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Resumo

Introducao: O cancro da mama é a neoplasia mais frequente entre as mulheres em
Portugal, representando 28,2% dos casos oncolégicos na populacao feminina. Com a
evolucgao dos programas de rastreio e avangos nos tratamentos, a taxa de sobrevivéncia a
cinco anos ultrapassa 80% na maioria dos casos, destacando a importancia de estratégias
terapéuticas multidisciplinares. A radioterapia é fundamental no tratamento do cancro da
mama, sendo utilizada em varios estadios da doenca. Dentro deste contexto, a
braquiterapia emerge como uma técnica inovadora de radioterapia interna, caracterizada
pela entrega de doses altamente precisas de radiagao no leito tumoral, reduzindo os danos

aos tecidos saudaveis e melhorando os resultados terapéuticos.

Objetivos: Esta dissertacao teve como objetivo principal analisar o papel da braquiterapia
no tratamento do cancro da mama, com foco na sua eficacia clinica, seguranca, impacto na
qualidade de vida das pacientes e aplicacdo em abordagens como Irradiacdo Parcial
Acelerada da Mama (APBI), boost e reirradiacao. Adicionalmente, avaliou as indicagoes
clinicas, os critérios de selecao de pacientes e os desafios associados a implementacao desta

técnica.

Metodologia: Foi realizada uma revisdo narrativa da literatura, incluindo estudos
publicados entre 2013 e 2024. A pesquisa foi conduzida em bases de dados como PubMed,
Scopus e Google Scholar, abrangendo ensaios clinicos randomizados, revisdes sistematicas

e guidelines internacionais.

Resultados e Discussao: Os resultados indicam que a braquiterapia oferece taxas de
controlo local e de recidiva comparaveis a radioterapia externa, especialmente na APBI e no
boost. Os beneficios incluem uma reducao significativa da toxicidade em tecidos adjacentes,
maior precisao no tratamento e melhores desfechos cosméticos. A técnica é especialmente
indicada em pacientes com cancro da mama em estadio inicial e baixo risco de recidiva,
destacando-se pela sua personalizacao e conveniéncia. No entanto, desafios como o acesso
limitado a infraestrutura especializada, a necessidade de formacao técnica avancada e
critérios rigorosos de selecdo de pacientes limitam a sua aplicacdo generalizada. Apesar
disso, as evidéncias sugerem que a braquiterapia é uma alternativa eficaz e segura, tanto

como tratamento primario quanto como recurso em cendrios de recidiva local.

Conclusdo: A braquiterapia consolida-se como uma técnica promissora no tratamento do

cancro da mama, especialmente em abordagens conservadoras e personalizadas. Estudos
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futuros sdo necessarios para avaliar o impacto a longo prazo desta técnica, melhorar os
protocolos de selecdo e expandir a acessibilidade clinica, reforcando o seu papel como

tratamento oncol6gico da mama.

Palavras-chave

[braquiterapia;cancro da mama]
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Abstract

Introduction: Breast cancer is the most common cancer among women in Portugal,
representing 28.2% of cancer cases in the female population. With the evolution of
screening programs and advances in treatments, the five-year survival rate exceeds 80% in
most cases, highlighting the importance of multidisciplinary therapeutic strategies.
Radiotherapy is fundamental in the treatment of breast cancer, being used at different
stages of the disease. Within this context, brachytherapy emerges as an innovative internal
radiotherapy technique, characterized by the delivery of highly precise doses of radiation to

the tumor bed, reducing damage to healthy tissues and improving therapeutic results.

Objectives: The main objective of this dissertation was to analyze the role of brachytherapy
in the treatment of breast cancer, focusing on its clinical efficacy, safety, impact on patients'
quality of life and application in approaches such as Accelerated Partial Breast Irradiation
(APBI), boost and re-irradiation. Additionally, this work evaluated the clinical indications,

patient selection criteria and challenges associated with implementing this technique.

Methodology: A narrative review of the literature was carried out, including studies
published between 2013 and 2024. The search was conducted in databases such as PubMed,
Scopus and Google Scholar, covering randomized clinical trials, systematic reviews and

international guidelines.

Results and Discussion: The results indicate that brachytherapy offers local control and
recurrence rates comparable to external beam radiotherapy, especially in APBI and boost.
Benefits include significantly reduced toxicity in adjacent tissues, greater treatment
precision and better cosmetic outcomes. The technique is especially recommended for
patients with early-stage breast cancer and low risk of recurrence, standing out for its
personalization and convenience. However, challenges such as limited access to specialized
infrastructure, need for advanced technical training, and strict patient selection criteria
limit its widespread application. Despite this, evidence suggests that brachytherapy is an
effective and safe alternative, both as a primary treatment and as a resource in scenarios of

local recurrence.

Conclusion: Brachytherapy is consolidated as a promising technique in the treatment of
breast cancer, especially in conservative and personalized approaches. Future studies are
needed to evaluate the long-term impact of this technique, improve selection protocols and

expand clinical accessibility, reinforcing its role as a breast cancer treatment.
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Capitulo 1. Introducao

1.1. Cancro da Mama

1.1.1. Epidemiologia

O cancro da mama é uma das doencas oncolégicas mais frequentes entre as mulheres, a
nivel mundial. Em Portugal, o cancro mais frequente na populacao feminina (que conta
com 5, 459 milhées de mulheres) é o da mama (28,2%). Segundo o Global Cancer
Observatory da Organizacao Mundial de Satide (OMS), em 2022, foram diagnosticados 8
954 novos casos de cancro de mama e 2 211 mulheres morreram com esta doenca. (1) Apesar
disso, o pais apresenta uma taxa de sobrevivéncia a cinco anos superior a média europeia, o
que reflete os progressos da detecdao precoce impulsionados pela expansao dos programas
de rastreio, e as melhorias continuas nos tratamentos oncologicos. (1, 49) Embora mais
comum entre mulheres, esta neoplasia também pode atingir o homem, nao sendo este,

contudo, o objetivo de estudo nesta dissertacao. (61)

Nos tltimos anos, na Europa Ocidental, a sobrevivéncia tem ultrapassado os 80% para
todos os estadios combinados, refletindo os avancos na qualidade dos cuidados de saude.
Para mulheres diagnosticadas em estadios iniciais, a probabilidade de sobrevivéncia a cinco
anos é particularmente elevada, situando-se em 96% em média na Unido Europeia,
destacando a importancia do diagnostico precoce e da abordagem terapéutica

personalizada. (1, 49)

Na regiao europeia da OMS o cancro da mama é, também, o mais comum nas mulheres,
com uma incidéncia estimada de cerca de 604 941 casos em 2022. Por fim, a incidéncia

mundial atinge as 2 296 840 milhdes de mulheres, sendo de destacar o seu aumento. (1)

1.1.2. Abordagem Terapéutica

A abordagem terapéutica do cancro da mama deve ser multidisciplinar, envolvendo diversas
areas, tais como a cirurgia, a quimioterapia, a hormonoterapia (e as terapéuticas alvo) e a
radioterapia, com o objetivo comum de erradicar as células malignas e prevenir a sua
recidiva (no caso de ser tratamento adjuvante), preservando a integridade e funcionalidade

do tecido mamario e o circundante. (2,3,4)

A radioterapia desempenha um papel fundamental no tratamento do cancro da mama em
todos os seus estadios e fases, com objetivos desde curativos, tais como a reducao do risco

de recidivas, a paliativos, ou seja, o controlo do tumor, o alivio dos sintomas e a consequente
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melhoria da qualidade de vida das doentes. (61) A evolucao das técnicas de radioterapia
tem permitido uma aplicacdo cada vez mais precisa e personalizada, reduzindo os efeitos
secundarios em tecidos saudaveis e potenciando a sua eficicia, sendo a braquiterapia um

exemplo disso. (61, 70)

Para planear o tratamento do cancro da mama, é de extrema relevancia ter em consideragao
o estadiamento, a histologia e o grau do tumor, a presenca de recetores hormonais e
marcadores de proliferacao, bem como a sobrexpressao de genes. (23, 36) Para além disto,
tem de se ter em conta fatores relacionados com a doente, tais como a idade (e a situacao
relativa a menopausa), a condicao geral de satide, o estado de desempenho/performance e

a aceitacao. (5)

Atualmente, a radioterapia surge em trés diferentes vertentes, dependendo dos seus
objetivos terapéuticos: adjuvante, se for realizada apos a cirurgia (como a tumorectomia)
ou mastectomia, para eliminar as células neopléasicas remanescentes; neoadjuvante, se
anteceder a cirurgia (em casos especificos), de forma a reduzir o tamanho do tumor e, por

fim, paliativa, para controlar os sintomas em caso de doencas metastaticas. (59, 78)

Para além disto, a abordagem terapéutica do cancro da mama divide-se em duas categorias
principais: o tratamento local e o sistémico. (5) O primeiro inclui a cirurgia e a radioterapia,
cujo objetivo é remover ou destruir as células neoplasicas de uma determinada area. No
tratamento sistémico destacam-se a quimioterapia, a hormonoterapia e a imunoterapia,

que visam eliminar e controlar células neoplasicas disseminadas pelo organismo. (5)

A cirurgia é a abordagem mais frequentemente utilizada e pode dividir-se em cirurgia
conservadora da mama (CCM) e mastectomia. A primeira consiste na ressecao parcial da
mama que contém o tumor, com margem negativa, e pode ser acompanhada, nos casos
selecionados, de bidpsia do ganglio sentinela e/ou linfadenectomia. (61) A mastectomia, ou
mastectomia radical, subdivide-se em simples e modificada. Na simples, da-se a remocao
cirargica completa da mama e de ganglios linfaticos adjacentes, caso seja necessario. E
usualmente indicada para doentes com carcinomas invasivos localmente avangados, lesdes
multicéntricas, casos em que a proporcao entre o volume mamario e a dimensao da lesao
impede a preservacao da mama, ou ainda quando ha contraindicacoes para o tratamento
com radioterapia. (61) JA na mastectomia radical modificada procede-se a remocao
completa da glandula mamaria, de parte do musculo peitoral e, em alguns casos, de ganglios
linfaticos axilares. (61) A mastectomia radical, por ser uma intervencao extremamente
invasiva, tem vindo a ser progressivamente substituida por procedimentos menos

agressivos, como a CCM ou a tumorectomia. (61)
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Neste sentido, torna-se crucial esclarecer as varias abordagens na aplicacao da radiacdo na
mama, para ser possivel explorar a técnica de administracdo mais adequada, escolha esta
que deve ser individualizada, considerando as caracteristicas do tumor, o estadio da doenca,

a anatomia da doente e as suas preferéncias. (29, 36)

1.2. Consideracoes Gerais acerca da Radioterapia no Cancro
da Mama

De acordo com o Instituto Portugués de Oncologia (IPO) de Lisboa, cerca de 50-60% dos
doentes oncologicos realizam radioterapia ao longo do seu processo, de carater curativo ou
paliativo, sendo esta uma forma de terapéutica que utiliza radiacao ionizante com o objetivo
de administrar a dose maxima no volume alvo, garantindo a dose minima possivel nos
tecidos saudaveis adjacentes. (5) E possivel dividir a Radioterapia em dois grandes campos,
conforme a sua administracao: a Radioterapia Externa - na qual a fonte de radiacao esta
distanciada do doente — e a Radioterapia Interna ou Braquiterapia — na qual a fonte

radioativa é colocada no interior ou proxima do volume alvo. (5, 59)

1.2.1. Radioterapia Externa — Conceitos e Principios

A Radioterapia Externa (EBRT) ¢é a forma mais comumente aplicada no cancro da mama,
apos a CCM (e, portanto, em contexto adjuvante), e caracteriza-se pelo direcionamento de
feixes de radiacdo ionizante, altamente energéticos e concentrados, proveniente de uma
fonte externa ao corpo (um acelerador linear de particulas) no volume alvo e nos tecidos
adjacentes, de forma a eliminar todas as células neoplasicas residuais e impedir a sua

multiplicacao. (6)

A EBRT foi evoluindo ao longo dos anos, passando de técnicas bidimensionais para a
Radioterapia Conformada Tridimensional (CRT-3D), que através de imagens
tridimensionais, possibilitou o planeamento e a administracao do tratamento de forma mais

eficaz e precisa. (6, 59)

Com o avanco da tecnologia, a Radioterapia de Intensidade Modulada (IMRT) emergiu
como uma evolucao da CRT-3D, permitindo modular o feixe de tratamento e otimizar a
distribuicao da radiacao para alvos de forma irregular. (59) Esta técnica utiliza multiplos
feixes com intensidade modulada em cada um, requerendo computacdo avancada e
planeamento inverso (que permite ajustar a intensidade do feixe para alcancar uma
distribuicdo mais precisa e eficaz). (6, 59) A IMRT permite escalar a dose no volume alvo,
podendo criar areas de dose elevada dentro do mesmo, enquanto protege o tecido normal

contiguo. Esta abordagem nao homogénea possibilita aumentar a dose em regiées de maior
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risco, melhorando os resultados do tratamento, sem elevar significativamente a toxicidade.

(6)

A Arcoterapia Volumétrica Modulada (VMAT) é uma técnica avancada que permite
conformar a dose de radiacdo ao volume alvo com exatidao, protegendo os orgaos
adjacentes e reduzindo significativamente o tempo de tratamento. (6,59) Esta abordagem
proporciona maior conforto aos doentes e minimiza o risco de movimentos durante as
sessoes. (6,59) Como evolucao da IMRT, a VMAT combina a conformacao precisa da dose
com a rapidez de um tratamento em arco, utilizando arcos parciais ou completos em torno
do doente. A técnica assegura uma distribuicao tridimensional da dose com uma tunica
rotacao de 360 graus do equipamento, gracas a um algoritmo que ajusta simultaneamente

a velocidade de rotacao, o colimador multifolhas e a taxa de dose. (6, 59)

A técnica de Radioterapia Corporal Estereotaxica (SBRT) destaca-se pela aplicacao de doses
elevadas de radiacdo de forma extremamente focalizada e precisa, tendo uma melhor
tolerancia em comparacao com a radioterapia convencional. (6, 59) Esta abordagem exige
precisdo em todo o processo, desde a imagem e imobilizacdo até ao planeamento e

administracdo do tratamento. Geralmente trata tumores extracranianos em 1 a 5 fracoes.
(6, 59)

A Radioterapia Intraoperatéria (IORT) é uma técnica complexa que exige uma organizacao
rigorosa e a coordenacao de uma equipa multidisciplinar. No caso da mama, a técnica
permite administrar uma dose tnica de radiacdo de baixa energia diretamente na loca

tumoral durante a cirurgia conservadora, eliminando possiveis residuos microscépicos.

