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Para auxiliar na definicao de tratamento sistémico adjuvante, varias assinaturas
de expressao génica foram validadas. Entretanto, considerando a abordagem
crescente neoadjuvante, o uso potencial dessas assinaturas, para discriminar
pacientes como candidatas a quimioterapia ou tratamento endécrino, parece
particularmente atraente em portadoras de neoplasias HR+/HER2- .

Este subgrupo de cancer de mama possui taxas de reposta patolégica
completa (pCR) menores (7% a 16%), quando comparadas os tumores
hormonais negativos (HR-/HER2+ ou HR-/HER2-) (30% a 50%). O grau de
diferenciacao celular pode ser um indicativo de resposta, onde tumores grau 1
e 2 apresentam taxas de pCR de 6% a 9%, enquanto grau 3 variam de 13% até
19%. Também é importante considerar que nas pacientes em menopausa o
uso de tratamento endécrino neoadjuvante é uma estratégia segura e com
taxas de resposta que podem resultar em descalonamento da abordagem
cirdrgica. Mas ainda nao esta claro como definir as pacientes que poderiam se
beneficiar de um tratamento menos toxico como a hormonioterapia, no
cenario neoadjuvante.

Recentemente, a utilizacdao da core biopsia para a amostragem da neoplasia
mamaria e realizacao da analise de muta¢des somaticas, foi validada na
Conferéncia de San Gallen.

Neste artigo os autores revisaram as evidéncias que apoiam o uso das
assinaturas de expressao génica disponiveis comercialmente (Oncotype DX,
MammaPrint, PAM50, EndoPredict e Breast Cancer Index), em pacientes com
cancer de mama HR+/HER2 - que receberam terapia neoadjuvante, avaliando
dados sobre a associacao de resultados desses exames genéticos e a resposta a
quimioterapia ou terapia endécrina. Os dados avaliados foram sumarizados na
Figura a sequir.
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Figura — Utilizacao de assinaturas de expressao génica disponiveis, a partir de
material biolégico neoplasico proveniente de core bidpsia, para o
planejamento de tratamento neoadjuvante de cancer de mama HR+/HER-.

Os autores concluem que existe uma associacao direta entre a taxa de pCR nas
pacientes com neoplasias de mama de atividade biolégica agressiva, com o
uso de quimioterapia neoadjuvante (em diferentes ensaios de expressao
génica). Simetricamente, também houve uma associacao de maior taxa de pCR
nas neoplasias com caracteristicas bioldgicas menos agressivas, com o uso de
hormonioterapia neoadjuvante. Apesar dessas observagoes promissoras, as
evidéncias disponiveis para pacientes tratadas com hormonioterapia
neoadjuvante permanecem escassas; sendo necessarios ensaios prospectivos
para definir a utilizacdo de assinaturas nessa abordagem terapéutica. Além
disso, deve ser considerado as diferencas entre pacientes na pré e pos
menopausa, e que as assinaturas de expressao génica nao sao completamente
sobreponiveis, além de nao apresentarem a quantidade/qualidade
equivalentes de evidéncia na associacao com a resposta ao tratamento
neoadjuvante. Portanto, deve-se ter cuidado ao escolher um ensaio especifico
neste cenario.
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