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Diretrizes de tratamentos oncológicos
Pulmão não-pequenas células: doença localizada e localmente avançada

Apresentação 
Esta diretriz tem como objetivo apoiar as decisões clínicas no tratamento 
de tumores de pulmão não-pequenas células: doença localizada e local-
mente avançada. As diretrizes seguem níveis pré-definidos de evidência 
científica e força por trás de cada recomendação (Sistema Grade). Não 
são objetivos dessas diretrizes recomendações a respeito de rastreamento 
nem considerações fisiopatológicas sobre as doenças. Cada opção tera-
pêutica recomendada foi avaliada quanto à relevância clínica, mas também 
quanto ao impacto econômico. Assim, algumas alternativas podem ser re-
comendadas dentro de um cenário de restrição orçamentária no sistema 
público de saúde brasileiro.
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Diretrizes de tratamentos oncológicos
Pulmão não-pequenas células: doença localizada e localmente avançada

Lista de abreviaturas
AJCC	 American Joint Committee on Cancer
AUC	 Area under the curve (área sob a curva)
CDDP	 Cisplatina
EBUS/EUS	 Endobronchial ultrasound/endoscopic ultrasound
EGFR	 Epidermal Growth Factor Receptor
EV	 Endovenoso 
FR	 Força de recomendação
HIV	 Human immunodeficiency virus  

(vírus da imunodeficiência humana)
IMRT	 Intensity-modulated radiotherapy  

(radioterapia de intensidade modulada)
LFN	 Linfonodo(s)
NE	 Nível de evidência
PD-L1	 Programmed death-ligand 1
PET/CT	 Positron emission tomography/computed tomography
PS	 Performance status
RT	 Radioterapia
QT	 Quimioterapia
QTRT	 Quimiorradioterapia
RM	 Ressonância magnética
SBRT	 Stereotactic body radiation therapy (radioterapia estereotáxica)
SG	 Sobrevida global
SLD	 Sobrevida livre de doença
SLP	 Sobrevida livre de progressão
TC	 Tomografia computadorizada
TPS	 Tumor proportion score
VO	 Via oral
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Diretrizes de tratamentos oncológicos
Pulmão não-pequenas células: doença localizada e localmente avançada

 � Estadiamento 
(AJCC 8ª edição)1

Tumor primário
T Definição

Tx Não avaliável

T0 Sem evidência de tumor primário

Tis Tumor in situ

T1
Tumor ≤ 3 cm, circundado por pulmão ou pleura visceral e 
sem evidência broncoscópica de invasão mais proximal que 
o brônquio lobar

   T1a(mi)
Adenocarcinoma minimamente invasivo (adenocarcinoma 
solitário, ≤ 3 cm com predominância de padrão lepídico e ≤ 
5 mm de invasão em qualquer foco)

   T1a Tumor ≤ 1 cm

   T1b Tumor > 1 cm e ≤ 2 cm

   T1c Tumor > 2 cm e ≤ 3 cm

T2

Tumor > 3 e ≤ 5 cm e/ou envolvimento do brônquio principal 
independente da distância da carina, porém sem invasão 
da mesma e/ou invasão da pleura visceral e/ou associação 
com atelectasia ou pneumonite obstrutiva que se estende à 
região hilar, envolvendo parcialmente ou todo o pulmão

   T2a Tumor > 3 cm e ≤ 4 cm

   T2b Tumor > 4 cm e ≤ 5 cm 

T3
Tumor > 5 e ≤ 7 cm ou presença de nódulos separados 
dentro do mesmo lobo ou presença de invasão direta da 
parede torácica (incluindo pleura parietal e sulco superior), 
nervo frênico ou pericárdio parietal

T4
Tumor > 7 cm ou presença de nódulos separados em lobos 
ipsilaterais diferentes ou invasão de diafragma, mediastino, 
coração, grandes vasos, traqueia, nervo laríngeo recorrente, 
esôfago, corpo vertebral e carina
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Diretrizes de tratamentos oncológicos
Pulmão não-pequenas células: doença localizada e localmente avançada

