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Resumo

O cancer de mama ftriple negativo (CMTN) € um subtipo altamente agressivo que nio expressa receptores
hormonais nem HER2, o que limita as opg¢des terapéuticas disponiveis. A quimioterapia adjuvante tem sido
amplamente utilizada como tratamento padrao para melhorar os desfechos clinicos em pacientes com CMTN. Esta
revisdo integrativa avalia a eficacia da quimioterapia adjuvante no contexto do CMTN, focando na sua influéncia
sobre a sobrevida livre de doencga (SLD) e sobrevida global (SG). A revisao inclui estudos recentes que compararam
diferentes regimes quimioterapicos e analisaram a resposta ao tratamento em pacientes com CMTN. Os resultados
sugerem que a quimioterapia adjuvante melhora significativamente a SLD e a SG, reduzindo o risco de recidiva em
aproximadamente 30% e aumentando a SG em cerca de 25%. No entanto, a eficacia da terapia pode variar
dependendo do regime utilizado e das caracteristicas individuais dos pacientes. A revisao também discute os efeitos
adversos associados a quimioterapia, como neuropatia e cardiotoxicidade, e a necessidade de estratégias para
personalizar o tratamento. Conclui-se que, embora a quimioterapia adjuvante continue sendo uma abordagem
crucial para o CMTN, a otimizagdo dos regimes terapéuticos e a consideragéo dos efeitos colaterais sdo essenciais
para melhorar os resultados clinicos.
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Triple-negative breast cancer (TNBC) is a highly aggressive subtype that does not express hormone receptors or
HER2, which limits the available therapeutic options. Adjuvant chemotherapy has been widely used as standard
treatment to improve clinical outcomes in patients with TNBC. This integrative review evaluates the efficacy of
adjuvant chemotherapy in the context of TNBC, focusing on its influence on disease-free survival (DFS) and overall
survival (OS). The review includes recent studies that compared different chemotherapy regimens and analyzed the
response to treatment in patients with TNBC. The results suggest that adjuvant chemotherapy significantly improves
DFS and OS, reducing the risk of relapse by approximately 30% and increasing OS by approximately 25%. However,
the efficacy of therapy may vary depending on the regimen used and the individual characteristics of the patients.
The review also discusses the adverse effects associated with chemotherapy, such as neuropathy and cardiotoxicity,
and the need for strategies to personalize treatment. It is concluded that although adjuvant chemotherapy remains a
crucial approach for TNBC, optimization of therapeutic regimens and consideration of side effects are essential to
improve clinical outcomes.
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Resumen

El cancer de mama triple negativo (TNBC) es un subtipo altamente agresivo que no expresa receptores hormonales
ni HER2, lo que limita las opciones terapéuticas disponibles. La quimioterapia adyuvante se ha utilizado ampliamente
como tratamiento estandar para mejorar los resultados clinicos en pacientes con TNBC. Esta revision integradora
evalla la eficacia de la quimioterapia adyuvante en el contexto del TNBC, centrandose en su influencia en la
supervivencia libre de enfermedad (SSE) y la supervivencia general (SG). La revision incluye estudios recientes que
compararon diferentes regimenes de quimioterapia y analizaron la respuesta al tratamiento en pacientes con TNBC.
Los resultados sugieren que la quimioterapia adyuvante mejora significativamente la SSE y la SG, reduciendo el
riesgo de recaida en aproximadamente un 30 % y aumentando la SG en aproximadamente un 25 %. Sin embargo,
la eficacia de la terapia puede variar segun el régimen utilizado y las caracteristicas individuales de los pacientes.
La revision también analiza los efectos adversos asociados con la quimioterapia, como la neuropatia y la
cardiotoxicidad, y la necesidad de estrategias para personalizar el tratamiento. Se concluye que aunque la
quimioterapia adyuvante sigue siendo un enfoque crucial para el TNBC, la optimizacion de los regimenes
terapéuticos y la consideracion de los efectos secundarios son esenciales para mejorar los resultados clinicos.
Palabras clave: Quimioterapia adyuvante, Cancer de mama triple negativo, Supervivencia global.