(59)

No que diz respeito a técnicas auxiliares, destaca-se a Radioterapia Guiada por Imagem
(IGRT), que utiliza métodos especificos para a verificacao diaria do volume-alvo, garantindo
maior precisdo na administracio da radiacdo. (6) Através de imagens em tempo
real/atualizadas, esta abordagem assegura que a dose planeada é aplicada exatamente no
local previsto. (6) As imagens obtidas podem ser planas ou volumétricas, sendo
posteriormente comparadas com as imagens de tomografia computadorizada (TC)

utilizadas no planeamento. (6)

Hé técnicas que sdo cada vez mais utilizadas no ambito do cancro da mama, principalmente
quando o volume alvo é a mama esquerda, como é o exemplo da Radioterapia Guiada por
Imagem Superficial (SGRT), que usa a superficie corporal do doente para guiar os

tratamentos de radioterapia em tempo real, sem exposicao adicional a radiacdo e com
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menos marcas cutdneas, como tatuagens. (59, 68) O sistema permite interromper o
tratamento sempre que os limites de tolerancia de posicionamento ou respiracio sejam
ultrapassados, garantindo maior precisdo. (59, 68) Por fim, sublinha-se ainda o Gating
Respiratorio e TC 4D, técnica que sincroniza a irradiacdo com o ciclo respiratério da doente,
sendo especialmente util para tumores cuja localizacdo varia com os movimentos

respiratorios. (59, 68)

Para além dos raios x, usados em todas as técnicas suprarreferidas, existem igualmente
outras particulas as quais se pode recorrer, como os protoes - protonterapia - que pelas suas
caracteristicas fisicas, permitem uma maior precisdo da dose administrada e uma reducao
significativa de lesOes nos tecidos confinantes. (53, 60) Contudo, é menos utilizada no

cancro da mama devido ao seu alto custo e disponibilidade limitada. (53, 60)

Um dos principios chave da radioterapia é o fracionamento, que visa proteger os tecidos
saudaveis enquanto maximiza os danos ao tumor, aproveitando processos como a reparagao
de danos subletais, a redistribuicao celular, e a reoxigenacao de células hipoxicas. (59) Este
conceito baseia-se na divisio da dose total de radiacio em doses diarias menores,
geralmente entre 1,8 e 2 Gy (fracionamento convencional), para alcancar um equilibrio
entre eficacia e seguranca. (59) A dimensao das fracoes é determinante nos efeitos tardios,
visto que fracGes maiores tendem a aumentar esses efeitos. (59) No entanto, abordagens
como o fracionamento acelerado, que utiliza doses menores por fragao (entre ~1,2 Gy e <1,8
Gy) e varias fracoes por dia, tém como objetivo diminuir o tempo total de tratamento e a
repopulacido tumoral, enquanto aumentam a tolerancia dos tecidos tardios e minimizam

danos aos tecidos normais. (59)

Existem diferentes abordagens de fracionamento, adaptadas aos objetivos terapéuticos. O
hiperfracionamento aplica multiplas fracoes diarias, separadas por pelo menos seis horas,
permitindo a recuperacao dos tecidos normais e reduzindo os efeitos tardios, ao mesmo
tempo que mantém ou melhora o controlo tumoral. (59) Por outro lado, o
hipofracionamento utiliza doses maiores por fracao, administradas em menos sessoes, 0

que se revela vantajoso a nivel logistico, econdémico e conveniente para a doente. (59)

A duracao e o numero de fracoes dependem do tipo de cancro, do tamanho do tumor, da
localizacdo e de outros fatores individuais da doente. A dose total de radiacdo e o seu
fracionamento sao cuidadosamente planeadas para equilibrar a eficacia do tratamento e a
tolerancia dos tecidos saudaveis. (50) Geralmente, tratam-se de fracoes diarias, durante
cinco dias tteis por semana, podendo ter a duracao de um dia a oito semanas, dependendo

da dose recomendada. Nesta modalidade nao é necessario o internamento da doente. (59)
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Usualmente o tratamento é dinamizado com recurso a equipamentos especializados, como
aceleradores lineares (LINACs), sendo o seu planeamento extremamente relevante para
garantir a sua eficacia, o que envolve o recurso a exames de imagem, como a tomografia
computorizada (TC), a tomografia computadorizada por emissao de positrées (PET - TC) e

a ressonancia magnética. (6)

1.2.2. WBI e PBI - Definicao

Na abordagem terapéutica ao cancro da mama em estadios iniciais, o tratamento adjuvante
ap6s a CCM ¢ a Irradiacao Total da Mama (WBI). A WBI pode ser aplicada através de
técnicas de radioterapia externa, como a CRT- 3D ou a IMRT, e envolve a irradiacao de toda
a mama com feixes externos de radiacdo, sendo geralmente aplicada uma fracao por dia,

nos dias uteis, ao longo de varias semanas. (4, 24)

A Trradiacdo Parcial da Mama (PBI) consiste na irradiacdo de apenas uma parte da mama,
focando-se normalmente na area circundante ao local do tumor ou na loca tumoral. (15, 44,
46) A PBI pode ser uma alternativa a WBI para doentes selecionadas com cancro da mama
em estadio inicial, através de diretrizes como as da ASTRO (American Society for Radiation
Oncology). Esta técnica pode ser executada através de diferentes abordagens, como a 3D-

CRT, a braquiterapia e a IORT. (16, 29, 44, 46)

Um dos subtipos da PBI é a Irradiacao Parcial Acelerada da Mama (APBI), que tem sido
alvo de grande interesse e pesquisa. Consiste numa técnica de radioterapia alternativa para
doentes com cancro da mama em estadio inicial que permite irradiar apenas a parte da
mama afetada com doses diarias mais altas. (4, 29) Geralmente, fornece altas doses num
curto espaco de tempo com um pequeno nimero de sessdoes de tratamento, sendo
usualmente utilizada ap6s a CCM. No fundo, visa reduzir a exposicao do tecido saudéavel a

radiacdo, diminuindo o tempo de tratamento e os efeitos colaterais da WBI. (4, 29).

O boost, na radioterapia, refere-se a uma dose adicional de radiacdo direcionada a loca
tumoral, no caso de doentes submetidas a CCM ou na cicatriz em doentes submetidas a
mastectomia e com fatores de risco especificos (como, por exemplo, invasao da epiderme),
visando aumentar o controlo local do tumor e reduzir o risco de recidiva. (17, 20, 45)
Existem varias técnicas para administrar estes boosts, como a EBRT, através de fotGes ou
eletroes - estes frequentemente usados em boosts mais superficiais, como a cicatriz da
mastectomia - e a braquiterapia intersticial. (17, 45, 78) Este procedimento é utilizado tanto
ap6s a WBI para aumentar a dose no leito tumoral, como parte da APBI para irradiar o

volume alvo de forma mais focada. (17, 45, 78)
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1.3. Braquiterapia

1.3.1. Definicao e Principios Gerais

A braquiterapia, palavra de origem grega para tratamento (terapia) de “curta distancia”
(brachios) é uma forma especializada de radioterapia que envolve a colocaciao de fontes
radioativas dentro ou perto de um tumor ou da loca tumoral. (9) Este método, por vezes
chamado de Curieterapia, permite a irradiacdo do volume alvo com doses elevadas,
minimizando simultaneamente a exposicdo a tecidos saudéaveis proximos. (9, 10). A
braquiterapia destaca-se pela sua versatilidade, sendo aplicada no tratamento de uma gama
diversificada de cancros. A sua aplicacdo mais frequente e vasta da-se em tumores da
prostata, do colo do utero, do endométrio e da mama, mas também se tem revelado eficaz
no tratamento de outros tumores, como por exemplo, dos bronquios, do eso6fago e da regiao
da cabeca e pescoco. (7,11) Esta técnica é frequentemente utilizada em combinacao com
outros métodos de tratamento, como a cirurgia e a radioterapia externa. (3,12) Quando
comparada a EBRT, a braquiterapia é mais precisa e possibilita dosagens mais altas bem
como o encurtamento do tratamento. (22, 37) Contudo, o posicionamento das fontes

necessita de ser bastante preciso, sendo este fator crucial para o sucesso do tratamento. (22,

37)

1.3.2. Mecanismos de Acao

A braquiterapia funciona através da libertagdo localizada e altamente direcionada de
radiacdo ionizante pelas fontes radioativas inseridas, temporaria ou permanentemente. (10,
11, 22) A principal vantagem da braquiterapia é a sua capacidade de administrar uma alta
dose de radiacao diretamente no volume alvo, minimizando a exposicao da area saudavel
contigua e, por isso, reduzindo os efeitos adversos e melhorando o controlo local. (10, 11,

292)

Uma das suas caracteristicas mais marcantes é a rapida diminuicao da intensidade da
radiacdo a medida que se afasta da fonte, em conformidade com a lei do inverso do
quadrado. (22, 37) Este fenomeno assegura que o tumor ou o leito tumoral receba a dose

terapéutica ideal, enquanto os tecidos a sua volta sdo poupados de doses excessivas. (22, 37)

O mecanismo de a¢ado da braquiterapia baseia-se, fundamentalmente, na capacidade, por
parte da radiacao ionizante, de danificacio do DNA das células neopléasicas, impedindo,
entdo, a sua divisao e replicacdo, levando, por fim, a sua morte ou inativacao e,
consequentemente, a erradicacdo de eventuais células neoplasicas da loca tumoral. (11, 55)

Além disso, a braquiterapia também exerce efeitos bioldgicos indiretos, como alteragdes no
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microambiente tumoral, danos as membranas celulares e a vasculatura do tumor,
intensificando a sua eficacia terapéutica. (55) Adicionalmente, a braquiterapia oferece uma
distribuicdo de dose altamente conformada, adaptada a forma e ao tamanho do tumor ou

do leito tumoral, permitindo que o volume alvo receba a dose prescrita eficazmente. (17)

1.3.3. Histéria e Evolucao

Nos tltimos anos, a braquiterapia tem emergido como uma técnica inovadora e menos
invasiva no tratamento de variados tipos de cancro, mas, na verdade, remonta ao inicio do
século XX, por sugestao de Pierre Curie a Henri-Alexandre Danlos, que acabou por ser o
pioneiro da técnica, ao inserir um pequeno tubo de radio num tumor. Apos o interesse de
Alexander Graham Bell na aplicacdo da radioatividade para fins médicos, comecaram-se a

utilizar fontes removiveis de radio e radénio como implantes intersticiais e intracavitarios.

(9)

A técnica sofreu uma forte evolucao que foi revolucionada com a introducao de sistemas de
poOs-carregamento remoto, o que possibilitou um controlo mais preciso da dose de radiagao
€ uma maior seguranca para os profissionais de satide. (12) Para além disto, os radiois6topos
suprarreferidos foram descontinuados por motivos de seguranca e as fontes da
braquiterapia evoluiram para radioisotopos artificiais, como o Iridio-192, Césio-137, Iodo-
125 e Paladio-103, com caracteristicas tanto fisicas como dosimétricas especificas, com
diferentes aplicacoes clinicas. (6, 11, 59) Salienta-se, igualmente, que a imagiologia e a sua
propria evolucao foram essenciais para o planeamento desta técnica, através da integracao

de imagens 3D, como a TC, RM e ecografia. (6, 10, 11, 12)

1.3.4. Classificacao

A braquiterapia pode ser classificada de acordo com a sua taxa de dose, técnica de colocagao

das fontes radioativas, duraciao do implante e o tipo de carga.

Antes de se explorar os varios tipos de braquiterapia, é de extrema importancia entender a
metodologia de administracdo da braquiterapia, no que concerne a taxa de dose.
Atualmente, a posologia utilizada nesta técnica difere de acordo com o tipo de tumor a
tratar, o radiois6topo em questdo, a taxa de administracao de dose e o nimero e duracao
dos tratamentos previstos (conforme o carater adjuvante ou definitivo). Existem varias
modalidades de braquiterapia, classificadas de acordo com a taxa de administracao da dose
da radiacdo: baixa taxa de dose (LDR), que utiliza fontes radioativas libertadoras da
radiacdo a uma taxa baixa e constante o que, geralmente, requer internamento hospitalar,

uma vez que as fontes tém de ser implantadas por varios dias. E bastante comum para o
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cancro da prostata e o melanoma cor6ide. Na taxa de dose pulsada (PDR), a radiacao é
libertada em pequenos pulsos durante varias horas, assemelhando-se radiobiologicamente
a LDR. E, geralmente, administrada em regime de internamento. A taxa de dose média
(MDR) situa-se entre a LDR e a HDR, e costumava ser usada no tratamento do cancro
ginecologico, no passado. Por fim, a alta taxa de dose (HDR) utiliza fontes de radiacao de
alta atividade, como o Cobalto-60 ou o Iridio-192, para administrar a dose num curto
periodo de tempo, geralmente em regime de ambulatério. E um tratamento comum para
cancros ginecologicos, prostata, mama, sarcomas de tecidos moles, tumores de cabeca e

pescoco, e cancro da pele. (6, 7, 11, 12, 22)

Quanto aos tipos de braquiterapia, primeiramente, salienta-se a braquiterapia intersticial,
que envolve a insercao de cateteres (figura 1) diretamente no tecido tumoral, inicialmente
com agulhas metalicas que podem ser, posteriormente, substituidas por tubos de plastico.
Segue-se a implantacao direta de fontes radioativas no interior do tumor, que podem ser
permanentes, libertando a dose de radiacdo ao longo do tempo, até ao seu decaimento
completo, ou temporarias, sendo removidas apds a administracao da dose prescrita. (6, 16,
22) No cancro da mama, este método € frequentemente utilizado na técnica da APBI, onde
doses mais altas de radiacdao sao administradas num periodo de tempo mais curto. (6, 16,

292)

Figura 1 - Técnica de insercao de cateteres na braquiterapia intersticial. Retirada de (22)