Linfonodos
N Definição

Nx Não avaliável

N0 Sem metástases para LFN regionais

N1
Metástases para LFN peribrônquicos e/ou hilares ipsilaterais 
e LFN intrapulmonares, incluindo envolvimento por extensão 
direta da lesão primária

N2 Metástases em mediastino ipsilateral e/ou LFN subcarinais

N3
Metástases para LFN mediastinal contralateral, hilar 
contralateral, escaleno ipsilateral ou contralateral ou LFN 
supraclavicular

Metástases
M Definição

M0 Ausência de metástases à distância

M1 Presença de metástases à distância

   M1a Nódulos tumorais separados em lobos contralaterais, nódulos 
pleurais, ou derrame pleural ou pericárdico maligno

   M1b Metástase à distância única extratorácica

    M1c Múltiplas metástases extratorácicas, em 1+ órgãos.
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Diretrizes de tratamentos oncológicos
Pulmão não-pequenas células: doença localizada e localmente avançada

Agrupamento TNM 
Estádio T N M

IA1
T1a(mi) N0 M0

T1a N0 M0

IA2 T1b N0 M0

IA3 T1c N0 M0

IB T2a N0 M0

IIA T2b N0 M0

IIB
T3 N0 M0

T1a(mi) – T2b N1 M0

IIIA

T3 N1 M0

T4 N0/N1 M0

T1a(mi) – T2b N2 M0

IIIB
T3/T4 N2 M0

T1a(mi) – T2b N3 M0

IIIC T3/T4 N3 M0

IVA Qualquer T Qualquer N M1a/M1b

IVB Qualquer T Qualquer N M1c
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Diretrizes de tratamentos oncológicos
Pulmão não-pequenas células: doença localizada e localmente avançada

 � Exames para estadiamento
Avaliação Multidisciplinar

A estratégia de estadiamento a ser empregada pode variar de acordo com 
a disponibilidade das técnicas diagnósticas em cada centro, com intuito de 
melhor empregar os recursos de forma a obter informações necessárias 
fundamentais para direcionamento da conduta. Dessa forma, recomenda-se 
a discussão multidisciplinar precoce na abordagem de todos os pacientes.

É recomendado que todos os casos suspeitos de neoplasia de pulmão 
sejam avaliados por um grupo multidisciplinar para o melhor planejamento 
do diagnóstico, estadiamento e tratamento do tumor. Seguem as especiali-
dades envolvidas nesse planejamento:

- Cirurgião Oncológico ou Cirurgião Torácico;
- Oncologista Clínico;
- Radio-oncologista;
- Broncoscopista;
- Pneumologista;
- Radiologista;
- Patologista;
- Geneticista em casos de síndromes familiares possíveis/prováveis.

Broncoscopia 

TC de tórax e abdome total com contraste

A TC convencional possui baixa sensibilidade (cerca de 50%) e moderada 
especificidade (cerda de 80%) para a detecção de acometimento linfo-
nodal mediastinal.2

RM do encéfalo

Obrigatória para pacientes sintomáticos e sugerida para todos os pacientes 
independentemente dos sintomas ou estadiamento, especialmente em 
estádios II/III/IV, uma vez que estádios I apresentam baixa incidência de 
lesão em sistema nervoso central   NE ALTO/FR FORTE   .

PET/CT

Recomendado especialmente para pacientes com suspeita de doença 
localizada e candidatos a tratamento com intenção curativa (cirurgia ou 
RT)  NE ALTO/FR FORTE  ; 3

Vale ressaltar que, embora o PET/CT seja mais sensível na detecção de 
metástase a distância e na avaliação linfonodal mediastinal quando com-
parado à TC, recomenda-se que lesões captantes ao PET/CT sejam confir-
madas histologicamente quando possível.4,5

VERSÃO N
ÃO V

IG
ENTE



8

Diretrizes de tratamentos oncológicos
Pulmão não-pequenas células: doença localizada e localmente avançada