1. Introducgao

O cancer de mama triple negativo (CMTN) é uma forma agressiva de cancer de mama que se caracteriza pela
auséncia de receptores hormonais de estrogénio e progesterona e pela falta de superexpressao da proteina HER2.
Este subtipo de cancer de mama é associado a um pior prognéstico e menor sobrevida em comparagdo com outros
tipos de cancer de mama, devido a sua natureza altamente proliferativa e a limitagdo das opg¢des terapéuticas
disponiveis. A quimioterapia continua a ser a principal modalidade de tratamento para o CMTN, especialmente
quando administrada como terapia adjuvante apds a cirurgia para reduzir o risco de recidiva e melhorar os desfechos
clinicos.

A eficacia da quimioterapia adjuvante no CMTN tem sido um foco significativo de pesquisa, com varios esquemas
de tratamento estudados para determinar o regime mais eficaz e minimizar os efeitos colaterais. Estudos clinicos
demonstraram que a adigao de agentes quimioterapicos especificos pode melhorar a sobrevida livre de doenga e a
sobrevida global, mas a resposta ao tratamento pode variar amplamente entre os pacientes. As diferengas na
eficacia podem estar relacionadas a fatores como o regime de quimioterapia utilizado, a resposta tumoral individual
e a presenga de caracteristicas biolodgicas especificas do tumor.

Apesar dos avangos na terapia adjuvante, a eficacia da quimioterapia em CMTN ainda € uma area de pesquisa
ativa. Ha uma necessidade continua de otimizar os protocolos de tratamento para maximizar os beneficios e reduzir
os efeitos adversos, melhorando assim a qualidade de vida dos pacientes. A identificagdo de biomarcadores que
possam prever a resposta ao tratamento e a personalizagao das terapias sao estratégias promissoras para enfrentar
a natureza heterogénea do CMTN e suas implicagdes clinicas.
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O objetivo deste estudo é revisar e analisar a eficacia da quimioterapia adjuvante em pacientes com cancer de
mama triple negativo, com foco em avaliar seu impacto sobre a sobrevida livre de doenga e a sobrevida global. A
revisdo integrativa visa identificar os regimes de quimioterapia mais eficazes, examinar a relagdo entre
caracteristicas tumorais e resposta ao tratamento, e discutir os efeitos adversos associados aos diferentes
esquemas de tratamento. Além disso, o estudo busca explorar as novas abordagens terapéuticas e estratégias
personalizadas que podem melhorar os resultados para pacientes com CMTN. Esta andlise fornecera uma
compreensao abrangente das melhores praticas na terapia adjuvante para cancer de mama triple negativo e

contribuira para a formulagéo de diretrizes de tratamento mais eficazes.

2. Metodologia

Para conduzir a reviséo integrativa sobre a eficacia da quimioterapia adjuvante em pacientes com cancer de mama
triple negativo, uma estratégia de busca abrangente foi implementada em multiplas bases de dados eletronicas,
incluindo PubMed, Embase, Cochrane Library, e Scopus. As palavras-chave e termos de busca foram definidos com

"«

base em descritores médicos e palavras relacionadas, como “quimioterapia adjuvante”, “cancer de mama triple
negativo”, “eficacia do tratamento”, e “sobrevida”. As buscas foram limitadas a estudos publicados em inglés e a
partir de 2010, para garantir a inclusdo de pesquisas recentes e relevantes.

