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RESUMO

Apesar da alta incidéncia de metastase cerebral em pacientes com cancer de
mama metastatico, o rastreio por exames de imagens em pacientes assintomaticos ainda
¢ controverso e sem consenso definido pelas diretrizes. O acometimento de implantes
secundarios no sistema nervoso central varia de acordo com subtipo molecular e o
estagio da doenca, estimando-se que o risco de metéstase cerebral seja 2 a 5 vezes maior
nos subtipos HER2-positivo e triplo-negativo em comparagao aos subtipos luminais. A
maioria dos casos ¢ diagnosticado apds o aparecimento de sintomas neurologicos,
quando intervenc¢des como radioterapia, cirurgia ou terapias sistémicas sao
consideradas. Assim, o presente trabalho tem como objetivo buscar dados na literatura,
na forma de revisao narrativa, a fim de resumir ¢ atualizar o conhecimento sobre o
impacto do rastreio de metastase cerebral pacientes com cancer de mama metastatico

assintomaticos.

Palavras-chave: cancer de mama metastatico, rastreio sistema nervoso central,

assintomatico



ABSTRACT

Despite the high incidence of brain metastasis in patients with metastatic breast
cancer, imaging-based screening in asymptomatic patients remains controversial and
lacks clear consensus across clinical guidelines. Central nervous system involvement
varies according to molecular subtype and disease stage, with the risk of brain metastasis
estimated to be 2 to 5 times higher in HER2-positive and triple-negative subtypes
compared with luminal subtypes. Most cases are diagnosed only after the onset of
neurological symptoms, at which point interventions such as radiotherapy, surgery, or
systemic therapies are considered. Therefore, this study aims to review the literature in
the form of a narrative review in order to summarize and update current knowledge
regarding the impact of brain metastasis screening in asymptomatic patients with

metastatic breast cancer.

Keywords: metastatic breast cancer, brain imaging, asymptomatic
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1. INTRODUCAO

As metastases cerebrais representam uma complicagdo importante em pacientes
com cancer de mama, sendo sua incidéncia fortemente influenciada pelo subtipo
molecular e pelo estagio da doenca. Estudos populacionais e meta-andlises demonstram
que pacientes com cancer de mama metastatico dos subtipos HER2-positivo e triplo
negativo apresentam maior risco de desenvolver metastases cerebrais, com taxas de
incidéncia variando entre 22% e 36% para HER2-positivo e entre 15% e 37% para triplo
negativo, enquanto pacientes com doenca localizada ou tumores luminais apresentam
incidéncia inferior a 3% (KUKSIS et al. 2021).

Apesar do impacto clinico das metastases cerebrais, as diretrizes atuais da
American College of Radiology e da National Comprehensive Cancer Network nao
recomendam rastreamento rotineiro do sistema nervosa central em pacientes
assintomaticos, independentemente do estagio ou subtipo, devido a auséncia de
beneficio comprovado de sobrevida e ao baixo rendimento diagnostico em populagdes
de baixo risco (KOMOROWSKI et al. 2020). A maioria dos casos ¢ diagnosticada apds
o aparecimento de sintomas neuroldgicos, momento em que interven¢des como
radioterapia, cirurgia ou terapias sist€émicas sao consideradas.

Dessa forma, a literatura recente destaca que, embora a deteccao precoce de
lesdes cerebrais assintomadticas seja mais frequente em subtipos de alto risco, o impacto
sobre a sobrevida global permanece incerto, refor¢ando a necessidade de estudos
prospectivos para avaliar o real beneficio do rastreamento sistematico em populagdes

selecionadas (RAMAKRISHNA et al. 2022).



2. OBJETIVO

Revisdo narrativa sobre a realizacao de exames de rastreio para metastase em

sistema nervoso central em pacientes com cancer de mama metastatico assintomaticos.
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3. METODOLOGIA

Realizada uma revisao narrativa da literatura com o objetivo de avaliar estudos
académicos sobre a realizagdo de exames de rastreio para metastase em sistema nervoso

central em pacientes com cancer de mama metastatico assintomaticos.