Avaliação invasiva do mediastino

Recomendada para tumores centrais, tumores periféricos ≥3,0 cm ou cN1, 
e sempre que houver suspeita de comprometimento linfonodal medias-
tinal na TC de tórax ou PET/CT   NE ALTO/FR FORTE  ;

A avaliação invasiva poderá tanto ser realizada por EBUS/EUS, preferen-
cialmente   NE ALTO/FR FORTE  , se disponível, ou por mediastinoscopia;

Vale ressaltar que, em casos de suspeita clínica, recomenda-se prosse-
guir investigação com mediastinoscopia em caso de EBUS/EUS negativo 
  NE MODERADO/FR FORTE  .2

Cintilografia óssea

Apenas em casos de sintomas ósseos ou suspeita de acometimento 
esquelético, entretanto pode ser dispensada em pacientes submetidos a 
estadiamento com PET/CT.

Exames laboratoriais

Todos os pacientes:
- Hemograma completo;
- Funções renal e hepática.

Pacientes candidatos à imunoterapia:
- Sorologias para hepatite B, hepatite C e HIV apenas se suspeita clinica;
- Avaliação do perfil hormonal.

Prova de função pulmonar 

Para pacientes candidatos a tratamento cirúrgico.

Toracocentese diagnóstica e/ou pleuroscopia

Para pacientes com derrame pleural suspeito para acometimento neoplásico.

Medidas de suporte sugeridas

Medidas aplicáveis para cessação do tabagismo;
Avaliação funcional/geriátrica em pacientes idosos (≥ 70 anos);
Avaliação nutricional;
Avaliação psicossocial;
Assistência de enfermagem;
Assistência farmacêutica;
Realizar vacinação contra influenza, pneumococo e COVID-19.
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Diretrizes de tratamentos oncológicos
Pulmão não-pequenas células: doença localizada e localmente avançada

 � Tratamento

Esquemas de tratamento 
CDDP + Vinorelbina 

Opção 1
Cisplatina 50 mg/m² EV D1 e D8
Vinorelbina 25 mg/m² D1, D8, D15, D22

A cada 4 semanas, 4 ciclos

Opção 2
Cisplatina 100 mg/m² EV D1
Vinorelbina 30 mg/m² D1, D8, D15, D22

A cada 4 semanas, 4 ciclos

Opção 3
Cisplatina 75-80 mg/m² EV D1
Vinorelbina 25-30 mg/m² D1, D8

A cada 3 semanas, 4 ciclos

CDDP + Docetaxel

Cisplatina 75 mg/m² EV D1
Docetaxel 75 mg/m² EV D1 A cada 3 semanas, 4 ciclos

CDDP + Gencitabina

Cisplatina 75 mg/m² EV D1
Gencitabina 1.200 mg/m² EV D1, D8 A cada 3 semanas, 4 ciclos

CDDP + Pemetrexede (apenas histologia não-escamosa)

Isolado
Cisplatina 75 mg/m² EV D1
Pemetrexede 500 mg/m² D1

A cada 3 semanas, 4 ciclos

Concomitante à RT
Cisplatina 75 mg/m² EV D1
Pemetrexede 500 mg/m² D1

A cada 3 semanas, 3 ciclos 
concomitantes à RT

Carboplatina + Paclitaxel

Isolado
Carboplatina AUC 6 EV D1
Paclitaxel 200 mg/m² EV D1

A cada 3 semanas, 4 ciclos

Concomitante à RT
Carboplatina AUC 2 EV D1
Paclitaxel 45-50 mg/m² EV D1

Semanalmente, 
concomitante à RT

Carboplatina + Paclitaxel + Nivolumabe (qualquer histologia)

Carboplatina (AUC 5-6) EV D1
Paclitaxel (175 ou 200 mg/m²) EV D1
Nivolumabe 360 mg EV D1

A cada 3 semanas, 3 ciclos

CDDP + Gencitabina + Nivolumabe (apenas histologia escamosa) 

