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RESUMO

VIDALETTI, Tamara Brun. Sobrevida e perfil epidemiolégico de pacientes com
metastases cerebrais de cancer de mama: um estudo retrospectivo dos ultimos 10
anos. Trabalho de Conclusao de Curso (Fellow em Neurocirurgia Oncoldgica) —
Instituto Nacional de Céancer (INCA), Rio de Janeiro, 2026.

Introducgao: O cancer de mama é a malignidade mais frequentemente diagnosticada
nas mulheres, sendo frequente as metastases cerebrais comumente encontradas
nesta populagéo. Pacientes com les&o unica, volumosa e com KPS elevado possuem
indicacdo de realizar procedimento neurocirurgico, com posterior adjuvancia
oncolégica e radioterapica. Este estudo se propde a realizar uma analise
epidemiologica e de sobrevida de pacientes tratadas em um centro de referéncia
oncologica no Brasil. Metodologia: Este € um estudo retrospectivo, realizado através
de revisdo de prontuarios de todas as pacientes com metastase cerebral por cancer
de mama submetidas a procedimento neurocirurgico no INCA entre os anos de 2015
a 2025. Foi feita avaliagcdo a respeito do tratamento do cancer, assim como
caracteristicas da metastase, tratamento adjuvante desta, além de progressdo do
cancer através de disseminagao leptomeningea/paquimeningea. Resultado: Foram
estudas 152 pacientes, com uma idade média de 52 anos na apresentacdo da
metastase. Possuiam HER2+ em 52,6%, em 44,1% dos casos foram metastases
cerebelares, 28,9% possuiam metastase intracraniana em apenas 1 sitio, 82,2%
tiveram apenas 1 metastase cerebral. O KPS pré-operatério foi 2 70% em 77,5% dos
casos, 14,5% das pacientes apresentaram disseminagao leptomeningea. A sobrevida
pos-operatoria média foi de 15 meses. Conclusdo: A metastase cerebral € uma
patologia com tratamento multimodal, o desfecho destas pacientes € dependente do
perfil hormonal, da performance pré-operatoria, do status oncoldgico e do niumero de
lesdes intracranianas.

Palavras-chave: cancer de mama; metastase cerebral; neoplasias hormoénio-

dependentes; avaliagdo de estado de Karnofsky; disseminagao leptomeningea.



ABSTRACT

VIDALETTI, Tamara Brun. Survival and epidemiological profile of patients with
brain metastases from breast cancer: a retrospective study of the last 10 years.
Final paper (Fellowship in Oncologic Neurosurgery) — Brazilian National Cancer
Institute (INCA), Rio de Janeiro, 2026.

Introduction: Breast cancer is the most frequently diagnosed malignancy among
women, and brain metastasis are commonly found in this population. Patients with a
single, large lesion and high KPS are candidates for neurosurgical intervention,
followed by oncologic and radiotherapeutic adjuvant treatment. This study aims to
perform an epidemiological and survival analysis of patients treated at a reference
oncology center in Brazil. Methodology: This is a retrospective study conducted
through a review of medical records of all patients with brain metastasis from breast
cancer who underwent neurosurgical procedures at INCA between 2015 and 2025. An
evaluation was performed regarding cancer treatment, characteristics of the
metastasis, adjuvant treatment, and cancer progression through
leptomeningeal/pachymeningeal dissemination. Results: A total of 152 patients were
studied, with a mean age of 52 years at the time of metastasis presentation. HER2
positivity was observed in 52.6% of cases; 44.1% had cerebellar metastasis; 28.9%
had intracranial metastasis in only one site; and 82.2% had only one brain metastasis.
Preoperative KPS was = 70% in 77.5% of cases, and 14.5% of patients presented
leptomeningeal dissemination. Mean postoperative survival was 15 months.
Conclusion: Brain metastasis is a condition requiring multimodal treatment. Patient
outcomes depend on hormonal profile, preoperative performance status, oncologic
status, and the number of intracranial lesions.

