CONDUTAS DO INCA/MS / INCA/MS — PROCEDURES

CANCER DE MAMA

Breast Cancer

O estado atual da Mastologia tem permi-
tido detectar mais freqlentemente les6es
neopldsicas iniciais, como o carcinoma ductal
in situ.

No ambito das especialidades oncolégicas,
0 tratamento do céncer de mama inicia-se
pela avaliagdo do tamanho da leséo, da
margem de resseccdo (se acometida, ou nao)
e da variedade histopatolégica do tumor
(carcinoma dos tipos comedo e ndo comedo).
Deve-se valorizar, também, as caracteristicas
da imagem mamografica e as condicdes da
paciente, inclusive o seu acesso ao tratamento,
bem como a sua vontade de preservar a mama.

A cirurgia conservadora, hoje, é uma
realidade incontestavel e, cada vez mais, tém
surgido dados que autorizam realiza-la com
mais seguranca e um bom resultado estético.

O objetivo do tratamento do céncer de
mama no INCA é buscar o melhor resultado
de sobrevida com um minimo de perda
estética, com base em condutas definitiva-
mente estabelecidas.

|. EXAMES DE AVALIACAO
1. CONFIRMACAO DIAGNOSTICA

De uma maneira didatica, o tumor mama-
rio mais comum (carcinoma ductal infiltrante/
CDI), para efeito de confirmacio diagnostica,
foi dividido em palpavel e impalpavel. O
tumor impalpavel pode aparecer como:
 microcalcificagdes agrupadas;

« distorcdo do parénquima mamario;

* neo-densidade localizada; ou

« presenca de tumores de tamanhos variados
que, por conta do volume da mama, sdo
impalpéveis.

Nas trés primeiras formas de apresentacao
acima especificadas, faz-se a marcagédo
percutdnea orientada por estereotaxia
radiologica e entdo, sob anestesia geral,
remove-se a area doente ou alterada.

Durante o ato operatorio, a radiografia
da peca cirargica é de fundamental impor-
tancia para se certificar de que a lesdo esta
inclusa e foi completamente removida. O
estudo anatomo-patolégico deve ser do
espécime incluso em parafina, que permite a
adequada conservacdo do material, inclusive
para avaliacdo dos receptores tumorais de
estrogénio (RE) e de progesterona (RP).

Ja os tumores impalpaveis podem ter sua
marcacgdo orientada por meio de estereotaxia
radiolégica ou ultra-sonografica. Nestes casos,
0s tumores podem ser estudados por exame
histopatoldgico em congelacéo e, dependendo
deste ter um resultado positivo para malig-
nidade, e estando a mulher ou seu responsavel
legal devidamente concordantes, o tratamento
cirargico definitivo do caso é realizado no
mesmo ato operatdrio. Caso contrério, espe-
ra-se pelo resultado do exame anatomo-patold-
gico do material incluso em parafina para se
estabelecer o tratamento cirdrgico do caso.

Nos casos de tumores palpaveis, utiliza-
se, preferencialmente, a bidpsia com agulha
grossa (core-biopsy), sob anestesia local
(pequena infiltracdo da pele), sendo obtidos
pequenos fragmentos do tumor, suficientes
para o0 exame patoldgico, inclusive a avaliagdo
de RE e de RP.

A puncdo aspirativa com agulha fina
(PAAF) é reservada para a avaliagdo de lesdo
secundaria (nédulo supraclavicular ou axilar,
nodulo mamario contralateral, etc.).

Atualmente, no INCA, sdo matriculados
apenas 0s casos de tumores malignos e de
lesGes altamente suspeitas de cancer a mamo-
grafia.

Caso a bidpsia com agulha grossa ndo seja
conclusiva, realiza-se biopsia incisional per-
operatdria, ou bidpsia excisional, de acordo
com cada caso.

Enquanto se aguarda o resultado do exame
anatomo-patolégico, solicitam-se 0s exames
do pré-operatorio.
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2. AVALIACAO DA EXTENSAO DO TUMOR

Para as pacientes com alta suspeita de
tumor mamario maligno, mas ainda sem
confirmagdo cito- ou histopatoldgica de
malignidade, e para aquelas com diagndstico
firmado de cancer de mama, solicita-se:

« Radiografia simples de térax em PA e perfil
(RX de torax), independentemente do
estadio clinico do tumor.

« Fosfatase alcalina (FA), AST (TGO) e ALT
(TGP) séricas, cintigrafia Ossea e ultra-
sonografia (US) do abddémen superior, nos
estadios II, 111 e IV.

Observacdo: Cintigrafia 6ssea ou US do
abddmen superior sdo também solicitadas em
casos de estadios | e 1A, desde que a doente
apresente sintoma ou sinal que justifiqguem
tal solicitacdo.

3. AVALIACAO DAS CONDICOES CLINICAS DA
PACIENTE
Exames pré-operatorios:

e Hemograma Completo (inclui contagem
diferencial e plaquetometria);

« Creatinina sérica;

* Glicemia, se a doente tiver mais de 40 anos
ou historia pessoal e familiar de diabetes.

* ECG, se a doente tiver mais de 40 anos,
histéria pessoal ou sintoma ou sinal de
hipertensdo arterial ou cardiopatia;

« Risco cirargico, se a doente tiver mais de
60 anos, historia pessoal ou sintoma ou sinal
de hipertensdo arterial ou cardiopatia.

Para o tratamento de uma paciente com
cancer de mama, deve-se, inicialmente,
considerar a finalidade deste tratamento, se
curativa, paliativa ou “higiénica”. Deve-se
também levar sempre em consideragdo as
doengas associadas que porventura a mulher
tenha, como cardiopatias, insuficiéncia renal

e hepética, doengas reumaticas, distdrbios

psiquiatricos, etc.

Il. TRATAMENTO
TRATAMENTO POR ESTADIO
ESTADIO 0 — TISNOMO (CARCINOMA /¥ S/TU)

O carcinoma in situ de mama subdivide-
se em carcinoma ductal in situ (CDIS) e
carcinoma lobular in situ (CLIS).

