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Iressa® (gefitinibe) é um inibidor seletivo da tirosina-quinase do receptor do fator de crescimento epidérmico (EGFR = epidermal growth factor receptor), comumente 
expresso em tumores sólidos humanos de origem epitelial. Indicações: Iressa é indicado para o tratamento de primeira linha de pacientes com câncer de pulmão de 
não-pequenas células localmente avançado ou metastático, que têm mutações de ativação do receptor de fator de crescimento epidérmico tirosina quinase (EGFR). Iressa 
é indicado para o tratamento de pacientes com câncer de pulmão de não-pequenas células (CPNPC) localmente avançado ou metastático, que receberam previamente 
quimioterapia ou que não são elegíveis para quimioterapia. Contraindicações: Iressa é contraindicado a pacientes com conhecida hipersensibilidade grave 
ao gefitinibe ou aos outros componentes da fórmula. Cuidados e Advertências: Advertências: Ao considerar o uso de Iressa como tratamento de primeira linha 
para CPNPC avançado ou metastático, é recomendado que a avaliação da mutação de EGFR do tecido tumoral seja feita para todos os pacientes. Ao avaliar o status 
da mutação de um paciente, é importante que uma metodologia robusta e bem validada seja escolhida para minimizar a possibilidade de determinações falso-positiva 
ou falso-negativa. Na indicação de primeira linha, Iressa não deve ser usado em preferência a quimioterapia combinada em pacientes com mutação negativa. Doença 
intersticial pulmonar (DIP) que pode iniciar-se de forma aguda, foi observada em pacientes em uso de Iressa e alguns casos foram fatais. Se o paciente apresentar piora 
dos sintomas respiratórios como dispneia, tosse e febre, Iressa deve ser interrompido e a investigação deve ser iniciada. Se a doença intersticial pulmonar for confirmada, 
Iressa deve ser descontinuado e o paciente deve ser tratado adequadamente. Foram observadas anormalidades de testes da função hepática (incluindo aumento de alanina 
aminotrasferase, aspartato aminotrasferase e bilirrubina), raramente apresentadas como hepatite. Iressa deve ser usado com cautela na presença de alterações da função 
hepática de leve a moderada. Deve ser considerada a descontinuação em casos de alterações graves. Substâncias indutoras da atividade do CYP3A4 podem aumentar 
o metabolismo e diminuir as concentrações plasmáticas do gefitinibe. Portanto, o uso concomitante com indutores do CYP3A4 (por exemplo, fenitoína, carbamazepina, 
rifampicina, barbitúricos ou erva de São João) pode reduzir a eficácia do gefitinibe. Os pacientes devem ser aconselhados a procurar imediatamente orientação médica 
caso ocorra: qualquer sintoma ocular, diarréia grave ou persistente, náusea, vômito ou anorexia. Categoria de risco na gravidez: D. Mulheres em idade fértil devem ser 
aconselhadas a evitar a gravidez e mães que estejam amamentando devem ser orientadas a interromper a amamentação durante o uso de Iressa (outras informações 
vide bula completa do produto).  Interações medicamentosas: A administração concomitante com rifampicina (potente indutora do CYP3A4) em voluntários 
sadios reduziu a AUC média de gefitinibe em 83% em relação a voluntários que não receberam rifampicina. A coadministração de itraconazol (inibidor do 
CYP3A4) resultou em aumento de 80% na AUC média de gefitinibe em voluntários sadios. Este aumento pode ser clinicamente relevante, uma vez que efeitos adversos 
estão relacionados à dose e à exposição. A administração concomitante de ranitidina em doses que causam elevações prolongadas do pH gástrico ( ≥ 5) resultou na 
redução da AUC média de gefitinibe em 47% em voluntários sadios. Elevações do INR (International Normalised Ratio) e/ou eventos de sangramento foram relatados em 
alguns pacientes em uso de varfarina. (para outras informações vide bula completa do produto). Reações adversas: As reações adversas mais frequentemente relatadas, 
ocorrendo em mais de 20% dos pacientes, são diarréia e alterações na pele (incluindo rash, acne, pele seca e prurido). As reações adversas normalmente ocorrem nos 
primeiros meses do tratamento e são, geralmente, reversíveis (outras reações adversas vide bula completa do produto). Posologia: A dose recomendada de IRESSA é de um 
comprimido de 250 mg uma vez ao dia, por via oral, podendo ser administrado com ou sem a ingestão de alimentos, de preferência no mesmo horário todos os dias. Ajuste 
de dose: pacientes com diarréia de difícil controle ou com reações adversas cutâneas devido ao medicamento, podem ser controlados com sucesso com a interrupção do 
tratamento por até 14 dias consecutivos, reiniciando-se então com a dose de 250 mg (para outras informações vide bula completa do produto). Superdose: Não existe 
tratamento específico para o caso de superdose com Iressa. As reações adversas associadas a superdose devem ser tratados sintomaticamente, em particular diarréia 
grave deve ser tratada como clinicamente indicado. Apresentação: Comprimidos revestidos de 250 mg, em embalagem com 30 comprimidos. USO ADULTO ACIMA DE 
18 ANOS. USO ORAL. VENDA SOB PRESCRIÇÃO MÉDICA. Para maiores informações, consulte a bula completa do produto (IRE003).  AstraZeneca do Brasil Ltda., Rod. 
Raposo Tavares, Km 26,9 - Cotia   SP - CEP 06707-000 Tel.: 0800-0145578. www.astrazeneca.com.br IRESSA®. MS – 1.1618.0236