Keywords: breast cancer; brain metastasis; hormone-dependent neoplasms;

Karnofsky performance status assessment; leptomeningeal dissemination.
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1 INTRODUGAO

Cancer é uma importante causa de morte e redugao da expectativa de vida. Ha
um aumento progressivo no numero de diagnosticos de cancer devido ao
envelhecimento populacional, mudanga no comportamento dos individuos e
modernizagcdo da medicina (Santos et al., 2023). Quando estudados os tipos de
tumores que acometem o sistema nervoso central (SNC) em adultos, encontram-se
como o tipo mais frequente as metastases cerebrais (Ostrom et al., 2018). Autopsias
e estudos clinicos sugerem que elas ocorram em 10 a 30% dos pacientes com
malignidades sistémicas (Gallego Pérez-Larraya et al., 2014).

Dentre as metastases cerebrais, as mais frequentes sao as advindas do pulméo
em primeiro lugar, seguida pelos canceres de mama e em terceiro os melanomas,
sendo responsaveis por mais de 75% das metastases cerebrais. Sugere-se que a
prevaléncia destas vem aumentando devido ao envelhecimento populacional, maior
numero de neuroimagens realizadas nos estadiamentos, além de maior efetividade
dos tratamentos oncoldgicos, o que aumenta a sobrevida dos pacientes (Gallego
Pérez-Larraya et al., 2014; Witzel et al., 2016).

E sabido que o cancer de mama é a malignidade mais frequentemente
diagnosticada nas mulheres, podendo ser classificados conforme a expressao ou nao
de receptores hormonais. (Custodio-Santos et al., 2017) As metastases cerebrais por
cancer de mama tém uma incidéncia de 10-16%, com uma sobrevida que varia de
acordo com o subtipo do tumor primario (Xiong et al., 2019).

Diante de uma doencga expressivamente prevalente na populagao feminina, em
que ha diversas linhas de tratamento para seu cancer primario e suas complicagdes,
€ necessaria a sele¢cao do melhor tratamento a ser proposto buscando uma sobrevida
otimizada destas pacientes, se tornando essencial a identificacdo do perfil
epidemioldgico, do perfil hormonal e da taxa de sobrevida de pacientes tratadas em
um centro de referéncia em oncologia no Brasil, representando uma amostra
populacional, de forma a aperfeicoar o atendimento desta populacdo e definir um
melhor progndstico oncoldgico.

Para tanto, o presente trabalho pretende avaliar os ultimos 10 anos de
pacientes com cancer de mama submetidas a tratamento neurocirurgico no Instituto

Nacional do Cancer (INCA) devido a metastases cerebrais, quanto a tratamentos



adjuvantes, perfil epidemioldgico, perfil hormonal do tumor primario e curva de

sobrevida apés diagnodstico de metastase cerebral, através de revisao de prontuarios.



2 REVISAO DA LITERATURA

A metastase cerebral € comum dentre os pacientes com cancer de 6rgaos
solidos, nos Estados Unidos estima-se cerca de 70.000 a 400.000 de novos casos de
metastases cerebrais por ano (Lamba et al., 2021). Dentre os sitios primarios, a mama
€ a segunda que mais frequentemente causa das metastase cerebral, sendo esta a
neoplasia mais frequentemente diagnosticada na populagdo feminina (Custddio-
Santos et al., 2017), com uma incidéncia de 11-24% (Michel et al., 2022). O cancer de
mama corresponde a 15% de todas as metastases cerebrais, podendo ser multiplas
em aproximadamente 50% dos casos (Gallego Pérez-Larraya et al., 2014).