O CLIS é um achado, sendo, na maioria
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das vezes, diagnosticado incidentalmente no
momento de uma bidpsia. E uma lesdo pré-
maligna, e o seu tratamento consiste de
resseccdo da lesdo e seguimento da mulher,
com exame fisico e mamografias periodicas.

Para as mulheres que apresentam CDIS,
dependendo da avaliagdo do médico e da opcdo
da paciente, pode-se indicar a mastectomia e
cirurgia reconstrutora imediata. O CDIS
pode se manifestar como microcalcificagdes
agrupadas, tumores ou secre¢do papilar. Nas
pacientes com microcalcificagBes agrupadas,
procede-se a localizacdo pré-operatoria,
orientada por estereotaxia, executando-se, a
seguir, a resseccdo da area com margem de
seguranca (limites marcados com fio
cirurgico), seguida da radiografia da pega
operatoria.

Apo6s estudo minucioso da peca, e ado-
tando-se o indice de Van Nuys modificado
(ver o quadro a seguir), determina-se o melhor
tratamento para o caso, baseando-se nos
resultados da soma dos respectivos valores:
tamanho do tumor (em mm), margens
cirargicas livres de neoplasia (em mm) e
classificacdo histopatoldgica do tumor. Para
05 Casos em que soma desses valores é de 3 a
7, recomenda-se a excisdo ampla seguida de
RT (Esquema 1, especificado adiante) e, nos
casos cuja soma € de 8 e 9, na dependéncia
da relagdo entre o tamanho da lesdo e o
volume da mama, indica-se a ressec¢do da
lesdo seguida de RT (Esquema 1) ou, quando
a lesdo for difusa, indica-se a mastectomia
sem radioterapia pés-operatéria.

Escore/Descricio 1 2 3

Tamanho (mm) < 15 16-40 > 40

Margens (mm) > 10 1-9 <1

(lassificagio Baixo grau Baixograu  Altograu
Histopatoldgica  (sem necrose) ~ (com necrose)  (com/sem necrose)

Quadro 1 - Escores e descri¢ies para a avaliagdo terapéutica
do CLIS

Doenca de Paget - E uma forma especial
do cancer de mama, que compromete a papi-
la, com caracteristica histopatoldgica especi-
fica, podendo estar acompanhada de leséo
subjacente, palpavel ou ndo. Em caso do aco-
metimento exclusivo da papila, realiza-se a
chamada biopsia “diferida”, ou seja, aguarda-
se 0 resultado do exame histopatolégico do
material biopsiado incluso em parafina.



Confirmado o diagndstico, procede-se a
centralectomia, englobando-se o complexo
aréolo-papilar. No caso de a lesdo associada
ser um tumor, a conduta adotada depende do
resultado do exame patoldgico (de bidpsia por
congelacdo) e da relagdo entre as dimensdes
do tumor e o volume da mama, de modo a
permitir uma cirurgia conservadora, salvo
outras contra-indicag0es.

Quando o resultado anatomo-patoldgico
da bidpsia por congelacdo revelar carcinoma
ductal in situ e for possivel proceder-se a
cirurgia conservadora, apenas a centralec-
tomia serd realizada, com o adequado exame
das margens cirtrgicas. Caso ndo haja acome-
timento das margens, indica-se a radioterapia
pés-operatoria (Esquema 1); mas, se as
margens estiverem acometidas, inclusive apds
a reexcisdo, procede-se a mastectomia simples
(sem esvaziamento axilar e sem radioterapia
pos-operataria).

Quando a histopatologia for carcinoma
ductal infiltrante ou carcinoma lobular
infiltrante e for possivel a cirurgia conserva-
dora (centralectomia), esta sera realizada.
Durante a cirurgia, ndo havendo acometi-
mento de margem de resseccdo, procede-se
a0 esvaziamento axilar (que, no INCA, ainda
inclui os trés niveis - indicacdo sob revisdo,
inclusive por conta da incorporacgdo do
método de andlise de linfonodo sentinela).

A radioterapia é efetuada tdo logo ocorra
a cicatrizacdo da ferida operatéria ou termi-
nada a QT adjuvante com antraciclicos,
conforme o estadio tumoral e o tipo de cirurgia
efetuado (centralectomia ou mastectomia):
Esquema 1 ou 3 (especificado adiante) para
0 caso do estadio patolégico com pNO -
linfonodos livres de neoplasia ou pN1 - menos
de quatro linfonodos axilares acometidos; ou
Esquema 2 ou 4 (especificados adiante), para
0 caso de estadio patoldgico com pN1 - quatro
ou mais linfonodos acometidos, ou tumor
maior que 5 cm, ou presenca de todos os trés
fatores seguintes, também de risco de recidiva
local: tumor pouco diferenciado, necrose
tumoral intensa e presenca de émbolos
vasculares sangiiineos ou linfaticos.

Ja no caso de margem acometida, realiza-
Se a reexcisao e, na persisténcia desse acometi-
mento, a mastectomia com esvaziamento
axilar, seguido, ou ndo, de radioterapia
(Esquema 3 ou 4, conforme indicagdo descrita

no paragrafo anterior).

ESTADIO | — TINOMO

Nesses casos, a bidpsia per-operatoria pela
técnica de congelagdo é a modalidade
cirdrgica inicial utilizada. A peca oriunda da
bidpsia também servird para estudo dos
receptores tumorais hormonais (RE e RP).

Nos casos de tumores de até 2 cm, indica-
se a resseccdo segmentar, englobando a
cicatriz prévia da bidpsia, e o estudo das
margens cirlrgicas por exame de congelacao.
Entdo, prossegue-se com o tratamento, de
acordo com os resultados obtidos:
CDI/CLI - Se margens cirargicas livres,

procede-se ao esvaziamento axilar e, em
seguida, RT (Esquema 1, se 0 estadio patold-
gico for também com pNO ou pN1 - menos
de quatro linfonodos axilares acometidos;
ou Esquema 2, se o estadio patoldgico for
com pN1 - quatro ou mais linfonodos
axilares acometidos).

