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0 céancer localmente avangado da
mama ou estddio I, de acordo com a
classificagdo TNM (UICC), representa um
grupo heterogéneo de pacientes queinclui
25 diferentes subgrupos. De acordo com
0 subgrupo o prognéstico varia
amplamente sendo nitidamente melhor
no estadio Illa em relagao ao estadio IlIb.
Aqui se encontra desde o TON2 até o T4d,
ou carcinoma inflamatério, o qual
representa o subgrupo de pior
prognéstico.

A doenga localmente avangada
representa a forma mais comum de
apresentagdo do cancer de mama em
paises em desenvolvimento, Brasil
incluso. Em fungdo de sua alta incidéncia,
o céncer localmente avangado da mama
torna-se um sério problema de saidde
plblico no nosso pais.

A estratégia de tratamento para o
carcinoma localmente avangado da mama
sofreu importantes modificagdes nos
Gltimos anos, desde que novos conheci-
mentos foram adquiridos sobre a doenca.

A terapia loco-regional, especial-
mente quando combinava cirurgia e
radioterapia, levava a um bom controle
local, com baixa taxa de recidivas locais,
mas ndo evitava as metéstases a distancia.

Como pode ser observado na tabela
1, a sobrevida a 5 anos situa-se em torno
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de 30%, de acordo com varios autores,
quando o tratamento é exclusivamente
loco-regional, Estes resultados pobres
levaram a necessidade da introdugdo de
terapia sistémica.

0 tratamento combinado, espe-
cialmente comainclusdo da quimioterapia
(QT), trouxe resultados melhores que os
obtidos com a terapia loco-regional, em
termos de sobrevida livre de doenca e
sobrevida global. Ainda assim, os
resultados ndo sdo satisfatérios e novos
caminhos deverdo ser adotados ou

aperfeigcoados os ja existentes.
Cirurgia

Vérios autores avaliaram os
resultados do tratamento do cancer de
mama estadio |ll com a cirurgia como
Gnica modalidade. a sobrevida a 10 anos
varia entre 10 e 34% (tabela 2).

Apesar dos resultados pobres,
estes estudos incluem fundamentalmente
pacientes tecnicamente operaveis e
portanto com um prognéstico mais
favoravel.
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Em geral os resultados do
tratamento do carcinoma localmente
avangado da mama sdo dificeis de
interpretar, j4 que as séries de pacientes
estudadas sdo heterogéneas, incluindo
véarios subgrupos do estadio Ill, com
progonéstico diverso.

Radioterapia

A introdugdo da Radioterapia no
tratamento do cAncer localmente avangado
da mama foi inicialmente vista com
entusiamo, desde que levava a um
resposta objetiva de mais de 80% e
remissdo completa superior a 50%.
Entretanto, a maioria das pacientes
apresentavam recidivas em um curto
intervalo de tempo e asobrevida médiaera
pouco superior a 2 anos.

A anélise de varias séries da
literatura mostra taxas de sobrevida a 5
anos variando entre 13 a 30%, portanto
pouco inferior as obtidas com a cirurgia
isolada (Tabela 3). Entretanto, vale chamar
a atengdo para o fato de que boa parte
destas pacientes eram tecnicamente
inoperéveis e portanto pertencentes aos
subgrupos do estéadio Ill que apresentam

Os resultados pouco favoréaveis
obtidos com o tratamento loco-regional,
especialmente em fungdo da alta taxa de
metdstases a distdncia, levaram a
introdugdo da terapia sistémica,
inicialmente utilizando a QT apés o
tratamento local, ou QTadjuvante.

Vérios estudos, alguns controla-
dos, mostraram que a adigdo de QT ao
tratamento loco-regional melhora a
sobrevida, com diminuigdo da taxa de
metéstases a distdncia e incremento do
controle local. Analisando alguns destes
trabalhos observa-se que a sobrevida glo-
bal é melhor que aquela obtida nas séries
de pacientes tratados com cirurgia e/ou
radioterapia.

Na tabela 4, além dos estudos
acima citados, incluimos nossa série de
53 pacientes tratatadas com cirurgia,
radioterapia e quimioterapia.