A grande vantagem desta técnica consiste na sua capacidade de fornecer altas doses de
radiacdo diretamente no tumor, minimizando, de forma ainda mais eficiente, possiveis
danos circunjacentes. (6) Torna-se, assim, uma alternativa bastante benéfica em
tratamentos de tumores localizados perto de 6rgaos criticos, e onde a radioterapia externa

podera causar danos significativos, como é o exemplo da mama. (6)
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A braquiterapia intersticial multicateter (MIBT) é uma evolucao desta técnica, que envolve
a insercao de multiplos cateteres flexiveis no leito tumoral, criando canais precisos para a
administracdo de fontes radioativas. (21, 81) Este método permite uma distribuicao
altamente personalizada da radiagao, ajustando-se a forma e ao volume do tumor ou do leito
tumoral, o que assegura a maxima eficacia terapéutica. E amplamente utilizada na APBI,

destacando-se pela sua precisao e adaptabilidade. (9, 17)

A implantacao dos cateteres pode ocorrer, por um lado, em ambiente intraoperatorio,
garantindo uma maior precisao ao alinhar-se diretamente com o ato cirargico e reduzindo
a necessidade de intervencoes adicionais ou, por outro, perioperatério, o que permite a
colocacao dos cateteres apos a analise histopatologica e imagiolégica, assegurando que a
area tratada corresponde com exatidao a regiao de maior risco de recidiva. (17, 41) Esta
técnica pode ser realizada tanto em HDR como em PDR, sendo a escolha dependente das

caracteristicas especificas do caso clinico e dos objetivos terapéuticos. (46, 65)

No ambito da MIBT, torna-se preponderante ressalvar a braquiterapia intersticial
multicateter de reirradiacdo que, para além de ser usada no tratamento “principal”, pode
também servir para tratar recidivas de cancro da mama na parede toracica apos
mastectomia e radioterapia prévia. (9, 14) Surge, assim, como uma alternativa a cirurgia
radical ou a reirradiacao com feixe externo. No passado, para a dinamizacao deste método,
a dose preferida era a LDR ou a PDR, mas, recentemente, tem sido explorado o recurso a
HDR. (9, 14)

A braquiterapia intracavitaria é uma forma de radioterapia que consiste na colocacao de
fontes radioativas no interior de cavidades naturais do corpo, perto do tumor. (6) Este
método, usado no tratamento de cancros ginecologicos, posiciona fontes radioativas na
cavidade através de aplicadores, permitindo irradiar o tumor com precisao e minimizar a
exposicao de tecidos saudaveis. (6, 11) Nesta técnica, utiliza-se uma variedade de
aplicadores, incluindo cilindros, tubos e agulhas, escolhido conforme as caracteristicas
especificas do caso. A selecao do aplicador ideal é determinada com base em fatores como a
localizacao exata e o tamanho do tumor, para além da anatomia individual da doente, de

forma a maximizar a eficicia do tratamento. (6)

As imagens de ultrassonografia tornam-se, assim, muito relevantes, na medida em que
guiam a colocacao dos aplicadores. (9, 17) Destaca-se, também, o risco de exposicao a
radiacdo, uma desvantagem a que tanto a doente como a equipa médica estdo sujeitos,
sendo por isso importante o uso de sistemas de pbs-carregamento remoto e 0 cumprimento

de normas de seguranca radiologica. (6)

10
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A braquiterapia intraoperatoria é uma técnica avancada de IORT que permite a aplicacao
de uma dose tnica e concentrada de radiacdo diretamente na loca tumoral, durante o
proprio procedimento cirtirgico. (59) Esta abordagem visa maximizar o efeito terapéutico
ao direcionar a radiacao de forma altamente precisa e direta no leito tumoral, durante a
CCM, onde podem permanecer células neoplasicas apods a ressecao. (59) Ao ser realizada de
forma direcionada e isolada, a braquiterapia intraoperatoria minimiza a exposicao dos
tecidos saudaveis confinantes, reduzindo significativamente a toxicidade e os efeitos
secundarios associados a radioterapia convencional. (63) Este enfoque direcionado é
particularmente vantajoso em cirurgias complexas ou em areas anatémicas sensiveis aos
danos causados pela radiacdo, contribuindo para a preservacao funcional e estética da
mama. (59, 63) Outro beneficio importante é a comodidade proporcionada as doentes, ja
que a braquiterapia intraoperatoria é realizada durante a cirurgia, prolongando-a apenas
entre 15 a 30 minutos e evitando as varias semanas de tratamentos diérios tipicos da EBRT.
(59) Em casos onde € necessario complementar com WBI, a braquiterapia intraoperatoria
pode substituir o boost adicional, garantindo ainda maior precisdao no planeamento do alvo
a irradiar. (19, 59) Esta técnica é uma solucdo inovadora e amplamente reconhecida,
promovendo melhores resultados oncoldgicos, menor impacto estético e maior qualidade

de vida para as doentes. (19, 26, 27).

A braquiterapia intraoperatdria é vastamente usada no cancro da mama, sob a forma de
APBI, mas também surge como uma opc¢ao terapéutica em patologias oncologicas como
sarcomas, tumores pélvicos, cancro colorretal e tumores cerebrais. (59) Para além de
possuir um direcionamento preciso, semelhantemente as técnicas suprarreferidas, também
é considerada conveniente para a doente, dado eliminar a necessidade de varias idas ao
hospital para tratamentos de radioterapia, e redutora da toxicidade, visto que a dose de

radiacdo é concentrada no leito tumoral. (19, 26)

Acresce-se a existéncia de outras tipologias de tratamento, ndo tdo comuns no cancro da
mama, tais como a plesioterapia/ superficial, onde as fontes sao colocadas em contacto com
a area lesada (maioritariamente no cancro da pele); a intraluminal, onde as fontes sdo
alojadas no limen do tumor e a intravascular, onde uma tnica fonte é colocada no interior

de uma artéria. (6, 12, 59)

Os dispositivos utilizados na braquiterapia para o cancro da mama desempenham um papel
crucial na administracao de radiacao, dado serem uma forma de direcionar ou posicionar a
sua fonte. (11) Sao projetados para se adaptarem as caracteristicas individuais do tumor e
do leito cirargico, permitindo uma distribuicao uniforme da radiacao e garantindo eficacia

terapéutica. (11)

11
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Por um lado, ha dispositivos temporarios, sendo de destacar os cateteres intersticiais,
colocados diretamente no leito tumoral ou na sua proximidade e que, dada a sua
flexibilidade, permitem um planeamento tridimensional detalhado. (17, 46) Os cateteres de
entrada tnica foram desenvolvidos para simplificar a braquiterapia com PBI, e sdo inseridos
num dnico ponto de entrada. Outro grupo importante sdo os balGes de cateter, como o
MammoSite® e o Contura, especialmente usados na APBI. Estes dispositivos incluem um
balao inflavel que é posicionado na cavidade deixada pela cirurgia, proporcionando uma
entrega precisa de radiacao diretamente no leito tumoral. (17, 37) Ja o aplicador Strut
Adjusted Volume Implant (SAVI) é um exemplo de dispositivo hibrido, também utilizado
em APBI e combina caracteristicas dos cateteres intersticiais e dos bal6es, permitindo uma
distribuicao mais uniforme da dose e minimizando os riscos de exposi¢cao desnecessaria aos
tecidos saudaveis. (17, 37, 46) Outro método, de carater permanente, inclui as sementes
radioativas supramencionadas, que libertam a radiacdo de forma continua e controlada,

sendo tteis para tratamentos que exigem alta precisao. (6)

A braquiterapia eletronica é uma técnica que utiliza raios-X gerados eletricamente, e que
tem diversos dispositivos, como o Intrabeam, o Axxent® e o Papillon+, entre outros, que
sao usados para a IORT, no cancro da mama precoce. (19, 60, 63) Cada um destes
dispositivos apresenta vantagens e desafios, sendo a escolha baseada em fatores como o
tamanho e a localizacdo do tumor, o planeamento da dose e as preferéncias individuais da
doente. (17, 19, 37, 46) A personalizacdo do tratamento é essencial para maximizar os

beneficios da braquiterapia no cancro da mama, garantindo resultados eficientes e seguros.

(17, 19, 37, 46)

1.3.5. Outros Cancros

A braquiterapia, tal como amplamente referido, desempenha um papel muito relevante no
tratamento de varios tipos de cancro, sendo os mais comuns e alvos de maior investigacao
o do colo do ttero, do endométrio e da proéstata, funcionando como uma alternativa ou
complemento a radioterapia externa e a cirurgia. (6) No caso do cancro do colo do ttero, a
braquiterapia intracavitaria € considerada um tratamento essencial, pois permite
administrar doses elevadas de radiacao diretamente no tumor, minimizando a exposicao a
tecidos como da bexiga e do reto. (6) A braquiterapia intracavitaria também é
frequentemente utilizada no tratamento do cancro do endométrio. (6, 15) No cancro da
prostata, a braquiterapia intersticial com sementes de iodo-125 surge como uma op¢ao
viavel em doentes mais velhos, com tumores de baixo risco. Representa, assim, uma
alternativa a prostatectomia radical e a radioterapia externa, com menor risco de efeitos

secundarios a longo prazo. (6)
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Capitulo 2. Metodologia

Esta dissertacao descreve o processo de elaboracdo de uma revisao narrativa da literatura
sobre o papel da braquiterapia no tratamento do cancro da mama. Para tal, foi realizada
uma pesquisa bibliografica utilizando as palavras-chave: "Braquiterapia" e "Braquiterapia

no Cancro da Mama".

Primeiramente, foram analisados os repositérios de universidades portuguesas com
Mestrado Integrado em Medicina, com o objetivo de identificar dissertacGes relacionadas
com o tema em estudo. A maioria das referéncias bibliograficas foi obtida através das
plataformas PubMed, Scopus e Google Scholar. Adicionalmente, outras fontes relevantes
mencionadas em dissertacoes de mestrado com tematicas semelhantes foram igualmente

consideradas.

A pesquisa restringiu-se a artigos disponiveis em inglés e portugués, incluindo revisoes,
revisoes sistematicas, meta-analises e ensaios clinicos controlados e randomizados,
publicados entre 2013 e 2024. Os artigos foram inicialmente triados com base na leitura do
resumo (abstract), sendo selecionados aqueles cujo contetido apresentava relevancia
cientifica para o tema da dissertacdo. Foram também analisadas as referéncias
bibliograficas dos artigos inicialmente selecionados, de forma a ampliar o ambito da

pesquisa.

Além disso, foram consultados websites, livros de referéncia médica, bem como guidelines
nacionais e internacionais pertinentes. A pesquisa foi concluida em outubro de 2024,

excluindo, assim, artigos publicados apos essa data.
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Capitulo 3. Resultados e Discussao

3.1. Evolucao e Desafios na Radioncologia

A EBRT ¢é uma técnica essencial no tratamento oncologico, dado permitir tratar areas
tumorais extensas com elevada precisao e poder ser combinada eficazmente com outros
tratamentos, como cirurgia e quimioterapia, potenciando os resultados clinicos. (8, 22, 25,
47) Mais recentemente, tem sido estudado o hipofracionamento da radioterapia, que
viabiliza a entrega de uma maior dose de radiagao por sessao, reduzindo o ntimero total de
tratamentos, sendo equivalente, em termos de eficicia, a radioterapia convencional. (16,
28)

A WBI ¢, geralmente, efetuada na forma de EBRT, o que tem demonstrado ser eficaz na
reducio da recidiva local e na melhoria da sobrevivéncia em doentes com cancro da
mama. (3, 8, 16, 24, 44) O esquema de administracdo da WBI hipofracionado é o mais
utilizado atualmente, sendo as doses diarias superiores ao valor das da convencional, ou
seja, 2 Gy/fracdo. (53) Em ambos, é preconizada a realizacdo de boost de 10 a 16 Gy em 5-8
fracoes, na maioria das doentes, sendo que nem todas beneficiam dele. (20) A decisao de
utilizar WBI depende de fatores relacionados com a doenca, como o risco de recidiva local
e as caracteristicas do tumor e de fatores relacionados com a doente, como a sua idade, a

existéncia de fatores de risco individuais e as suas preferéncias. (3, 30, 31, 50)

3.2. WBI e PBI — Analise Comparativa

Inicialmente, a WBI era o tratamento padrao uma vez que reduzia o risco de recidiva da
neoplasia mamaria, contudo, estas taxas foram diminuindo ao longo do tempo e,
atualmente, os riscos deste tratamento podem superar os beneficios, principalmente em
doentes de baixo risco, devido a probabilidade de recidiva ser maior no leito tumoral. (27,
62, 72) Para além disso, a WBI apresenta desafios, como a duracdo prolongada do
tratamento e o potencial de ser excessivo para doentes com risco muito baixo de recidiva.
(41, 52) Neste caso, tratar toda a mama pode expd-las a efeitos secundarios de longo prazo
da radiacdo, sem beneficios adicionais na reducdo do risco de recidiva. (41) Os efeitos
agudos mais comuns, que surgem durante o tratamento ou nos 6 meses seguintes, sdo a
fadiga, radiodermite, edema e odinofagia (nos casos de irradiacao ganglionar). (65, 66, 80)
Os efeitos cronicos, que podem ocorrer anos apos o tratamento, incluem fibrose e dor
mamaria, alteracoes do tamanho da mama, aumento do risco de doencas cardiacas (quando
a irradiacao é dirigida a mama e, por conseguinte, a parede toracica esquerda) e neoplasias
radioinduzidas. (66, 75) Além disso, o desgaste psicologico e o impacto na sua qualidade de

vida da doente devem ser considerados. (2, 7, 8)
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Neste contexto, a PBI emergiu como uma alternativa a WBI, com o propésito de limitar a
irradiacao ao volume estritamente necessario para o controlo local da doenca, minimizando

os efeitos secundarios e promovendo uma melhor qualidade de vida para as doentes. (41)

A associacdo da CCM com a posterior radioterapia adjuvante é amplamente considerada o
tratamento padrao para o cancro da mama em estadio inicial. (12, 16). Esta opcao de
tratamento local é a preferida para a maioria das doentes com cancro da mama precoce, de
acordo com guidelines internacionais, tais como a da European Society for Medical
Oncology (ESMO), precisamente por reduzir o risco de recidiva local. Neste contexto, a

braquiterapia tem-se destacado como uma técnica promissora. (12, 16).