CDI/CLI - Se margem cirlrgica acometida,
faz-se a reexcisdo e, caso fiqguem as margens
livres de neoplasia, procede-se como no
pardgrafo anterior. Persistindo, porém, o
acometimento marginal, procede-se, entéo,
a mastectomia com esvaziamento axilar,
ficando a RT indicada conforme a situacao
dos linfonodos axilares (Esquema 2, se 0
estadio patolégico for com pN1 - quatro
ou mais linfonodos axilares acometidos).

Deve-se considerar, a indicacdo da
cirurgia conservadora, a relagdo tumor/
mama, 0 aspecto do tumor na mamografia, o
desejo da paciente quanto a preservacdo da
mama e o0 aspecto estético resultante da
cirurgia conservadora.

Se um componente intra-ductal extenso
estiver presente (no tumor ou, grosseiramen-
te, no tecido normal adjacente), procede-se a
uma resseccdo mais alargada para remover o
carcinoma residual. Se isso produzir um
resultado cosmético inaceitavel, serd, entdo,
indicada a mastectomia.

A abordagem da axila serd feita, quando
possivel, mediante a propria incisdo da
segmentectomia, caso o tumor esteja no QSE
(quadrante superior externo). No caso de o
tumor estar localizado nos demais quadrantes,
faz-se uma segunda inciso, especificamente
para 0 esvaziamento axilar.

Cancer de Mama
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ESTADIO 1IA

TONTMO ou TXNTMO

Nesses casos, apos a confirmagéo histopa-
toldgica da origem mamaria da invaséo axilar,
indica-se o0 esvaziamento axilar completo. A
lesdo oculta mamaria pode ser do QSE, local
de maior quantidade do parénquima mama-
rio. Em alguns casos, quando a mamografia
apresenta anormalidade, pode-se realizar a
retirada desse quadrante, junto com o
esvaziamento axilar, durante 0 mesmo ato
operatorio e pela mesma incisdo. E indicada
também a RT (Esquema 1 ou 2, dependendo
do nimero de linfonodos acometidos).

TINTMO e T2ZNOMO

Nesse caso, cirurgia conservadora (ressec-
¢do segmentar) é possivel desde que:

« ndo haja mais de um tumor mamario;

e a relacdo tumor/mama apresente boa
margem de seguranca e levando-se também
em consideracdo o padrdo mamogréfico;

* a disponibilidade do estudo por congelacéo
das margens cirargicas; e

* 0 desejo da paciente de esse seja o tipo de
cirurgia considerado.

Geralmente, para a confirmagdo do
diagndstico, opta-se pela bidpsia com agulha
grossa. Entretanto, a biépsia por congelacdo
também é uma modalidade possivel de ser
adotada. No caso de cirurgia conservadora,
obriga-se o estudo das margens da peca
operatdria por exame de congelacdo. De
acordo com o resultado deste, adota-se um
dos seguintes procedimentos:

CDI/CLI com margens cirurgicas livres: faz-
se 0 esvaziamento axilar e indica-se a RT
(Esquema 1 ou 2, dependendo do ndmero
de linfonodos acometidos ao estadiamento
patoldgico pN1).

CDI/CLI com margem acometida: faz-se a
reexcisdo, procedendo-se como no
paragrafo anterior, se as margens ficarem
livres. Caso, ao exame de congelacéo,
persista 0 acometimento marginal, opta-se
pela mastectomia com esvaziamento axilar,
e RT nas pacientes com risco de recidiva
local (Esquema 3 ou 4, dependendo do
namero de linfonodos acometidos ao
estadiamento patolégico pN1). O risco de
recidiva local é caracterizado por todos os
seguintes fatores: tumor pouco diferenciado,
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necrose tumoral intensa e presenca de
émbolos vasculares sangiiineos ou linfaticos.

ESTADIO 11B

T2NTMO e T3NOMO

Como nos estadios anteriores, desde que
haja as indicacOes para o tratamento conserva-
dor, este deve ser realizado. As pacientes sdo
submetidas ou a biopsia com agulha grossa
ou a bidpsia per-operatoria (exame histopa-
toldgico em congelagdo) e segmentectomia
englobando a cicatriz prévia da bidpsia, com
estudo das margens cirdrgicas, também per-
operatorio. De acordo com os resultados
deste, a conduta adotada seré:

CDI/CLI - Margens cirdrgicas livres:
esvaziamento axilar e RT (Esquema 1 ou 2,
dependendo do numero de linfonodos
acometidos ao estadiamento patoldgico
pN1).

CDI/CLI - Margem cirdrgica acometida: faz-
se a reexcisdo, procedendo-se como no
paragrafo anterior, se as margens ficarem
livres. Em caso de persisténcia do acometi-
mento marginal, é indicada a mastectomia
com esvaziamento axilar, e RT nas pacientes
de risco de recidiva local ou loco-regional
(Esquema 3 ou 4, dependendo do nimero
de linfonodos acometidos ao estadiamento
patoldgico pN1).

ESQUEMAS DE RADIOTERAPIA

Esquema 1 - Radioterapia sobre mama e
parede toracica com unidade de cobalto ou
acelerador linear de 4-6 MV, na dose de
5.000 cGy divididos em 25 fracfes, em
campos tangenciais, 02 campos por fracéo,
num total de 50 campos em 25 dias Uteis.
Total do Esquema 1 = 50 campos.

Esquema 2 - Radioterapia sobre mama e
parede toracica, na dose de 5.000 cGy
divididos em 25 fragbes. A mama ¢é
irradiada por meio de unidade de cobalto
ou acelerador linear de 4-6 MV, em campos
tangenciais, 02 campos por fragdo, num
total de 50 campos em 25 dias Uteis. As
cadeias linfaticas supraclavicular e axilar
homolaterais sdo irradiadas, por meio de
unidade de cobalto ou acelerador linear de
4-6 MV, em campo antero-posterior, 02



campos por fracdo, num total de 50 campos.
Total do Esquema 2 = 100 campos.