As metastases cerebrais podem causar déficit neuroldgico, isquemias, efeito
de massa, hidrocefalia obstrutiva, hipertensao intracraniana e até mesmo herniacao
cerebral. Os sintomas mais frequentemente encontrados sdo cefaleia (presente em
cerca de 50% das pacientes), crise convulsiva, alteragdo cognitiva e comportamental.
As crises convulsivas correspondem a primeira manifestagédo da doenga em até 20%
dos casos. Os sintomas costumam ter evolugdo progressiva ao longo de dias a
semanas (Gallego Pérez-Larraya et al., 2014).

Quanto a fatores de piora de desfecho, pode-se citar idade avangada, presenca
de comorbidades pré-existentes, presenga de metastases extracranianas, numero de
das metastases cerebrais, escore de performance de Karnofsky (KPS) baixo e
tumores triplo-negativos (Schag et al., 1984; Michel et al., 2022).

As metastases cerebrais por cancer de mama sao frequentemente encontradas
na fossa posterior € no lobo occipital, podendo haver além de metastases soélidas no
parénquima, metastase dural ou doenca leptomeningea (DLM). As metastases no
parénquima cerebral sdo as mais comuns, podendo ser sélidas, cisticas ou sélido-
cisticas, acompanhadas em geral por edema cerebral perilesional (Takahashi et al.,
2018).

2.1 Fisiopatologia das metastases

As células tumorais originarias da mama apresentam um desprendimento
devido a baixa regulacao de adesao das moléculas, de forma a evitar os supressores
de crescimento tumoral, promovendo a sua entrada na circulagao através das células

endoteliais tumor-induzidas, estas células possuem uma barreira celular mais
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permeavel. Ocorre posteriormente uma falha do sistema imunolégico, com a nao
identificacdo destas células como uma malignidade, permitindo migragao para um sitio
distante ao de origem. Ha proliferagdo destas células em tecido cerebral, havendo
uma tendéncia de maior desenvolvimento na juncdo entre a substéncia branca e
cinzenta (Gallego Pérez-Larraya et al., 2014; Franchino et al., 2018.

A barreira hematoencefalica é tanto funcional quanto anatémica, as células
tumorais aderem a barreira e através de processo infiltrativo a quebram, permitindo a
entrada destas células no microambiente cerebral. E sabido que o tecido metastatico
proveniente do cancer de mama estimula os receptores GABA, o que é convertido em
NADH na mitocondria celular aumentando a funcédo e a sobrevivéncia das células

metastaticas (Franchino et al., 2018).

2.2 Receptores hormonais no cancer de mama

O cancer de mama pode ser classificado de acordo com a expressao de
receptores hormonais (RH) tais como: RH+ e HER2- (Human Epidermal Growth Factor
Receptor-type 2), RH- e HER2+, triplo-negativo (RH e HER2 negativos) e triplo-
positivo (RH e HER2 positivos). As metastases cerebrais por cancer de mama podem
ter uma sobrevida que varia entre 7.2 e 37.7 meses (Michel et al., 2022).

Aproximadamente 15-20% dos pacientes com cancer de mama tém HER2+,
associado com fendtipo clinico mais agressivo e de pior progndstico, sendo que mais
de 50% destes pacientes apresentam metastases cerebrais ao longo do curso da
doencga (Hackshaw et al., 2021). Outros fatores que aumentam o risco de metastase
cerebral sdo tumores primarios triplo-negativos e RH negativos (Witzel et al., 2016).

Ha variacdo nas taxas de sobrevida conforme o perfil hormonal, onde os triplo-
negativos possuem cerca de 3.5 meses de sobrevida e os RH/HER2+ possuem por
vezes mais de 25 meses, em que o primeiro €, portanto, tido como o de pior
prognéstico (Znidaric et al., 2019; Michel et al., 2022).