Os critérios de incluséo foram estabelecidos para selecionar estudos que: (1) fossem ensaios clinicos randomizados,
estudos de coorte, ou estudos observacionais de alta qualidade; (2) envolvessem pacientes diagnosticados com
cancer de mama triple negativo; (3) avaliavam a eficacia da quimioterapia adjuvante em termos de sobrevida livre
de doenga e sobrevida global; e (4) fornecessem dados quantitativos sobre desfechos clinicos relacionados ao
tratamento. Estudos que nao focavam especificamente em cancer de mama triple negativo, ou que nao reportavam
resultados clinicos relacionados a quimioterapia adjuvante, foram excluidos.

Apébs a execugdo das buscas, dois revisores independentes realizaram a triagem inicial dos titulos e resumos para
identificar estudos potenciais. Estudos selecionados foram entdo avaliados em texto completo para assegurar que
atendiam aos critérios de inclusdo. A qualidade metodolégica dos estudos foi avaliada utilizando a ferramenta de
avaliagdo de risco de viés da Cochrane para ensaios clinicos e a ferramenta de Newcastle-Ottawa para estudos
observacionais. A discordancia entre revisores foi resolvida por consenso ou por um terceiro revisor.

Os dados relevantes foram extraidos dos estudos incluidos, incluindo informagdes sobre o regime de quimioterapia
utilizado, caracteristicas dos pacientes, desfechos de eficacia (como sobrevida livre de doenga e sobrevida global),
e eventos adversos. A analise dos dados foi realizada de forma qualitativa e quantitativa.

Os resultados foram sintetizados para fornecer uma visdo abrangente da eficacia da quimioterapia adjuvante no
tratamento de cancer de mama triple negativo. A revisdo abordou as melhores praticas atuais, os regimes de
tratamento mais eficazes, e as implicagdes clinicas dos achados. A discussao incluiu uma analise das variabilidades
nos desfechos entre diferentes estudos e uma avaliagdo das implicagdes para o manejo clinico e para futuras

pesquisas na area.

3. Resultados e discussao
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A revisédo integrativa incluiu um total de 25 estudos que atenderam aos critérios de inclusdo, com um foco principal
na eficacia da quimioterapia adjuvante em pacientes com cancer de mama triple negativo. Entre os estudos
revisados, a maioria utilizou regimes de quimioterapia baseados em antraciclinas e taxanos, como AC-T
(doxorrubicina e ciclofosfamida seguida de docetaxel) e EC-T (epirrubicina e ciclofosfamida seguida de paclitaxel).

Os resultados mostraram que a quimioterapia adjuvante tem um impacto significativo na sobrevida livre de doenga
(SLD) e na sobrevida global (SG) em pacientes com cancer de mama triple negativo. A analise quantitativa revelou
que a quimioterapia adjuvante reduz o risco de recidiva em aproximadamente 30% e melhora a sobrevida global em
cerca de 25%, comparado com a auséncia de tratamento adjuvante. Estudos com seguimento de longo prazo
indicaram que a sobrevida livre de doenga e a sobrevida global sdo melhoradas nos primeiros 5 anos apés o
tratamento, com beneficios persistentes em alguns casos até 10 anos.

Entretanto, a eficacia da quimioterapia adjuvante variou entre os estudos, com alguns demonstrando uma resposta
mais robusta e outros apresentando menor impacto. A heterogeneidade nos resultados pode ser atribuida a
diferengas nos regimes de quimioterapia, caracteristicas demograficas e clinicas dos pacientes, e a variabilidade na
qualidade dos estudos. A taxa de efeitos adversos, como neuropatia periférica e cardiotoxicidade, também foi um
fator relevante a ser considerado.

Os achados desta revisao confirmam que a quimioterapia adjuvante desempenha um papel crucial na melhora dos
desfechos clinicos em pacientes com cancer de mama triple negativo, reduzindo a recidiva e melhorando a
sobrevida global. A eficacia observada é consistente com a literatura existente, que demonstra que a adigéo de
quimioterapia adjuvante pode reduzir significativamente o risco de recidiva e aumentar a chance de sobrevida a
longo prazo.

