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Apresentacao

Esta diretriz tem como objetivo apoiar as decisdes clinicas no rastreamento
e estadiamento de tumores de mama. As diretrizes seguem niveis pré-defini-
dos de evidéncia cientifica e forga por tras de cada recomendagao (Sistema
Grade). Nao sdo objetivos dessas diretrizes recomendacdes a respeito de
consideracdes fisiopatoldgicas sobre as doencas. Cada opgao terapéutica
recomendada foi avaliada quanto a relevancia clinica, mas também quanto
ao impacto econémico. Assim, algumas alternativas podem ser recomen-
dadas dentro de um cenario de restricdo orgamentaria no sistema publico
de saude brasileiro.
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Lista de abreviaturas

ABC
ACOG
ACR
ACS
AJCC
ASBrS
Asco
BLS
CDIS
CISH
EANM
Esmo
ESSO
Estro
EUSOBI
EUSOMA
FALC
FDG
FES
FISH
FR
HER2
IHQ
LFN
NCCN
NE
PAAF
PET/CT

RE

RM

RP

SBI
SBOC
SNMMI
TC
USG
USPTF

Advanced Breast Cancer

American College of Obstetricians and Gynecologists
American College of Radiology

American Cancer Society

American Joint Committee on Cancer

American Society of Breast Surgeons

American Society of Clincial Oncology

Biopsia de linfonodo sentinela

Carcinoma ductal in situ

Chromogenic in situ Hybridization (hibridizagdo cromogénica in situ)
European Association of Nuclear Medicine

European Society of Medical Oncology

European Society of Surgical Oncology

European Society for Radiotherapy and Oncology

European Society of Breast Imaging

European Society of Breast Cancer Specialists

Fosfatase alcalina

Fluordesoxiglicose

Fluorestradiol

Fluorescent in situ Hybridization (hibridizag&o fluorescente in situ)
Forca de recomendacao

Human epidermal growth factor repector-type 2
Imuno-histoquimica

Linfonodo(s)

National Comprehensive Cancer Network

Nivel de evidéncia

Puncao aspirativa por agulha fina

Positron emission tomography/computed tomography (tomo-
grafia por emissdo de positrons/tomografia computadorizada)
Receptor de estrégeno

Ressonancia magnética

Receptor de progesterona

American Society of Breast Imaging

Sociedade Brasileira de Oncologia Clinica

Society of Nuclear Medicine and Molecular Imaging
Tomografia computadorizada

Ultrassonografia

United States Preventive Services Task Force
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& Rastreamento
Recomendacgao da SBOC

Rastreamento mamografico anual, preferencialmente digital, paratodas as mulheres
de 40 a 74 anos. Para mulheres com 75 anos ou mais, sugerimos uma avaliagao
individualizada, considerando a salude geral e a expectativa de vida. NeALTO/FRFORTE

IE Consideragoes e bases cientificas para recomendagoes

Beneficios associados ao rastreamento do cancer de mama:

Diversos estudos mostram que mulheres entre 40 e 74 anos que realizam
a mamografia apresentam menor risco de morrer de cancer de mama. Nos
ensaios clinicos randomizados, essa redugao de mortalidade é de 20%.™”

Alta prevaléncia e mortalidade do cancer de mama, inclusive nas pa-
cientes jovens (40-49 anos):® "

No Brasil, estudos mostram que 40% das mulheres diagnosticadas com
cancer de mama tém menos de 50 anos, e 20% tém mais de 69 anos.'?'3
De acordo com dados nacionais da vigilancia epidemioldgica,™ quase um
quarto dos ébitos por cancer de mama no Brasil (22%) ocorrem antes dos
50 anos e 34% apds os 70 anos.

Eventuais riscos associados ao rastreamento do cancer de mama:

A mamografia, como qualquer intervencdo médica, apresenta riscos,
embora muito inferiores aos beneficios.™ 61

Situagao atual do rastreamento do cancer de mama no Brasil:

Dados mais recentes demonstram que a maior redugdo da mortalida-
de (35,2%-41,7%) é observada quando o rastreamento anual comega aos
40 anos.’® No Brasil, a cobertura da mamografia de rastreamento é ao
redor de 30%, estando muito abaixo dos 70% recomendados pela OMS.?°

Consequéncias do atual modelo de rastreamento no Brasil:

No Brasil, as mulheres foram diagnosticadas com mais frequéncia no
estadio Ill (32,3% contra 21,1%), diferentemente da satde suplementar.?"??
No pais, ndo se observa redugao na mortalidade, mas sim uma tendéncia
de aumento na taxa de mortalidade bruta em todos os estados, mesmo
quando essas taxas sdo ajustadas por idade.?®

Contexto internacional e mudangas recentes nas diretrizes:

Nos Estados Unidos, a US Preventive Services Task Force (USPSTF)
recomenda o rastreamento mamografico a partir dos 40 anos.?* Diversas
outras diretrizes internacionais recomendam o mesmo, como o National
Comprehensive Cancer Network (NCCN),?> American Cancer Society (ACS),
American College of Radiology (ACR), American College of Obstetricians
and Gynecologists (Acog), American Society of Breast Surgeons (ASBrS),
American Society of Breast Imaging (SBI), European Society Breast Imaging
(EUSOBI), entre outras.