Os céanceres de mama com expressao do HER2+ e os triplo-negativos sao
responsaveis por cerca de 30 a 40% do desenvolvimento das metastases cerebrais.
O ultimo possui uma expressdo maior da via WNT/B-catenina, o que representa uma
maior habilidade das células cancerigenas se proliferarem no cérebro (Custodio-
Santos et al., 2017).
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2.3 Disseminacgao leptomeningea e paquimeningea

A DLM é caracterizada como o envolvimento metastatico de varias regides
meningeas: aracnoide, espago subaracndideo e pia-mater (as chamadas
leptomeninges), ocorrendo uma infiltragdo destes tecidos por células tumorais.
(Nguyen et al., 2023) Os canceres mais associados a DLM sédo o de pulmao,
melanoma e mama, sendo associadas metastases cerebrais simultdneas em 30 a
50% das vezes. Dez a 25% das pacientes com cancer de mama irdo desenvolver
DLM, sendo que a probabilidade de DLM é maior no subtipo triplo-negativo (Figura et
al., 2019).

Os pacientes se apresentam costumeiramente com cefaleia, nauseas, vomitos,
dificuldade de marcha, déficit de nervos cranianos, convulséo, alteragdo de sensorio.
Podendo causar hidrocefalia obstrutiva com consequente hipertensao intracraniana.
O diagndstico é dado através de avaliagao liqudrica e através da ressonancia nuclear
magnética (RNM) contrastada.

No liquor pode haver hiperproteinorraquia, hipoglicorraquia e em avaliagéo
citopatoldgica a identificacdo de células neoplasicas, ja a RNM demonstra realce dos
sulcos, do epéndima e até mesmo dos nervos cranianos e espinhais (Figura et al.,
2019).

O tratamento desta condicdo pode ser realizado através de administragcao
intratecal de agente quimioterapico ou mesmo através de whole brain radioteraphy
(WBRT), melhorando a fungao neurolégica dos pacientes sintomaticos, porém sem
aumento de sobrevida (Figura et al., 2019).

A sobrevida média das pacientes com DLM sem tratamento € de 6 a 8
semanas. Com tratamento otimizado que pode incluir quimioterapia intratecal,
hormonioterapia e WBRT a sobrevida pode chegar a 4 meses (Figura et al., 2019;
Znidaric et al., 2019; Pellerino et al., 2020; Huppert et al., 2024; Wallace et al., 2024).

A disseminacao dural € menos frequente, mais observada nos canceres de
mama e proéstata, ela ocorre por infiltracdo direta do cranio. A RNM contrastada
demonstra importante espessamento da paquimeninge. Os sintomas mais frequentes
sdo neuropatia craniana, déficits neuroldgicos e crise convulsiva. O tratamento de
escolha é a WBRT, nas pacientes HER2+ a hormonioterapia € uma opgéao (Takahashi
et al., 2018).


mailto:FIGURA,%20et%20al.,%202019)%20(PELLERINO,%20et%20al.,%202020)%20(WALLACE,%20et%20al.,%202024)%20(10.1111@tbj)(10549_2024
mailto:FIGURA,%20et%20al.,%202019)%20(PELLERINO,%20et%20al.,%202020)%20(WALLACE,%20et%20al.,%202024)%20(10.1111@tbj)(10549_2024
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2.4 Tratamento das metastases cerebrais

Nos casos de KPS baixo e multiplas lesdes considera-se tratamento com
radioterapia, sendo proposta a radiocirurgia em casos de melhor progndstico ou
numero limitado de metastases cerebrais (Niikura et al., 2014). Terapia sistémica com
horménios, como o trastuzumab, sao consideradas se o tumor for HER2+ (Takahashi
et al, 2018). Sendo indicado para seu tratamento com neurocirurgia
preferencialmente se aumento da pressao intracraniana, se lesées maiores de 3cm
ou se for uma les&o unica (Takahashi et al., 2018).