N6s observamos uma taxa de
sobrevida a 3 anos de 79% e a 5 anos de
53%.

Estas observagdes levaram a
conclusdo que a QT melhorou os

progondstico mais pobres.
Quimioterapia Adjuvante
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resultados do tratamento do carcinoma
localmente avangado, ainda que a melhora
possa ser considerada apenas moderada.

6

De qualquer modo, os resultados
obtidos com a QT adjuvante serviram como
base para a introdugdo da QT néo-
adjuvante, um estégio fundamental no
tratamento combinado usado atualmente
no estadio Ill.

Quimioterapia Néo-Adjuvante

De acordo com os mais rescentes
conhecimentos a respeito do cancer de
mama, especialmente em relagdo a sua
forma de disseminagdo, é razoavel
considerar que a maioria dos casos de
carcionoma localmente avangado ja
apresenta micrometastases circulantes no
momento do diagnéstico. Esta idéia é
reforgada pela verificagdo da alta taxa de
recidivas a distdncia neste estdgio da
doenca.

0 reconhecimento de que o estadio
Il representa quase sempre doenga
sistémica justifica que a abordagem
terap8utica inicial seja sistémica. Esta
forma de terapia poderia evitar a evolugao
das micrometastases e até promover o
seu desaparecimento.

A introducdo da QT néo-adjuvante
ou QT de indugdo, trouxe novas
perspectivas para o tratamento do cancer
de mama estédio Ill. A QT, como primeira
abordagem terapéutica, leva a uma
redugdo significativa do volume tumoral
em boa parte das pacientes,
transformando a maioria dos casos
inoperéveis em tecnicamente operaveis.
em10a15% doscasos,a QT néo-adjuvante
leva a remissdo clinica completa. a
combinado de QT néo-adjuvante e terapia
loco-regional resulta em elevado controle
local.

Apesar de pequeno o n(mero de
estudos controlados ja realizados com o
objetivo de avaliar o impacto da QT néo-
adjuvante na sobrevida, as evidéncias
demostram que o tratamento combinado,
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com a QT como etapa inicial, leva o
incremento da sobrevida global e livre de
doenca.

Em nossa pequena série de 16
pacientes tratados com QT néo-adjuvante,
observamos um taxa de sobrevida global
a 5 anos de 50%.

Merece destaque o estudo de
Hortobagyi (tabela 5), por ser um estudo
prospectivo com significativo ndmero de
pacientes. a sobrevida a 5 anos é de 55%,
portanto melhor que as taxas obtidas a
partir de tratamentos que ndo incluem QT.

Um aspecto importante a

considerar é a manutengao do QT ap6s o
tratamento local, o que é demonstado
num estudo randomizado de autoria de De
Lena. Neste estudo, 110 pacientes foram
submetidas a 4 ciclos de QT e entdo, a
radioterapia. Aquelas que obtiveram
remissao objetiva, cerca de 82%, foram
randomizadas a receber mais 6 ciclos de
QT ou nenhum outro tratamento. Os
resultados mostram um intervalo livre de
doenga mais longo no grupo de pacientes
que receberam QT de manutengdo: 19
contra 11 meses, diferenga
etatisticamente signigicativa.

Outra questdo importante é a

R.Bras. Mast.

definicdo de melhor modalidade de
tratamento loco-regional como parte da
terapia combinada. Alguns trabalhos
compararam cirurgia e radioterapia apds
a QT de indugdo. Os resultados sdo
equivalentes para os 2 métodos.
Entretanto, mesmo como parte de
tratamento combinado, ambas as
modalidades apresentaram alta taxa de
recidivas locais: cerca de 45% a 5 anos.
A associagdo de cirurgia e
radioterapia resulta em decréscimo desta
taxa para em torno de 15% e portanto é
considerada a melhor opgdo.

Estudo Retrospectivo

Em nosso Servigo, entre 1978 a
1988, 100 pacientes com céncer de mama
estadio Il foram diagnésticadas e tratadas.
Destas, 24 abandonaram o foloow-up e
nao foi possivel obter informagdes sobre
sua evolugao.

Das 76 pacientes avalidveis, a
grande maioria foi tratada com terapia
combinada, incluindo QT.