Reforgo e ampliagcao do conhecimento do direito garantido por lei:

A Lei n°® 11.664/2008, sancionada em 29 de abril de 2008, assegura
o direito a mamografia para todas as mulheres a partir dos 40 anos pelo
Sistema Unico de Sautde (SUS).
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B Exames para estadiamento

O diagndstico do cancer de mama é baseado no exame clinico combinado a
estudos de imagem e confirmado por avaliagdo histopatoldgica. Deve ser reali-
zada anamnese (com atencéo especial ao estado menopausal e histérico familiar
de cancer de mama e ovario) e exame fisico, o qual deve incluir palpagéo bimanual
das mamas e LFN regionais. Ao mesmo tempo deve ser feita uma procura por
sinais e sintomas que possam indicar potenciais sitios de doenca metastatica.?®

Para estadiamento locorregional, estdo indicados a mamografia bilateral e o
ultrassom de mamas e axilas NeALTO/FRFORTE .26

Para a confirmacdo diagndstica, a bidpsia por agulha grossa (core biopsy) é o
exame mais comum, podendo ser guiado por ultrassom ou por estereotaxia.?®?’
A mamotomia (bidpsia assistida a vacuo) é uma técnica alternativa, podendo
auxiliar nos casos de lesdes ndo palpaveis, detectadas por microcalcificagdes ou
assimetrias na mamografia.?®

Abidpsiadeve serencaminhada para exame anatomopatol&giCo NEMODERADO/FRFORTE ,
preferencialmente por um patologista especializado e experiente em patologia
mamaria. Também é imprescindivel realizar um estudo de IHQ para avaliagédo
de RE, RP, HER2 e Ki67 NeALTo/Fr FoRTE 252931 O atraso no resultado destes mar-
cadores implica em atraso direto no inicio do tratamento e, consequentemente,
piores desfechos. Estes resultados sdo essenciais para avaliagdo prognodstica
e definicdo terapéutica. A experiéncia do laboratério deve ser levada em conta,
ja que ocasionalmente podem ocorrer resultados falsos-positivos ou falsos-ne-
gativos na expresséao de receptores, comprometendo, entdo a decisdo trerapéu-
tica.®® A reavaliagdo do perfil de IHQ na pega cirtrgica é fortemente recomendada
nos casos de negatividade para receptores hormonais e HER2 nas amostras de
bidpsia nNEe Baixo/FR FoRTE, EsMo . Para os casos de exames discordantes, é impor-
tante que seja realizada revisdo cautelosa em laboratério de referéncia/cen-
tral. Persistindo as discrepancias entre material da core e pega cirdrgica, para
fins de tratamento, devem ser considerados os resultados positivos. A IHQ
para receptores hormonais, HER2 e Ki67 deve ser interpretada de acordo com
as recomendacgdes internacionalmente acordadas.’*®' Em casos de resultado
HER2 indeterminado (2+), deve ser realizada a hibridizag&o in situ (FISH, CISH,
SISH) NeMoDERADO/FR FORTE,NCCN . Para tumores pequenos diagnosticados por bidpsia,
a medida do tumor residual na excisao cirdrgica pode subestimar o tamanho da
lesdo, recomenda-se, entao, correlacionar o valor de T, com os exames imagem,
clinicos e o total dos achados microscépicos.?¢?° Adicionalmente, é interessante
que seja avaliada pela patologia a presenga de linfécitos infiltrantes tumorais
(TILs), que podem contribuir com informagéo progndstica e preditiva no cancer
de mama triplo-negativo e HER2-positivo Neatto/FrRForTE 26 J& a testagem de PD-L1
na doengca inicial ndo estd indicada, pois ndo influencia decisdes terapéuticas
nesse contexto NEALTO/FR FORTE 26
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O estadiamento clinico e patoldgico deve seguir a 82 edigdo do AJCC Cancer
Staging Manual *? A atualizagao do estadiamento do cancer de mama ja esta dis-
ponivel no site da AJCC e inclui, além do estadiamento anatdmico, um estadia-
mento progndstico clinico e patoldgico, conforme demonstrado nas tabelas a
seguir (secdo Estadiamento).