Esquema 3 - Radioterapia sobre parede
toracica (plastrdo) na dose de 5.000 cGy
divididos em 25 fra¢Ges, em campos
tangenciais, 02 campos por fracdo, num
total de 50 campos em 25 dias Uteis, quando
utilizado feixe de fétons (unidade de cobalto
ou acelerador linear de 4-6 MV). A
utilizacdo de feixe de elétrons de 6-9 MEV
(acelerador com energia superior a 8 MV)
requer apenas a utilizagdo de 01 campo por
fracdo num total de 25 campos. Total do
Esquema 3 = 50 campos (fétons) ou 25
campos (elétrons).

Esquema 4 - Radioterapia sobre parede
toracica (plastrao) na dose de 5.000 cGy
divididos em 25 fracBes, em campos
tangenciais, 02 campos por fracdo, num
total de 50 campos em 25 dias Uteis, quando
utilizado feixe de fétons (unidade de cobalto
ou acelerador linear de 4-6 MV). A
utilizacdo de feixe de elétrons de 6-9 MEV
(acelerador com energia superior a 8 MV)
requer apenas a utilizacdo de 01 campo por
fracdo num total de 25 campos. As cadeias
linfaticas supraclavicular e axilar
homolaterais sdo irradiadas, por meio de
unidade de cobalto ou acelerador de 4-6
MV, em campo antero-posterior, 02 campos
por fracdo, num total de 50 campos. Total
do Esquema 4 = 100 campos (s6 fotons) ou
75 campos (fétons e elétrons).

Nota: Pacientes sob QT adjuvante com
antraciclico, combinada a RT, aguardam o
término da QT e do nadir, para o inicio da
RT. Tal recomenda¢do ndo se aplica ao uso
combinado de RT e QT com CMF ou de
RT e HT com tamoxifeno (Tam).

TERAPIA SISTEMICA

Quimioterapia e Hormonioterapia
Adjuvantes — Estadios | e Il

Nos estadios I, 1A e 1B, a quimioterapia
(QT) e a hormonioterapia (HT) adjuvantes
seréo indicadas nas seguintes situagdes:

Linfonodo axilar negativo

 Risco baixo (Todos os seguintes critérios:
Tumor < 1cm, RE+ ou RP+, grau histopa-
tolégico | e idade > 35 anos)

Seguimento periddico.

« Risco intermediario (Tumor de 1-2 cm, RE
+ ou RP +, grau histopatoldgico | ou Il e
idade > 35 anos.)

Pré-menopausa - AC x 4 a Tam x 5 anos
(HT seqlencial a QT)

P6s-menopausa - Tam x 5 anos (Em casos
individualizados, também AC x 4.)

e Risco elevado (Qualquer dos seguintes
critérios: Tumor >2 cm, grau histopatoldgico
Il ou Il e idade < 35 anos.)

Cancer de Mama

ESTADO/RECEPTOR  RE + ou RP + RE - e RP -
Pré-menopausa AC x 4 & Tam x 5 anos
(HT sequencial a QT) AC x 4
Pés-menopausa AC x 4 & Tam x 5 anos
(HT sequencial & QT) AC x 4
Idade >70 anos Tam x 5 anos [Em casos  (Em casos individuali-
individualizados, AC x4 zados, AC x 4.)

a Tam x 5 anos
(HT seqUencial a QT).]

Quadro 2 - Estados e receptores em linfonodo axilar negativo

Nota 1: Em todos as situacdes de linfonodo
axilar negativo, indica-se CMF cléssico X 6,
no lugar de AC X 4, na contra-indicagdo do
uso da doxorrubicina (adriamicina).

Nota 2: Na intolerancia ao CMF cléssico,
aplicam-se os 06 ciclos de CMF em
administracdo 1V, de 28/28 dias, com a CTX,
da mesma forma que a 5FU e 0 MTX, aplicada
nos 1° e 8° dias (e ndo durante 14 dias — VO).

Linfonodo axilar positivo
e Menos de quatro linfonodos axilares
acometidos

ESTADO/RECEPTOR RE + ou RP + RE—eRP -

Pré-menopausa AC x 4 & Tam x 5 anos AC x4
(HT sequencial a QT)

Pés-menopausa AC x 4 & Tam x 5 anos AC x 4
(HT sequencial a QT)

|dade > 70 anos Tam x 5 anos AC x 4

[Em casos individualizados,
AC x 4 & Tam x 5 anos

(HT seqUencial a QT).]

Quadro 3 - Estados e receptores em linfonodo axilar positivo

Nota 1: Em todos as situagbes de menos
de quatro linfonodos axilares acometidos,
indica-se CMF classico X 6, no lugar de AC
X 4, na contra-indicagdo do uso da
doxorrubicina.

Nota 2: Na intolerancia ao CMF cléssico,
aplicam-se os 06 ciclos de CMF em
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administragdo 1V, de 28/28 dias, com a CTX,
da mesma forma que a 5FU e 0 MTX, aplicada
nos 1° e 8° dias (e ndo durante 14 dias — VO).

e Quatro ou mais linfonodos axilares
acometidos

RE + ou RP +

Ax4 0 CMFx8
O Tam x 5 anos
(HT sequencial & QT)

Quadro 4 - Receptores para 4 ou mais linfonodos axilares
acometidos

RE — e RP -
Ax40 CMF 8

Nota 1: Em todos as situages de quatro
ou mais linfonodos axilares acometidos, apds
0 A X 4, utiliza-se o CMF modificado
(administragdo 1V — 21/21 dias).

Nota 2: Em todos as situages de quatro
ou mais linfonodos axilares acometidos,
indica-se CMF classico X 6, no lugar de A x
4 a CMF x 8, na contra-indicacdo do uso da
doxorrubicina.

Nota 3: Na intolerancia ao CMF classico,
aplicam-se os 06 ciclos de CMF em
administragdo 1V, de 28/28 dias, com a CTX,
da mesma forma que a 5FU e 0 MTX, aplicada
nos 1° e 8° dias (e ndo durante 14 dias — VO).

Nota 4: Discutida no Conselho de Bioética
do INCA, a indicacdo de taxano adjuvante é
pendente de estudos de resultados finais e
analise econométrica que definam a eficiéncia
desse tratamento, em termos de beneficio/
custo, eficacia/custo e utilidade/custo.