O boost na loca tumoral é uma componente importante na radioterapia apos a CCM,
indicado em doentes com maior risco de recidiva local. (15, 17, 32, 45) Para administrar o
boost, a EBRT utiliza feixes de fotGes ou eletroes (utilizados na cicatriz da parede toracica),
mas pode causar mais efeitos colaterais tardios comparativamente a braquiterapia
intersticial, menos toxica para os tecidos saudaveis e possibilitadora de um tratamento mais
rapido e preciso. (8, 15) Estudos demonstram que o boost reduz significativamente as taxas
de recidiva local em 5 anos, de 7,3-13,3% para 3,6-6,3%. Contudo, nao tem impacto
significativo na sobrevivéncia geral a longo prazo. (31, 47) A decisdao de incluir o boost no
plano de tratamento deve considerar os beneficios no controlo local e os potenciais efeitos
secundarios. Ademais, a escolha da técnica, dose e volume do boost deve ser
cuidadosamente ponderada, tendo em conta a idade da doente, os fatores de risco, a

localizacao do tumor e os resultados cosméticos. (8, 25, 31)

Quanto a PBI, é um tratamento de radioterapia cujo objetivo é reduzir o volume do tecido
irradiado, que tem sido alvo de bastante estudo e sofreu evolucoes, como é o exemplo da
APBI, que permite reduzir o tempo total de tratamento. Tanto a PBI como a APBI podem
ser administradas com diferentes técnicas, como a IORT, a EBRT (incluindo a IMRT) e a
braquiterapia, sendo a MIBT uma técnica-chave na APBI devido a sua precisao. (17, 50) A
PBI é indicada para doentes com cancro de mama em estadio inicial ou carcinoma ductal in
situ (CDIS), especialmente para aquelas com critérios clinicos associados a menor risco de

recidiva, tal como se evidencia na tabela 1. (29)
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Tabela 1 - Indicac6es de PBI como alternativa a WBI. Abreviacoes: CDIS, carcinoma ductal in situ; ER, recetor
de estrogénio; KQ, pergunta-chave; PBI, Irradiacdo Parcial da Mama; ECR, ensaios clinicos randomizados; WBI,
Irradiagdo Total da Mama. Adaptado de (29)

Forca da Qualidade de

Recomendacoes KQ1 ~ YA s
¢ Q Recomendacio evidéncia

Cancro de mama invasivo em estadio inicial

1. A PBI é recomendada para pacientes com cancro de

mama invasivo de estadio inicial com todos os seguintes . )
Alta (para grau, histologia

fatores: '
eidade = 50 anos)
e Doenca grau 1-2 Forte .
e Histologia ER positiva Moderada (para idade 40-
« Idade > 40 anos 49 anos e tamanho)
e Tamanho do tumor < 2 cm
CDIS
5. A PBI é recomendada para pacientes com CDIS com
todos os seguintes fatores:
e  Grau baixo a intermediario
e Idade = 40 anos
*  Tamanho do tumor < 2 cm Forte Opiniao de especialistas

Observacao de Implementacdo: embora representado nos
ECRs, houve falta de anédlises de subgrupos para as
caracteristicas patologicas e clinicas dos doentes tratados
com CDIS.

O fracionamento e a dose da PBI variam conforme a técnica, o objetivo do tratamento e as
caracteristicas da doente. Na EBRT, utiliza-se desde fracionamentos convencionais até
hipofracionados, como 30 Gy em 5 fracdes em dias alternados (1/dia) ou 38,5 Gy em 10
fracoes b.i.d. (29) Na braquiterapia, doses comuns incluem 34 Gy em 10 fracoes b.i.d.,
enquanto estudos como o Grupo Europeu de Curiethérapie (GEC-ESTRO) empregaram
regimes de HDR e PDR. (52, 80)

Os regimes de fracionamento da PBI com EBRT variam desde o hipofracionamento
moderado, com doses entre 2-4.99 Gy/fracao, até ao ultra-hipofracionamento, com doses >
5 Gy/fracao. (29) Estudos demonstram que PBI com EBRT administrado diariamente ou
em dias alternados é preferivel a regimes bidiarios, de forma a reduzir a toxicidade,

especialmente ao comparar IMRT com 3D-CRT. (29)
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Na APBI com braquiterapia, um exemplo do regime de MIBT com HDR é de 32 Gy em 8
fracoes ou 30.1 Gy em 7 fracoes, geralmente administrados duas vezes ao dia. (22) Ja o
regime PDR pode envolver 0.5-0.8 Gy/pulso, com uma dose total de 10—20 Gy,
administrados a cada hora, 24 horas por dia, durante 1-2 dias. (22) No fundo, a dose é
ajustada com base nas caracteristicas do tumor, do doente e na técnica, equilibrando

eficacia e minimizacao de toxicidades. (22)

A PBI e a APBI apresentam varias vantagens face a WBI - reduzem significativamente os
efeitos adversos ao limitar o volume de tecido irradiado e detém uma menor toxicidade
aguda (principalmente na pele, através de eritema e descamacao) - o que é ainda mais
notavel com a braquiterapia. (17, 41, 80) Acrescenta-se o facto de proporcionarem uma
experiéncia mais pratica para as pacientes, reduzindo deslocacoes e custos associados. (52)
Em termos estéticos, estas técnicas demonstram frequentemente melhores resultados na

preservacao da aparéncia da mama. (22)

Varios ensaios clinicos randomizados demonstraram que nao ha diferencas significativas
na recidiva ipsilateral da mama (IBR), sobrevivéncia global e livre de cancro entre PBI e
WBI em 5 e 10 anos. (28, 29, 41, 54, 62). Os resultados sdo consistentes quando se
comparam as diferentes abordagens da PBI (3D-CRT, IMRT, MIBT) com a WBI. (62)
Ensaios clinicos, como o NSABP B-39/RTOG 0413, demonstraram que a PBI nao é inferior
a WBI em termos de controlo local em doentes selecionadas. (22, 60) Apesar dos resultados
promissores da PBI, h4a desvantagens importantes a considerar. A principal é a escassez de
dados a longo prazo comparativamente a WBI, gerando incertezas sobre a sua eficicia e
seguranca a longo prazo. (22, 29, 46, 62) No caso da APBI, ha preocupacoes especificas,
como o aumento de toxicidade, especialmente em regimes com fracionamento bidiario, que
podem gerar uma maior incidéncia de toxicidade tardia, bem como efeitos cosméticos
desfavoraveis, conforme evidenciado no estudo RAPID. (29) Regimes de dose intensiva, que
utilizam doses mais altas ou irradiam volumes mais extensos da mama, também estao
associados a piores resultados estéticos e maior toxicidade tardia. (54) Além disso, a
interacdo com tratamentos como tamoxifeno pode agravar efeitos secundarios, como a

fibrose mamaria. (66)

Nesta linha de pensamento, a selecao criteriosa e rigorosa das pacientes nestas terapéuticas
é facilmente percetivel como um fator crucial para o sucesso destas abordagens, sendo os
casos de cancro precoce e de baixo risco os mais indicados para tal. (54) Embora a APBI vise
reduzir o tempo de tratamento, é fundamental garantir que esta aceleracdo nao

comprometa a eficicia ou aumente os riscos de toxicidade tardia. (54)
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3.3. A Braquiterapia no Cancro da Mama

A braquiterapia tem-se afirmado como uma técnica de elevada exatiddo e eficacia no
tratamento com radioterapia do cancro da mama, especialmente em estratégias como o
boost e a PBI. (37) A sua versatilidade exemplifica o potencial desta técnica em oferecer
tratamentos personalizados, maximizando os beneficios terapéuticos e minimizando os

riscos associados. (22)

3.3.1. Indicacoes Clinicas, Protocolos de Tratamento e
Contraindicacoes

A braquiterapia é vastamente utilizada no tratamento do cancro da mama, com trés

principais indicacoes clinicas: APBI, boost e tratamento de recidivas locais. (17, 22)

A APBI pode ser administrada isoladamente, ap6s a CCM, ou como boost, em complemento
a WBI, demonstrando-se especialmente eficaz quando associado a MIBT guiada por
imagem. (39, 41) Nestes casos, a APBI é também uma alternativa viavel para reirradiacao
apos reexcisao, com baixas taxas de efeitos adversos e resultados comparaveis aos da

mastectomia de resgate no que respeita a recidiva local. (56)

As diretrizes do GEC-ESTRO e da ASTRO definem critérios especificos para a selecao de
doentes adequados a APBI com braquiterapia, que sdo: idade > 50 anos; tumores <3 cm,
sem componente intraductal extenso; auséncia de invasdo linfovascular, com margens
cirirgias negativas com largura > 2mm, sem doenca ganglionar e doenca unifocal e
localizada. Além disso, a elegibilidade nao é condicionada pelo grau histologico do tumor.
(61) Casos de CDIS detetados por rastreio, com dimensées inferiores a 2,5 cm, de grau I ou
II, e margens negativas de pelo menos 3 mm, sao igualmente considerados adequados,
segundo as diretrizes da ASTRO. (61) Para além disto, esta sociedade também defende que
a mutagdo BRCA 1/2 ndo deve estar presente e que devem ser tumores com recetores de

estrogénio positivos. (69)

A decisao de optar pela APBI exige uma avaliacdo personalizada, tendo em conta as
caracteristicas biologicas do tumor, as condicoes clinicas da paciente e os protocolos
estabelecidos pela instituicao responsavel. (56, 69) Para garantir a eficacia do tratamento,
recomenda-se a sua realizacdo num intervalo entre 12 e 20 semanas apés a CCM, com
recurso a planeamento tridimensional, insercao precisa de cateteres, dosimetria rigorosa e

controlo de qualidade. (56)

No caso do boost, a braquiterapia complementa a radioterapia apés a CCM, como

tumorectomia ou quadrantectomia, permitindo uma dose adicional no leito tumoral. (45)
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Estudos demonstram que esta abordagem reduz as taxas de recidiva local, sendo as suas
indicacoes clinicas a idade inferior a 50 anos (podendo, contudo, ser considerada em
mulheres com mais de 50 anos e fatores de risco como recetores hormonais negativos ou
tumores de alto grau), margens cirdrgicas préximas, microscopicas positivas ou

desconhecidas, e casos com componente intraductal extenso. (15, 17, 20, 32)

Para recidivas locais, particularmente na parede toracica ap6s mastectomia e radioterapia
prévia, a braquiterapia oferece uma solugdo eficaz, utilizando moldes ou cateteres
intersticiais. (17) Esta abordagem é frequentemente preferida em relacdo a cirurgias

ultrarradicais ou reirradiacao por feixe externo. (17)

Os protocolos de braquiterapia abrangem véarias técnicas, incluindo a braquiterapia
intersticial (HDR e PDR), dispositivos hibridos, como o aplicador SAVI, e bal6es utilizados
em APBI. (17) O planeamento é baseado em imagens de TC para delimitagdo precisa do
volume alvo clinico e otimizacdo da dose, assegurando a eficacia do tratamento e
minimizando a exposicao dos 6rgaos de risco. (8, 37, 56) As doses variam conforme a
indicacao: no boost, situam-se entre 10-20 Gy, enquanto na APBI, sdo administrados 34-38
Gy em fracoes multiplas. Parametros como o indice de cobertura e a relacio de nao
uniformidade da dose sdo cuidadosamente monitorizados para garantir a qualidade do

tratamento. (37, 56)

A braquiterapia, enquanto técnica avancada de tratamento para o cancro da mama,
apresenta contraindicacoes que devem ser cuidadosamente avaliadas para garantir a
seguranca e a eficacia terapéutica. Primeiramente, a localizacao e o tamanho do tumor sao
fatores determinantes: tumores proximos a superficie da pele acarretam um risco acrescido
de toxicidade cutanea, enquanto lesoes de grandes dimensoes (>3 cm, segundo a American
Brachytherapy Society - ABS) podem nao ser tratadas eficazmente devido ao alcance
limitado da radiacao. (37, 60, 67) Além disso, margens cirargicas muito proéximas (<1 cm)
e tumores multicéntricos dificultam ou inviabilizam o uso desta técnica. (22) A configuracao
e o tamanho da cavidade tumoral também influenciam a viabilidade do procedimento.
Cavidades extensas, por vezes resultantes da cirurgia, podem comprometer a distribuicao
uniforme da dose de radiacao, enquanto cavidades pequenas e bem delimitadas sdo mais
adequadas. (67) Por outro lado, a insuficiéncia de tecido na area a tratar pode impedir a
aplicacdo correta da radiacdo. (37) CondicGes anatomicas particulares, como dificuldades
na insercao de cateteres ou baldes, requerem planeamento minucioso, especialmente em

doentes com implantes mamarios. (37, 60)
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Além disto, certas condicOes clinicas constituem contraindicacoes, nomeadamente, a
presenca de metéstases nos ganglios linfaticos axilares ou na cadeia mamaria interna, que
geralmente exigem radioterapia de feixe externo pela sua cobertura mais abrangente. (3, 4,
17, 37) Também se destacam como fatores impeditivos a Doenca de Paget, infiltracao ou
alteracoes dérmicas, componentes intraductais extensos, cancro da mama contralateral ou
outros tipos de cancro prévios (nos ultimos 5 anos), gravidez ou lactacao, doencas do tecido
conjuntivo, colagénio, genéticas ou metabolicas associadas a hipersensibilidade a radiacao,
distarbios mentais e, para recidivas na parede toracica, dreas alvo maiores que 40 cm2 ou
lesdes com mais de 5 mm de espessura. (17) Questoes praticas adicionais incluem o risco de

infecGes, dor pos-operatoria e complicagoes associadas a anestesia. (22, 37)

A seguranca e qualidade na braquiterapia dependem de uma gestao rigorosa e da adesao a
protocolos consistentes. (56) Simultaneamente, a presenca de contraindicacoes sublinha a
necessidade de uma avaliacdo multidisciplinar cuidadosa, assegurando que a abordagem

terapéutica é adaptada as caracteristicas de cada doente. (29)

3.3.2. Evidéncias em termos de Outcomes de Eficacia

A braquiterapia ¢ uma modalidade terapéutica no campo da radioncologia que tem vindo a
ganhar relevancia no tratamento do cancro da mama requerendo, por isso, um estudo
continuo. Estudos clinicos, tanto nacionais como internacionais, tém demonstrado
resultados consistentes que destacam a sua eficicia em termos de controlo local,
preservacao cosmética, qualidade de vida e viabilidade técnica, especialmente em cenarios
de conservacdo maméria. (65, 66, 73) Contudo, é fundamental considerar e analisar
detalhadamente as potenciais complicacoes e efeitos adversos associados a técnica, de
forma a assegurar uma avaliacao equilibrada do seu impacto a longo prazo na qualidade de
vida das doentes. (80) Deste modo, pretende-se explorar os resultados clinicos desta
terapéutica, com énfase nos indices de sucesso reportados, a existéncia de estudos que

suportem a sua eficicia, bem como as complicacoes e efeitos adversos a ela associados.