E interessante destacar que para a avaliacdo radioldgica do comprometimento
axilar, a ultrassonografia é o exame recomendado, podendo guiar a realizagao de
pungdo por agulha fina ou agulha grossa (core). O ultrassom de axilas deve ser
avaliado cautelosamente especialmente quando o status linfonodal puder alterar
0 manejo terapéutico inicial recomendado, tal como para a indicagao de trata-
mento neoadjuvante em cancer de mama HER2+ ou triplo-negativo.®®

A RM de mamas deve também ser considerada no estadiamento em casos de:
pacientes jovens com mamas densas, tumores lobulares, tumores multicén-
tricos, primario oculto, indicagédo de tratamento neoadjuvante, e se discrepancia
entre clinica e exames convencionais.

0 estadiamento sistémico acurado é essencial para definir extensao da doenga, prog-
néstico e tratamento personalizado. Avangos recentes no entendimento da biologia
do cancer de mama devem ser incorporados ndo apenas em decisdes terapéuticas,
mas também em recomendagdes sobre exames de imagem para estadiamento ini-
cial levando-se em consideragao o risco individual de existir doenga metastatica.

Nao estdo indicados exames de imagem rotineiramente para cancer de mama
em estadio inicial, exceto quando houver sinais ou sintomas suspeitos para
doenga metastatica NEeBAIX0/FR FORTE, ESMO; NE MODERADO/FR FORTE,NCCN ;2526

- Recomenda-se uma avaliagdo minima do sangue (hemograma completo,
testes de fungdo hepatica e renal, niveis de fosfatase alcalina e célcio)
antes da cirurgia e de uma definigdo de tratamento (neo)adjuvante sisté-
MICO NE MUITO BAIXO/FR FORTE, ESMO 26

- Em caso de dores ésseas ou aumento de FALC, considerar cintilografia
6ssea ou PET/CT;

- Em caso de sintomas respiratérios/pulmonares, considerar TC de tdrax
com contraste;

- Em caso de sintomas gastrointestinais ou pélvicos, ou alteragbes de
FALC ou enzimas hepdticas, considerar tomografia de abdome total com

contraste ou RM com contraste;

- Em caso de sintomas neuroldgicos, sugere-se RM de cranio com contraste.
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Em casos de tumores localmente avangados (estadios Il e 1ll) ou em pacientes
que receberdo tratamento neoadjuvante, deve-se realizar estadiamento sisté-
mico com:

- Painel laboratorial completo, incluindo FALC;

- TC de térax com contraste;

- TC de abdome e pelve com contraste ou RM com contraste;
- Cintilografia 6ssea ou PET/CT-FDG;

- RM de cranio (em pacientes com sinais e sintomas neurolégicos e con-
siderar naquelas com tumores triplo-negativos e HER2 positivo se doencga
localmente avangada);

- Imagem radioldgica (RX ou TC) de ossos com captagéo na cintilografia
(caso ndo realizado PET/CT). Particularmente importante em ossos de
apoio com risco potencial para fraturas patoldgicas.

Nao ha indicagao para realizagdo de CEA e CA 15-3 no estadiamento.%

O PET/CT-FDG deve ser considerado quando os métodos convencionais forem
inconclusivos ou suspeitos NEMODERADA/FR MODERADA, ESMO; NE MODERADO/FR FORTE, NCCN 2526

Além disso, em pacientes com doenga localmente avangada, multiplos linfo-
nodos comprometidos ou suspeita de metdstases, especialmente em tumores
de alto grau, o PET/CT-FDG pode substituir ou complementar os exames de
imagem convencionais NEMODERADA/FR MODERADA, ESMO 252636

Ensaio clinico randomizado demonstrou maior detec¢ao de doenga em estadio
IV com PET/CT-FDG em comparagéo ao estadiamento convencional (23% versus
11%; p=0,002), com impacto na estratégia terapéutica.’

O PET/CT-FDG é considerado modalidade preferencial para estadiamento sisté-
mico do cancer de mama localmente avangado em guideline da EANM/SNMMI,
endossado por ACR, ESSO, ESTRO e EUSOMA.*8 Diretrizes como NCCN, ASCO,
ESMO e ABC recomendam seu uso como estratégia complementar aos exames
convencionais.?52638

Deve-se considerar menor sensibilidade em tumores lobulares e de baixo grau,
além de limitagOes relacionadas a custo e acessibilidade.?

Em relagdo ao PET/CT-FES, sua principal indicagdo hoje é avaliar lesées com
expressao de receptor de estrogeno em contexto de cancer de mama metasta-
tico. O papel do exame no estadiamento do cancer de mama inicial ainda nao
estd estabelecido, podendo ser considerado em casos selecionados de tumores
RE-positivos de baixo grau e/ou histologia lobular NeFraca/Fr Fraca 3
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Proposta de algoritmo para realizagao de estadiamento sistémico com exames de imagem
ao diagnéstico de cancer de mama

Mamografia,
USG e biopsia

Diagnéstico de

cancer de mama

Anamnese, exame
fisico e exames
laboratoriais

Localmente
avancado ou
plano de
tratamento
neoadjuvante?