Cisplatina 75 mg/m² EV D1
Gencitabina 1.000 ou 1.250 mg/m² EV D1 e D8
Nivolumabe 360 mg EV D1

A cada 3 semanas, 3 ciclos
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Diretrizes de tratamentos oncológicos
Pulmão não-pequenas células: doença localizada e localmente avançada

CDDP + Gencitabina + Pembrolizumabe (apenas histologia escamosa)

Cisplatina 75 mg/m² EV D1  
Gencitabina 1.000 mg/m² EV D1 e D8  
Pembrolizumabe 200 mg EV D1

A cada 3 semanas

CDDP + Pemetrexede + Nivolumabe (apenas histologia não-escamosa) 

Cisplatina 75 mg/m² EV D1
Pemetrexede 500 mg/m² EV D1
Nivolumabe 360 mg EV D1

A cada 3 semanas por 3 
ciclos

CDDP + Pemetrexede + Pembrolizumabe (apenas histologia não-escamosa)

Cisplatina 75 mg/m² EV D1 
Pemetrexede 500 mg/m² EV D1
Pembrolizumabe 200 mg EV D1 

A cada 3 semanas

CDDP + Etoposídeo (concomitante à RT)

Cisplatina 50 mg/m² EV  
D1, D8, D29 e D36
Etoposídeo 50 mg/m²  
D1 a D5 e D29 a D33

Ciclo único, concomitante 
à RT

Carboplatina monoterapia (concomitante à RT)

Carboplatina 30 mg/m² EV D1 a D5 
De segunda à sexta-feira, 
durante as primeiras 4 
semanas de RT

Durvalumabe

Durvalumabe 1.500 mg EV D1 A cada 4 semanas,  
por 12 meses

Osimertinibe

Osimertinibe 80 mg/dia VO Diariamente por 3 anos

Atezolizumabe

Atezolizumabe 1.200 mg EV D1 A cada 3 semanas,  
por 16 ciclos (12 meses)

Pembrolizumabe

Opção 1
Pembrolizumabe 200 mg EV D1  
a cada 3 semanas

Por 54 semanas

Opção 2
Pembrolizumabe 400 mg EC D1  
a cada 6 semanas

Por 54 semanas

Opção 3  
Pembrolizumabe 200 mg EV D1  
a cada 3 semanas

Por 13 ciclosVERSÃO N
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Diretrizes de tratamentos oncológicos
Pulmão não-pequenas células: doença localizada e localmente avançada

Tumores ressecados
Estádios IA e IB

Apenas seguimento;
Não há evidência atual de benefício de tratamento sistêmico adjuvante para 
estádio IA   NE ALTO/FR FORTE  . 

Pode-se considerar tratamento adjuvante com osimertinibe 80 mg/dia VO por 3 
anos para tumores estádio IB com mutação ativadora do gene EGFR (del19 ou 
L858R)   NE MODERADO/FR FRACA  .6

Estádio IIA

Considerar algum dos regimes de QT adjuvante abaixo:
- CDDP + Vinorelbina   NE ALTO/FR FORTE  ;7-10

- CDDP + Docetaxel  NE ALTO/FR FORTE  ;11

- CDDP + Gencitabina  NE ALTO/FR FORTE  ;11

- CDDP + Pemetrexede (apenas histologia não-escamosa) (opção com 
menor índice de toxicidade para portadores de tumores não-escamosos)  
  NE MODERADO/FR FORTE  ;12,13

- Carboplatina + Paclitaxel (opção para pacientes com contraindicação à 
cisplatina)   NE ALTO/FR FORTE  .14

Considerar seguimento clinico com TC de tórax com contraste cada 6 meses por 
2 a 3 anos   NE MODERADO/FR FRACA  .

