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Introdução

O câncer de mama é comum no Canadá, com 25.000 novos casos/ano. A sobrevida pelo 
câncer inicial melhorou, com o avanço na terapia sistêmica, como quimioterapia (QT) e a 
hormonioterapia (HTX) adjuvantes. A decisão clínica e a terapêutica sistêmica são 
in�uenciadas por fatores clínicos e patológicos do doente, como idade, estado 
menopausal, tamanho tumoral, grau histológico, estado linfonodal e expressão dos 
receptores ER, RP e HER2, que in�uenciam no risco de recorrência da doença (RRD). O 
câncer invasivo ER+ e HER2-, é menos reativo à QT e responde melhor à HTX. Com intuito 
de evitar uso desnecessário de QT, os ensaios moleculares de per�l multigênico 
classi�cam o câncer em categorias de risco baixo, médio e alto, para o RRD. Estes ensaios 
são prognósticos, e mostram o benefício da terapêutica sistêmica na recorrência à 
distância (DR), na sobrevida livre de doença invasiva (IDFS) e na sobrevida global (OS).

O Programa de Cuidados Baseados em Evidência da Ontario Health e o Comitê Consultivo 
da Oncologia Molecular e Testes, criaram uma diretriz analisando ensaios moleculares, 
como Oncotype DX, Mammaprint, Prosigna, EndoPredict (EPclin) e o Breast Cancer Index 
(BCI). Usam esses ensaios em doente com câncer de mama inicial com linfonodo- ou +, 
ER+, HER2- (EC II-III/p T1-3 ou pN0-N1a), operável, sem doença local recorrente e sem 
metástase à distância. Objetivam determinar o uso clínico dos ensaios orientando na 
decisão de oferecer ou não QT, e avaliam a utilidade clínica dos ensaios, em prever a 
resposta à QT e à HTX prolongada. A diretriz não usa os ensaios para decisão terapêutica, 
como QT neoadjuvante ou radioterapia.

Recomendações

Recomendação 1

 - Em doente com câncer inicial ER+ e HER2-, usando os ensaios na decisão da terapia 
sistêmica;
- Em doente com doença linfonodal – ou +(1-3) para QT;
- Em doente na pré-menopausa, pelo benefício da QT;
- Para provar se o câncer tem risco baixo ou alto de recorrência;
- Sem uso em câncer HER2+ ou triplo negativos.



Dados recentes demonstraram melhores resultados por várias razões, incluindo 

uma melhor compreensão clínica da perfusão do retalho de mastectomia, novas 

técnicas reconstrutivas, bem como a introdução de implantes de nova geração, que 

estão ligados à diminuição da contração capsular e têm permitido a colocação 

segura e e az de implantes pré-peitorais.

O objetivo desta revisão sistemática e metanálise é avaliar e comparar os 

resultados clínicos e a e ácia entre as reconstruções mamárias após mastectomia 

baseadas em implantes pré-peitorais e sub-peitorais.

Esta revisão sistemática foi realizada utilizando o PubMed e a Biblioteca 

Cochrane para estudos publicados entre 1 de janeiro de 2011 e 31 de dezembro de 

2021. Os critérios de inclusão foram os seguintes: (1) relatório de acompanhamento 

por pelo menos 1 ano; (2) o artigo descreveu reconstruções mamárias baseadas em 

implantes com colocação de implantes tanto pré como sub-peitorial; (3) a publicação 

foi de 1º de janeiro de 2011 a 31 de dezembro de 2021; (4) o texto completo estava 

disponível; (5) relatório de resultados com os desfechos, ou seja, complicações 

pós-operatórias; e (6) estudos publicados em inglês. Os critérios de exclusão foram 

os seguintes: (1) estudos avaliando menos de 60 pacientes; (2) resumos; (3) 

pacientes submetidas a outras técnicas de reconstrução mamária; e (4) dados 

insu tes ou que não atenderam aos critérios de inclusão.

No total, 15 estudos com 3.101 pacientes foram incluídos nesta meta-análise. 

