
com 10 ou mais linfonodos axilares positivos ou cancer de mama inflamatorio, tem se tornando cada vez mais comum.
Programas com doses intensivas podem levar a mais melhoras na sobrevida de paci entes sel ecionados com esta doenca
(38,43). Entretanto, estudos publicados mostraram que a recorréncialocal € ainda um problema importante naguelas
pacientes que ndo receberam irradiacdo locorregional. Peters e Marks (43,44) relataram uma experiéncia com esta
terapia na Duke University e notaram uma taxa de recorréncia locorregional de 30% se airradiacdo ndo fosse incluida
como parte do regime de tratamento. Eles ndo recomendam que todas as pacientes recebam irradiagdo local como parte
do curso de tratamento planejado.

Sincronizacdo e Técnica

Os dados disponiveis ndo esclarecem qual asincronizagéo ideal daradioterapianas pacientes tratadas com modalidades
combinadas como acimadescrito. A maioriadasinstituigdes estaadministrando irradiago | ocorregional seqliencialmente
apbs o término da quimioterapia sistémica, 0 que pode ocorrer 8 ou mais meses apds a mastectomia. Nenhum estudo
discute especificamente esta questao em pacientes pos-mastectomia. Nestas pacientes de alto risco tratadas com regimes
de doses intensivas a abordagem sequiencial parece mais factivel para evitar atrasos ou reducdo de doses devido a
toxicidade aguda; mas, futuros estudos, especial mente usando abordagens concomitantes, podem responder estaquestdo
com mais clareza

Com relagéo a téenica, esta claro que o plangjamento complexo para administragdo de radioterapia nestas pacientes
diminui a toxicidade, especialmente eventos cardiacos e pneumonite. Nos principais estudos randomizados, que
mostraram melhora na sobrevida pela radiacdo no cancer de mama localmente avangado, volumes linfonodais
(supraclaviculares, axilares e mamérios internos) e a parede torécica foram tratados.

Toxicidade

A maior toxicidade notada nos estudos mais antigos foi um aumento da mortalidade cardiovascular em pacientes
tratadas com irradiagcdo locorregional pés-mastectomia. No grande estudo realizado pelo Danish Breast Cancer
Caooperative Group, com técnicas mais recentes, ndo houve nenhuma diferenca na mortalidade para o tratamento do
lado esguerdo ou do lado direito nas pacientes pés-radiacéo. No estudo da British Columbia, com seguimento de 15

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagnostico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiologistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
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anos, ndo houve aumento na mortalidade cardiovascular, apenas um episodio de pneumonite intersticial que exigiu
tratamento com esterdides, uma incidéncia de 10% de edema de brago nas pacientes irradiadas, com 4% exigindo
tratamento, e nenhum episddio de plexopatia braquial no acompanhamento de 15 anos. O estudo do ECOG, que
incluiu doxorrubicina, ndo observou um aumento significante nos eventos cardiovasculares com a adicéo de irradiacdo
adjuvante locorregional no seguimento limitado (35,44,46).

Shapiro e colaboradores (47), relataram 299 pacientes que receberam quimioterapia com doxorrubicina e irradiagdo
locorregional em 1998. Nas pacientes que receberam 5 ciclos de ciclofosfamida e doxorrubicina (AC) com 45 mg de
doxorubicina/m2 administradas a cada 21 dias, ndo houve nenhuma diferenca nos eventos cardiacos nas pacientes que
receberam radiagéo versus aquelas que ndo receberam, e nenhum aumento do risco observado na populagéo feminina
global como previsto pelo Framingham Heart Sudy. Com 10 ciclos de AC, houve um significante aumento no risco de
eventos cardiacos, entretanto, isto foi particularmente observado nas pacientes quetiveram radiacéo de volumes cardiacos
moderados ou atos (47). A pneumonite pode ocorrer em mais de 30% das pacientes tratadas ap6s quimioterapia com
doses intensivas devido a um aumento na sensibilidade tecidua e esta relacionada ao volume de pulméao na area de
tratamento (43,44).

Questdes sobre Qualidade de Vida

Embora alguns possam argumentar que melhorar a sobrevida é o Unico objetivo pelo qual a eficicia de um certo
tratamento deveria ser medida, o efeito da melhora no controle locorregional sobre a qualidade de vida no deve ser
desprezado. A opinido global de que as recorréncias podem ser controladas com sucesso assim que elas aparecem nédo
€ apoiada pela literatura. Bedwinek e colaboradores (41), demonstraram que a recorréncia locorregiona do carcinoma
de mama prejudica a qualidade de vida. Mais de 60% das pacientes desenvolvem seqiielas, tais como ulceragéo,
sangramento, dor (exigindo narcdéticos), grave edema de brago e/ou plexopatia braquial.

Resumo

Existe uma evidéncia solida e indivisivel de que aradiacao pos-mastectomia diminui a recorréncia locorregional. Os
radioterapéutas precisam determinar se o risco relativo de recidiva em cada érea € alto o suficiente para justificar o
tratamento e, depois de ponderar os riscos e beneficios de tal tratamento; também devem restringir a irradiagdo o
méaximo possivel as areas de alto risco, evitando estruturas normais, tais como o coragdo e 0 pulmao.