A pesquisa dos artigos foi realizada entre setembro e outubro de 2025 na
plataforma de pesquisa PubMed, em inglés e portugués. As palavras-chave utilizadas
foram cancer de mama metastatico, imagem cerebral e assintomaticos. Foram incluidos
estudos originais (ensaios clinicos, estudos observacionais, revisdes sistematicas) que
abordaram incidéncia, rastreamento, diagnéstico, tratamento ou prognostico de
metastases cerebrais em pacientes com cancer de mama, especialmente em subgrupos
de alto risco (HER2-positivo e triplo negativo). Foram excluidos relatos de caso, séries

pequenas (<10 pacientes) ou artigos sem relevancia direta ao tema.
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4. RESULTADOS

Foram selecionados 8 artigos, sendo a maioria estudos retrospectivos (5
publicacdes), duas revisdes sistematicas e um estudo controlado fase 2. As publicacdes
ocorreram durante o periodo de 2013 a 2025, sendo a maioria publicada (62,5%) apds o

ano de 2020.

Tabela 1: Caracteristicas dos estudos selecionados

Autores Principais Tipo de Estudo Ano de N° de Pacientes (ou Amostra
Publicacao Analisada)

Pritchard, Jerzak Revisdo Sistematica 2020 33 estudos

Ahmed, Han Ensaio Clinico de Fase II 2025 101 pacientes

Di Meglio, Lin, Estudo 2017 9.143 pacientes

Freedman observacional/Retrospectivo

Zhang, Wang Estudo retrospectivo 2021 559 pacientes

Schumacher, Estudo longitudinal retrospectivo 2018 10.838 pacientes

Neuman, Greenberg

Leser, Kabashi Estudo retrospectivo 2024 110 pacientes

Kaplan, Inal, Estudo retrospectivo 2013 96 pacientes
Kucukoner

Burney, Aal Hamad Andlise bibliométrica e revisao 2023 Analise de 724 artigos

integrativa sistematica

Fonte: Proprio autor.
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5. DISCUSSAO

A incidéncia de metastases cerebrais em pacientes com cancer de mama varia
conforme o subtipo molecular e o estagio da doenga. Estudos populacionais e meta-
analises demonstram que pacientes com cancer de mama metastatico HER2-positivo e
triplo negativo apresentam risco significativamente elevado de desenvolver metastases
cerebrais, com incidéncia cumulativa entre 22% e 36% para HER2+ e 15% a 37% para
triplo negativo (KUKSIS et al. 2021). Em contraste, pacientes com doenca localizada ou
com tumores luminais apresentam incidéncia menor, geralmente inferior a 3%
(MARTIN et al. 2017).

Apesar do impacto clinico das metastases cerebrais, as diretrizes atuais da
American College of Radiology e da National Comprehensive Cancer Network ndo
recomendam o rastreamento rotineiro de metastases cerebrais em pacientes
assintomaticos, tanto em doenca localizada quanto metastatica, devido a auséncia de
beneficio comprovado em sobrevida e ao baixo rendimento diagnostico em populagdes
de baixo risco (KOMOROWSKI et al. 2020). A maioria dos casos ¢ diagnosticada apds
o0 aparecimento de sintomas neuroldgicos, momento em que intervengdes como

radioterapia, cirurgia ou terapias sistémicas sao consideradas (ROSTAMI et al. 2016)

Di Meglio et al. observaram que quando as lesdes do sistema nervoso central
foram detectadas em pacientes assintomaticos, mais de 80% tinham >5 lesoes, cuja
detecao precoce, antes do inicio dos sintomas, ndo necessariamente os teria poupado da
radioterapia de cranio total. J4 Niu et al. constataram que pacientes sem sintomas
neuroldgicos diagnosticados por meio de rastreamento regular apresentaram um tempo
de sobrevida livre de metastase cerebral significativamente maior em compara¢ao com
pacientes com sintomas neuroldgicos. Além disso, observou-se que o maior beneficio
foi visto nos pacientes que receberam terapia medicamentosa sistémica do que os

pacientes que receberam tratamento local.