Todos os 15 estudos que relataram resultados clínicos foram estudos 

observacionais. Oito estudos foram dos Estados Unidos da América; quatro estudos 

da Itália; um estudo da Coreia; um estudo do Reino Unido; e um estudo da Alemanha. 

O tamanho da amostra variou de 63 a 642 pacientes. Destes, 1642 (52,9%) foram 

submetidos ao IBBR sub-peitoral. O tempo de acompanhamento variou de 12 a 60 

meses. O intervalo médio de acompanhamento foi de 19,12 meses. O IMC médio foi 

JUNHO  •  2023

G R U P O  D E  E S T U D O S  D A  S B M / S C

CLUBE DA MAMA •  ARTIGO DO MÊS

2
/5

A taxa de mulheres que passam por reconstrução mamária após mastectomia a 

cada ano aumenta devido a melhores resultados estéticos e qualidade de vida (QoL). 

A reconstrução mamária baseada em implantes (Implant-based breast 

reconstruction - IBBR) continua sendo a opção padrão e a mais popular para as 

mulheres submetidas à reconstrução mamária após a mastectomia em todo o 

mundo. A seleção do plano do implante durante a reconstrução mamária tornou-se 

recentemente um tema de debate. O IBBR pré-peitoral envolve o preenchimento do 

espaço entre o músculo peitoral maior e o retalho cutâneo da mastectomia, enquanto 

a posição sub-peitoral envolve a colocação do implante entre o músculo peitoral 

maior e a parede torácica. Descrita pela primeira vez nos anos 70, a técnica IBBR 

pré-peitoral foi associada a uma taxa inaceitavelmente alta de complicações, 

incluindo infecção, exposição do implante, contratura capsular. Para diminuir o risco 

de complicação, o procedimento foi modi ado para posicionar o implante 

sub-peitoral. A IBBR sub-peitoral foi uma alternativa con ável e segura. Nos últimos 

anos, o IBBR pré-peitoral ressurgiu em popularidade, apesar dos dados limitados que 

comparam o IBBR pré-peitoral com o sub-peitoral.

Recomendação 2

- Em doente com câncer inicial com linfonodo -, ER+, HER2-, onde o baixo risco dos 
ensaios, não orientam usar QT;
- Em doente <50 anos, com benefício de QT apesar de baixo risco;
- Em doente com câncer de baixo grau e tumor <1 cm, não se recomenda uso dos ensaios.

No Oncotype DX:

No TAILORx, o doente com escore de recorrência (RS)<10, com IDSF 94% e OS de 98%, 
com HTX isolada, em 5 anos e com IDFS 84% e OS de 93,7%, em 9 anos.  Para o RS 11-25, a 
DR (94,5%; p=0.48), a IDFS (83,3%; p=0.26) ouOS (93,9%; p=0.89), com HTX e 
quimioendócrina, 9 anos. Em mulher <50 anos, com terapia quimioendócrina, a IDFS e RS 
16-20 (HR-1.9; p=0.0016) ou RS 21-25 (HR-1.7; p=0.035), com redução de 1,6% na DR em 
doente com RS 16-20 e redução de 6,5% na DR com RS 21-25, 9 anos. No NSABP B20, 
doente com RS<18 e RS 18-20, sem diferença na DR, 10 anos, recebendo ou não QT. 

Exclui-se doente com câncer HER2+, sem benefício da QT com escore baixo/médio. O 
TAILORx mostrou benefício com a adição da QT para doente com RS>25, mas não para 
RS<11 e RS 11-25.

No Mammaprint: 

No MINDACT, doente com linfonodo -, ER+, HER2-, sem diferença na IDFS, que recebeu ou 
não QT, no grupo de alto risco clínico e baixo risco genômico ou no grupo de baixo risco 
clínico e alto risco genômico. Após 8,7 anos houve diferença entre os dois grupos (HR-0.6; 
p=NR). Doente HR+ e HER2-, com risco clínico alto e genômico baixo, teve benefício da QT 
(HR-0.54; p=NR), com 5% de IDFS em <50 anos, não encontrado benefício no >50 anos 
(HR-0.82; p=NR). 