A cirurgia é indicada em pacientes com prognéstico mais favoravel (KPS
elevado, com RH+, baixo niumero de metastases cerebrais e sem metastases
extracranianas), possuindo boa indicagao especialmente em mulheres com metastase
cerebral maior de 3cm ou em fossa posterior. Apds cirurgia costuma-se realizar
adjuvancia com radioterapia (RT), o tratamento associado permite menor risco de
recorréncia naquela localizagcao, apresentam melhor performance por maior periodo,
além de uma sobrevida média de 40 semanas. (Niikura et al., 2014; Pellerino et al.,
2020; Raghavendra et al., 2024).

A sobrevida das pacientes com metastases cerebrais varia, possuindo uma
média geral de 28.7 meses, tendo a expressdo hormonal como grande fator
prognostico, em que paciente triplo-negativo possuem uma sobrevida em torno de 14
meses, enquanto as HER2+ gira em torno de 34 meses apds o tratamento adequado

das metastases cerebrais (Boram et al., 2017; Raghavendra et al., 2024).
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3 MATERIAIS E METODOS

E um estudo retrospectivo, realizado através da revisdo dos prontuarios das
pacientes com diagnostico de cancer de mama metastatico intracraniano, com
comprovacgao histopatoloégica, matriculadas no INCA — Rio de Janeiro, RJ, que foram
submetidas a tratamento neurocirurgico no periodo de janeiro de 2015 a dezembro de
2025.

Foram excluidas as pacientes que possuiam menos de 18 anos ou aquelas em
que nao foi possivel a obtencdo de todas as informag¢des mediante revisdo de
prontuario. Nao foi realizado nenhum tipo de contato com pacientes ou familiares dos
individuos estudados. O projeto foi aprovado pelo Comité em Etica e Pesquisa do
INCA sob o CAAE 90177625.3.0000.5274, parecer n° 7.878.696.

Os dados avaliados foram idade, presenca ou auséncia dos marcadores
hormonais no tumor primario, presenga de metastases extracranianas, numero de das
metastases cerebrais, KPS pré-operatério e pds-operatério imediato, tamanho da
metastase cerebral, localizagcdo da metastase cerebral dentro do cranio, tratamento
proposto ao CM, tratamento adjuvante realizado para a metastase cerebral (WBRT,
radiocirurgia, terapia hormonal, quimioterapia (QT), suporte), indice de GPA (realizado
no site: https://brainmetgpa.com), tempo de sobrevida apods cirurgia, presenca ou nao
de DLM ou disseminacgao paquimeningea, nas pacientes com DLM/paquimeningea foi
detalhado o tratamento proposto (WBRT e/ou QT intratecal e/ou hormonioterapia e/ou
suporte) e quanto tempo apos o diagnostico de cancer de mama ocorreu a
identificacdo da DLM/paquimeningea.

Foram digitados os dados no programa Excel e posteriormente exportados para
o programa SPSS v. 20.0 para analise estatistica. Apds a avaliacdo das variaveis
quantitativas enquanto a sua normalidade pelo teste de Shapiro Wilk, estas foram
descritas pela média e o desvio padrao na presenga de distribuicdo normal e mediana
e intervalo interquartil em caso de assimetria.

Para comparar variaveis com distribuicdo assimétrica antes e depois foi
utilizado o teste de Wilcoxon. Analises de sobrevida foram realizadas através da curva
de Kaplan Meier, e foram comparadas as curvas pelo teste de log rank. Para
associagao de variaveis categoricas foi utilizado o teste de Qui-quadrado ou o teste
Exato de Fisher de acordo com a distribuigdo das categorias. Foi considerado um nivel

de significancia de 5%.
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4 RESULTADOS

Foram avaliadas 152 pacientes, com uma meédia de idade no diagndstico do
cancer de mama de 48 anos, sendo que a mais jovem tinha 26 anos e a mais velha
71 anos. Quando estudado o perfil hormonal, 80 (52,6%) possuiam HER2+, 90
(58,2%) RP+, 91 (59,9%) RE+, 29 (19,1%) da amostra era triplo-negativo e 44 (29,6%)
triplo-positivo. Quanto ao tratamento do CM, 124 (81,6%) foram submetidas a
mastectomia, 87 (57,2%) a RT, 144 (94,7%) a QT e hormonioterapia em 107 (70,4%)
casos (Tabela 1).