3.3.2.1. Taxas de Controlo Local e Recidiva

Varios ensaios clinicos multicéntricos indicam que a APBI com braquiterapia oferece taxas
de controlo local comparéaveis a radioterapia externa. Em estudos com seguimento entre 5
e 10 anos, as taxas de recidiva local situaram-se entre 1% e 12%, dependendo do estudo e do
tempo de seguimento. (29, 64) Quando comparado a EBRT, os resultados sao semelhantes,
como demonstra a ASTRO, sendo que se obtém beneficios adicionais em termos de
toxicidade reduzida. Estes achados demonstram a eficicia da técnica como uma alternativa

mais conformada e uma preservacao fisioldgica e estética superior. (29)
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Uma revisao recente (22) reuniu varios estudos dos tltimos 20 anos que exploraram os
resultados da braquiterapia baseada na APBI, sendo que, neste trabalho, foram

selecionados alguns dos tltimos 10 anos, expostos na tabela 2.

Tabela 2 — Resultados de varios estudos sobre a braquiterapia baseada na APBI dos tltimos 10 anos. Adaptado
de (22) Abreviaturas: LRR = taxa de recorréncia local; IBTR = recidiva de tumor na mama; CSS = sobrevivéncia
especifica do cancro; OS = sobrevivéncia global; HDR BCT = braquiterapia de alta taxa de dose; LRFS =
sobrevivéncia livre de recidiva local; LDR BCT = braquiterapia com baixa taxa de dose; IBR = recorréncia
intramamaéria; LR = recidiva local; LC = controlo local. Os resultados da cosmética sao registados de acordo com

a escala de cosmética mamaéria de Harward.

Estudo :isl:;(;l: Pacientes = Outcomes Toxicidade Cosmética
Toxicidade cutinea:
78% G1-2 e 13% G3;
Rabinovitch 65 HDR 10 anos: 37% indentacdo;
et al. 2014, BCT IBR 5.2%; 45% fibrose; 66-68%
White et al., Prospetivo LRR 3.1%; 45% telangiectasias; excelente/
2016 33 LDR DFS 69.8%; 54% marcas de cateter boa
RTOG 95-17 BCT 0S 78% 15% necrose gordurosa
sintomatica;
73 % assimetria mamaria
481 10 anos: 14.4% = seroma G2;
o 12.3% telangiectasia; .
Wobb et al., (40% Taxa IBTR 10.2% necrose gordurosa 95%
Prospetivo intersticial 4%; . o excelente/
2016 e 60% com DFS 91%; s.1nton'1at1ca . boa
aplicador) 08 75% 5.8% hiperpigmentacao
3.3% taxas infecao
Risco de 5 anos:
Strnad et al., Recorréncia toxicidade tardia
2016; Polgar . 93%
etal,2017; | Pprogpetivo 633 Cunllz;:,:iva, cutinea G2-3 3.2% excelente/
GEC-ESTRO ) e do tecido subcutaneo boa
trial e Cag 7
fibrose G3 0% com APBI
1,8% deiscéncia da ferida;
6,2% complicacoes
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2,7% seroma; boa

sen toxicidade tardia >
G3

23



Khan et al.,
2018

Gaudet et al.,
2019

Rodriguez-
Ibarria et al.,

2020

Laplana et

al., 2021

Gardufo-
Sanchez et

al., 2022

Prospetivo

Retrospetivo

Prospetivo

Retrospetivo

Prospetivo

n.1IBRT

n.1 falha
200 .

regional

nodal

n. 14 IBRT
5 anos:
0S 95.1%;
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5 anos:
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0S 95.6%

Estimado
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0S 96.8%
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0S 77.7%
DFS 69.4%
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Dermatite por radiacao
31(15,5%, G3 1(0,5))
Dor na mama 15,5%

Infecdo na mama 1,5%
Edema na mama 1%

Fibrose superficial do
tecido 6%;
Fibrose profunda do
tecido 11%; Seroma 4%;
Hiperpigmentacao 1,5%
Necrose gordurosa 0,5%
Ferida que ndo cicatriza

1%; Fadiga 0,5%

n.1radiodermite G2
n.1 hiperpigmentacao G2
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5,5% endurecimento
mamario
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cronica

2,4% telangiectasia

14.8% fibrose;
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cateteres 0.5%
telangiectasia
51.4% dermatite aguda
G1-2
93.3% espessamento
tardio da pele
33,3% assimetria tardia
88,9% fibrose tardia
83,3% distorc¢ao
arquitetonica tardia
44,8% retracgoes tardias

14,8% liponecrose tardia

97.25%
excelente/

boa

88.3%
excelente/

boa
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Resultados de longo prazo também evidenciam a eficicia da APBI. Estudos de fase III
mostraram que esta abordagem oferece controlo local, sobrevivéncia livre de doenca e
sobrevivéncia global equivalentes a WBI. (65) Em seguimentos de 10 anos, nao se
observaram diferencas significativas nas taxas de IBR entre APBI (9,6%) e WBI (7,9%).
Ensaios como o GEC-ESTRO, envolvendo 1184 mulheres, relataram taxas de recidiva local

semelhantes apoés 5 anos (APBI: 1,4%; WBI: 0,9%). (60)

A MIBT destaca-se pela sua eficacia em estudos especificos, como é o caso do estudo
prospetivo de fase 11, de Aristei et al., que demonstrou que as taxas de recidiva na mama
tratada foram de 3,3%, com incidéncias cumulativas de 1,8% em 5 anos e 6,6% em 10 anos.
(66) Ja Cozzi et al. revelam que o uso de reforco de braquiterapia HDR ap6s CCM teve

resultados de controlo local equiparaveis aos da EBRT. (22)

Abrangendo 14 ensaios clinicos randomizados e 6 estudos observacionais, Shumway et al.
reforcam estas evidéncias, indicando que a APBI nao apresenta diferencas estatisticamente
significativas em relacdo a WBI para a recidiva ipsilateral aos 5 e 10 anos. (54) Outra
descoberta relevante neste ambito encontra-se no estudo de 10 anos de Rodriguez-Ibarria
et al., que verificou que os fatores preditivos de IBR apés a APBI com braquiterapia
multicateter sdo a invasao linfovascular e a elevada taxa de proliferacao tumoral, avaliada

pelo indice Ki67, nos casos em que ocorria recidiva local. (38)

No contexto especifico da braquiterapia HDR, uma meta-analise referida por Skowroneck
et al., que incluiu 1776 pacientes tratadas globalmente, revelou uma taxa média de recidiva
local de 5,5% ao longo de cinco anos, com uma variacdo entre 0% e 9%. (9) Esta
variabilidade reflete diferencas nos critérios de selecao de doentes, qualidade dos implantes
e estratégias de planeamento utilizadas nos diversos estudos analisados. (17) Em particular,
doentes tratadas com dispositivos como o MammoSite® apresentaram excelentes taxas de
controlo, consolidando o papel da braquiterapia HDR na pratica clinica moderna. (3, 8, 17)
Para além disto, resultados de investigacoes sobre regimes boost com braquiterapia HDR
também sdo encorajadores, com o estudo de Hannoun-Lévi et al., por exemplo, a reportar
taxas excelentes de controlo local sem recidiva na mama ap6s um acompanhamento médio

de 63 meses. (52)

Estes dados, aliados aos observados na braquiterapia perioperatoria de alta taxa de dose
(PHDRBT) e o implante mamario multicateter intraoperatorio (IOMBI), reforcam o papel
da braquiterapia como uma opcao segura e eficaz, ao demonstrarem taxas impressionantes

de controlo local, locorregional e distante, de 99%, 98,1% e 100%, respetivamente, num
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seguimento de 8 anos. (39) A técnica apresenta ainda menor risco de recidiva local quando

comparada a IORT, especialmente em pacientes de baixo risco. (39, 54)

E de referir, ainda, que o hipofracionamento também pode ser aplicado na técnica da
braquiterapia, estando a ser explorados esquemas de tratamento mais curtos, bem como o

potencial de regimes de tratamento de fracao tinica ou curta duracao. (52, 54)

Uma das grandes preocupacoes da radioterapia é, como ja apontado, o cuidado com a
exposicao dos 6rgaos circundantes ao volume alvo a radiacdo. Neste sentido, o estudo de
Chirila ME et al. indica que a implementacao de técnicas de preservacao de 6rgaos, como
IMRT/VMAT, inspiraciao profunda com suspensdo da respiragdo (DIBH) e PBI, esta a
aumentar, mas existe uma grande variabilidade na forma como os 6rgaos em risco sao
delineados e nas restricoes de dose-volume que sdo usadas na pratica clinica. (40) Além
disto, destaca que as doses recebidas pelas subestruturas cardiacas sao melhores preditores
de eventos adversos do que a Heart-Dmean (a dose média do coracdo), o parametro mais
usado, sublinhando a necessidade de um consenso sobre as restricoes de dose para estes
orgaos, para melhorar os resultados de tratamento e diminuir os riscos de efeitos

secundarios. (40)

3.3.2.2. Boost

A utilizacdo da braquiterapia como reforco de dose (boost) tem demonstrado melhorar
significativamente o controlo local, particularmente em doentes com margens cirdrgicas
estreitas ou tumores de alto risco. (17, 46) Chichel et al. destacaram que a combinacao da
braquiterapia HDR com hipertermia intersticial por micro-ondas (MWHT) resultou em
excelente eficacia oncoldgica, sem aumento de toxicidade tardia. (17) Em média, as taxas de
controlo local em pacientes submetidas ao boost com braquiterapia HDR ultrapassaram os
95% em seguimentos de longo prazo, reforcando a superioridade desta abordagem em

comparacao com outras técnicas de reforco. (8, 43)

A braquiterapia destaca-se pela sua capacidade de minimizar o impacto em Orgaos
adjacentes, reduzindo de forma significativa a dose recebida por estruturas sensiveis, como
o coracao e os pulmoes, especialmente em doentes com tumores localizados na mama
esquerda. (34, 46) Esta caracteristica € crucial para a mitigacao da toxicidade cardiaca, um
dos principais desafios associados radioncolégicos na regiao toracica. (3, 33) Estudos como
os de Periasamy et al. sublinham as vantagens da braquiterapia, nomeadamente, a
intersticial HDR, sobre outras técnicas de reforco de dose, como a VMAT, evidenciando a
sua precisao e o menor impacto nos tecidos saudaveis. (8) Estes achados sdo reforcados por

Knippen et al., que corroboram a eficicia da técnica na preservacao dos 6rgaos contiguos,
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consolidando-a como uma abordagem terapéutica de exceléncia em cenarios que requerem

maxima precisao e seguranca. (8, 34)

3.3.2.3. Beneficios no Tempo de Tratamento

A reducdo do tempo total de tratamento é uma das vantagens mais frequentemente
destacadas da braquiterapia. De acordo com a ASTRO, a APBI realizada com braquiterapia
permite a conclusao do tratamento em apenas alguns dias, em contraste com as véarias
semanas requeridas pela WBI. (29, 52) Além disso, considerando a menor taxa de
toxicidade aguda associada a esta técnica, os resultados oncolégicos equivalentes aos da
WBI e a possibilidade de ser realizada em regime de ambulatorio, torna-se evidente a sua

conveniéncia e praticidade. (17, 52)

Alguns estudos tém explorado a braquiterapia ultracurta (uAPBI), com tratamentos de 1 a
4 fracoes administradas em 1 a 3 dias, sendo uma das suas modalidades a braquiterapia de
dose Unica - very APBI (VAPBI), onde uma unica fracdo de braquiterapia HDR,
administrada num tnico dia ou em até 3 dias, apresenta resultados promissores em termos
de controlo local e conveniéncia para as pacientes. (60) Este beneficio é particularmente
importante em cenéarios de alta carga hospitalar ou em doentes que desejam minimizar a

interrupcao das suas atividades diarias. (29, 52)

Na braquiterapia de HDR, a dose total é geralmente administrada em 77 a 10 fracoes, duas
vezes ao dia, durante 4 a 5 dias consecutivos. (52) Doses mais altas por fracao sao usadas
para reduzir mais o tempo de tratamento, mantendo elevados padrdes de eficacia e
seguranca. (46) Em comparacao com a WBI, que pode prolongar-se até 5 a 7 semanas, a
braquiterapia oferece regimes mais curtos e convenientes, ajustados as necessidades
individuais das pacientes. (29) Além disso, quando utilizada como boost ap6s a WBI, a
braquiterapia HDR permite tratamentos ainda mais breves. (46) Também o recurso ao
IOMBI reduz significativamente o nimero de visitas hospitalares, apresentando boas taxas

de controlo local, como ja referido. (39)

Resumidamente, em comparacdo com a radioterapia externa, a braquiterapia reduz o
tempo total de tratamento e oferece uma distribui¢do de dose mais localizada, protegendo
os tecidos saudéaveis. (17, 22) Apesar de técnicas como a IORT apresentarem regimes de
dose unica, os dados mostram que a braquiterapia possui resultados mais consistentes e

robustos no controlo da doenca. (27, 52)
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3.3.2.4. Flexibilidade e Aplicabilidade em Cenarios Especificos

Gracas a diversidade de técnicas disponiveis (como a MIBT), ao planeamento adaptavel, aos
regimes de dose ajustaveis e a modulacao da dose, outro aspeto importante da braquiterapia
é a sua flexibilidade em situacoes clinicas desafiadoras e a possibilidade de adaptacao as

necessidades individuais das doentes. (29, 65)

No caso do cancro bilateral sincronico, Pinheiro et al. relataram resultados favoraveis, com
elevado controlo local e toxicidade minima, demonstrando que a técnica é uma alternativa

viavel quando a radioterapia externa pode ser limitada ou inadequada. (15)

Além disso, em doentes de alto risco ou com tumores localmente avancados, a combinacao
da braquiterapia com outras modalidades, como quimioterapia ou reforco térmico, tem
apresentado resultados promissores. (47, 51) Estudos na Pol6nia de 2022 exploraram esta
abordagem hibrida, demonstrando nao apenas um controlo local eficaz, mas também

melhorias nas taxas de sobrevivéncia global em grupos selecionados. (43)