RECONSTRUQAO MAMARIA

Indica-se para depois do término da
guimioterapia adjuvante, ou para qualquer
tempo, quando a mulher ndo recebe terapia
adjuvante ou apenas recebe hormonioterapia
adjuvante.

ESTADIO Il

Estadio IIIA — TO-T2N2MO ou
T3NT-N2MO

Estadio 1lIB — TANqualquerMO ou
TqualquerN3MO

O estadio 1 (tumor localmente avancado)
é classificado em operavel e inoperavel.
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Tumor operdvel

A conduta cirdrgica para estes casos é a
bidpsia per-operatdria seguida de mastecto-
mia com esvaziamento axilar. A mastectomia
tipo Halsted modificada é realizada nas
pacientes nas quais o tumor invade o musculo
grande peitoral. Indica-se, entdo, seqliencial-
mente, RT (Esquema 3 — margem profunda
livre e pNO ou pN1 com menos de quatro
linfonodos acometidos; ou Esquema 4 —
margem profunda livre e pN1 com quatro ou
mais linfonodos acometidos, pN2 ou pN3;
ou Esquema 5 (ver adiante) - margem profun-
da minimamente livre e pNO ou pN1 com
menos de quatro linfonodos acometidos; ou
Esquema 6 (ver adiante) - margem profunda
minimamente livre e pN1 com quatro ou
mais linfonodos acometidos, pN2 ou pN3) e
QT ou HT adjuvantes.

Tumor inoperdvel

O procedimento inicial é a biopsia com
agulha grossa ou a bidpsia incisional, para a
confirmagdo patoldgica de malignidade e
avaliacdo dos receptores hormonais (RE e RP),
sequida de quimioterapia prévia (neoadju-
vante), com 04 ciclos de doxorrubicina
isolada.

Se ocorrer resposta objetiva a essa QT,
realizar-se-4 a mastectomia com esvaziamento
axilar, seguida de RT (Esquema 5 ou 6, na
dependéncia do estadiamento patol6gico dos
linfonodos axilares) e QT ou HT adjuvantes.

Se ndo se ohservar resposta a QT prévia,
ou na progressdo tumoral na vigéncia dessa
QT, a RT sera indicada (Esquema 6), que tera
finalidade prévia, caso torne o tumor operavel;
se ndo, tera finalidade de controle local ou
paliativa.

Em casos excepcionais, individualizados,
na falha ou contra-indicagdo da QT, e desde
que RE + ou RP +, é tentada a HT prévia,
combinada, ou ndo, a RT.

ESQUEMAS DE RADIOTERAPIA

Esquema 5 — Radioterapia sobre parede
torécica (plastrdo) na dose de 5.000 cGy
divididos em 25 fragGes, em campos
tangenciais, 02 campos por fracdo, num
total de 50 campos em 25 dias Uteis, quando
utilizado feixe de fétons (unidade de cobalto



ou acelerador linear de 4-6 MV). A utiliza-
¢do de feixe de elétrons de 6-9 MEV (acele-
rador com energia superior a 8 MV) requer
apenas a utilizacdo de 01 campo por fracéo,
num total de 25 campos. Dose de reforgo
(boost) sobre o leito tumoral: 1.000 cGy,
divididos em 05 fracBes, em campos
tangenciais, 02 campos por fracdo, num
total de 10 campos em 05 dias Uteis, quando
utilizado feixe de fétons (unidade de cobalto
ou acelerador linear de 4-6 MV). A
utilizacdo de feixe de elétrons de 6-9 MEV
(acelerador com energia superior a 8 MV)
requer apenas a utilizacdo de 01 campo por
fracdo, num total de 05 campos. Total do
Esquema 5 = 60 campos (fétons) ou 30
campos (elétrons).

Esquema 6 — Radioterapia sobre parede
toracica (plastrdo) na dose de 5.000 cGy
divididos em 25 fracBes, em campos
tangenciais, 02 campos por fracdo, num
total de 50 campos em 25 dias Uteis, quando
utilizado feixe de fétons (unidade de cobalto
ou acelerador linear de 4-6 MV). A
utilizacdo de feixe de elétrons de 6-9 MEV
(acelerador com energia superior a 8 MV)
requer apenas a utilizacdo de 01 campo por
fracdo, num total de 25 campos. Dose de
reforco (boost) sobre o leito tumoral: 1.000
cGy, divididos em 05 fragBes, em campos
tangenciais, 02 campos por fracdo, num
total de 10 campos em 05 dias Uteis, quando
utilizado feixe de fétons (unidade de cobalto
ou acelerador linear de 4-6 MV). A
utilizacdo de feixe de elétrons de 6-9 MEV
(acelerador com energia superior a 8 MV)
requer apenas a utilizacdo de 01 campo por
fracdo, num total de 05 campos. As cadeias
linfaticas supraclavicular e axilar homola-
terais sdo irradiadas, por meio de unidade
de cobalto ou acelerador de 4-6 MV, em
campo antero-posterior, 02 campos por
fracdo, num total de 50 campos. Total do
Esquema 6 = 110 campos (s6 fétons) ou 80
campos (fétons e elétrons).

TERAPIA SISTEMICA

Quimioterapia e Hormonioterapia
Adjuvantes — Estadio I

Estddio Il - Tumor operdvel
As mesmas indicagles para o cancer de

mama em estadios I, 1A e 1B, inclusive no
caso de Linfonodo axilar negativo — Risco
elevado.

Estadio Il - Tumor inoperdvel que se
tornou operével apés QT, RT ou HT

RE + ou RP + RE — e RP -
CMF (IV - 21/21 dias) x 8 O Tam x 5 anos  CMF (IV - 21/21 dias) x 8

(HT sequencial a QT)

Quadro 5 - Receptores para tumores operaveis ap6s terapias

Estddio Il - Tumor inoperével
mesmo apds QT, RT ou HT

Seguimento periodico e cuidados
paliativos.

E§TADIO IV (Tqualquer Nqualquer M1) E
CANCER RECIDIVADO (recidiva loco-regional
ou com metdstase d distdncia)

Nos casos de estadio 1V, indica-se a
mastectomia apenas se a finalidade for
“higiénica” ou, em casos excepcionais,
paliativa.