No Prosigna, 
No NCIC CTG MA 21 e o DBCG 77B, sem resposta à QT para sobrevida livre de recorrência 
(RFS)(p-0.232) e para sobrevida livre de doença (DFS)(p=0.1). No ATAC, o risco de recidiva 
à distância em 5 a 10 anos foi de 1,4% para doente de baixo risco. No ABSCG-8, a recidiva à 
distância em 15 anos foi de 97,6%, para doente de baixo risco com RFS tardia, entre os de 
alto e baixo risco (HR-4,74; p<0.0001). No ATAC e ABCSG-8, houve diferença na recorrência 
tardia à distância (HR-5.49; p=NR). 

No EndoPredict: 

No ATAC, o risco de DR para doente de baixo risco em 5 a 10 anos foi de 4,3%. Os ensaios 
ABCSG-8 e ABSCG-6, veri�caram uma diferença na RFS dos 5 aos 15 anos em mulher com 
risco de DR aos 5 anos e escore de baixo/alto de EPclin (HR-4.52; p<0.0001). 
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A taxa de mulheres que passam por reconstrução mamária após mastectomia a 

cada ano aumenta devido a melhores resultados estéticos e qualidade de vida (QoL). 

A reconstrução mamária baseada em implantes (Implant-based breast 

reconstruction - IBBR) continua sendo a opção padrão e a mais popular para as 

mulheres submetidas à reconstrução mamária após a mastectomia em todo o 

mundo. A seleção do plano do implante durante a reconstrução mamária tornou-se 

recentemente um tema de debate. O IBBR pré-peitoral envolve o preenchimento do 

espaço entre o músculo peitoral maior e o retalho cutâneo da mastectomia, enquanto 

a posição sub-peitoral envolve a colocação do implante entre o músculo peitoral 

maior e a parede torácica. Descrita pela primeira vez nos anos 70, a técnica IBBR 

pré-peitoral foi associada a uma taxa inaceitavelmente alta de complicações, 

incluindo infecção, exposição do implante, contratura capsular. Para diminuir o risco 

de complicação, o procedimento foi modi ado para posicionar o implante 

sub-peitoral. A IBBR sub-peitoral foi uma alternativa con ável e segura. Nos últimos 

anos, o IBBR pré-peitoral ressurgiu em popularidade, apesar dos dados limitados que 

comparam o IBBR pré-peitoral com o sub-peitoral.

No BCI:

No ATAC, teve diferença entre os grupos com BCI alto e baixo (13,3% vs. 3,5%; HR-2.97; 
p=NR). Em análise multivariada o DR em 5 a 10 anos foi de 2,6%, para doente de baixo 
risco e 15,9% para doente alto risco.

Os estudos Prosigna e EndoPredict mostraram baixo risco de recorrência tardia, o que 
aceitaria suspensão da QT, devido aos efeitos colaterais.

Recomendação 3

- Em doente linfonodo-, ER+, HER2-, que usa o resultado de alto risco do Oncotype DX 
para oferecer e predizer boa resposta à QT. 

- Os ensaios não apoiam o uso de QT em doente com RS baixo e teste multigênico alto.
- No TAILORx, a ausência de DR em doente de RS 26-100 tratada com QT e HTX foi de 93%, 
em 5 anos e 86,8%,em 9 anos. No NSABP B20, doente com RS>¬31, teve um benefício 
com a QT (60%; RR-0.26), e sem benefício em RS<18 e RS 18-30.

Recomendação 4 

- Em doente pós-menopausa com tumor ER+, ER2-, linfonodos+ (1-3), sem QT devido o 
Oncotype DX e Mammaprint de baixo risco.

- Doente na pré-menopausa tem benefício da QT apesar do baixo risco nos ensaios. 
No Oncotype DX, o RXPONDER, não teve diferença no IDFS, em 5 anos para doente RS<25 
que recebeu terapia quimioendócrina ou HTX (92,2 vs. 91%; HR-0.86; p=0.1). Na 
pós-menopausa não houve diferença no IDFS na que recebeu QT ou HTX (91,3% vs. 
91,9%; HR, 1.02; p=0.89). Na pré-menopausa encontrou-se benefício no IDFS para a que 
recebeu terapia quimioendócrino (93,9%; HR-0.6; p=0.002). No SWOG-8814, sem benefício 
na DFS e OS entre doente que recebeu tamoxifeno (TMX) isolado ou associado à QT+TMX, 
10 anos com RS<18 (p=0.97 e p=0.68) ou RS 18-30 (p=0.48 e p=0.65).