Tratamento adjuvante com Osimertinibe 80 mg/dia VO por 3 anos para tumores 
com mutação ativadora do gene EGFR (del19 ou L858R) após término da QT adju-
vante   NE ALTO/FR FORTE  .6

Considerar tratamento adjuvante (após término da QT adjuvante com:
- Pembrolizumabe (pacientes sem mutação de EGFR e ALK, independente 
do PD-L1)   NE ALTO/FR FRACA  .
- Atezolizumabe (pacientes sem mutação de EGFR e ALK com expressão 
de PD-L1 ≥ 1%   NE ALTO/FR FRACA  .15

Outros aspectos como invasão vascular, ressecção em cunha, envolvimento pleural 
visceral ou amostragem nodal incompleta podem ser considerados, embora a indi-
cação de QT adjuvante nesses subgrupos não seja consensual   NE BAIXO/FR FRACA  .

Estádios IIB-IIIA (pN0-1) e IIIA e IIIB (pN2 incidentais)

Deverão ser submetidos a QT adjuvante conforme os esquemas sugeridos ante-
riormente para estádio IIA   NE ALTO/FR FORTE  .

Em tumores com mutação ativadora do gene EGFR (del19 e L858R) recomenda-se 
osimertinibe como discutido acima   NE ALTO/FR FORTE  .6
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Diretrizes de tratamentos oncológicos
Pulmão não-pequenas células: doença localizada e localmente avançada

Considerar tratamento adjuvante com Atezolizumabe 1.200 mg D1 EV a cada 21 
dias, por 12 meses (ou 16 ciclos), em pacientes com tumores com PD-L1≥ 1%, e 
especialmente em PD-L1 ≥ 50%, sem mutação acionável de EGFR ou rearranjo de 
ALK, após término da QT adjuvante   NE ALTO/FR FORTE  .

Considerar tratamento adjuvante com pembrolizumabe após o término da QT 
adjuvante, em pacientes sem mutação de EGFR e ALK,  independentemente da 
expressão de PD-L1   NE ALTO/FR FRACA  .

Em pacientes que apresentaram N2 patológico após cirurgia upfront, não há indi
cação de RT adjuvante   NE ALTO/FR FORTE  ,16 podendo ser discutida em casos de extra
vasamento capsular ou margens cirúrgicas comprometidas.

 � Considerações e bases científicas para recomendações
Quando optado pela realização de QT adjuvante, há preferência por es-

quemas de platina (sobretudo cisplatina), combinada com outro agente 
citotóxico de 3ª geração. 

Carboplatina pode ser utilizada em pacientes frágeis ou com contraindica-
ção à cisplatina. 

Não existe um consenso sobre o esquema quimioterápico ideal, deven-
do-se considerar as características clinicas e histopatológicas dos pacien-
tes e tumores na escolha do regime terapêutico.

Estudos com bevacizumabe falharam em demonstrar benefício quan-
do empregado no tratamento adjuvante. O uso de inibidores da tirosina qui-
nase anti-EGFR de primeira e segunda geração, embora tenha evidenciado 
benefício em SLD, não demonstrou aumento da SG.17-20 Entretanto, recente-
mente, o uso de osimertinibe (um inibidor de tirosina-quinase do EGFR de 
terceira geração) por 3 anos, como tratamento adjuvante, após a adminis-
tração de QT adjuvante, esteve associado com importante redução do risco 
de recidiva de doença e de recorrência em SNC, principalmente no caso de 
pacientes com tumores estádio II e III, e mais recentemente demonstrado 
benefício de sobrevida global.6,21

Em estudo de fase 3 randomizado, alectinibe adjuvante 600 mg VO de 
12/12 horas por 24 meses (versus QT adjuvante) demonstrou aumento da 
sobrevida livre de doença em pacientes com CPNPC com fusão de ALK 
estádios II a III ressecados. O uso de alectinibe adjuvante é portanto con-
siderado um padrão de tratamento neste contexto, porém ainda não está 
aprovado pela Anvisa.22

Atezolizumabe adjuvante após QT adjuvante demonstrou aumento de SLD 
para tumores estádios II e III ressecados, especialmente na população com 
expressão de PD-L1 (TPS ≥ 1%). Não houve ainda, contudo, demonstração de 
ganho de SG. Esta estratégia deve ser discutida, especialmente em pacientes 
com alta expressão de PD-L1 (TPS ≥ 50%) e estádios mais avançados.23