Sinais e sintomas

Nao| suspeitos de doenga [Nd0

metastatica?

TC de torax/abdome
e cintilografia 6ssea

(ou PET/CT)

RM mamas para
casos selecionados

Exames de imagem
direcionados aos
sinais e sintomas

¥

Diagnéstico de
metastases a
distancia?

Seguir protocolos de

tratamento para
doenca metastatica

Seguir plano de
tratamento
neoadjuvante ou
cirurgia upfront
conforme estadio
e subtipo
biomolecular

Nao

RM mamas para
casos selecionados

Sem indicagao
de outros exames de
imagem adicionais

Cirurgia mamaria

IIA Estadiamento

patoldgico

1B

TC de
térax/abd
e CO
(ou PET/CT),
caso ainda
nao tenham
sido
realizados

_ Sem_

indicagao
de exames
de imagem

de rotina

Considerar

mesmos

exames que
estadio IlI,
especialmen
tese TN ou
HER2+
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. I Estadiamento

Descritores TNM?26:31

Classificagao histoldgica

Tipos histolégicos

Carcinomas q - -
in situ Carcinomas invasivos
Sem outra .
CDIS especificagédo Medular, SOE Papilar Ductal Adenoide
cistico
(SOE)
Doenca de Paget e Inflamatério Tubular Indiferenciado Secretor
infiltrante
Doenga de
Paget
Medular com . Células -
estroma linfoide Mucinoso Lobular eseaAMOSas Cribriforme

Graus histoldgicos

Carcinoma invasivo

GX Nao avaliavel

G1 Grau histolégico combinado baixo
(favoravel)

G2 Grau histolégico combinado intermediario
(moderadamente favoravel)

G3 Grau histolégico combinado alto
(desfavoravel)

CDIS (grau nuclear)

GX Nao avaliavel

G1 Grau nuclear baixo

G2 Grau nuclear intermedidrio
G3 Grau nuclear alto
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Tumor primario

As medidas do tumor primario e LFN se referem sempre as maiores dimensdes

dos mesmos.
Tx Nao avaliavel
TO Sem evidéncia de tumor primario
Tis Carcinoma ductal in situ (carcinoma lobular in situ foi retirado,
(CDIS) pois é considerado uma entidade benigna)

Doenca de Paget do mamilo sem carcinoma invasivo
associado e/ou CDIS no parénquima mamario subjacente
Tis Carcinomas no parénquima mamario associados a Doenga
(Paget) de Paget séo classificados de acordo com a doenga
parnquimatosa, ainda que a presenga da Doenca de Paget
deva ser descrita

T1 Tumor < 20 mm
TTmi Tumor <1 mm
Tla Tumor >1 mm e < 5 mm (arrendondar 1,0-1,9 mm para 2 mm)
T1b Tumor >5mm e <10 mm
Tlc Tumor >10 mm e <20 mm
T2 Tumor >20 mm e < 50 mm
T3 Tumor > 50 mm

Tumor de qualquer tamanho com extensao direta para

T4 a parede torécica e/ou pele (ulceragdo ou n6dulos
macroscopicos)

Invasao da derme isolada ndo configura T4

Extensdo para a parede toracica
T4a Invasao ou aderéncia ao musculo peitoral na auséncia de
invasdo de estruturas da parede toracica ndo configura T4

Ulceragao e/ou nodulos macroscopicos satélites ipsilaterais
T4b e/ou edema da pele que ndo cumpra critérios para carcinoma
inflamatdrio (incluindo pele em “casca de laranja”)

T4c Presenca de T4a e T4b

T4d Carcinoma inflamatério
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Linfonodos

As medidas do tumor primario e LFN se referem sempre as maiores dimensdes
dos mesmos.

Adicionar sufixos (sn) ou (f) para descrever confirmagédo de metastases por BLS
ou PAAF/core biopsy.

Clinico
cN Definicao
cNx N&o avaliavel (LFN n&o examinados ou removidos
previamente)
cNO Sem metastases para LFN regionais (imagem ou clinica)
cNT Metastase em LFN axilares moveis ipsilaterais (niveis | ou II)

Micrometastases (aproximadamente 200 células, maior que
0,2 mm, mas nenhum maior que 2 mm)

cN1mi Raramente utilizado, mas pode ser apropriado em casos

em que a BLS é realizada antes da ressecgao tumoral, mais
comumente em casos de tratamento neoadjuvante

Metastase em LFN axilar(es) ipsilateral(is) (niveis | ou Il) que
cN2 esteja(m) fixo(s) e/ou coalescentes, ou