A respeito do diagndstico das metastases cerebrais, a média de idade foi de 52
anos, a mais jovem com 27 anos € a mais velha com 75 anos. Quanto a localizagao
das metastases, 67 (44,1%) foram cerebelares, 29 (19,1%) frontal, 17 (11,2%)
parietal, 13 (8,6%) temporal, 10 (6,6%) parietooccipital, 5 (3,3%) occipital, em nucleos
da base, temporo-occipital e temporo-parietal 1 (0,7%) em cada. Quarenta e quatro
(28,9%) dos casos possuiam metastase extracraniana em 1 sitio no momento da
neurocirurgia, 27 (17,7%) metastases em 2 locais e 5 (3,2%) casos em 3 locais
(Tabela 1).

Cento e vinte e cinco (82,2%) tiveram apenas 1 metastase cerebral, 16 (10,5%)
tiveram 2 metastases cerebrais, 8 (5,2%) com 3 metastases cerebrais, e = 4
metastases cerebrais em 3 (1,9%) casos. O KPS pré-operatorio foi maior ou igual a
70% em 117 (77,5%) casos, ja o KPS pos-operatorio foi 106 (70,2%). Apos
procedimento neurocirurgico, os tratamentos adjuvantes instituidos foram
radiocirurgia em 88 (56,7%), hormonioterapia em 48 (31,6%), QT em 39 (25,7%),
medidas de suporte em 27 (17,8%) e em 24 (15,8%) WBRT (Tabela 1).

A disseminacgao leptomeningea foi identificada em 22 (14,5%) casos, sendo
que 13 (6,3%) da amostra possuia HER2+, 17 (16,3%) RH+, 2 (6,9%) eram triplo-
negativo e 10 (22,2%) triplo-positivo (Tabela 1). O tratamento foi em 13 (59,9%) com
WBRT, suporte em 11 (50%), hormonioterapia em 3 (13,6%), ndo houve casos de
tratamento com QT intratecal. A disseminagcado paquimeningea ocorreu em 9 (5,9%)
casos, 4 (2,6%) casos foram tratados com WBRT e 1 (0,6%) com hormonioterapia, 6

(3,9%) receberam tratamento de suporte.



Tabela 1 — Perfil epidemioldgico
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Perfil hormonal

n (%)

HER2+ 90 (58,2)
RP+ 91 (59,9)
RE+ 91 (59,9)
Triplo-negativo 29 (19,1)
Triplo-positivo 44 (29,6)
Tratamento do cancer de mama n (%)
Mastectomia 124 (81,6)
RT 87 (57,2)
QT 144 (94,7)
Hormonioterapia 107 (70,4)
Localizagao das metastases cerebrais n (%)
Cerebelar 67 (44,1)
Frontal 29 (19,1)
Parietal 17 (11,2)
Temporal 13 (8,6)
Parietooccipital 10 (6,6)
Occipital 5(3,3)
N° das metastases cerebrais n (%)
1 125 (82,2)
2 16 (10,5)
3 8 (5,2)
>4 3(1,9)
KPS pré-operatério n (%)
> 70% 117 (77,8)
<70% 35 (22,2)
KPS pés-operatério n (%)
2 70% 106 (70,2)
<70% 46 (29,8)
Adjuvancia n (%)
Radiocirurgia 88 (56,7)
Hormonioterapia 48 (31,6)

QT

39 (25,7)
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Suporte 27 (17,8)

WBRT 24 (15,8)
Disseminagao leptomeningea n (%)

22 (14,5)

HER2+ 13 (6,3)

RH+ 17 (16,3)
Triplo-negativo 2(6,9)

Triplo-positivo 10 (22,2)

Fonte: A autora

A sobrevida geral média foi de 45 meses (IC 95% 37,7-52,2) (Grafico 1). A
sobrevida pods-operatéria apresentou uma média de 10 meses (IC 95% 8,0-
11,9)(Grafico 2). O indice de GPA apresentou uma média de 22,2 meses, com o
menor valor de 6 meses e o maior de 36,3 meses. Ao fim do seguimento de 10 anos
133 (87,5%) evoluiram a ébito.

