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RESUMO

Objetivos: Avaliar a idade, o didmetro do tumor primdrio, o estadiamento clinico, o tipo histo-
l6gico, as porcentagens de recidiva local e a sobrevida de pacientes submetidas a tratamento con-
servador do carcinoma invasivo inicial de mama na Universidade Federal de Sio Paulo (Unifesp).
Métodos: Estudou-se, retrospectivamente, o prontudrio de pacientes com cincer de mama sub-
metidas a tratamento conservador, isto ¢, quadrantectomia com dissecgdo axilar e radioterapia, no
periodo de 1990 a 2002 na disciplina de Mastologia do Departamento de Ginecologia da Unifesp.
Avaliou-se a idade, o didmetro tumoral, o estadiamento clinico e as taxas de sobrevida e recidiva
local. Resultados: A idade variou de 23 a 88 anos, sendo a média de 53,7 anos. O didmetro do
tumor primdrio variou de 0,5 a 4 cm, sendo a média de 1,9 cm; 60,1% das pacientes estavam
no estadio clinico I; 34,4% no estddio I1A; 4,9% no IIB e 0,6% no III. O tipo histolégico mais
freqiiente foi o ductal infiltrativo (83,1%), seguido do lobular (7,1%). A recidiva local foi diagnos-
ticada em 3,9% das pacientes ¢ a sobrevida global no periodo médio de 44,5 meses foi de 97,3%.
Conclusbes: A cirurgia conservadora no cincer de mama inicial apresenta resultados semelhantes
aos da cirurgia radical e os resultados do presente estudo foram comparaveis aos da literatura.

ABSTRACT

Purpose: To evaluate the age, the tumor size, the clinical stage, the histologic feature, survival and local
recurrence rates of the patients treated with breast conservation therapy in early breast cancer at Federal
University of Sao Paulo (Unifésp). Methods: A retrospective study of the patient’s medical records was
conducted. The patients selected for the study were those who had undergone breast conservation therapy
for early stage breast cancer, such as quadrantectomy with axillary dissection and radiotherapy, between
1990 and 2002 ar Mastology Discipline of Gynecology Department of Unifesp. The age, tumor size, cli-
nical stage, histologic type, survival and local recurrence rates were assessed and compared with data from
the current literature. Results: The patients aged 23 to 88 years (median = 53.7). The tumor size was 0.5
10 4.0 cm (median 1.9 cm); 60.1 percent of women were in stage I, 34.4% in stage 114, 4.9% in IIB and
0.6% in III. Concerning histologic feature, 83.1% were invasive ductal carcinoma and 7.1% lobular
carcinoma. The survival rate of 97.3 % and local recurrence rate of 3.9 in a 44.5 montbs of follow-up.
Conclusions: The breast conservation therapy has become the method of choice for the treatment of early
stage breast carcinoma and our results were comparable with the literature.



Introducao

O carcinoma de mama representa um dos principais proble-
mas de satide publica no Ocidente. Sua incidéncia cresce pro-
gressivamente e atinge mulheres cada vez mais jovens.

A cirurgia radical foi a principal forma terapéutica da
doenga durante séculos, quando entao estudos experimen-
tais e clinicos randomizados modificaram o enfoque tera-
péutico, dando énfase ao de doenga sistémica com metas-
tatizagao linfitica e hematogénica precoces'.

Trés razées motivaram o desenvolvimento do trata-
mento conservador para o cincer de mama: a falha das
terapéuticas cirtrgica e radioterdpica radicais, a deteccio
precoce da doenga e o conceito fundamentado mais na
caracteristica biolégica do que na dissemina¢io mecani-
ca da célula neoplésica, o que permitiu utilizar a cirurgia
conservadora em novos estudos clinicos’.