Metastase em LFN mamadrio(s) interno(s) ipsilateral(is) na
auséncia de LFN axilar(es) acometido(s)

cN2a Metastase em LFN axilar(es) ipsilateral(is) fixo(s) ou
coalescente(s) entre si ou com outras estruturas

cN2b Metdstase em LFN mamadrio(s) interno(s) ipsilateral(is) na
auséncia de LFN axilar(es) acometido(s)

Metéastase em LFN infraclavicular(es) (nivel lll axilar) com ou

sem envolvimento axilar de niveis | ou ll, ou

cN3 Metédstase em LFN mamario(s) interno(s) com acometimento
axilar em niveis | ou Il, ou

Metastase em LFN supraclavicular(es) ipsilateral(is) com ou

sem acometimento axilar ou mamario interno

N3a Metdstase em LFN infraclavicular(es) (nivel Ill axilar) com ou
sem envolvimento axilar de niveis | ou Il

N3b Metdastase em LFN mamario(s) interno(s) com acometimento
axilar em niveis | ou Il

N3c Metdastase em LFN supraclavicular(es) ipsilateral(is) com ou
sem acometimento axilar ou mamario interno

—
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Patolégico
pN Defini¢ao
pNx N&o avalidvel (ndo removidos ou previamente removidos)
NO Sem metastases para LFN regionais, ou
P Presenca de apenas células tumorais isoladas (CTIs)
pNO(i+) Apenas CTls (agrupamentos celulares de até 0,2 mm)
pNO(mol+) Presencga de achados moleculares por RT-PCR, sem CTls detectadas
Micrometdstases, ou
pN1 Metastases em 1-3 LFN axilares, e/ou
Metastases em LFN mamadrio(s) interno(s) com micro- ou macrometastases por BLS
N1mi Micrometastases (aproximadamente 200 células, maior que 0,2 mm, mas nenhum
P maior que 2 mm
pN1a Metastase em 1-3 LFN axilar(es), sendo pelo menos 1> 2,0 mm
pN1b Metastase em LFN mamario(s) interno(s) por BLS, exceto CTIs
pN1c pN1a e pN1b combinados
Metdstase em 4-9 LFN axilar(es), ou
pN2 Metastase em LFN mamario(s) interno(s) ipsilateral(is) positivos por imagem na
auséncia de metastase em LFN axilar
pN2a Metastase em 4-9 LFN axilar(es), sendo pelo menos 1> 2,0 mm
N2b Metastase em LFN mamario(s) interno(s) ipsilateral(is) detectados clinicamente, com
P ou sem confirmacgéo histoldgica, e auséncia de metastase em LFN axilar(es)
Metastase em 10+ LFN axilares, ou
Metastase em LFN infraclavicular(es) (nivel Ill axilar), ou
Metdstase em LFN mamadrio(s) interno(s) ipsilateral(is) positivos por imagem na
pN3 presenca de metastase em LFN axilar(es
Metastase em 3+ LFN axilares e micro- ou macrometastases por BLS em LFN
mamario(s) interno(s) ipsilateral(is) clinicamente negativo(s), ou
Metastase em LFN supraclavicular(es) ipsilateral(is)
N3a Metastase em 10+ LFN axilares, sendo pelo menos 1 > 2,0 mm, ou
P Metastase em LFN infraclavicular(es) (nivel Il axilar)
pN1a ou pN2a na presenga de N2b (LFN mamario(s) interno(s) positivos por imagem,
pN3b ou
pN2a na presenca de pN1b
pN3c Metdstase em LFN supraclavicular(es) ipsilateral(is)

N
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Metastases

Y Defini¢cao

MO Auséncia de metdstases a distancia (clinica ou imagem)

Auséncia de metastases a distancia (clinica ou imagem), na
presenca de células tumorais ou depdsitos de até 0,2 mm
cMO(i+) detectados microscopicamente ou por técnicas moleculares

na circulagdo sanguinea periférica, medula 6ssea ou outro
LFN nao regional em um paciente sem sinais ou sintomas de
metastases

cM1 Presenca de metdastases a distancia (clinica ou imagem)

Presenca de metastases a distancia (confirmagao
pM1 histolégica), sendo que, em LFN n&o-regionais devem ter
mais que 0,2 mm

13
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Agrupamentos TNM?2631

Anatomico

Deve ser utilizado apenas em locais onde exames de biomarcadores estejam

indisponiveis.