Nos casos de cancer de mama localmente
recidivado, separam-se as pacientes que
receberam tratamento cirdrgico radical do
conservador. No primeiro caso, se a recidiva
ocorreu no plastrdo e é ressecavel, procede-
se & resseccdo cirurgica, seguida de RT
(Esquema 4 a 6, dependendo do residuo), se
esta ndo tenha sido aplicada anteriormente.

Nos casos de cirurgia conservadora,
dependendo do grau de dificuldade de se fazer
o0 diagnostico da recidiva, apresentam-se duas
opgdes: nova cirurgia conservadora (com
esvaziamento axilar, caso este ndo tenha sido
feito anteriormente) ou a mastectomia (idem,
ibidem), complementando-se esta com a RT
(Esquema 4 a 6, dependendo do residuo), caso
esta também ndo tenha sido antes aplicada.

As demais utilizagbes de radioterapia e
tratamento sistémico, para os casos em estadio
IV ou recidivados, sdo utilizados conforme
se segue.

RADIOTERAPIA - ESTADIO IV OU TUMOR
RECIDIVADO

Situacdo 1 — RT de recidiva com
metdstase solitéria
Pacientes com metastase isolada sinto-
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maética e de qualquer localizacdo recebe RT
(concomitantemente, ou ndo, a QT ou HT),
preferencialmente com 3.000 cGy em 10
fracoes.

Situacdo 2 — RT de recidiva com
metdstases 6sseas moltiplas

Indicagdo: Metastases Gsseas em pontos
de sustentacdo esquelética com acometimento
cortical, sintométicas ou ndo, independen-
temente da concomitancia do tratamento
sistémico, e lesBes sintomaticas de dificil
controle analgésico.

Esquemas radioterapicos: 800 cGy em
uma dose Unica; 2.000 cGy em 05 fracdes de
400 cGy; ou 3.000 cGy em 10 fragGes de
300 cGy. Nota 1: Esses esquemas tém poder
equivalente de paliagdo dos sintomas, porém
a maior duracdo dessa paliacdo é obtida com
um maior fracionamento da dose. Nota 2: A
RT paliativa é também indicada apds cirurgia
ortopédica por metastase dssea, quando esta
é procedida.

Situacdo 3 — RT de Urgéncia

Metéstase Cerebral: Dexametasona 10mg
IV em pulso, com dose de manutencdo de
4mg VO 6/6 horas, e RT craniana: 2.000 cGy
em 5 fragBes, 02 campos por fragdo, num
total de 10 campos.

Compressao da Medula Espinhal: Dexa-
metasona conforme o esquema acima, e RT
com fragdes de, no minimo, 400 cGy,
preferencialmente 2.000 cGy em 05 fracGes.

Sindrome de Compressdo da Veia Cava
Superior: Dexametasona conforme o esquema
acima. Independentemente de RT anterior,
fracBes de, no minimo, 400 cGy, preferen-
cialmente 2.000 ¢cGy em 05 fracGes, ou 800
cGy em uma Unica fragdo.

TERAPIA SISTEMICA PALIATIVA — Estadio IV
ou tumor recidivado

Situagdo 1 — Hormonioterapia
paliativa

Indicagdes: RE + ou RP +, obrigato-
riamente. Metastases Gsseas ou de partes
moles, inclusive linfonodais; metéstase
pulmonar nodular assintomatica; longo
intervalo livre de doenca; e metastases soli-
tarias indolentes.
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Pré-menopausa

12 linha- Tamoxifeno O 2?2 linha-
Ooforectomia bilateral ou ablagéo actinica
(Ou vice versa: 1? linha- Ooforectomia bilateral
ou ablaco actinica 00 2@ linha- Tamoxifeno)
O 3#linha- Inibidor da aromatase O 4* linha-
Acetato de megestrol.

Nota: A dose de RT para ablacdo ovariana
é de 1.500 em 03 fragbes de 500 cGy, 02
campos por fragdo, num total de 06 campos
em 03 dias Uteis; ou 2.000 cGy, em 05 fragBes
de 400 cGy por fragdo, 02 campos por fragdo,
num total de 10 campos em 05 dias Uteis.

Pés-menopausa

12 linha- Tamoxifeno [0 22 linha- Inibidor
da aromatase 00 32 linha- Acetato de
megestrol.

Nota 1: A prescricdo de uma linha subse-
quente de HT estd condicionada a existén-
cia de resposta a linha antecedente.

Nota 2: No caso de recidiva tumoral
dentro de 2 ou mais anos ap6s HT adjuvante
com tamoxifeno, este mesmo antiestrogénio
podera ser de novo utilizado, com finalidade
paliativa.

Nota 3: A HT paliativa tem mudanca de
linha, ou é suspensa, na existéncia de progres-
sdo tumoral.

Situag@o 2 — Quimioterapia
paliativa

IndicacOes: Progressao na vigéncia de HT;
RE e RP negativos; recidiva precoce; lesdo
visceral sintomatica (no pulmao, linfangite
carcinomatosa).

Sem Quimioterapia Adjuvante

Anterior

e 12 linha- CMF (IV - 21/21 dias) ou esque-
ma que contenha antraciclico [0 22 linha-
Docetaxel (acometimento metastatico vis-
ceral, com metastases hepaticas, linfangite
carcinomatosa ou nddulos pulmonares) ou
Capecitabina (acometimento metastatico
cutaneo, linfonodal ou dsseo).

Nota 1: O seguinte é possivel: 12 linha-
CMF (IV - 21/21 dias) - Sem resposta [1 22
linha- Doxorrubicina isolada O 32 linha (Se
houve 6tima resposta a 2¢ linha)- Docetaxel
(acometimento metastéatico visceral, com me-
tastases hepaticas, linfangite carcinomatosa ou
nddulos pulmonares) ou Capecitabina (aco-



metimento metastético cutaneo, linfonodal ou
0sse0).

Nota 2: A quimioterapia paliativa so é
mantida, se se verifica resposta objetiva, e
sua duragdo é de até 02 ciclos depois de obtida
a resposta objetiva maxima, inclusive obede-
cendo-se o limite de dose de antraciclico.

