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RESUMO

Os autores discutem as indicages da radioterapia no cancro avangado da mama, anali-
sando retrospectivamente a experiéncia do Departamento de Radioterapia do Instituto Por-
tugués de Oncologia de Francisco Gentil, Centro de Lisboa. Sdo discutidos os resultados do
tratamento do cancro localmente avangado (T4a-b-c) com telecobalterapia, usando dois
tipos diferentes de fraccionamento. Concluem que o fraccionamento convencional continua
a ser a melhor op¢édo. Contudo, nos doentes idosos com_lesGes ulceradas e sangrantes e nos
casos com problemas sécio-econémicos ¢ aceitével, na primeira fase do tratamento o uso do
fraccionamento nio convencional com dose concentrada, dadas as vantagens do encurta-
mento do tempo total do tratamento sem aumento de morbilidade, embora com valores
mais baixos de sobrevida (30% versus 40%, aos 5 anos). Os autores discutem também o
papel da radioterapia na doenca disseminada, onde, em combinagio com o tratamento sis-
témico, pode ser extremamente util na methoria da qualidade de vida, ndo s6 como hemos-
tatico em lesdes sangrantes, como também antidlgico em metastases dolorosas e ainda no
sindroma da veia cava superior e na compressdo medular, e finalmente para evitar fracturas
¢ também para prevenir ou aliviar sintomas como os causados pelas metastases cerebrais. Os
resultados apresentados neste trabalho estdo de acordo com a literatura corrente. Para ter-
minar, os autores mencionam as complica¢Ses mais frequentes da radioterapia no cancro
avangado da mama assim como os cuidados de suporte do doente irradiado tendo em vista
a sua completa reabilitago.

SUMMARY
Radiotherapy in late breast cancer

The authors discuss the indications for radiotherapy in late breast cancer, retrospecti-
vely analysing the experience of the Radiotherapy Department of the Portuguese Institute of
Oncology in Lisbon. Treatment results of locally advanced cancer (T4a-b-c) with megavol-
tage machines (Telecobaltherapy) using two different types of fractionation regimes are dis-
cussed. They conclude that conventional fractionation remains the best option. In elderly
patients, those with ulcerated and bleeding lesions and those with socio-economic problems,
it is acceptable to use non-conventional fractionation regimes with a high dose per fraction
for the first part of the treatment. Advantages are overall shortening of treatment time
without an increase in morbidity although survival is somewhat lower (30% versus 40% at 5
years). The authors also discuss the role of radiotherapy in disseminated disease which, in
combination with systemic treatment, may be extremely useful in improving the patient’s
quality of life — as a way of stopping haemorrhage in bleeding lesions, for pain relief in
secondary deposits, to treat superior vena cava syndrome and spinal cord compression, to
prevent pathological fractures and last, but not least, to relieve or prevent symptoms such as
those caused by brain metastases. The results presented in this paper are in agreement with
current literature. Finally, the authors mention the most frequent complications of radiothe-
rapy in late breast cancer as well as the guidelines for supportive care of the irradiated
patient with the aim of a complete re-habilitation.

INTRODUCAO

A Radioterapia do carcinoma da mama teve inicio
poucos meses apds a descoberta dos Raios X por
Roentgen, em 1895.

Desde esse periodo inicial até a actualidade, houve
um extraordinario desenvolvimento das principais
modalidades radioterapéuticas que podem ser usadas
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no carcinoma da mama, nomeadamente a radioterapia
externa com a introdug¢io da megavoltagem forne-
cendo feixes de fotdes e feixes de electrdes de diferen-
tes energias, até 4 curieterapia intersticial com os
implantes de Iridio-192, estes sobretudo usados como
reforgo da irradiagdo externa, nas lesGes mamarias
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residuais de pequeno volume. Assim, presentemente a
Radioterapia desempenha um papel considerdvel na
abordagem multidisciplinar das diferentes categorias
do carcinoma da mama, conforme mostra a literatura
corrente 16,

Neste trabalho, vamos abordar o papel da Radiote-
rapia (RT) no cancro avangado da mama, habitual-
mente designado por grupo C que abrange uma popu-
lacdio muito heterogénea, desde o carcinoma
localmente avangado ou seja: T qualg-N3-Mo; T4a-b-
-¢c-d-No-1-2-Mo até ao carcinoma disseminado da
mama (T qualq.-M1).