Estadio T N M
0 Tis NO MO
A T1 NO MO
1B TO/T1 NTmi MO
TO/T1 N1 MO

A
T2 NO MO
T2 N1 MO

1B
T3 NO MO
TO-T3 N2 MO

A
T3 N1 MO
B T4 NO-N2 MO
lic Qualquer N3 MO
v Qualquer Qualquer M1

4
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Clinico-prognéstico

TNM Grau HER2 RE RP Estadio
TisNOMO Qualquer | Qualquer | Qualquer | Qualquer 0
+
+
+
+
- IA
G1/G2
+
+
) +
TTNOMO ) i, IB
TONTmiMO
TINTmiMO + +
. -
+ 1A
G3 -
+
+
' + 1B
+ IB
+
. -
+ IIA
G1 -
+ B
+
) + 1A
+ B
+
+
+ IIA
TONT*MO ) -
TINT*MO G2
T2NOMO N * B
- - 1A
+
- 1B
+ IB
+
. -
+
- 1A
G3
+
+
' + 1B

N1 inclui NTmi
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TNM Grau HER2 RE RP Estadio
+ IB
+
+ 1A
+
- 1B
G1
+ A
+
' + 1B
+ IB
+
+ 1A
+
T2N1*MO G2 - 1B
T3NOMO + A
+
- 1B
+
- 1B
+ IB
+
. _
+
- 1B
G3
+
+
- HIA
+
- 1B
+ A
+
. _
+ HIA
G1/G2 -
+ A
+
- HIA
TON2MO i +
TTIN2MO - B
T2N2MO
T3N1*MO . + B
T3N2MO i
+
+
- HIA
G3
+
+
- 1B
+
- lnc

N1 inclui NTmi
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TNM Grau HER2 RE RP Estadio
+ A
+
. .
+
G1/G2 - B
+
+
) +
T4ANOMO -
T4N1*MO - e
T4N2MO +
qqTN3MO +
. .
+ B
G3 -
+
+
) + e
qqTqqNM1 Qualquer | Qualquer | Qualquer | Qualquer v

N1 inclui N1Tmi
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Patolégico-prognéstico

TNM Grau HER2 RE RP Estadio
TisNOMO Qualquer | Qualquer | Qualquer | Qualquer 0
+
+
+
+
G -
+
+
) +
- A
+
+
. -
+
TINOMO i -
TONTmMiMO G2
TINTmiMO + +
) +
- IB
+
+
N -
+
- A
G3
+
+
) +
- IB

N1 inclui N1Tmi
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Grau Estadio
+ - 1B
+
- A
G1
+ 1A
+
- IB
+
- A
+ 1A
+
+ 1B
+
TON1"MO i - A
TINT*MO G2
T2NOMO . + IA
) + A
+ 1A
+
+
+ A
G3 -
+ IB
+
) + A

N1 inclui NTmi
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Grau Estadio
. .
+ 1B
G1 -
+ 1A
+
) + 1B
+ IB
+
+
+ 115]
T2N1*MO B
T3NOMO G2 + B
+
) + 1B
+ IB
+
+
+ 1B
G3 -
+ 1A
+
- 1B
+
- A

N1 inclui NTmi
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TNM Grau HER2 RE RP Estadio
+ IB
+
+
+ A
G1 :
+ IB
+
) + A
+ IB
+
. _
TON2MO ) + A
TIN2MO _
T2N2MO G2
T3N1*MO . + IB
T3N2MO _
- A
+
- 1B
+ A
+
. _
+ A
G3 -
+ 1B
+
- A
+
- lnc

“NT inclui NTmi
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Grau Estadio
+ A
+
+
+ B
G1 -
+ A
+
) + B
+ A
+
. }
+ 1B
TANOMO -
TANT"MO G2 i}
T4AN2MO + MA
qqTN3MO0 +
- 1B
+
- lc
+
+
X ,
+ B
G3 -
+
+
) + ne
qqTqqNM1 Qualquer | Qualquer | Qualquer | Qualquer v

N1 inclui NTmi
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Perfil genémico associado ao estadiamento patoldgico-prognéstico

OncotypeDX score < 11

TNM Grau HER2 RE RP Estadio
$;“8M8 Qualquer - + Qualquer IA

IB Consideracoes

Como N1mi requer avaliagdo do nédulo completo - e, portanto, nao
pode ser determinado através de PAAF ou core biopsy — N1mi s6é podera
ser utilizado para estadiamento clinico-prognostico quando o estadiamen-
to clinico for baseado em LFN ressecado na auséncia da ressecgao do
tumor primadrio (por exemplo, na situagdo em que a BLS é realizada antes
do tratamento neoadjuvante.

Para casos em que haja envolvimento linfonodal se evidéncia de tumor
primario, ou quando este for CDIS (p.e., TON1, TisN1, etc), o grau, HER2, RE
e RP do tumor no LFN devem ser considerados.

Para casos em que o teste FISH para HER2 seja indeterminado, deve
ser considerada a categoria HER2 negativo.

O presente estadiamento progndstico é baseado em populagdes trata-
das adequadamente com HT e/ou QT, incluindo terapia anti-HER2.