Pembrolizumabe adjuvante após QT adjuvante demonstrou aumento 
de SLD para tumores estádios II e III ressecados, em estudo randomizado 
cujo desfecho primário incluía avaliação independentemente da expressão 
de PD-L1.24
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Diretrizes de tratamentos oncológicos
Pulmão não-pequenas células: doença localizada e localmente avançada

Tumores potencialmente ressecáveis 
Estádios IIA-IIIB ressecáveis (N0-N2)25-29

Todos os casos de tumores potencialmente ressecáveis ou claramente ressecá-
veis, ainda não operados, devem ser discutidos de maneira multidisciplinar desde 
o início do diagnóstico, com avaliação formal pelos especialistas. Esta recomen-
dação inclui pacientes com doença N0 e N1, uma vez que o tratamento neoadju-
vante deve ser fortemente considerado nesta situação (veja a seguir). 

Nos casos de doença N2, o papel da cirurgia é discutível para pacientes com 
acometimento mediastinal extenso, sendo mais apropriada para acometimento 
linfonodal mediastinal de estação única e não volumoso   NE MODERADO/FR FORTE  . O 
papel da cirurgia em tumores T4N2 também é discutível   NE MODERADO/FR FORTE  .

Tratamento neoadjuvante não deve ser usado como terapia de conversão (ou 
seja, se o tumor é considerado irressecável ao diagnóstico, tratar conforme des-
crito na seção de tumores irressecáveis)   NE MODERADO/FR FORTE  .

Para pacientes sem mutação de EGFR e ALK e que são candidatos à cirurgia, favo-
rece-se tratamento neoadjuvante com quimio-imunoterapia  por 3 ciclos seguido 
de cirurgia, em detrimento ao tratamento cirúrgico inicial. Esta recomendação está 
baseada no estudo CheckMate 816, que avaliou a combinação de QT baseada 
em platina e nivolumabe 360 mg a cada 21 dias por 3 ciclos como tratamento 
neoadjuvante para CPCNP estádios IB (≥ 4 cm) a IIIA (de acordo com o TNM 7ª 
edição), sem mutação de EGFR ou rearranjo de ALK, potencialmente ressecáveis. 
O estudo tinha como desfechos primários resposta patológica completa e sobre-
vida livre de eventos. O estudo conseguiu demonstrar aumento de resposta pato-
lógica completa (24% versus 2,2%; p<0,0001) e de sobrevida livre de eventos (31,6 
versus 20,8 meses; HR 0,63; IC 95%0,45-0,87; p=0,0052). Não houve prejuízo dos 
desfechos cirúrgicos   NE ALTO/FR FORTE  .30,31 Outra opção é o uso de QT combinada 
com pembrolizumabe a cada 3 semanas por 4 ciclos seguido de cirurgia e após 
a cirurgia pembrolizumabe adjuvante, baseada no estudo Keynote-671. O estudo 
teve como desfechos sobrevida livre de eventos e SG. A sobrevida livre de eventos 
em 24 meses foi de 62,45% no grupo do pembro e 40,6% no grupo placebo (HR 
0,58), a SG em 2 anos foi de 80,9% no grupo do pembro e de 77,6% no grupo pla-
cebo.32 Caso o tratamento neoadjuvante com quimio-imunoterapia não seja pos-
sível (especialmente se não houver contexto multidisciplinar adequado), pode-se 
realizar cirurgia, seguida de tratamento adjuvante conforme discutido na sessão 
de tumores ressecados.