Nestas diferentes situagdes clinicas, a RT desempe-
nha, um papel mais ou menos importante de acordo
com o respectivo protocolo terapéutico em estudo.

Assim, segundo o protocolo que temos seguido,
desde Marco de 1989, no Centro de Lisboa do
IPOFG, podemos dizer que, no carcinoma localmente
avancado, o tratamento primario tem sido a RT,
seguida ou n3o de mastectomia de limpeza (CR),
podendo ser também considerada a terapéutica sisté-
mica de acordo com discussdo em consultas multidis-
ciplinares de decisdo terapgutica.

Quanto ao carcinoma inflamatério da mama,
seguimos uma terapéutica combinada, utilizando a
quimioterapia que ¢ administrada em duas fases, ou
seja, antes a ap6s a RT locorregional com dose
intensiva.

E finalmente, temos o papel paliativo da RT no car-
cinoma disseminado em que procuramos, 0 alivio sin-
tomatico em combinagio com a terapgutica sistémica.

RADIOTERAPIA DO CARCINOMA LOCALMENTE
AVANCADO

Em primeiro lugar referir-nos-emos ao carcinoma
localmente avancado em especial o T4-a-b-c subme-
tido como primeira terapgutica a cobaltoterapia.

Nestes casos, temos usado dois tipos de fracciona-
mento, nomeadamente o fraccionamento convencional
com 10 Gy por semana até 70 Gy no tumor e 50 Gy nas
cadeias ganglionares, com ou sem sobreimpressdo no
nodulo residual; desde 1975, temos usado também um
fraccionamento ndo convencional com dose concen-
trada por meio de campos tangenciais limitados ao
tumor mamadrio (Fig. 1).

Este esquema de irradiagdo tem sido geralmente
aplicado em situagdes especiais nomeadamente em
doentes idosas com lesdes ulceradas e/ou com pro-
blemas s6cio-econdmicos dificeis de resolver. O frac-
cionamento ndo convencional que designamos de flash
por ser muito rapido, consiste em apenas duas fracgdes
de 6,5 Gy em 48 horas e € equivalente, sob o ponto de
vista radiobioldgico da sobrevida celular, a 24 Gy em
duas semanas € meia com o fraccionamento conven-
cional dirio.

Desta maneira, todas as doentes submetidas ao flash
foram reavaliadas passadas duas semanas ¢ meia para
orientagiio, de acordo com a resposta a terap&utica e
com a situagdo clinica.

Alguns casos foram submetidos a segundo flash
como neste caso clinico (Fig. 2) duma doente com 82
anos de idade, com um T4 No Mo e que foi submetida
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Fig. 1 —Doente com carcinoma ulcerado da mama
esquerda (T4b N1b Mo), em posigio de tratamento por meio
de uma unidade de telecobalto-60, usando a dose concen-
trada. Notar a delimitagdo da 4rea a irradiar com dois cam-
pos tangenciais, tendo em aten¢do a protecgdo dos tecidos
profundos nomeadamente o parénquima pulmonar.

a dois flashes, de Maio a Junho de 1985, tendo sido
receitado tamoxifeno apés RT.

Em Julho do mesmo ano, apresentava um tumor
residual muito limitado pelo que foi submetida a um
implante de Iridio 192 (Fig. 3). Em Abril de 1986, foi
operada de mastectomia radical modificada por persis-
téncia tumoral. A doente encontrava-se bem, com 5
anos de sobrevida. .

Duma maneira geral, quando havia melhoria evi-
dente ap6s o primeiro flash, na auséncia de manifesta-
¢do a distdncia, o tratamento pelas radiagGes era
retomado em split course, duas semanas e meia depois,
usando o fraccionamento convencional diario sobre a
mama ¢ cadeias ganglionares de drenagem, até a dose
total equivalente 4 habitualmente administrada na RT
intensiva.

Num estudo retrospectivo de 221 doentes do sexo
feminino com carcinoma avangado da mama (T4)
submetidas entre 1983 e 1986, a este esquema de frac-
cionamento ndo convencional, predominaram as doen-
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Fig. 2 a)— Aspecto da lesdo mamaria antes da administra-
¢do da 1.2 dose flash de 13 Gy em 48 horas. b) Remissdo
evidente, 2,5 semanas depois, altura em que foi administrada
a 2.2 dose concentrada de 13 Gy em 48 horas.

tes em pos-menopausa (183 casos). Apenas 23 estavam
na pré-menopausa e 15 na peri-menopausa.