Recomendação 5

- Os estudos usam os ensaios para selecionar a duração da terapêutica como HTX em 
doente ER+.

- O ensaio BCI com escore alto suporta o uso de HTX prolongada. Já o NSABP B24 não foi 
favorável. O Oncotype DX, o Mammaprint, o Prosigna e o EndoPredict não con�rmaram a 
HTX prolongada. A baixa taxa de recorrência da doença, não justi�ca a HTX prolongada. 
Para o BCI, o estudo NSABP B24 não mostrou diferença em receber 5 anos de letrozol ou 
placebo para um RFS em mulher BCI baixo (HR-0.69; p=0.13) ou alto (HR-0.83; p=0.38). 
Sem signi�cância entre nível de BCI e o tratamento (p=0.55) para um RFS, intervalo livre 
de câncer (p=0.07), DFS (p=0.62), ou DR (p=0.14).
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A reconstrução mamária baseada em implantes (Implant-based breast 

reconstruction - IBBR) continua sendo a opção padrão e a mais popular para as 

mulheres submetidas à reconstrução mamária após a mastectomia em todo o 

mundo. A seleção do plano do implante durante a reconstrução mamária tornou-se 

recentemente um tema de debate. O IBBR pré-peitoral envolve o preenchimento do 

espaço entre o músculo peitoral maior e o retalho cutâneo da mastectomia, enquanto 

a posição sub-peitoral envolve a colocação do implante entre o músculo peitoral 

maior e a parede torácica. Descrita pela primeira vez nos anos 70, a técnica IBBR 

pré-peitoral foi associada a uma taxa inaceitavelmente alta de complicações, 

incluindo infecção, exposição do implante, contratura capsular. Para diminuir o risco 

de complicação, o procedimento foi modi ado para posicionar o implante 

sub-peitoral. A IBBR sub-peitoral foi uma alternativa con ável e segura. Nos últimos 

anos, o IBBR pré-peitoral ressurgiu em popularidade, apesar dos dados limitados que 

comparam o IBBR pré-peitoral com o sub-peitoral.

- No IDEAL viu-se um benefício no risco de recorrência para doente BCI alto, que recebeu 5 
anos de letrozol prolongado (HR-0.42; p= 0.011), com redução absoluta de risco de 
recorrência de 9,8 %; mas sem benefício em mulher com BCI baixo (HR-0.95; p=0.835).
- No Trans-aTTon, linfonodos+, doente BCI alto bene�ciou-se com o TMX prolongado 
(H-0.35; p=0.027), com diferença absoluta de risco de recorrência de 10,2%.
- No  NCIC CTG MA 17, doente com BCI alto, teve uma diferença na RFS em 5 anos de 73% 
e 89,5%, para quem recebeu placebo ou letrozol, com risco absoluto de redução de 16,5% 
(p=0.007). O benefício de menor recorrência e taxa de sobrevida alta superam o efeito 
adverso da HTX prolongada, em doente linfonodo-/+ e ER+. O IDEAL, o Trans-aTTon e o 
NCCI CTG MA 17 demostram benefício da HTX prolongada em doente com BCI alto.

Conclusão

Os ensaios para o câncer em fase inicial, linfonodo-, ER+, HER2-, está estabelecido. O 
Oncotype DX e o Mammaprint, são utilizados em doente com doença linfonodal+ (1-3), 
para veri�car doente de baixo risco que não teria benefício da QT. Os ensaios avaliam 
doente de baixo risco na pré-menopausa, que teria benefício com QT. A decisão sobre a 
duração da HTX está em estudo e o BCI orientará. Os ensaios são uma ferramenta clínica 
valiosa que deve ser discutida com o doente para orientar e facilitar a decisão de 
tratamento clínico personalizado para a terapêutica sistêmica em doente com câncer em 
fase inicial.
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