Com Quimioterapia Adjuvante

Anterior

e Uso anterior de AC ou de FAC: Linha
Unica- Docetaxel (acometimento metas-
tatico visceral, com metéstases hepaticas,
linfangite carcinomatosa ou nodulos pul-
monares) ou Capecitabina (acometimento
metastatico cutaneo, linfonodal ou Gsseo).

« Uso anterior de CMF ha menos de 2 anos:
12 linha- Doxorrubicina isolada [ 22 linha-
Docetaxel (acometimento metastatico vis-
ceral, com metastases hepaticas, linfangite
carcinomatosa ou nddulos pulmonares) ou
Capecitabina (acometimento metastatico
cutaneo, linfonodal ou Gsseo).

 Uso anterior de CMF h4 mais de 2 anos:
12linha- CMF (IV - 21/21 dias) ou esquema
que contenha antraciclico O 22 linha-
Docetaxel (acometimento metastatico vis-
ceral, com metastases hepaticas, linfangite
carcinomatosa ou nddulos pulmonares) ou
Capecitabina (acometimento metastatico
cutaneo, linfonodal ou Gsseo).

Nota 1: No caso de uso anterior de CMF
ha mais de 2 anos, o seguinte é possivel: 12
linha- CMF (IV - 21/21 dias) - Sem resposta
O 22linha- Doxorrubicina isolada [0 32 linha
(Se houve 6tima resposta a 2¢ linha)- Docetaxel
(acometimento metastatico visceral, com
metéstases hepaticas, linfangite carcinomatosa
ou nddulos pulmonares) ou Capecitabina
(acometimento metastatico cutaneo, linfo-
nodal ou 06sseo).

Nota 2: A quimioterapia paliativa so é
mantida, se se verifica resposta objetiva, e
sua duracdo é de até 02 ciclos depois de obtida
a resposta objetiva maxima, inclusive obede-
cendo-se o limite de dose de antraciclico.

Situacdo 3 — Lesdes osteoliticas
Inibidores de Osteolise - Indicagéo: Lesdes
osteoliticas nas radiografias dsseas de mulhe-
res, sintomaticas ou ndo, que estejam rece-
bendo quimio- ou hormonioterapia e com
doenca neoplasica controlada. A terapia com

0s bisfosfonatos venosos, uma vez iniciada,
serd mantida até a evidéncia de progressao
da doenca 6ssea (evidéncia da ineficacia da
guimio- ou hormonioterapia), de efeitos
colaterais (hipocalcemia, por exemplo) e de
declinio da capacidade funcional (perfomance
status — PS). Inibidor e posologia:
Pamidronato dissédico — 90mg - 1V, a cada 3
ou 4 semanas.

I1l. SEGUIMENTO DA
PACIENTE TRATADA

O tratamento da recidiva local, ou de um
outro tumor na mama contra-lateral, interfere
na historia natural do cancer de mama,
enquanto o tratamento da metastase, ndo. Por
iss0, na auséncia de sintomas, os exames de
seguimento sdo apenas dois: exame fisico
completo (o exame ginecoldgico é imprescin-
divel no caso de hormonioterapia adjuvante
com tamoxifeno) e mamografia (bilateral ou
da mama restante, se a mulher foi mastec-
tomizada).

A mamografia é feita anualmente, inclu-
sive durante a hormonioterapia adjuvante,
enquanto que cintigrafia ¢ssea, RX de Torax,
US abdominal ou outros exames somente sao
solicitados quando haja sintoma a esclarecer.

Terminado o tratamento adjuvante, o
acompanhamento ambulatorial é semestral,
caso a cirurgia tenha sido conservadora; ou
anual, se se procedeu a mastectomia.

IV. FORMAS ESPECIAIS DE
CANCER MAMARIO

CARCINOMA INFLAMATORIO

O carcinoma inflamatério de mama é uma
forma clinica especial de carcinoma mamario
que apresenta sinais inflamatérios (eritema,
edema cutaneo e pele tipo casca de laranja),
de répida evolucdo e mau prognostico, ndo
havendo uma histopatologia peculiar que o
diferencie dos demais tipos de carcinoma, a
ndo ser a presenga de émbolos neoplasicos
nos linfaticos cutdneos e subcutaneos.

Para o tratamento do carcinoma infla-
matoério de mama, utilizam-se as mesmas
condutas de QT e RT (Esquema 4) descritas
para o estadio I1IB.

Cancer de Mama
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CANCER DE MAMA BILATERAL
O céncer bilateral de mama pode ser
sincrbnico ou assincronico.

Sincrénico

Detectado, simultaneamente, em ambas
as mamas, antes da realizagdo do primeiro
tratamento. Do ponto de vista terapéutico,
ele pode ser:

» Operavel: quando obedece de ambos os
lados os critérios estabelecidos para o cancer
operavel unilateral.

« Inoperavel: quando ndo obedece de um ou
ambos os lados os critérios estabelecidos
para 0 cancer operavel unilateral. Nesse
caso, 0 tratamento é idéntico ao recomen-
dado para o cancer inoperdvel unilateral,
seja localmente avangado de um ou de am-
bos os lados, ou com metastase a distancia.

Nota: As indicacdes de RT adjuvante séo
similares aquelas do cancer unilateral, poden-
do inclusive ser bilateralmente simultanea.

Assincrénico

Detectado ap6s o diagnostico de cancer
em uma primeira mama afetada, em qualquer
tempo, podendo ser primitivo ou metas-
tatico.

« Primitivo: quando ¢ dificil estabelecer se o

cancer da segunda mama afetada é primi-
tivo ou metastatico do primeiro. Os crité-
rios sdo varidveis, discutiveis e falhos. Séo
considerados primitivos os casos de tipo
ou subtipo histopatologico diferente; de
tumor Unico; sem metéstase a distancia do
cancer da primeira mama; sem sinais de
disseminacdo local a partir da primeira
mama afetada; e, exceto no carcinoma
medular, cujo tumor esteja localizado no
parénquima glandular e ndo nos tecidos de
revestimento da glandula mamaria; com
areas de transicdo nas imediacGes do tumor
(hiperplasias epiteliais com atipias, carci-
noma in situ, etc.).
A conduta terapéutica é a indicada para o
cancer de mama, enquadrando-se no
esquema acima apresentado para 0s €asos
operaveis ou inoperaveis.