Somente 7 pacientes receberam
tratamento loco-regional exclusivo, uma
vez que recusaram a QT.

Cinquenta e trés (53) foram
tratadas com mastectomia radical mais
radioterapia (ou vice-versa), mais QT.
Neste grupo nés observamos uma
sobrevida a 3 anos de 79% e a 5 anos de
53%. Das 16 pacientes tratadas com QT
néo-adjuvante, a maioria correspondia a
casos inoperaveis. Os resultados
mostraram sobrevidaa 3 anos de 75% a 5
anos de 50%.

Considerando todos os trata-
mentos, observamos uma taxa de
sobrevida a 3 anos de 78% e a 5 anos de
57%.
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Um outro aspecto analisado neste
estudo foi o confronto de duas técnicas
de mastectomia, a radical cléssica e a
radical modificada, no tratamento do
cancer localmente avangado da mama.
Durante alguns anos este tema esteve em
discussdo considerando o tratamento
cirdrgico em geral e muitos estudos
clinicos, vérios deles randomizados, fo-
ram realizados no sentido de fazer esta
comparagao. A grande maioria destes
trabalhos demostrou ndo haver diferenga
entre as duas técnicas, seja em relagao ao
percentual de recidivas locais, seja em
relagdo ao percentual de recidivas locais,
sejaemrelagdo asobrevidalivrede doenga
e sobrevida global.

No entanto, sdo poucos os
estudos que comparam as técnicas de
mastectomia no tratamento do estidio
Ill. Ainda em menor nimero sdo os
trabalhos que comparam estas técnicas
de cirurgia como parte integrante de um
esquema combinado de tratamento.

No nosso estudo, a mastectomia
radical modificada (Patey) foi a técnica
utilizada na maioria das pacientes - 64 -
enquanto que 12 pacientes foram
submetidas a mastectomia radial classica.
Na anélise comparativa observamos que
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as taxas de recidiva local sdo equivalentes,
ja que ndo ha diferenca estatisticamente
significativa. 0 mesmo achado foi
verificado em relagdo a sobrevida global.
(Tabela 7)

Estas observagdes, que coincidem
com aquelas encontradas na literatura,
nos levaram a concluir que, considerando
as vantagens do ponto de vista estético e
funcional, a mastectomia radical
modificada é a técnica adequada no
tratamento cirdrgico dos casos localmente
avangados assim como nos casos nao
avangados que ultrapassam os limites do
tratamento conservador.

cancer de mama estéadio |l era classificar
0 caso de acordo com a suaoperabilidade,
sendo a mastectomia a primeira etapa na
terapia dos casos operéveis.

A partir de 1988, seguindo uma
tendéncia universal, n6és iniciamos um
protocolo com a QT néo-adjuvante para
todos os casos localmente avangados.
Trés ciclos de QT seguidos de mastectomia
radical, radioterapia do plastrdo e cadeias
de drenagem linfatica regionais e mais
trés ciclos de QT.

Consideragdes Finais

Ainda que nao se tenha alcangado
um controle satisfatério da doenga, é
consenso na atualidade que a terapia
combinada,coma QT néo-adjuvante como
primeiraabordagem terapéutica, éa melhor
opcdo no tratamento do carcinoma
localmente avangado da mama.

A introdugdo de novas drogas,
assim como o uso de altas doses de
quimioterapia com transplante outélogo
de medula 6ssea, trard certamente um
incremento nas taxas de sobrevida
atualmente observadas.

Outro aspecto a ser considerado é
apossibilidade da realizagdo de tratamento

Até alguns anos atrés, o primeiro
passo em estabelecer o tratamento do

8

conservador naquelas pacientes que
apresentam uma siginificativa redugdo da
massa tumoral apés a QT de indugéo.
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Finalmente, estamos convencidos
que mais importante que todas as novas
técnicas de tratamento é o incentivo ao
diagnéstico precoce. Somente com 0
aumento das taxas de detecgdo do cancer
da mama em fase inicial poderemos mais
frequentemente oferecer a possibilidade
de cura ou, pelo menos, de uma sobrevida
mais longa e de melhor qualidade.
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