Para pacientes com mutação de EGFR ou ALK e doença N0-N1, favorece-se 
cirurgia seguida de tratamento adjuvante conforme discutido na sessão "Tumores 
ressecados"   NE ALTO/FR FORTE  .
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Diretrizes de tratamentos oncológicos
Pulmão não-pequenas células: doença localizada e localmente avançada

Para pacientes com mutação de EGFR ou ALK e doença N2, cirurgia seguida de 
quimioterapia adjuvante, seguida de osimertinibe 80 mg/dia VO por 3 anos (se 
houver mutação ativadora do EGFR del19 ou L858R) é aceito como tratamento 
padrão   NE ALTO/FR FORTE  . Pode-se, entretanto, considerar tratamento neoadjuvante 
com QT exclusivamente (sem imunoterapia), seguida de cirurgia, seguida de osi-
mertinibe 80 mg/dia VO por 3 anos (se houver mutação ativadora do EGFR del19 
ou L858R)   NE BAIXO/FR FORTE  .

Não há indicação de RT adjuvante para tratamento de doença N2,16,33 podendo ser 
discutida para o tratamento de margens cirúrgicas comprometidas ou se houver 
extravasamento capsular.34

Tumores irressecáveis ou inoperáveis
Estádio I irressecável ou inoperável

Tumores iniciais (cT1N0-cT2N0) em pacientes inoperáveis, ou na impossibi-
lidade de tratamento cirúrgico, considerar SBRT, em 3 a 8 sessões (considerar 
localização e volume para escolha de fracionamento), como tratamento defini-
tivo, sem a necessidade de tratamento eletivo de drenagens   NE MODERADO/FR FORTE  .

Estádio II irressecável ou inoperável

Não existem estudos randomizados específicos neste contexto, porém recomen-
damos considerar tratamento conforme descrito para estádio III irressecável ou 
inoperável   NE MODERADO/FR FRACA  .

Estádios IIIA e IIIB irressecável ou 
inoperável e estádio IIIC

Todos os casos devem ser discutidos de modo multidisciplinar para diagnós-
tico e estadiamento adequados. 

O tratamento padrão para os casos irressecáveis é a QTRT definitiva, seguido 
de durvalumabe de consolidação por 12 meses, conforme dados do estudo 
Pacific   NE ALTO/FR FORTE  .34 
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A QTRT pode ser administrada com qualquer um dos regimes abaixo:

- CDDP + Etoposídeo concomitante à RT (SWOG 9416);35

- Carboplatina + Paclitaxel concomitante à RT;36

Este esquema tem eficácia comparável com o do SWOG 9416, mas com 
melhor perfil de toxicidade.37

- CDDP + Pemetrexede concomitante à RT;
Opção somente para pacientes com tumores não escamosos.38

- Carboplatina monoterapia concomitante à RT;
	Opção para pacientes idosos (> 70 anos).39 

Pacientes que não apresentarem progressão de doença com QTRT deverão ini-
ciar após termino da RT,39 o tratamento de manutenção com durvalumabe por 12 
meses, independentemente de perfil molecular ou nível de expressão de PD-L1.40

Tratamento de consolidação com QT após término da QTRT não deve ser reco-
mendado de rotina.41 Estudos randomizados de fase III e séries retrospectivas 
demonstraram que além de não haver benefício de sobrevida, há efeito deletério 
para o paciente, em termos de toxicidade   NE ALTO/FR FORTE  .42,43

 � Considerações e bases científicas para recomendações
No caso de pacientes elegíveis para tratamento definitivo com QTRT 

o fracionamento convencional deverá ser contemplado, com técnica de 
IMRT (preferencialmente)   NE MODERADO/FR FORTE  . 

Pacientes inelegíveis ao tratamento definitivo com QTRT concomitantes, 
como por exemplo indivíduos idosos ou com PS comprometido, podem ser 
tratados com QT de indução seguida de RT isolada, apesar de uma revisão 
sistemática apontar um risco de morte em 5 anos 4,5% maior com a estra-
tégia sequencial comparada ao tratamento concomitante   NE ALTO/FR FORTE  .44 
A RT isolada deve ser reservada apenas aos pacientes com as condições 
clínicas extremamente comprometidas e sem condição de tolerar qualquer 
estratégia de QT.