A irradiacdo locorregional adjuvante é recomendada para todas as pacientes nos estédios |11 e [ com uma lesdo com
mais de 5 cm de tamanho, 4 ou mais linfonodos axilares envolvidos ou margens inadequadas de resseccéo. Muitos
radioterapéutas incluiriam, também, as pacientes cujos linfonodos com extravasamento extracapsular estivessem
envolvidos, independente do nimero de linfonodos envolvidos, e as pacientes com linfonodos positivos com uma
disseccdo axilar limitada. Para pacientes no estédio |1 com 1 a 3 linfonodos positivos, a irradiacdo locorregional
adjuvante deve ser considerada e um estudo randomizado para discutir esta questéo esta sendo atualmente desenvolvida
pelo Radiation Therapy Oncology Group (RTOG) (51).

Excecbes Previstas
Nenhuma.

Informacéo de Revisao

Estadiretriz foi originalmente desenvolvida em 1996. Uma analise e umarevisao completas foram aprovadas em 1999.
Todos os topicos dos Critérios de Adequacao sdo revistos anualmente e, sendo necessario, sdo atualizados.
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Condicéo Clinica: Cancer de Mama Local mente Avancado

Variante 1: Mulher, 40 anos, tumor primario de 4 cm, invasdo direta da pele, linfonodo satélite. Doenca N2
complicada, receptor de estrogeno (RE) positivo e receptor de progesterona (RP) negativo.

Tratamento indice de Comentérios
adequacao

Principios do tratamento

QT inicia 9
Cirurgiainicial 2
RT inicia de parede torécica e linfonodal 2
Hormonioterapia inicial 2

Escala dos critérios de adequacéo
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado

Variante 2: Mulher, 80 anos, tumor primério de 4 cm, invasdo direta da pele, linfonodo satélite. Doenga N2
complicada. RE positivo e RP negativo.

Tratamento indice de Comentarios
adequacéo

Principios do tratamento

Hormonioterapia inicial 9

Cirurgiainicial 2

RT inicia de parede torécica e linfonodal 2

QT inicia Sem consenso Depende da condicdo geral.

Escala dos critérios de adequacéo
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado

Variante 3: Mulher, 50 anos, doenca T3N2MO, com resposta clinica completa ap6s 4 ciclos de QT multidrogas.

Tratamento indice de Comentérios
adequacéo

Principios do tratamento

Mastectomia 8

QT e RT p6s mastectomia 8

Dissecgéo axilar 8

QT pbs-mastectomia, sem RT 2

RT pbs-mastectomia, sem QT posterior 2

Excisdo locd; se margens negetivas, fazer RT + QT Sem consenso Estudos em andamento.

Escala dos critérios de adequacéo
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagnostico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiologistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado nédo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) néo foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A deciso definitiva com relacéo a adequacéo de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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Condicéo Clinica: Cancer de Mama Local mente Avancado

Variante 4: Mulher, 38 anos, T4 inflamatério, doenca N1, sem resposta apés 3 ciclos de QT multidrogas.

Tratamento indice de Comentarios
adequacao

Principios do tratamento

Mudar QT; se ndo responder, comegar RT 8

Mudar QT; se responder, mastectomia 8

Mastectomia imediata 2

QT de dta dose imediata, fator de crescimento 2

de granulécitos, transplante de medula 6ssea

QT+RT imediatas (quimioterapia radiossensibilizante) 2

RT imediata 2

Escala dos critérios de adequacao
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado

Variante 5: Mulher, 42 anos, doenca T2N2MO, 11/12 linfonodos positivos; Cancer de mama esquerda. Mastectomia
+ QT + QT de alta dose com transplante de medula 6ssea quando remissdo compl eta.

Tratamento indice de Comentarios
adequacao

Principios do tratamento

RT da parede torécica adjuvante 9
RT supraclavicular adjuvante 8
RT axilar adjuvante 8
RT maméria interna adjuvante Sem consenso Dados insuficientes.

RT em parede toracica: (180-200 cGy/dia)
DT: 5000-5500 cGy (boost inclusive)
DT: 5600-6000 cGy (boost inclusive)
DT: 6100-6500 cGy (boost inclusive)

Escala dos critérios de adequacao
123456789
1=menos apropriado 9=mais apropriado

Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagnostico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiologistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado ndo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) n&o foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A deciso definitiva com relacéo a adequacéo de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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Um grupo de trabalho do ACR (American College of Radiology) sobre Critérios de Adequag&o e seus painéis de especialistas desenvolveram critérios para determinar os exames de
imagem apropriados para diagndstico e tratamento de estados médicos especificos. Esses critérios destinam-se a orientar radiol ogistas e médicos atendentes na tomada de decisdes com
relacéo a exames de imagens radiol égicas e tratamento. Geralmente, a complexidade e a gravidade do estado clinico de um paciente devem ditar a escolha dos procedimentos de imagem
e tratamento adequados. Apenas aguel es exames geral mente usados para avaliagéo do estado do paciente estéo classificados. Outros estudos de imagem necessérios para avaliar doengas
coexistentes ou outras consequiéncias médicas desse estado ndo sdo considerados neste documento. A disponibilidade de equipamentos ou pessoal pode influenciar na selegéo dos
procedimentos de imagem ou tratamentos adequados. Técnicas de imagem classificadas como investigativas pela FDA (Food and Drug Administration) n&o foram consideradas no
desenvolvimento destes critérios; entretanto, o estudo de novos equipamentos e aplicacdes deve ser incentivado. A deciso definitiva com relacéo a adequacéo de qualquer exame ou
tratamento radiol égico especifico deve ser tomada pelo médico atendente e pelo radiologista a luz de todas as circunstancias apresentadas no exame do individuo.
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