Diversos estudos revelam a capacidade de adaptacao da MIBT a diferentes necessidades e
condicOes das doentes, nomeadamente, a eficicia na reirradiacdo, sendo uma alternativa a
mastectomia em casos de recidiva tumoral ap6s CCM e radioterapia. (71, 72) Para pacientes
idosas, a APBI é uma opcao eficiente, reduzindo deslocacoes e preservando a qualidade de

vida. (41)

3.3.2.5. Sobrevivéncia

A MIBT destacou-se em estudos como o de Strnad et al., que comprovou a sua eficacia
independente de idade ou caracteristicas tumorais nos primeiros 5 anos ap6s tratamento.
(65) O ensaio GEC-ESTRO reforcou estes achados, mostrando resultados semelhantes entre
braquiterapia e WBI. (29, 65) Com 10 anos de seguimento, ensaios de fase II e III validaram
a seguranca e eficacia dessa abordagem e revelaram também que nao existem diferencas

significativas na sobrevivéncia global quando comparada a WBI. (38, 54, 65)

Em relacao a PBI, o ensaio RAPID demonstrou que esta técnica alcanca uma sobrevivéncia
livre de IBR nao inferior a WBI ap6s 8 anos. (29) O estudo IMPORT LOW obteve resultados
semelhantes em 5 anos, enquanto o APBI-IMRT-Florence evidenciou que a PBI, utilizando
IMRT, nao apresenta diferencas significativas na sobrevivéncia livre de doenca quando

comparada a WBI. (29)

O estudo TARGIT-A avaliou a eficicia da IORT, mas nao alcancou critérios de nao

inferioridade na sobrevivéncia livre de recidiva local na anélise inicial. Contudo, dados de
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12 anos indicaram uma sobrevivéncia global semelhante a WBI, apesar de maiores taxas de

recidiva local na maioria dos subconjuntos analisados. (29)

Para grupos especificos, como mulheres idosas, o estudo SiFEBI avaliou um regime de
fracao unica para APBI, demonstrando excelentes taxas de controlo local, com 100% de
sobrevivéncia especifica da doenca e 88,5% de sobrevivéncia global, sugerindo que a
maioria das mortes nao estava relacionada ao cancro da mama. (52). Nesse mesmo estudo,
demonstrou-se que a sobrevivéncia livre de mastectomia com APBI (97,4%) é comparavel a

WBI (96,3%) e superior a auséncia de radioterapia (92,7%). (52)

O reforco de dose com braquiterapia também foi objeto de investigacdo, como demonstrado
no Budapest Boost Trial, um ensaio clinico randomizado que concluiu que esta abordagem
melhora significativamente o controlo local da doenca. Contudo, o reforco nao parece
alterar a sobrevivéncia global a longo prazo, sublinhando que os beneficios desta técnica

estdo mais associados ao controlo da progressao local do tumor. (15)

3.3.3. Evidéncia em termos de Impacto Estético e Qualidade de Vida

A preservacao cosmética é uma das grandes vantagens da braquiterapia, particularmente
em cenarios de tratamento conservador. Estudos como o de Monsanto et al. sublinham que
a técnica estd associada a menores taxas de toxicidade cutinea, incluindo fibrose e
alteracOes pigmentares, em comparac¢ao com a radioterapia externa. (2, 3, 17) Este beneficio
é especialmente relevante para doentes jovens, para as quais a aparéncia estética tem um

impacto significativo na qualidade de vida. (2, 3, 17)

Os resultados cosméticos da braquiterapia sao consistentemente avaliados como "bons a
excelentes" em diversos estudos. (54, 64, 67) A utilizacdo de técnicas como a MIBT
demonstra elevada satisfacao tanto pelos médicos como pelas doentes. (54) Estudos de
longo prazo indicam que, ap6s 5 anos, cerca de 92% das doentes submetidas a MIBT relatam
resultados cosméticos positivos, semelhantes aos alcancados com WBI. (39, 54)
Especificamente, um estudo com o cateter multilimen Contura registou que 88% das
doentes alcancaram resultados estéticos satisfatorios, percentagem que chegou a 95% em
centros de alto volume. (65) Outro estudo de 20 anos reportou que a PBI com MIBT obteve
melhores resultados cosméticos (79,2%) em comparacdo com a WBI (59,5%). (54) A
braquiterapia com baldo, como no caso do MammoSite®, também demonstrou elevada
eficicia estética, com 90,6% das pacientes a relatar resultados positivos. (54)
Adicionalmente, fatores como o menor volume de tecido irradiado e a auséncia de

tabagismo, por exemplo, tém sido associados a melhores desfechos cosméticos. (25, 54)
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Em termos de qualidade de vida, a braquiterapia, especialmente a APBI, é frequentemente
preferida em relacdo a WBI devido & menor toxicidade e ao impacto reduzido nos dominios
fisicos e emocionais das doentes. (16, 60) Estudos mostram que a APBI resulta em menos
efeitos adversos agudos, como dermatite e hiperpigmentacdo, preservando

simultaneamente a imagem corporal e a funcionalidade emocional. (16)

Num estudo randomizado GEC-ESTRO, a braquiterapia apresentou melhores pontuacéoes
nos sintomas relacionados com a mama e o brago, bem como uma ligeira melhoria no
funcionamento emocional e na fadiga. (54) Outro estudo revelou que doentes tratadas com
APBI relatam maior satisfacao com o tratamento e menos medo de recidiva, em comparacao
com a WBI. (16, 22) Alias, foram relatadas diferencas estatisticamente significativas em
medidas de qualidade de vida a favor do APBI, tanto no questionario QLQ-BR23 da EORTC

como na escala de imagem corporal. (16)

Por outro lado, em doentes idosas ou com comorbilidades, a braquiterapia mostrou ser uma
opcao bem tolerada, oferecendo uma alternativa pratica a regimes de radioterapia mais
prolongados ou agressivos. (53) Sirak et al. reportaram que a APBI com braquiterapia nesta
populacdo proporcionou um controlo local comparavel ao da EBRT, mas com menor
impacto na rotina diaria e na satide geral das doentes. Estes achados reforcam o potencial

da técnica em promover um tratamento centrado na doente, fomentando o seu bem-estar

geral. (41)

3.3.4. Evidéncia em termos de Desvantagens e Desafios

A braquiterapia, enquanto técnica de tratamento do cancro da mama, enfrenta diversas
barreiras que podem limitar a sua aplicacao, que se podem dividir em: inerentes a técnica,

relacionadas com os doentes e associadas aos recursos disponiveis.

Primeiramente, no que diz respeito a técnica, e ao contrario da radioterapia externa, a
braquiterapia é um procedimento invasivo que requer a insercao de cateteres ou aplicadores
diretamente no local do tumor, o que inevitavelmente implica a necessidade de anestesia.
(9,45) Tal requisito pode aumentar o risco de complicacbes (incluindo o de infegdo) e
provocar desconforto significativo para a doente, tornando-se um fator limitante em

determinados contextos clinicos. (9, 45)

A execucado da braquiterapia depende de tecnologia avancada, incluindo equipamentos
especializados (bem como uma sala de operacoes dedicada ao manuseamento correto do
implante e instalacGes que cumpram os critérios de protecao radiobiologica) e softwares de

planeamento altamente complexos, como é visivel na figura 2 (22, 42) Esta dificuldade
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logistica, apontada, por exemplo, no estudo de Litcher et al., restringe a sua disponibilidade
a centros oncologicos com recursos tecnoldgicos adequados e infraestrutura especifica. (42)
Acresce-se que a utilizacao de fontes radioativas exige protocolos rigorosos de seguranca e
procedimentos de manuseamento altamente controlados, reforcando a necessidade de um

ambiente clinico preparado para lidar com estas exigéncias. (3, 22)

Figura 2 — Imagem de braquiterapia intersticial da mama e do respetivo planeamento 3D. Retirado de (22)

A técnica de braquiterapia é notoriamente exigente e complexa, tanto em termos de treino
como de experiéncia pratica. (22, 29) O dominio desta modalidade requer um longo periodo
de formacao especializada por parte da equipa médica, que deve adquirir competéncia na
definicdo precisa do volume alvo, na colocagdo exata dos cateteres e na distribuicao
otimizada da dose. (3, 22, 44) Para além da aplicacdo inviavel, em certos casos, e das
condicOes anatomicas desfavoraveis, como ja mencionado, é de referir, também, que a
braquiterapia pode nao ser adequada para todos os locais tumorais na mama, visto que, no
caso de serem muito periféricos ou profundos, a colocacao de cateteres ou aplicadores pode

ser impossibilitada. (3, 37, 60)

Entre os desafios ligados aos doentes, destacam-se a idade e as suas comorbilidades, que
podem indicar um maior risco de complicacoes, tanto devido a anestesia necessaria para o

procedimento como ao carater invasivo da técnica. (17, 52)

No que diz respeito as barreiras relacionadas com os recursos, a disponibilidade de centros
especializados é um dos principais obstaculos. (22, 80) A braquiterapia, especialmente a
MIBT, requer profissionais experientes, equipamento especializado e rigor nas praticas de
protecdo radiologica, ja referidos acima, algo que nao esté disponivel em todas as unidades

de radioterapia. (22) Esta falta de infraestrutura adequada restringe bastante o acesso das
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doentes a este tipo de tratamento, podendo comprometer a sua seguranca e a eficacia. (22,
46)

O custo associado ao procedimento também é uma preocupacdo. Embora a PBI possa
reduzir as despesas relacionadas com o transporte e a perda de dias de trabalho, a
braquiterapia exige investimentos consideraveis em equipamentos, formacao e pessoal

especializado, o que pode impactar o custo final do tratamento. (62)

Acrescenta-se, ainda, a auséncia de padronizaciao e diretrizes claras, que dificulta a
implementacdo uniforme da técnica. (24, 52) A selecao de pacientes, definicao do volume
alvo e planeamento do tratamento variam entre centros, tornando os resultados menos

comparaveis e afetando a confianca na adocao ampla da técnica. (22, 56)

Outro desafio significativo é a curva de aprendizagem da MIBT. A técnica requer uma
experiéncia consideravel tanto por parte dos cirurgides como dos radioncologistas,
limitando a sua adocao em instituicdes onde os profissionais nao estao familiarizados com

o procedimento. (22)

Finalmente, a braquiterapia exige uma colaboracdo multidisciplinar entre cirurgioes,
radioncologistas, fisicos médicos, radiologistas e patologistas. Esta coordenacao é essencial
para o sucesso do tratamento, mas pode ser dificil de alcancar em algumas instituicoes

devido a barreiras organizacionais e de comunicacao. (39)

Embora a popularidade da braquiterapia continue a crescer, a literatura cientifica sobre a
comparacao de longo prazo entre esta técnica e a EBRT ainda € insuficiente. A auséncia de
ensaios clinicos randomizados robustos dificulta a avaliacdo comparativa da eficécia,
toxicidade e resultados estéticos entre as duas modalidades de tratamento, representando

uma lacuna importante no corpo de evidéncias disponiveis. (27, 46)

De modo geral, apesar da braquiterapia estar associada a resultados estéticos satisfatérios,
alguns estudos apontam para a possibilidade de desfechos inferiores em comparacao com a
EBRT, particularmente no contexto da braquiterapia adjuvante apds a lumpectomia. (52)
Variaveis como a técnica de implantacdo, a dose total administrada e o fracionamento
utilizado podem impactar significativamente os resultados estéticos finais, justificando a

necessidade de uma abordagem individualizada e rigorosa na pratica clinica. (46)

E importante notar que muitos destes desafios estfio a ser abordados através de investigacao
e desenvolvimento de novas técnicas, e através da criacao de diretrizes e recomendacées

para a pratica clinica. (22, 29, 46) A implementacao bem-sucedida da braquiterapia no
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tratamento do cancro da mama requer a superacao destas barreiras e o investimento em

recursos e formacao. (22, 29, 46)

3.3.5. Complicacoes e Sequelas

A braquiterapia é uma técnica eficaz no tratamento do cancro da mama, mas esta associada
a potenciais complicacgoes e sequelas, que podem ocorrer tanto a curto como a longo prazo
e que, embora geralmente controlaveis e trataveis, devem ser cuidadosamente consideradas
e discutidas com a equipa médica para garantir uma decisao informada sobre o tratamento.
(22, 66)

As reacoes agudas sdo frequentes e tendem a ser leves ou moderadas, ocorrendo devido as
altas doses de radiacao na area tratada. Geralmente incluem inflamacao e irritacao cutanea,
com eritema, inchaco e maior sensibilidade na pele; dor relacionada com a inflamacao dos
tecidos ou com a presenca dos cateteres; e complicacoes locais como seroma e descamacao.
(22, 29, 44) Em alguns casos, podem ocorrer hematomas e infecoes mamarias. O estudo
GEC-ESTRO comparou a MIBT com a WBI e constatou uma menor incidéncia de dermatite
aguda com braquiterapia, mas taxas mais elevadas de hematomas, lesées e infecoes

mamarias. (29)

Os efeitos tardios ou sequelas, embora menos comuns do que na WBI, incluem fibrose, que
ocorre devido a deposicao de colagénio nos tecidos irradiados, levando ao endurecimento,
retracdo e deformidade da mama e podendo alterar sua a forma e textura. (66) A fibrose
pode ser mais notavel em doentes que receberam um boost de radiacdo, seja por feixe
externo ou braquiterapia. (20) A telangiectasia, por outro lado, geralmente nao causa
desconforto e é mais um problema estético do que funcional. (52) Outros efeitos incluem a
hiperpigmentacao, a atrofia, a necrose (uma complicagao grave que pode levar a ulceracao
da pele e, em casos extremos, a necessidade de mastectomia) e a dor cronica, que pode

persistir ao longo do tempo. (3, 22, 25, 44, 45, 47)