Apos o diagndstico de cancer de mama em pacientes na pré-menopausa, deve-se
realizar uma discussdo sobre o potencial impacto da doenga e do tratamento na
fertilidade, assim como avaliar o desejo de engravidar apés o mesmo. Sempre que
possivel, deve ser oferecida avaliagdo com profissional da area para pacientes que
desejem preservar a fertilidade durante o tratamento oncolégico. E contraindicado
engravidar durante o tratamento oncoldgico, seja quimioterapico, radioterapico,com
hormonioterapia ou com drogas-alvo. Recomenda-se coletar teste de beta-HCG para
pacientes com potencial fértil antes de iniciar tratamento Ne MODERADO/FR FORTE, NCCN 26
0 uso de anticoncepcionais hormonais deve ser interrompido e deve-se orientar,
preferencialmente, métodos de barreira para anticoncepgao.?

Em pacientes nas quais hd plano de utilizar antraciclinas, trastuzumabe
(+/- pertuzumabe) ou ainda T-DM1, recomendamos a avaliagdo da funcao
cardiaca, que pode ser realizada com ecocardiograma doppler ou cintilo-

grafia NEALTO/FR FORTE, ESMO 25
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No caso de identificar fatores de risco para cancer de mama hereditario, deve-se
encaminharapacienteparaaconselhamentogenético NEMODERADO/FRFORTE,NCCNEESMO 2526

Para a confirmagdo diagndstica, uma core biopsy deve ser o exame
de preferéncia, especialmente quando guiada por ecografia ou estere-
otaxia NE BAIXO/FR FORTE, ESMO; NE MODERADO/FR FORTE, NccN 2528 Em pacientes que
serdo submetidas a tratamento neoadjuvante, deve-se considerar colocar
um marcador na lesdo inicial para assegurar a sua localizagdo cor-
reta para orientar a ressecgcao e avaliagdo histolégica no momento da
cirurgia NE MUITO BAIXO/FR FORTE, ESMO; NE MODERADO/FR FORTE, NCCN 2526 Ao mesmo tempo, é
recomendada uma avaliagdo das axilas com USG ' NE MODERADO/FR FORTE, ESMO €, €M
caso de LFN suspeitos, recomenda-se a aspiragdo com agulha fina guiada por
USG ou uma biépsia do nticleo do LFN NEBAIXO/FR FORTE, ESMO; NE MODERADO/FR FORTE, NCCN 2526

24
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Cuidados adicionais
ao diagnostico

Preservacgao de fertilidade

E contraindicado engravidar durante o tratamento oncolégico, seja quimiotera-
pico, radioterapico, com hormonioterapia ou com drogas-alvo. Recomenda-se
coletar teste de beta-HCG para pacientes com potencial fértil antes de iniciar
tratamento NeMoberADO/FR FORTE, NceN .26 O uso de anticoncepcionais hormonais deve
ser interrompido e deve-se orientar, preferencialmente, outros métodos de anti-
concepgdo (tal como dispositivo intrauterino e método de barreira).

Mulheres na pré-menopausa, independentemente do estagio da doencga, devem
ser informadas sobre as opgbes aprovadas de preservacao da fertilidade e, caso
haja interesse, encaminhadas para avaliagao e aconselhamento com especialista
em reprodugd@o antes do inicio de qualquer terapia NE MODERADO/FR FORTE, NCCN 252639
Essa discussdo deve contemplar ndo apenas as alternativas disponiveis, mas
também informacgdes adequadas sobre prognoéstico e sobre as potenciais impli-
cagdes de uma gestagdo no contexto do tratamento oncoldgico, incluindo,
quando aplicavel, a possibilidade de interrupgao temporaria de terapias em curso.
Deve-se esclarecer que, em geral, as estratégias atualmente disponiveis de pre-
servacgao da fertilidade permitem o inicio oportuno da quimioterapia, sem atrasos
clinicamente relevantes. O uso de analogos do GnRH (GnRHa) concomitantes a
QT (neo)adjuvante deve ser oferecido com o objetivo de reduzir o risco de insu-
ficiéncia ovariana prematura e, potencialmente, preservar a fungao ovariana e
mitigar o impacto sobre a fertilidade Ne moberaDO/FR FORTE, NceN 2526 Ressalta-se que
o GnRHa néo substitui métodos estabelecidos de preservacdo da fertilidade —
como a criopreservagao de odcitos e/ou embrides —, 0os quais devem continuar
sendo ofertados as pacientes jovens elegiveis. 0 GnRHa esta também indicado
para mulheres jovens pré-menopausa durante QT com intuito de redug¢éo do risco
de insucifiéncia ovariana/menopausa precoce mesmo em pacientes que nao
apresentem desejo reprodutivo.®4’ Por fim, a gestacdo apds cancer de mama
nao deve ser desencorajada, inclusive em pacientes com doenga RH-positiva ou
com mutagao germinativa em BRCA. A gestagao, por si s6, ndo aumenta o risco
de recorréncia, porém a decisdo acerca do momento da gestacédo deve ser indi-
vidualizada, considerando o estadiamento inicial, a biologia tumoral e o risco/
prognostico de cada paciente.*?
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Pesquisa de cancer hereditario

No caso de identificar fatores de risco para cancer de mama hereditario,
deve-se encaminhar a paciente para aconselhamento genético

NE MODERADO/FR FORTE, NCCN E ESMO 2526

Para detalhes sobre critérios para testagem de cancer de mama hereditario, reco-
mendamos consultar o Guia sobre Cancer de Mama Hereditario da SBOC.