Contraindicações: IRESSA® é contraindicado a pacientes com conhecida hipersensibilidade grave ao gefitinibe ou aos outros componentes da fórmula.

Interações medicamentosas: A administração concomitante com rifampicina (potente indutora do CYP3A4) em voluntários sadios reduziu a ASC média de gefitinibe 
em 83% em relação a voluntários que não receberam rifampicina. A coadministração de itraconazol (inibidor do CYP3A4) resultou em aumento de 80% na ASC média de 
gefitinibe em voluntários sadios. Este aumento pode ser clinicamente relevante, uma vez que efeitos adversos estão relacionados à dose e à exposição. A administração 
concomitante de ranitidina em doses que causam elevações prolongadas do pH gástrico ( ≥ 5) resultou na redução da ASC média de gefitinibe em 47% em voluntários 
sadios. Elevações do INR (International Normalised Ratio) e/ou eventos de sangramento foram relatados em alguns pacientes em uso de varfarina. (para outras informações 
vide bula completa do produto). 
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Editorial
Prezados Leitores

Quando nos deparamos com um caso de recorrência local ou loco-regional de um câncer de 
mama, o tratamento cirúrgico é sempre considerado. Entretanto, uma vez realizado, uma 
questão muito pouco explorada na literatura deste contexto é o que fica reservado como um 
tratamento adjuvante. Até o presente momento, a indicação de se oferecer um tratamento 
sistêmico adjuvante sempre foi debate de discussão nas reuniões multidisciplinares de câncer
de mama, sem dúvidas em se considerar hormonioterapia em casos de expressão de receptor 

de estrógeno mas quimioterapia se considerada era muito mais resultado de bom senso do que decisão 
baseada em evidência. Na literatura, o único estudo randomizado de tratamento adjuvante para recor-
rência locoregional foi baseado em oferecer apenas hormonioterapia com tamoxifeno. Houve um claro 
benefício de sobrevida no grupo que recebeu tamoxifeno (2).  

Dentro deste contexto, no Congresso San Antonio Breast Cancer Symposium 2012, destacou-se a 
apresentação do estudo “CALOR” (Chemotherapy as Adjuvant for Locally Recurrent breast cancer). 
O objetivo deste estudo foi avaliar o impacto da quimioterapia adjuvante após a ressecção de uma 
recorrência local ou loco-regional. O regime de quimioterapia recomendado era adotado a critério do 
investigador, sendo padronizados quatro ciclos. Pacientes com expressão de receptor de estrógeno 
receberiam hormonioterapia adjuvante logo ao término da quimioterapia, em casos com expressão de 
HER2, o uso de trastuzumabe por 1 ano foi recomendado. A amostra analisada foi composta de 162 
pacientes, 85 pacientes no grupo quimioterapia e 77 no grupo controle. 

Com um seguimento mediano de quase 5 anos, observou-se uma sobrevida livre de doença maior 
no grupo da quimioterapia comparado ao controle (69% vs. 57%, [HR = 0,59, 95% CI (0,35; 0,99)], p 
=0,046]. Além disso, também foi constadado um benefício significativo em termos de sobrevida global 
(88% vs. 76%, [HR = 0,41, 95% CI (0,19; 0,89)], p =0,02]. Com relação ao status do receptor hormonal, 
o benefício da quimioterapia ficou reservado ao grupo dos casos com receptor de estrógeno negativo, 
a sobrevida livre de doença foi de 67% vs. 35%, em favor à quimioterapia [HR = 0,32, 95% CI (0,14; 
0,73)], p =0,007]. O mesmo resultado também foi observado na sobrevida global  79% vs. 69%, [HR = 
0,43, 95% CI (0,15; 1,24)], p =0,12]. Diante do tamanho da amostra, não foi analisado o impacto do 
uso do trastuzumabe (1).

Com estes resultados, a conduta do tratamento adjuvante em casos de recorrência local ou locore-
gional em casos de expressão de receptor de estrógeno é oferecer hormonioterapia adjuvante e, em 
casos com receptor de estrógeno negativo, o uso de quimioterapia adjuvante é pertinente e, a partir 
de agora com evidência na literatura.
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