Diversos fatores de risco influenciam a probabilidade de complicacoes, e estes podem
dividir-se em duas categorias: os relacionados com a doente e os técnicos, relativos ao
tratamento. A idade da doente é um fator relevante no contexto da braquiterapia, pois as
mulheres mais jovens tendem a ter tecidos mais sensiveis a radiacao, o que as torna mais
propensas a desenvolver efeitos colaterais, como fibrose e telangiectasia. (60) Estudos como
o de Guinot et al. demonstram que o uso de boost de braquiterapia em mulheres jovens
pode melhorar o controlo tumoral local, mas exige maior atencido devido ao risco
aumentado de efeitos tardios. (73) Além disso, o tamanho e a localizacdo do tumor

influenciam diretamente o tratamento. Tumores maiores ou localizados em areas profundas
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frequentemente necessitam de doses mais altas de radiacdo para assegurar o controlo da
doenca, o que pode aumentar as complicacoes nos tecidos vizinhos. (25, 29, 74) Contudo, a
braquiterapia é particularmente vantajosa para mulheres com mamas volumosas e tumores
profundos, uma vez que permite minimizar a dose de radiacao total administrada e reduzir
os riscos de efeitos negativos em 6rgaos como o pulmao e o cora¢do, em comparacao com a
WBI. (22, 56) A dose de radiacao recebida por estes 6rgaos é geralmente baixa, mas pode
aumentar o risco de complicacGes a longo prazo, como doencas cardiacas ou pulmonares,
algo que pode ser combatido com técnicas de planeamento tridimensional e a otimizacao

da dose. (3, 22, 31, 43, 48)

O tabagismo é um fator de risco significativo, pois a nicotina interfere na circulacao
sanguinea, comprometendo a oxigenacao dos tecidos e retardando a cicatrizacdo, o que
aumenta a probabilidade de infecOes e necrose. (69) Além disso, a histologia do tumor
também deve ser considerada, ja que certos subtipos, como o carcinoma lobular invasivo e
o CDIS, estao associados a um maior risco de recidiva local apés a CCM, influenciando a

necessidade de boost de radiacao e o risco de complicacées. (20, 64)

No que diz respeito aos fatores técnicos do tratamento, a dose total de radiacdo e o
fracionamento sao fatores importantes que afetam a toxicidade tardia. Na braquiterapia em
geral, tem sido possivel associar doses mais altas ou esquemas com fragdoes maiores a um
maior risco de efeitos tardios, como fibrose e telangiectasia. (29, 66) O tipo de braquiterapia
utilizado também tem impacto no perfil de toxicidade. Por exemplo, a MIBT tende a
apresentar menor incidéncia de dermatite aguda, mas maiores taxas de hematomas,
infecOes e lesbes mamarias, enquanto a braquiterapia com baldo de dose tnica esta
associada a um risco aumentado de recidiva local a longo prazo. (22, 29, 66) O volume de
tecido irradiado também ¢é determinante, pois volumes maiores estdo associados a um
aumento das complicacbes tanto agudas quanto tardias. (55) Evidéncias apontam para uma

relacdo direta entre o volume da mama irradiada e a frequéncia de complicacoes nos tecidos.

(15, 16, 19, 24, 32)

Por fim, a experiéncia da equipa médica e a implementacdo de rigorosos processos de
controlo de qualidade sdo elementos essenciais para garantir a seguranca e a eficacia do
tratamento. (56) Como é possivel verificar na figura 3, uma colocacgao precisa dos cateteres
(através de raios-X, TC ou planeamento tridimensional) e a planificacdo adequada da dose
(através de sistemas eletronicos) sdo fundamentais para reduzir os efeitos adversos,
enquanto um controlo de qualidade meticuloso em todas as etapas do tratamento minimiza

o risco de complicacoes e melhora os resultados para a doente. (24, 44, 56)
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Figura 3 — Distribuicdo da dose no planeamento da braquiterapia através de TC. Retirado de (17)

A dimensao psicologica do tratamento também nao deve ser negligenciada, visto que o
diagnostico de cancro e o impacto do tratamento, como a radioterapia, podem afetar
negativamente a saiide mental e o bem-estar das doentes, causando ansiedade, depressao,
fadiga e alteracOes na autoimagem. (16, 57) Para além disto, Fontes et al. documentaram
que 60.2% das doentes apresentavam ma qualidade de sono antes dos tratamentos para o
cancro da mama, sendo a ansiedade e a depressao fortemente associados a este quadro. (57)
Além disto, ressalvaram que a radioterapia aumenta o risco de ma qualidade do sono um
ano apoés o diagnostico. (57) Neste sentido, torna-se preponderante o reforco do apoio e
acompanhamento psicologico das utentes, através de, por exemplo, questionarios para

avaliar a qualidade de vida, incluindo a satde sexual e psicologica. (16, 22, 57)

A longo prazo, a braquiterapia é segura, mas podem surgir complicacOes graves, como é
exemplo um caso reportado de um angiosarcoma de mama associado a radiacao apos a
braquiterapia com implante de volume ajustado por strut. (58) Embora rara, esta
complicacao grave destaca a necessidade de vigilancia apertada e acompanhamento a longo
prazo apods esta terapéutica. Ademais, a existéncia de fibrose, dor crénica e necrose
gordurosa da mama podem impactar significativamente a qualidade de vida, reforcando a

necessidade de um acompanhamento adequado. (19, 22, 58)

Apesar dos desafios, a maioria das complicacgoes é de gravidade leve a moderada e pode ser
gerida com cuidados médicos apropriados. (22, 52) As técnicas avancadas de planeamento
e sparing de 6rgaos, em conjunto com a comunica¢io transparente e continua entre a
equipa médica e a doente, sdo essenciais para otimizar os resultados, minimizar os efeitos

adversos e garantir a seguranca da doente. (22, 23, 24, 52)
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3.3.6. Experiéncia Europeia, Mundial e Nacional

A braquiterapia utilizada no tratamento do cancro da mama tem sido uma técnica de
destaque a nivel europeu e até mundial, realcando-se pela sua capacidade de oferecer
tratamentos precisos e localizados. (16, 65) A sua abordagem precisa e eficaz tem

contribuido para a sua crescente adoc¢ao, especialmente como complemento a CCM. (16, 65)

Nos ultimos 11 anos, tem-se verificado que, a nivel europeu, varios tém sido os paises a
conduzir estudos acerca das varias aplicacbes da braquiterapia, tais como: a Holanda, a
Alemanha e a Austria, que se interessaram pela taxa de dosagem pulsada (PDR) da técnica,
tendo as dltimas duas também se interessado pelas contraindicacoes da braquiterapia; a
Bélgica, que analisou os custos e a utilizacdo dos cuidados de satide no tratamento do cancro
da mama; a Bulgaria, que relatou a primeira experiéncia do pais com a IORT utilizando um
sistema de braquiterapia eletronica baseado em baldo para o tratamento do cancro da
mama; a Poldnia e a Espanha, que estudaram a qualidade do implante na braquiterapia
intersticial para APBI; a Franca, que se debrucou sobre a braquiterapia de fracao tinica em
mulheres idosas e a Italia, que se tem revelado uma presenca bastante frequente em varios

estudos acerca do tema em anélise. (7, 16, 19, 35, 36, 44, 52, 53)

Para além disto, enfatiza-se o papel determinante do GEC-ESTRO na promocao da
braquiterapia na Europa, tendo publicado diretrizes para a selecao de pacientes para APBI
com braquiterapia intersticial e realizado ensaios clinicos de fase 3 que demonstraram a nao

inferioridade da APBI com braquiterapia multicateter em comparacdo com a WBI. (38)

Na América do Norte, realca-se o interesse dos Estados Unidos da América, na analise
comparativa entre a PBI e a APBI, bastante recente, bem como o continuo interesse pela
area e investigacao, ao longo dos tltimos anos. (54, 75) Ja na América do Sul sublinha-se o
estudo dosimétrico comparativo dinamizado pelo Brasil, sobre a braquiterapia com balao
de 99mTc e HDR 192Ir para tratamento adjuvante do cancro da mama, revelando a
atratividade do 99mTc devido a sua disponibilidade, viabilidade econémica e equivaléncia

radiodosimétrica ao 1921Ir. (3, 9)

De uma perspetiva asiatica, ressalva-se o interesse de Taiwan, que, em 2020, abordou as
caracteristicas dosimétricas da APBI com braquiterapia intersticial e do Japao, que, em
2023, procurou fazer um estudo exaustivo sobre os seus padroes de cuidados de satde,

comparativamente a outros paises. (24, 35)

Em Portugal, a braquiterapia tem um foco importante, tal como é possivel verificar no

estudo de Pinheiro at al, que se desenvolveu num dos grandes centros de referéncia na
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investigacdo mais recente acerca do cancro da mama - o Instituto Portugués Francisco
Gentil (IPO-Porto), que admite mais de 1000 novos casos de cancro da mama por ano. (15,
76) O hospital cobre todo o continuo do cancro da mama, desde o diagnostico ao tratamento
(cirurgia, radioterapia, terapia sistémica e cuidados de suporte) e acompanhamento,
incluindo um Servico de Braquiterapia, onde o mesmo estudo incluiu doentes com cancro
da mama sincrénico bilateral que foram tratadas com braquiterapia, entre 2003 e 2016. (15,
76) A grande recomendacao do estudo foi a utilizacao da braquiterapia como boost no leito
tumoral ap6s a CCM, considerando-a uma técnica mais eficaz que os fotdes ou eletroes na

reducao das recidivas e na obtencao de melhores resultados estéticos. (15)

Ja outro estudo analitico, realizado em 2020, abordou os custos do tratamento do cancro
da mama em estadio inicial em Portugal, onde a braquiterapia tem um grande papel
adjuvante, mencionando a tendéncia de reducao dos custos da radioterapia devido a adocao

de regimes hipofracionados e da APBI. (15, 36)

Numa perspetiva transversal a todos os cancros onde a braquiterapia atua, é de notar que,
apesar do enorme potencial, a sua implementacdo enfrenta alguns desafios em territério
portugués, sendo um dos principais a necessidade de formacao especializada continua para
as equipas médicas. (6) Além disso, existe uma distribuicdo desigual de recursos, com a
maioria dos equipamentos concentrados na regiao de Lisboa e Vale do Tejo, Coimbra e

Porto, onde os grandes institutos portugueses de oncologia se encontram. (6)

Estes resultados refletem a viabilidade da braquiterapia como parte integrante dos
protocolos de tratamento nacionais, especialmente em cenarios adjuvantes e

conservadores. (5)

3.3.7. Consideracdes Eticas e Sociais

A braquiterapia tem um elevado destaque no tratamento do cancro da mama, e, como
qualquer procedimento médico, levanta consideracoes éticas e sociais importantes,
particularmente no que diz respeito ao consentimento informado e a equidade no acesso ao

tratamento. (29)

O consentimento informado é um pilar fundamental da ética médica, garantindo que as
doentes compreendam os riscos e beneficios do tratamento proposto antes de o aceitarem.
No contexto da braquiterapia, o processo de consentimento informado deve ser
particularmente meticuloso, considerando a natureza invasiva do procedimento. (6, 12, 59)
As doentes devem receber informacOes claras e completas sobre a natureza da

braquiterapia, nomeadamente sobre o seu funcionamento, as implicacées do procedimento,
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os potenciais beneficios, os seus riscos e efeitos colaterais e, finalmente, as alternativas de

tratamento, bem como uma comparacao entre elas. (6, 12, 59)

Sendo a oncologia e a radioncologia areas de estudo constante, e havendo uma grande
centralizacao dos cuidados oncoldgicos em institutos, como acontece em Portugal, existe a
possibilidade de se realizarem diversos e importantes ensaios clinicos, nos quais as
pacientes podem, efetivamente, participar. (6, 59) Neste sentido, torna-se crucial informar

as doentes sobre as disponibilidades destes estudos e, caso existam, as suas implicagoes. (6,

59)

E de extrema relevincia garantir que a informacio fornecida é adaptada as necessidades
individuais de cada doente, usando linguagem clara e compreensivel. O processo de
consentimento informado deve ser, assim, interativo, permitindo que as doentes facam
perguntas e expressem as suas preocupacoes. (12, 59) A decisao final de prosseguir com a

braquiterapia deve ser sempre da paciente, sem qualquer pressao ou coercao. (12, 59)

A equidade no tratamento implica garantir que todas as pacientes, independentemente da
sua origem socioecondmica, etnia, localizacao geografica ou outros fatores, tenham acesso
equitativo a cuidados de saude de qualidade. (59) No caso da braquiterapia, a equidade no
tratamento enfrenta varios desafios, tais como a disponibilidade geografica, uma vez que a
braquiterapia exige infraestruturas e pessoal especializado, que podem ndo estar
disponiveis em todas as regioes, estabelecendo desigualdades significativas nos resultados
de satde para pacientes com cancro da mama. (6, 22) E importante promover a expansao
da disponibilidade da braquiterapia para areas carentes, através de investimentos em
infraestruturas, formacdo de profissionais e politicas de incentivo. (6, 22) Outra
adversidade a considerar € a existéncia de desigualdades no conhecimento e na percecao -
a consciencializacdo sobre a braquiterapia pode variar entre diferentes grupos
populacionais, influenciando as escolhas de tratamento. (2, 29, 59) As desigualdades no
conhecimento e na percecao podem ser agravadas por barreiras linguisticas, culturais ou de
comunicacdo, sendo fundamental implementar programas de educacao e sensibilizacao
abrangentes, que promovam a compreensao da braquiterapia e das suas potencialidades,

especialmente entre comunidades menos informadas. (2, 29, 59)

Atingir a equidade no tratamento requer um esfor¢o conjunto de profissionais de saude,
governantes e comunidades para eliminar as barreiras que impedem o acesso equitativo a
esta modalidade terapéutica. (2, 12, 59) E crucial garantir que todos os pacientes com cancro
da mama, independentemente das suas circunstancias individuais, tenham a oportunidade

de beneficiar dos avancos da braquiterapia. (2, 12, 59)
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3.3.8. Impacto na Economia da Saiade

A braquiterapia tem emergido como uma alternativa eficaz e econémica a radioterapia
externa, especialmente em casos de APBI. (17, 22, 66) Estudos indicam que esta técnica
pode proporcionar taxas de controlo local semelhantes as alcancadas com WBI, com
vantagens adicionais na reducao de custos e toxicidades associadas. (17, 22) Este beneficio
é particularmente evidente na diminuicao de efeitos adversos, o que pode melhorar a
qualidade de vida dos pacientes e reduzir os encargos financeiros associados ao tratamento

de complicacoes. (17, 22)

Entre as diversas técnicas de APBI, a MIBT destaca-se como uma abordagem com forte base
cientifica e comprovada eficacia em periodos de seguimento a longo prazo. (41, 75)
Comparativamente a IORT, aquela modalidade apresenta resultados robustos, garantindo
protecao eficaz de 6rgaos em risco. (27, 17, 22) Esta caracteristica é especialmente relevante
para mitigar custos futuros relacionados com o tratamento de efeitos secundarios graves,

reforcando o seu papel como uma opcao sustentavel e custo-efetiva. (17, 22, 39)