O grande déficit de máquinas de RT existente no Brasil faz com que, 
frequentemente, exista um prolongado tempo de espera para se iniciar a 
RT no sistema público.45 Assim, é aceitável realizar a QTRT precedida por 1 
ou 2 ciclos de QT isolada   NE BAIXO/FR FORTE  , quando a QTRT concomitante de 
imediato não é factível.44VERSÃO N
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Estádio IIIA  
(sulco superior – Tumor de Pancoast)

QTRT neoadjuvante seguida de cirurgia é o tratamento padrão neste cenário  
  NE MODERADO/FR FORTE  .35 

No entanto, benefício da cirurgia é questionável em pacientes que apresentam 
envolvimento linfonodal mediastinal extenso comprovado, casos estes que 
devem ser tratados com QTRT definitiva   NE MODERADO/FR FORTE  .

Os esquemas de QT são os mesmos descritos anteriormente.

Deve-se considerar tratamento adjuvante com Osimertinibe como discutido acima 
para tumores com mutação ativadora do gene EGFR (del19 e L858R)   NE BAIXO/FR FORTE  .6

Nos casos em que o tumor não apresentar mutação acionável de EGFR ou rear-
ranjo de ALK, considerar tratamento adjuvante com pembrolizumabe (indepen-
dentemente da expressão de PD-L1) ou atezolizumab (se expressão de PD-L1 >= 
1%) como discutido acima   NE BAIXO/FR FORTE  .23
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ANEXO 1  


Sistema Grade de níveis de evidência 
e força da recomendação
Níveis de evidência


Nível Defnição Implicações Fonte de informação


Alto
Há forte confança de que 
o verdadeiro efeito esteja 
próximo daquele estmado.


É improvável que 
trabalhos adicionais irão 
modifcar a confança na 
estmatva do efeito.


- Ensaios clínicos bem 
delineados, com amostra 
representatva.
- Em alguns casos, estudos 
observacionais bem 
delineados, com achados 
consistentes*.


Moderado Há confança moderada no 
efeito estmado.


Trabalhos futuros 
poderão modifcar a 
confança na estmatva 
de efeito, podendo, 
inclusive, modifcar a 
estmatva.


- Ensaios clínicos com 
limitações leves**.
- Estudos observacionais bem 
delineados, com achados 
consistentes*.


Baixo A confança no efeito é 
limitada.


Trabalhos futuros 
provavelmente terão 
um impacto importante 
em nossa confança na 
estmatva de efeito.


- Ensaios clínicos com 
limitações moderadas**.
- Estudos observacionais 
comparatvos: coorte e 
casocontrole.


Muito 
baixo


A confança na estmatva de 
efeito é muito limitada.
Há importante grau de 
incerteza nos achados.


Qualquer estmatva de 
efeito é incerta.


- Ensaios clínicos com 
limitações graves**.
- Estudos observacionais 
comparatvos presença de 
limitações**.
- Estudos observacionais não 
comparados***.
- Opinião de especialistas.


Força de recomendação


Público alvo Forte Fraca (condicional)


Gestores
A recomendação deve ser 
adotada como polítca de saúde 
na maioria das situações


É necessário debate substancial e envolvimento 
das partes interessadas


Pacientes


A maioria dos indivíduos 
desejaria que a intervenção 
fosse indicada e apenas um 
pequeno número não aceitaria 
essa recomendação


Grande parte dos indivíduos desejaria que a 
intervenção fosse indicada; contudo alguns 
indivíduos não aceitariam essa recomendação


Profssionais 
de saúde


A maioria dos pacientes 
deve receber a intervenção 
recomendada


O profssional deve reconhecer que diferentes 
escolhas serão apropriadas para cada paciente 
para defnir uma decisão consistente com os seus 
valores e preferências


Diretrizes de tratamentos oncológicos


Fonte: Elaboração Grade working group - <htp://www.gradeworkinggroup.org>. *Estudos de coorte sem limitações metodológicas, com 


achados consistentes apresentando tamanho de efeito grande e/ou gradiente dose resposta. **Limitações: vieses no delineamento do 


estudo, inconsistência nos resultados, desfechos substtutos ou validade externa comprometda. ***Séries e relatos de casos.
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