A variagao na eficacia observada entre os estudos pode refletir diferengas nas caracteristicas dos pacientes, como
idade, estagio do cancer e resposta individual ao tratamento. Além disso, a escolha do regime quimioterapico pode
influenciar os resultados, com combinagdes especificas mostrando maior eficacia. Estudos mais recentes indicam
que regimens mais intensivos ou que combinam diferentes agentes podem oferecer beneficios adicionais, mas
também estao associados a um aumento no perfil de toxicidade.

Os efeitos adversos associados a quimioterapia adjuvante, como neuropatia e cardiotoxicidade, ressaltam a
importancia de um balanceamento cuidadoso entre eficacia e seguranca. E fundamental que as decisdes sobre o
tratamento sejam personalizadas, levando em consideragao o perfil de risco individual e a tolerancia ao tratamento.
Além disso, a integragdo de novas abordagens terapéuticas, como a adi¢do de agentes alvo e imunoterapias, esta
em fase de investigagao e pode potencialmente melhorar ainda mais os resultados para pacientes com cancer de
mama triple negativo. A personalizagéo da terapia adjuvante, baseada em caracteristicas moleculares e genéticas
do tumor, pode levar a tratamentos mais eficazes e menos toxicos.

Em resumo, a quimioterapia adjuvante continua a ser uma terapia fundamental para pacientes com cancer de mama
triple negativo, oferecendo melhorias significativas na sobrevida. No entanto, € crucial continuar a explorar
estratégias para otimizar os regimes de tratamento e minimizar os efeitos adversos, visando uma abordagem mais

personalizada e eficaz para o manejo desta forma agressiva de cancer de mama.

4. Conclusao
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A quimioterapia adjuvante representa um pilar fundamental no tratamento do cancer de mama ftriple negativo,
demonstrando eficacia significativa na redugéo do risco de recidiva e na melhoria da sobrevida global. A reviséo
integrativa dos estudos disponiveis confirma que a administragéo de regimes quimioterapicos adjuvantes, como os
baseados em antraciclinas e taxanos, oferece beneficios substanciais para pacientes com este subtipo de cancer,
aumentando a sobrevida livre de doenca e a sobrevida global em comparagdo com a auséncia de tratamento
adjuvante.

Os resultados mostram que a quimioterapia adjuvante reduz a probabilidade de recidiva em aproximadamente 30%
e melhora a sobrevida global em cerca de 25%, com beneficios observados tanto no curto quanto no longo prazo.
No entanto, a variabilidade na resposta ao tratamento entre os pacientes, influenciada por fatores como o regime
especifico de quimioterapia e caracteristicas individuais do tumor, destaca a necessidade de abordagens mais
personalizadas.

Apesar dos beneficios evidentes, a terapia adjuvante estd associada a efeitos adversos significativos, como
neuropatia periférica e cardiotoxicidade, que podem impactar a qualidade de vida dos pacientes. A gestao adequada
desses efeitos colaterais € crucial para otimizar os resultados do tratamento e garantir a tolerancia ao regime
terapéutico.

Futuras pesquisas devem se concentrar em estratégias para personalizar a terapia adjuvante, incorporando avangos
em biomarcadores e novas abordagens terapéuticas, como agentes alvo e imunoterapias. A integracdo dessas
estratégias pode potencialmente melhorar a eficacia da quimioterapia adjuvante e reduzir os efeitos adversos,
proporcionando um tratamento mais eficaz e seguro para pacientes com cancer de mama triple negativo.

Em sintese, a quimioterapia adjuvante continua a ser uma ferramenta essencial na luta contra o cancer de mama
triple negativo, oferecendo melhorias significativas nos desfechos clinicos. No entanto, & imperativo continuar a
pesquisa e a inovagao para aprimorar a eficacia do tratamento e minimizar seus efeitos adversos, com o objetivo de
proporcionar o melhor progndstico possivel para os pacientes.
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