No que concerne ao impacto financeiro para as doentes, a braquiterapia oferece vantagens
significativas, ao reduzir o tempo total de tratamento. A diminui¢do do ntimero de visitas
hospitalares, juntamente com menores taxas de toxicidade aguda e tardia, traduz-se numa
reducdo de custos associados ao acompanhamento médico e ao tratamento de efeitos
secundarios. (17, 22, 60) Além disso, ao proporcionar uma melhor qualidade de vida,

minimiza a necessidade de intervencoes adicionais. (17, 22, 60)

Todavia, em alguns paises, barreiras financeiras podem limitar o acesso a braquiterapia,
como é exemplo a Bulgaria, onde os tratamentos de radioterapia pos-operatbria sao
geralmente gratuitos, contudo, no caso da braquiterapia com aplicadores especificos, como
o baldo para IORT, frequentemente nao é reembolsada pelos sistemas de satde. (19) Este
cenario destaca a importancia de politicas de saide que garantam o acesso equitativo a estas

técnicas inovadoras. (19)

Numa analise de custo-efetividade, embora os custos iniciais da braquiterapia possam ser
elevados devido a necessidade de instalacGes e equipamentos especializados, a sua
capacidade de reduzir recidivas e complicacoes posiciona-a como uma opc¢ao custo-efetiva
a longo prazo. (19, 22, 29, 60) Para pacientes que desejam minimizar a duracdo do
tratamento e o risco de recidiva local, a braquiterapia representa uma alternativa atrativa,
com uma relacdo custo-beneficio favoravel. (19, 22, 60) A possibilidade de realizar o
tratamento em regime ambulatorio, reduzindo internamentos e custos hospitalares, reforca

ainda mais essa viabilidade. (64)
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Outro aspeto digno de registo, embora ja destacado, é de que a implementacdo bem-
sucedida da braquiterapia exige a especializacao de equipas, o que pode aumentar os custos
associados a este tratamento, tornando-se, assim, menos apelativo. (22) Apesar disso, o
potencial desta técnica em melhorar os resultados clinicos e reduzir os custos globais do
tratamento do cancro da mama coloca-a como uma opc¢ao relevante no cenario atual da

oncologia. (22)

E, assim, necessario que a implementacdo da braquiterapia seja estratégica, avaliando os
custos-beneficio de acordo com as caracteristicas especificas de cada centro de tratamento
e das doentes, para que o potencial desta técnica possa ser aproveitado de forma otimizada

e economicamente viavel. (22, 41)

3.3.9. Inovacoes e Pesquisa Futura

A inovacdo continua a moldar o campo da PBI e da APBI com novas abordagens a

emergirem a partir de tratamentos ja estabelecidos, aliados a braquiterapia.

Recentemente, tém sido explorados diferentes regimes de dose na braquiterapia, como o
hipofracionamento moderado e o ultra-hipofracionamento, com o objetivo de reduzir o
nimero de sessoes de tratamento sem comprometer a eficacia. (29, 60, 63) Além disso,
investigacOes sobre a combinacdo da braquiterapia com técnicas inovadoras, como o
thermal boost (aquecimento do leito tumoral), tém demonstrado grande potencial para

aumentar a precisao e os resultados terapéuticos. (43)

A utilizacdo da IORT representa uma abordagem promissora, oferecendo maior
conveniéncia as doentes ao reduzir a duracao total do tratamento. Entre as modalidades de
IORT, destacam-se a eletronica (IOERT) e a de raios X de baixa energia (kV IORT), ambas
em estudo para identificar os regimes de dose mais adequados e os perfis de doentes que
mais podem beneficiar desta técnica. (29) Paralelamente, a MIBT tem vindo a ser explorada
dado o seu elevado potencial de eficacia das terapéuticas em anélise. De acordo com varios
estudos, incluindo de fase III, que comparam a APBI com a WBI, durante 10 anos, revelam
que a APBI com a MIBT é uma alternativa eficaz a WBI para doentes com cancro de mama
de baixo risco. (38) Os autores sugerem que a técnica nao apenas proporciona uma alta taxa
de controlo (e baixa recidiva) local, como também oferece menos efeitos adversos, menor
toxicidade, melhor resultado cosmético e preserva melhor a qualidade de vida. (38) Para
além disto, é possivel encurtar o tempo de tratamento, o que o torna uma opcao bastante
viavel especialmente para doentes idosas ou com dificuldades de mobilidade, tendo em
consideracdo as classificacoes de risco e as indicacoes da terapéutica. (38) Os autores

também destacam que o estudo apoia o principio da exposicao minima necessaria - ALARA

40



O Papel da Braquiterapia no Cancro da Mama

(As Low As Reasonably Achievable) ao irradiar apenas o volume necessario da mama para

controlar o tumor, poupando assim os tecidos saudaveis. (22, 24, 38)

Em 2024, investigou-se o uso do Intraoperative Multibeam Irradiation - IOMBI - para a
APBI. Realizado durante a CCM e seguido de PHDRBT, este método surge como uma
alternativa eficaz a WBI, oferecendo elevadas taxas de controlo local e regional, através da
irradiacao parcial minima acelerada, baixa toxicidade e excelentes resultados estéticos. (39)
O IOMBI representa uma estratégia inovadora de reducao do volume irradiado, ideal para
doentes bem selecionadas, permitindo tratamentos mais breves e com menor exposicao dos

tecidos saudéaveis. (39)

Como ja mencionado, recentemente também se averiguou, no estudo de Hannoun-Lévi et
al, a eficacia da vAPBI como alternativa para o tratamento de baixo risco no cancro da mama
em idosas. (52) Com uma a quatro fragoes, os resultados mostram uma taxa baixa de
toxicidade e excelentes resultados estéticos em mais de metade das doentes, enquanto as
taxas de recidiva local, regional e a distancia foram muito baixas. Sugere-se, assim, a vAPBI
com braquiterapia como uma opcao eficaz e segura para reduzir a toxicidade no tratamento
do cancro da mama, oferecendo um controlo local eficiente e minimizando os efeitos
adversos, embora sejam necessarios mais estudos de acompanhamento para consolidar
estes resultados preliminares. (11, 52) Salienta-se, ainda, a preponderancia da APBI em
doentes idosas com cancro de mama em estadio inicial, combinando a eficicia do
tratamento com uma reducao de toxicidade, do tempo de tratamento e da necessidade de

deslocacoes. (41, 52, 77)

Entre as técnicas mais recentes, destaca-se a Multicatheter Interstitial Brachytherapy-
Accelerated Partial Breast Irradiation (MIB-APBI), que utiliza entre 14 e 20 cateteres
flexiveis colocados na mama ao redor da cavidade de tumorectomia. (16, 48) Esta
abordagem permite administrar a radiacao diretamente na area do tumor, minimizando a
exposicao do tecido mamario saudéavel e otimizando os resultados clinicos e cosméticos. (16,
48) No entanto, devido a sua complexidade técnica, a MIB-APBI exige alta pericia da equipa

médica, o que pode limitar a sua implementacao. (16, 48)

Para além da MIBT, também a braquiterapia com cateter de entrada tnica esta a ser
comparada a PBI, avaliando a eficicia oncoldgica, a toxicidade e os resultados cosméticos,
de forma a determinar a melhor pratica clinica. (29) Embora geralmente indicada para
casos de cancro da mama em estadio inicial, existem investigacdes que estdo a expandir o
uso da PBI para outras situacoes clinicas, como o tratamento de recidivas, cancro da mama

masculino e casos em que foi realizada terapia sistémica neoadjuvante. (29) A incorporacao
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de painéis gendmicos no processo de decisdo tem mostrado potencial para personalizar
ainda mais os tratamentos, permitindo uma estratificacao baseada em fatores genéticos e

caracteristicas especificas da doenca. (29)

Adicionalmente, abordagens como a técnica DIBH, do inglés Deep Inspiration Breath Hold,
tém mostrado beneficios especificos para doentes com cancro da mama no lado esquerdo,
ao aumentar a distancia entre o coracao e o volume-alvo, minimizando o impacto na satade
cardiovascular. (34, 50) Esta técnica pode ainda ser combinada com boost integrado -
Simultaneous Integrated Boost (SIB) - para otimizar a dose no leito tumoral e reduzir o

tempo total de tratamento. (20, 34, 50)

Ensaios clinicos continuam a avaliar os efeitos a longo prazo da braquiterapia, com foco na
recidiva local, toxicidades tardias e impacto estético. (29) Tecnologias emergentes, como 0
uso de protoes para PBI, tém sido testadas, com técnicas como o feixe de lapis a
apresentarem menor toxicidade em comparacdo com abordagens anteriores. (29)
Adicionalmente, o desenvolvimento de ferramentas de apoio a decisdo, como as
recomendadas pela ASTRO no caso da IORT, tem vindo a capacitar doentes, oferecendo

maior clareza e adaptando os tratamentos as suas necessidades individuais. (29)

Por fim, é importante salientar o papel que a inteligéncia artificial podera desempenhar na
evolucao da braquiterapia, em todos os cancros, incluindo o da mama. (79) Aplicacoes de
machine learning para rastreio, diagnostico, prognoéstico e personalizacao de tratamentos
apresentam um potencial promissor para melhorar ainda mais os métodos terapéuticos e o

cuidado com as doentes. (79)
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Capitulo 4. Conclusao

A presente tese procurou aprofundar e consolidar o papel da braquiterapia como uma
abordagem inovadora no tratamento no cancro da mama, destacando o seu impacto na
evolucao dos cuidados oncologicos e as suas promissoras aplicacoes clinicas. Foi possivel
demonstrar que esta técnica, ao oferecer uma irradiacao precisa e direcionada, nao sé
preserva a qualidade de vida das doentes como também promove um equilibrio inigualavel
entre eficicia terapéutica e reducao de toxicidades. Ao longo deste trabalho, revelou-se que
a braquiterapia transcende os paradigmas convencionais de tratamento, apresentando-se
como uma solucao personalizada que se adapta as caracteristicas clinicas e individuais de

cada doente.

Entre os principais contributos da braquiterapia, destacam-se a PBI e o boost, ou reforco da
dose. Ambas as abordagens demonstraram equivaléncia em controlo local e sobrevivéncia
global quando comparadas a WBI, mas com vantagens adicionais, como menor toxicidade
e melhores resultados cosméticos. Estas caracteristicas fazem da braquiterapia uma escolha
preferencial em pacientes com tumores de baixo risco, permitindo tratamentos mais

localizados e rapidos.

Entre as principais vantagens desta modalidade, salienta-se a sua capacidade de preservar
orgaos criticos como o coracao e os pulmoes, mitigando significativamente os riscos de
toxicidades tardias, como a fibrose ou a cardiotoxicidade. Este beneficio é particularmente
evidente em casos de tumores localizados na mama esquerda, onde a braquiterapia
minimiza a exposicdo desnecessaria de tecidos adjacentes. Tal caracteristica reafirma o seu
potencial em tratamentos que visam nao apenas a cura oncoldgica, mas também a
preservacao do bem-estar integral da paciente. Para além disso, o tempo reduzido de
tratamento, muitas vezes concluido em poucos dias, traduz-se num beneficio pratico
substancial, diminuindo o impacto logistico para as doentes e reforcando a sua adesao ao

plano terapéutico.

A flexibilidade da braquiterapia é outro ponto forte, e reflete-se no desenvolvimento de
técnicas avancadas, como a braquiterapia multicateter e os dispositivos hibridos, que
possibilitam uma adaptacao precisa as caracteristicas de cada paciente e as especificidades
anatomicas e clinicas de cada caso. A personalizacdo do tratamento é, desta forma,
particularmente relevante em situacoes desafiadoras, como a reirradiacdo em casos de
recidiva local, onde a braquiterapia se apresenta como uma alternativa viavel a cirurgia mais

invasiva ou a radioterapia externa. Estas abordagens ndao s6 ampliam o leque de
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possibilidades terapéuticas, como também reforcam a importancia de uma medicina

centrada na doente.

No entanto, apesar das suas inegaveis vantagens, subsistem desafios significativos que
necessitam de ser superados para que a braquiterapia atinja o seu pleno potencial. A sua
implementacdo requer investimentos consideraveis em infraestruturas especializadas e a
nivel tecnologico, bem como na formagao continua de equipas médicas multidisciplinares,
algo que nem todos os centros oncologicos e hospitais podem oferecer. A desigualdade no
acesso a equipamentos e servicos, como evidenciado em regides mais periféricas, reforca a
necessidade de politicas publicas que assegurem a equidade no tratamento oncologico em

Portugal.

Outro desafio que merece atencao é a padronizacao de protocolos, essencial para garantir a
comparabilidade de resultados e a confianca na sua aplicacdo. Ensaios clinicos mais
robustos, com maior diversidade populacional e de longo prazo, sio fundamentais para
consolidar o papel da braquiterapia em cenarios clinicos menos explorados e para delinear

diretrizes claras de pratica clinica.

Olhando para o futuro, é notério que os avancos tecnologicos desempenharao um papel
crucial na evolucdo da braquiterapia. A integracdo de inteligéncia artificial para
planeamento e dosimetria promete otimizar ainda mais a precisdo dos tratamentos,
enquanto novos regimes hipofracionados poderao oferecer solu¢ées ainda mais praticas e
eficazes. Este continuo progresso confirma que a braquiterapia ndo é apenas uma
ferramenta terapéutica, mas também um simbolo do avanco médico, onde a inovacao
tecnolodgica se alinha com um profundo respeito pelas necessidades e o bem-estar das

pessoas tratadas.

Em jeito de conclusao, a braquiterapia exemplifica o equilibrio entre ciéncia, inovacao e
humanidade. Representa um marco no progresso da radioterapia, ndo apenas pela sua
precisdo tecnolégica, mas também pelo compromisso com a preservacao da qualidade de
vida das pacientes. Como afirmou Victor Hugo, 'Nada € tao poderoso quanto uma ideia cujo
tempo chegou', e a braquiterapia é a materializacdo dessa ideia, consolidando a ideia de que
o progresso médico vai além da tecnologia e integra solucgoes eficazes no combate ao cancro
com um cuidado atento e uma valorizacao genuina da dignidade dos que enfrentam esta

doencga.
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