O KPS pré-operatorio = 70% foi associado a maior sobrevida pds-operatoria
com uma media de 12 meses (IC 95% 9,6-13,3), enquanto que a média dos pacientes
com KPS < 70% foi de 5 meses (IC 95% 3,4-6,5) com um p<0.0001 (Grafico 3). A
relevancia estatistica se mantem quando avaliado isoladamente o KPS pés-
operatorio, em que aqueles com KPS = 70% possuiram uma sobrevida média de 12
meses (IC 95% 8,8-15,1), enquanto os pacientes com KPS < 70% uma média de 4
meses (IC 95% 2,5-5,4) com p<0.0001.

Quando relacionada a sobrevida pds-operatoria com a topografia da lesédo
(fossa posterior e supratentorial) ndo houve diferenca estatisticamente significativa
(p=0.195).

O perfil hormonal foi relacionado com a sobrevida pds-operatoria, sendo
identificado que pacientes HER2+ sobrevivem uma média de 12 meses (IC 95% 8.8-
15,1) em comparagao aos demais pacientes com sobrevida de 7 meses (IC 95% 4,2-
9,7) com p=0.005. Nos pacientes triplo-negativos a sobrevida média foi de 6 meses
(IC 95% 4,0-7,9) enquanto aqueles pacientes com algum receptor hormonal presente
possuiram uma média de 12 meses (IC 95% 9,7-14,2) com p=0.014. Os triplo-
positivos apresentaram média de sobrevida de 18 meses (IC 95% 12,2-23,7) com um
p=0.005. Os pacientes com lesao ressecada na fossa posterior apresentaram mais

DLM que os demais, correspondendo a 12 casos (16,9%) com um p=0.572.



Sobrevida acumulada

Sobrevida pos-operatoria

Grafico 1 — Curva de sobrevida geral

1,0

0,87

0,6

0,4

0,2

0,0

T |
130 200

Tempo (meses)

T
230

|
300

0,8

0,6

0,44

0,2

0,0

Tempo (meses)

—Fungdo de sobrevida
——Censuras

Grafico 2 — Curva de sobrevida pos-operatoria

—FUngdo de sobrevida
——Censuras

17



Grafico 3 — Sobrevida pds-operatoria relacionada ao KPS pré-operatorio
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5 DISCUSSAO

Quando comparados os resultados deste estudo com os de Xiong et al 2019,
identifica-se uma média de idade mais elevada, sendo que 44% da amostra possuia
entre 50 e 64 anos, no estudo de Znidaric et al. (2019), 70% das pacientes possuiam
mais de 50 anos.

Quando avaliado o perfil hormonal, Xiong et al. (2019), identificaram o HER2+
em 15,2% da amostra, enquanto no trabalho de Michel e cols., 2022, 40,9% da
amostra eram HER2+, neste trabalho 58,2% possuiam positividade para este
hormonio. Quanto a sobrevida média, os pacientes triplo-negativo tiveram 7 meses,
assim como neste estudo em que se encontrou uma média de 6 meses. A respeito
dos tumores triplo-positivos, encontram-se também valores proximos, 18 neste e 20
meses naquele.