Através de um estudo fase II, Ahmed et al., concluiram que a vigilancia
sistematica com ressondncia magnética detectou lesdes cerebrais assintomaticas com
maior frequéncia em subtipos de alto risco. Entretanto, ainda que tenha permitido

diagnostico precoce, o impacto na sobrevida global permaneceu incerto, repetindo
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achados de outros ensaios de rastreamento. Em paralelo ao debate sobre ressonancia
magnética cerebral, Di Meglio et al. avaliaram a ampla varia¢do no uso de métodos de
imagem e marcadores séricos no acompanhamento da doenga metastatica. Observou-se
uso excessivo em muitos casos, refletindo praticas heterogéneas e a auséncia de

diretrizes unificadas.

De forma semelhante, Schumacher et al, demonstraram que exames de
rastreamento sist€émico sdo frequentemente solicitados mesmo sem recomendacao
baseada em evidéncias, destacando um padrao de vigilancia intensiva sem comprovagao
de ganho em sobrevida. Esses achados sdo relevantes porque sugerem que a discussao
sobre ressondncia magnética de cranio pode seguir trajetoria semelhante: adogao ampla

antes de comprovagao consistente de beneficio.

Em resumo, a literatura atual apoia uma abordagem seletiva para triagem de
metastases cerebrais em cancer de mama, reservando exames de imagem para pacientes
com sintomas neurologicos ou pertencentes a subgrupos de alto risco, enquanto o
rastreamento universal permanece ndo recomendado pelas principais sociedades

(KOMOROWSKI et al. 2020).

Assim, esta revisao sintetiza as evidéncias mais recentes sobre triagem de
metastases cerebrais em cancer de mama, destacando a importancia de individualizar a
vigilancia conforme o perfil de risco do paciente. Novos estudos prospectivos sao

necessarios para definir o impacto da detec¢@o precoce em subgrupos especificos.
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6. CONCLUSAO

A presente revisdo evidéncia que o risco de metastases cerebrais no cancer de
mama ¢ fortemente influenciado pelo subtipo molecular e pelo estdgio da doenca, sendo
substancialmente maior em pacientes com tumores HER2-positivo e triplo negativo em
comparagdo aos subtipos luminais. Apesar da relevancia clinica dessas metastases, a
literatura atual e as principais diretrizes apontam que o rastreamento rotineiro do
sistema nervoso central em pacientes assintomaticos ainda nao apresenta beneficio
comprovado em sobrevida, além de mostrar rendimento limitado na maioria das

populagdes estudadas.

Embora trabalhos recentes sugiram que a detec¢ao precoce possa oferecer
vantagens em subgrupos especificos, sobretudo entre pacientes que recebem terapias
sist€émicas modernas, as evidéncias permanecem insuficientes para modificar as
recomendacgdes vigentes. Ao mesmo tempo, observa-se variabilidade significativa no
uso de exames de imagem na pratica clinica, frequentemente resultando em vigilancia
intensiva sem respaldo cientifico, reforcando a necessidade de cautela antes da adocao

ampla de estratégias de rastreamento cerebral.

Diante desses achados, destaca-se a importancia de uma abordagem seletiva e
individualizada, guiada pelo perfil de risco e pela apresentacdo clinica do paciente.
Ainda, ha necessidade de estudos prospectivos e randomizados que avaliem o impacto
real da detecc¢do precoce de metastases cerebrais em desfechos significativos, como
sobrevida global e qualidade de vida. Somente com evidéncias mais robustas sera

possivel determinar o papel ideal da vigilancia cerebral no manejo do cancer de mama.
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