Quanto aos resultados imediatos ap6s a RT, houve
controlo completo em 46 casos (20,5%); controlo par-
cial em 107 (48,4%); e em 28,5% houve auséncia de
resposta 4 RT ou verificou-se agravamento. Em 18,5%
(41/221) das doentes, houve reactivacdo local da
doenga e em 59,3% (89/221) surgiu metastizagio.

Os locais mais frequentes das metastases foram: os
ossos, os pulmdes e o figado.

Nas 32 doentes submetidas a cirurgia (CR) pos-
-radioterapia havia tumor mamadrio viavel em 13
casos, e/ ou ganglios positivos em 17. Em 4 doentes o
exame histopatoldgico foi negativo para ambas as
localizagdes, em 7 foi negativo apenas para a mama €
em 4 para os ganglios axilares.

A sobrevida actuarial global foi de 29,7%, variando
com o envolvimento ganglionar, em que N2 apresen-
tou um valor mais baixo de sobrevida actuarial aos 5
anos (18,6%) relativamente aos No e N1 com 44,8% ¢
40,49%, respectivamente.

No que diz respeito a sobrevida actuarial de acordo
com a terapéutica, constatimos que a melhor taxa de
sobrevida aos 5 anos foi obtida com a associagao

RT+ CR (58,5%) nas doentes em que uma boa res-
posta a radiac¢do tornou possivel a mastectomia.

A associagdo da hormonoterapia (HT) a radiotera-
pia, melhorou ligeiramente a taxa de sobrevida,
enquanto que a associagdo de quimioterapia (QT) néo
trouxe resultados tdo favoraveis (Fig. 4).

Comparando os dois esquemas terapéuticos de
radioterapia usando o fraccionamento nido convencio-
nal, verificAmos que os melhores resultados foram
obtidos quando, ao flash inicial, se juntou um fraccio-
namento convencional, relativamente ao flash unica-
mente, sendo os valores de sobrevida actuarial aos 5
anos: 41,2% vs 18,5% (Fig. 5).

Por outro lado, relativamente ao estudo da influén-
cia do fraccionamento, fizemos também uma avaliagéo
retrospectiva dum outro grupo de 107 doentes também
do sexo feminino com T4, tratados durante o ano de
1983 e submetidos como primeiro tratamento a cobal-
toterapia intensiva, usando o fraccionamento conven-
cional desde o inicio do seu tratamento.

As doses foram efectuadas em média de 70 Gy em 7
semanas sobre o tumor e 50 Gy em 5 semanas sobre as
cadeias ganglionares, tendo sido administrada, em
algumas doentes, uma sobreimpressdo no nddulo resi-
dual e/ou ginglio axilar com dose de mais ou menos
20 Gy.

Fig. 3 a)— Aspecto observado 1 més apés a administragio
dos dois flashes. b) Implante com Iridio-192, 1 més depois.
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Fig. 5— Sobrevida actuarial dos 221 casos com carcinoma
da mama localmente avangado (T4) de acordo com o
esquema de radioterapia: dose concentrada (flash) versus
dose concentrada (flash) + fraccionamento convencional.

Houve controlo regional completo, 1 més ap6s a
RT, em 42% e controlo parcial em 58% dos casos
tratados.

Nas doentes que obtiveram remissdo parcial e foram
em seguida submetidas a mastectomia radical (n=19),
o tempo médio de espera entre a RT ¢ a CR foi de 6
meses.

O exame histolégico das pegas de mastectomia pos-
-radioterapia revelou ndo haver tumor vidvel em duas
doentes. Nas restantes, havia ainda tumor viavel na
mama €/ou na axila.

A comparagdo dos grupos terapguticos, RT e
RT+ CR, mostrou que a taxa de sobrevida foi melhor
nas doentes que fizeram exclusivamente RT com ou
sem sobreimpressdo tumoral, relativamente as doentes
submetidas também a mastectomia, sendo os valores
de sobrevida aos 5 anos respectivamente: 49,1% ¢
40,8% vs 27,3%.