Ja Niikura et al., 2014, em seu estudo com 1256 pacientes, identificaram uma
sobrevida geral média de 8.7 meses, quando subclassificadas quanto ao perfil
hormonal, pacientes com HER2+ obtiveram sobrevida de 16.5 meses e as triplo-
negativas de somente 4.9 meses. Quando comparados com o presente estudo, as
pacientes HER2+ obtiveram uma sobrevida média de 12 meses, e as triplo-negativas
de 6 meses. O indice de GPA estimou uma sobrevida média de 22,2 meses.

Quando avaliado status oncoldgico, no estudo de Znidaric et al. (2019), 84,6%
das estudadas tinham doenga extracraniana no momento do diagndstico da
metastase cerebral, contra 49,8% no presente estudo. Quanto ao numero de
metastases cerebrais, no estudo de Znidaric et al (2019), apenas 21% apresentaram-
se com 1 metastase cerebral e 49,6% com 3 ou mais lesdes, no estudo de Michel et
al. (2022), houve 65,9% da amostra com metastase cerebral unica, enquanto neste
estudo identificou-se 82,2% da amostra com metastase cerebral unica e 1,9% com 4
ou mais metastases. No trabalho de Michel al. (2022), 32,3% tiveram metastases
cerebrais multiplas.

Quanto a performance dos pacientes, Znidaric et al. (2019), identificaram um
KPS pré-operatério maior de 80% em 50% da populagéo, ja neste estudo o KPS foi
maior de 70% em 77,5% com sobrevida média dessas pacientes de 12 meses, no
estudo de Michel et al. (2022), 87,5% da amostra possuia KPS maior de 80%
apresentando sobrevida de 22 meses, ja no de Michel et al. (2022), 61,3% da amostra
possuia KPS de 90%.
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A respeito da DLM, os resultados entre os estudos foram semelhantes, com
16,5% da amostra com DLM naquele estudo e 14,5% neste. A sobrevida média
dessas pacientes foi de 2,4 meses. Quando estudaram a localizagao das metastases
cerebrais, Michel et al.(2022), identificaram 37,1% da amostra com lesdes em fossa
posterior, sendo 36,6% infratentoriais, enquanto neste estudo foram 44,1%.

A respeito da sobrevida dos pacientes com metastase cerebral por cancer de
mama, Znidaric et al.(2022), apresentaram um tempo de seguimento de 7.5 anos, com
uma sobrevida média de 7.6 meses (39% em 1 ano e 19% em 2 anos), os pacientes
triplo-negativos obtiveram sobrevida meédia de 3.2 meses. Ja Michel et al 2022
encontrou uma sobrevida meédia de 17 meses, tendo realizado RT pds-operatoria em
87,5% da amostra.

Segundo Niikura et al. (2014) os fatores de risco associados ao
desenvolvimento de metastases cerebrais sdo pacientes jovens, com = 2 sitios
metastaticos extracranianos e HER2+, sendo que neste ultimo ha um risco 2 a 4 vezes
maior de desenvolver tumores no SNC, risco elevado também encontrado em
pacientes triplo-negativo, havendo neste ultimo alto risco de recidiva de lesao

intracraniana.
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6 CONCLUSAO

A metastase cerebral por cancer de mama € uma patologia com tratamento
multimodal, o desfecho destas pacientes &€ dependente do perfil hormonal, da
performance pré-operatoria, do status oncoldégico e do numero de lesdes
intracranianas. A impressao dos autores foi de que as pacientes atendidas no INCA,
onde estudo foi realizado, eram pacientes mais graves, com casos mais avangados e
com tumores de maiores dimensdes do que os encontrados na literatura. Além do
que, a maioria dos tumores operados foram em fossa posterior, o que pode justificar
uma pior sobrevida e piora da performance pds-operatoria.

Porém n&o ha robustez nos dados atuais para a comprovacao estatistica
destas impressdes, sendo necessario prosseguir com o estudo. A metastase cerebral
ainda é uma patologia com sobrevida curta e que reduz performance das pacientes,

merecendo atencgao e dedicagido ao seu tratamento.
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