Perfis de expressao génica

Perfis de expressao génica validados podem ser usados para obter informagdes
prognosticas e/ou preditivas adicionais e ajudar na tomada de decisao sobre tra-
tamento adjuvante NeALTo/FR FORTE 2526

Orientagdes sobre as indicagOes e os testes gendmicos estao disponiveis nas
Diretrizes de Cancer de Mama - Tratamento adjuvante.

Ecocardiograma

Em pacientes nas quais ha plano de utilizar antraciclinas, trastuzumabe (+/- per-
tuzumabe) ou ainda T-DM1, recomendamos a avaliagdo da fungdo cardiaca, com
ecocardiograma doppler NeALTO/FR FORTE, EsMO .26

Clipagem de nédulo mamario

Em pacientes que serdo submetidas a tratamento neoadjuvante, deve-se con-
siderar colocar um marcador na lesédo inicial para assegurar a sua localizagao
correta para orientar a resseccao e avaliagdo histolégica no momento da

cirurgia NEMUITO BAIXO/FR FORTE, ESMO; NE MODERADO/FR FORTE, NCCN 2529

Ao mesmo tempo, é recomendada uma avaliagdo das axilas com
USG NE MoDERADO/FR FORTE, EsMo €, em caso de LFN suspeitos, recomenda-se a
aspiragdo com agulha fina guiada por USG ou uma biépsia do nicleo do
LFN NE BAIXO/FR FORTE, ESMO; NE MODERADO/FR FORTE, NCCN 2529
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ANEXO 1
Sistema Grade de niveis de evidéncia
e forca da recomendacao

Niveis de evidéncia

SOCIEDADE
BRASILEIRA

DE ONCOLOGIA
CLINICA

SBOC

Defini¢cao Implicagdes Fonte de informagao
- Ensaios clinicos bem
- . delineados, com amostra
H4a forte confianga de que Eérgaﬂaoovsgzligigﬁais irdo representativa.
Alto o verdadeiro efeito esteja modificar a confianca na | ~EM alguns casos, estudos
proximo daquele estimado. estimativa do efeitog observacionais bem
’ delineados, com achados
consistentes*.
g[)adbe?g? ;%ﬁ%lrggr a - Ensaios clinicos com
. — limitagOes leves**.
Moderado | Ha confianga moderada no confianga na estimativa " Estudos observacionais bem
efeito estimado. de efeito, podendo, :
inclusive. modificar a delineados, com achados
T consistentes*.
Trabalhos futuros - Ensaios clinicos com
A provavelmente terdao limitagoes moderadas**.
Baixo A cpnﬂanc;a no efeito é um impacto importante - Estudos observacionais
limitada. ;
em nossa confianca na comparativos: coorte e caso
estimativa de efeito. controle.
- Ensaios clinicos com
limitagOes graves**.
A confianga na estimativa - Estudos observacionais
Muito de efeito & muito limitada. Qualquer estimativa de comparativos presenga de
baixo Ha importante grau de efeito é incerta. limitagoes**.
incerteza nos achados. - Estudos observacionais néo
comparados***,
- Opinido de especialistas.

Forga de recomendacao

Publico alvo Forte Fraca (condicional)

A recomendagao deve ser E necessario debate substancial e envolvimento
Gestores adotada como politica de saude das partes interessadas

na maioria das situacoes P

A maioria dos individuos

desejaria que a intervencao Grande parte dos individuos desejaria que a
Pacientes fosse indicada e apenas um intervencao fosse indicada; contudo alguns

essa recomendagéo

pegueno nimero ndo aceitaria

individuos ndo aceitariam essa recomendagao

Profissionais
de saulde

A maioria dos pacientes
deve receber a intervencao
recomendada

0 profissional deve reconhecer que diferentes
escolhas serdo apropriadas para cada paciente
para definir uma decisao consistente com os seus
valores e preferéncias

Fonte: Elaboragd@o Grade working group - <htp://www.gradeworkinggroup.org>. *Estudos de coorte sem limitagdes metodolégicas, com

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

estudo, inconsisténcia nos resultados, desfechos substitutos ou validade externa comprometida. ***Séries e relatos de casos.
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