Desejamos salientar que este ultimo grupo em que
foi associada a CR, englobava os casos em que o
tumor residual pés-radioterapia era ainda volumoso.
Por outro lado, a sobrevida actuarial variou com o
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envolvimento ganglionar; assim, os valores de sobre-
vida aos 5 anos foram 62,5% 59,7% e 33,9% respecti-
vamente para No, N1 e N2.

Finalmente, analisdmos a influéncia do fracciona-
mento e verificAmos que a sobrevida actuarial global
foi melhor no grupo das doentes submetido ao frac-
cionamento convencional relativamente ao grupo que
seguiu o fraccionamento ni3o convencional, sendo os
valores de sobrevida aos 5 anos respectivamente de
39,9% e 29,7%. E contudo importante frisar que as
doentes submetidas ao flash apresentavam lesGes mais
extensas geralmente numa fase ulcerada.

Pensamos que no carcinoma localmente avangado
da mama, a terapéutica por radiagGes com fracciona-
mento convencional, continua a ser o tratamento pri-
mario mais adequado.

Contudo, nas doentes com idade avangada com
lesGes ulceradas e sangrantes ou com problemas socio-
-econdémicos, justifica-se, como primeira fase do tra-
tamento, a utilizagdo do fraccionamento ndo conven-
cional com dose concentrada, dado o encurtamento do
tempo de tratamento e o ndo aumento de morbilidade.

Em resumo, podemos dizer que em geral no carci-
noma da mama localmente avangado, a RT tem
grande utilidade na melhoria da qualidade de vida por
aumentar o controlo tumoral locorregional.

RADIOTERAPIA DO CANCRO MAMARIO
DISSEMINADO

Vejamos agora o papel paliativo da RT no cancro
disseminado em que, em combinagdo com a terapéu-
tica sistémica, procuramos o alivio sintomatico.

Com este fim, podemos citar: a RT hemostatica nas
lesdes ulceradas e sangrantes, a RT antialgica nos
focos metastaticos muito dolorosos, a RT descompres-
siva no SVCS e na compressdo medular, a RT preven-
tiva de fracturas patoldgicas € a RT das metastases
cerebrais para aliviar ou evitar os sintomas.

Na RT paliativa das metéstases, podemos usar ou o
fraccionamento convencional de 20 frac¢des de 2 Gy
por dia (40 Gy em 4 semanas) ou menor numero de
frac¢des, sendo estas mais concentradas. Assim, admi-
nistramos frequentemente 10 fracgdes de 3 Gy por dia,
ou seja, 30 Gy em 2 semanas € em casos especiais
temos usado a dose concentrada ou flash de 13 Gy em
48 horas.

Na RT paliativa, temos obtido boa resposta, como
tratamento hemostatico, em 80% dos casos tratados,
por vezes observando-se também regressdo tumoral
acentuada. '

Quanto a eficacia da RT antialgica, verificAmos que
as metastases Osseas da mama, a seguir as da prostata,
foram as que melhor responderam a RT. A avaliagido
da resposta a RT foi feita com base na comparagdo do
uso de narcéticos e analgésicos leves, antes € apos o
inicio da RT. Geralmente, as doentes referiram alivio
sintomatico, 8 a 14 dias apos o inicio da RT.

Os resultados da RT antidlgica variaram de acordo
com o fraccionamento e a dose administrada. Assim,
nas metdstases 6sseas (MO) do carcinoma da mama,
houve eficacia em 62,5% para os focos irradiados com
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flash e 69% para os submetidos ao fraccionamento
convencional com 30 a 40 Gy em 2 a 4 semanas.

E certo que a influéncia do fraccionamento da dose
nos resultados tem sido objecto de muita controvérsia,
sendo muitas as publica¢Ses a favor dos cursos rapi-
dos, por levarem a resultados comparaveis aos esque-
mas convencionais de RT, conforme demonstraram os
primeiros ensaios da RTOG. Contudo, uma anélise
mais recente destes ensaios, mostrou vantagem no
fraccionamento mais protraido relativamente a4 dose
concentrada.

No que concerne a influéncia da teraptutica asso-
ciada a RT, verificAmos que n3o houve diferenga signi-
ficativa da resposta antialgica da RT quando usada
isoladamente, relativamente a sua associagdo com a
hormonoterapia (HT) ou com a quimioterapia (QT).