 Metastatico: quando ndo se enquadra nos
critérios acima estabelecidos para o cancer
primitivo.

A conduta terapéutica é idéntica a preco-
nizada para o cancer metastatico de mama
unilateral.
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SARCOMA MAMARIO
Em virtude da pequena frequiéncia e diver-
sidade do comportamento bioldgico tumoral,
0 tratamento dos sarcomas é programado a
partir de indicagOes individuais e baseado nas
condicdes gerais da mulher e na historia
natural, tipo histopatoldgico e fase evolutiva
do tumor.
Os seguintes aspectos sdo observados:
1.0 tratamento cirdrgico busca alcancar mar-
gens de seguranca;
2.Ndo se procede ao esvaziamento axilar;
3.Ndo se aplica quimioterapia prévia nem
adjuvante;
4.Ndo se prescreve hormonioterapia de qual-
quer finalidade; e
5.A quimioterapia paliativa, quando indicada,
considera o diagnostico de sarcoma, e ndo
a sua localizagdo em mama.

CANCER DA MAMA MASCULINA

Os critérios de operabilidade sdo idénticos
aos ja mencionados para o cancer da mama
feminina.

Casos operdveis

Mastectomia radical modificada, seguida,
ou ndo, de autoplastia cutdnea, em virtude
da escassez de pele.

Casos inoperdveis

O mesmo tratamento adotado para 0s
casos inoperaveis do cancer da mama
feminina.

Radioterapia

As indicagBes sdo as mesmas do cancer
da mama feminina, utilizando-se os esquemas
3, 4, 5 ou 6, em suas respectivas indicagdes.
Relativamente a RT paliativa, todas as
indicacOes descritas para o cancer da mama
feminina aplicam-se ao da mama masculina.

Terapia sistémica

e ADJUVANTE: QT e HT idénticas as
descritas para os respectivos estadios do
cancer da mama de mulher em pos-
menopausa,, inclusive com a HT seqlencial
aqQT.

« PREVIA: Como a descrita para a QT do
cancer da mama feminina.

e QT PALIATIVA: O mesmo descrito para
0 cancer da mama feminino em estadio 1V



ou recidivado.

e« HT PALIATIVA: 12 linha- TAM O 22
linha- Orquiectomia bilateral 00 32 linha-
Letrozol

Nota 1: A prescricdo de uma linha
subsequiente de HT esta condicionada a
existéncia de resposta a linha antecedente.

Nota 2: No caso de recidiva tumoral
dentro de 2 ou mais anos apds QT ou HT
adjuvantes, o(s) mesmo(s) medicamento(s)
podera(do) ser de novo utilizado(s), com
finalidade paliativa.

Nota 3: A QT ou HT paliativas tém
mudanca de linha, ou sdo suspensas, na
existéncia de progressdo tumoral.

Nota 4: A quimioterapia paliativa so é
mantida, se se verifica resposta objetiva, e
sua duragdo é de até 02 ciclos depois de obtida
a resposta objetiva maxima, inclusive
obedecendo-se o limite de dose de
antraciclico.

CANCER DE MAMA E GRAVIDEZ

Na suspeita de tumor maligno, utiliza-se
a PAAF ou a biopsia excisional.

Durante o estadiamento do tumor, evita-
se a mamografia, mesmo porque nessas
pacientes, que Sdo jovens e com parénguima
mamario bastante denso, ndo se evidencia o
tumor no seu interior. A cintigrafia dssea tam-
bém esta contra-indicada durante a gravidez.

Os seguintes critérios sdo seguidos:

e Se com menos de 3 meses, ndo se indica

formalmente o esvaziamento uterino.

 Se as margens cir(rgicas estiverem acome-
tidas (em caso de hidpsia excisional ou
cirurgia conservadora), reopera-se a mama
doente.

« A axila homolateral deve ser esvaziada, com
ou sem reoperacdo da mama doente, pois
ha chance de 30% da axila ser clinicamente
acometida e ser negativa ao exame clinico.

» Se procedida a cirurgia conservadora,
indica-se a QT e RT adjuvantes, conforme
ja especificado por estadio.

« Seja apds cirurgia conservadora ou mastec-
tomia, posterga-se a RT para o pés-parto.

e Qualquer que seja a idade gestacional e a
finalidade terapéutica, ndo se aplicam
antimetabdlitos nem tamoxifeno.

» Se com mais de 3 meses de gestacdo, ndo
ha contra-indicacdo de QT baseada em
doxorrubicina.

» Apoa o parto, se RE + ou RP +, ha duas
possibilidades, ap6s a QT adjuvante:
Tamoxifeno por 5 anos ou ablacdo ovariana
(cirargica ou actinica), na dependéncia do
grau do risco de recidiva, da idade da
mulher e do seu desejo de novamente
engravidar.

NOTA FINAL: Para o INCA, qualquer
conduta aplicada em suas unidades hospi-
talares que se encontre fora das aqui
especificadas é considerada experimental ou
irregular.

Abreviaturas: CDI — carcinoma ductal infiltrante; CDIS- carcinoma ductal in situ ; CDI-carcinoma ductal infiltrante; CLI
- carcinoma lobular infiltrante; CIS- carcinoma in situ CDIS — carcinoma ductal in situ ; CLIS- carcinoma lobular in situ;
RE — receptor tumoral de estrogénio; RP— receptor tumoral de progesterona; PAAF- pungdo aspirativa com agulha fina; FA —
fosfatase alcalina; TGO — Transaminase glutdmico-oxalo-acética; AST — Aspartato-amino-transferase; TGP — Transaminase
glutdmico-pirdvica; ALT— Alanina-amino-transferase; US — ultra-sonografia; RX — radiografia simples; Tam — Tamoxifeno;
CTX - ciclofosfamida; 5FU — 5-fluorouracila; MTX — metotrexato.

Céancer de Mama
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