Devemos salientar que estes ultimos casos foram os
que nio responderam a terapgutica sistémica. Pois as
M.O. do carcinoma da mama respondem geralmente
bem quer & RT, quer & HT ou a QT, estando geral-
mente indicado o tratamento pelas radiacdes, nas
seguintes situagdes:

1) auséncia de resposta a teraptutica sistémica; 2)
metastases Osseas do colo do fémur; 3) metéistases
6sseas dos corpos vertebrais; 4) fracturas patologicas
geralmente apds osteossintese.

Quanto a irradiagdo de meio corpo, tem indicagdo
na disseminagdo dssea dolorosa refractdria a terapéu-
tica sistémica. No Centro de Lisboa, temos usado a
irradiacdo de meio corpo habitualmente conhecida por
HBI (hemi body irradiation) usando o feixe de fotdes
de 8 MV do novo acelerador linear.

Seguimos um protocolo que consiste na administra-
¢do de duas fracges de 4 Gy com o intervalo de 48
horas e, como alternativa, um outro fraccionamento
mais protraido consistindo em 10 frac¢des de 1,5 Gy,
ou seja, 15 Gy em 2 semanas. O tratamento ¢ iniciado
sobre a metade do corpo mais dolorosa e, quando
necessario, 6 a 8 semanas depois, de acordo com o
quadro hematolégico, irradiamos a segunda metade
do corpo, usando um dos dois esquemas de fraccio-
namento em estudo.

Este protocolo tem sido seguido no Instituto Curie,
ja com mais de uma centena de casos analisados. Os
respectivos resultados apresentados por Jullien ¢
Campana no simpoésio da AIEA em Viena de Austria,
mostraram que em 69% houve resposta analgésica
completa e em 86% houve total recuperacgio
funcional 6.

A tolerancia imediata foi excelente e os efeitos cola-
terais foram ligeiros. Deste modo, a irradiagdo de
meio corpo pode ser uma util alternativa a uma QT de
3.2 linha, na disseminagido Ossea muito dolorosa,
refractaria 4 terap@utica sistémica.

EFEITOS COLATERAIS, COMPLICACOES E
SUPORTE DO DOENTE IRRADIADO

Vejamos agora, para terminar os efeitos colaterais e
depois, as complicagbes da radioterapia. A pele foi o
6rgdo que no tempo da roentgenterapia de ortovolta-
gem mais limitou a RT do cancro da mama. Nos nos-

sos dias, com a utilizagdo da megavoltagem que pro-
duz a dose mixima abaixo da superficie cuténea, as
reacgdes graves da pele tornaram-se felizmente pouco
frequentes, dependendo no entanto de varios factores;
assim além dos relacionados com o tipo ¢ esquema de
irradiagdo, ha ainda a considerar os factores genéticos
e de sensibilizagdo. Por este motivo os doentes devem
ser informados sobre os cuidados a ter com a pele
irradiada, cuidados esses que se podem resumir nos
seguintes pontos:

1 — Proteger do sol, vento e frio; 2 — Proteger de
traumatismos ou de aplica¢des topicas com excepgio
das receitadas pelo médico; 3 — N3o usar, durante a
RT, pomadas contendo metalbides como halibut nem
tintura de iodo; 4 — Nio depilar a 4rea irradiada
como axila, nem usar desodorizantes; 5 — As radio-
dermites sdo tratadas com os habituais cuidados das
queimaduras vulgares.

Quanto as complicac¢des tardias, certas sequelas,
como o gros bras e a atrofia cutanea com telangiecta-
sias, tdo frequentes na era da ortovoltagem, hoje
felizmente sdo raras.

Mas, devido & maior penetrag@o dos feixes de irra-
diagio de megavoltagem, passaram a aparecer outras
complicagdes sendo as mais frequentes o edema, a
fibrose da mama e a radiopneumonite.

Quanto a gravidade, podemos dizer que em média,
20% sdo sequelas minimas, 33% moderadas e apenas
1% sdo sequelas graves.

De tudo isto se depreende que é importante o
suporte do doente irradiado nos seus variados aspectos
desde o suporté emocional e psicolégico, o suporte
hematoldgico, o suporte nutricional e metabdlico, o
‘controlo da dor até ao suporte dos tecidos normais
atingidos, procurando alcangar deste modo uma com-
pleta reabilitacio.
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