Sob o preposto de que o tratamento conservador deve-
ria contemplar a remog¢ao completa do tumor juntamente
com o quadrante acometido, incluindo-se pele e fiscia su-
perficial do misculo grande peitoral, Veronesi consagrou a
técnica denominada quadrantectomia conhecida pela sigla
QUART, cujo significado implicito era a quadrantectomia
propriamente dita, acrescida da disseccao axilar e radiote-
rapia pés-operatéria com 60 grays (Gy). Comparando-se
pacientes tratadas pela nova técnica conservadora com a
mastectomia radical de Halsted, no estudo prospectivo de-
nominado Milan I, demonstrou-se que apés 240 meses de
seguimento nao houve diferenca significativa na sobrevida
global entre os dois grupos (Halsted 60,1%) ¢ (QUART
59,4%), causando grande impacto na terapéutica do car-
cinoma, em prol da cirurgia conservadora. Entretanto, a
recidiva local foi maior no grupo da cirurgia conservadora
(Halsted 2,3% x QUART 8,2%)°.

Em quatro trabalhos prospectivos (NSABP B-06,
NCI, EORTC e Institute Gustave Roussy) se comparou o
tratamento conservador com a mastectomia e a conclusio
foi de que a taxa de sobrevida entre as duas formas de tra-
tamento foi equivalente, sugerindo que no estddio I o tipo
de cirurgia nio influencia na sobrevida’”.

Dessa forma, o objetivo do tratamento conservador
seguido de radioterapia consiste de promover baixa taxa
de recorréncia e sobrevida equivalente 4 observada com o
tratamento radical, além de bom resultado cosmético®.

Muitos autores tém buscado identificar fatores associa-
dos a0 aumento de recorréncia local. Entre esses, destaca-
se a remogao incompleta do tumor com presenga de mar-
gens comprometidas, a agressividade tumoral e a presenca
do componente intraductal extenso.

Com o objetivo de melhor conhecer o perfil de pacien-
tes com cancer de mama submetidas a tratamento conser-
vador na disciplina de Mastologia do Departamento de
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Ginecologia da Universidade Federal de Sao Paulo (Uni-
fesp), foi proposto avaliar caracteristicas clinicas, histo-
patoldgicas, taxas de recidiva local e sobrevida, além de
compard-las com os dados da literatura.

Métodos

Foi realizado estudo retrospectivo, previamente aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa, no qual se avaliaram os
prontudrios de 183 pacientes submetidas a tratamento cirtr-
gico conservador de carcinoma invasivo de mama (quadran-
tectomia e esvaziamento axilar) na disciplina de Mastologia
da Unifesp, em periodo de 13 anos (janeiro de 1990 a dezem-
bro de 2002).

O protocolo de estudo incluiu dados, como idade, es-
tddio clinico (TNM), forma clinica do tumor primdrio
(nédulos ou microcalcificagées agrupadas), intervalo entre
a primeira consulta e o procedimento cirtrgico, didmetro
do tumor primdrio, comprometimento axilar, avaliacio das
margens cirdrgicas, recidiva local ou metdstase a distincia
e sobrevida. Foram excluidos 26 prontudrios de pacientes
cujas informagoes pertinentes aos objetivos deste estudo
nido foram detalhadas adequadamente. Nenhuma paciente
foi previamente submetida a terapéutica sistémica primaria
hormonal ou quimioterdpica.

O protocolo de tratamento para cirurgia conservadora
inclui tumores de pacientes nos estddios clinicos I e II
(didmetro clinico de até 3 cm), além de seguir critérios,
como relacao tumor/volume mamario, auséncia de mul-
ticentricidade, condigdes de seguimento e complemen-
tagao radioterdpica.

A avaliagio das margens identificadas por fios cirtirgicos
no intra-operatério, com posterior coloragao com nanquim
permitiu o exame histopatolégico adequado. As margens
foram consideradas livres quando as células tumorais se en-
contravam a 1 mm ou mais das bordas coradas.

O intervalo entre o tratamento cirtirgico e a recidiva
local ou metdstase a distincia foi estudado ajustando-se a
curva de sobrevivéncia utilizando o estimador de Kaplan-
Meier’. Avaliou-se a associagdo entre margens cirtrgicas
comprometidas ou nio e recidiva local por meio do teste
exato de Fisher'’. Adotou-se o nivel de significincia de 5%
para a conclusio de todos os testes estatisticos aplicados.

A radioterapia foi indicada em todas as pacientes subme-
tidas ao tratamento conservador. A terapia adjuvante com
quimioterapia foi realizada nos casos com comprometimen-
to axilar e naqueles com tumores maiores de 1 cm em seu
maior didmetro. A endocrinoterapia com tamoxifeno foi in-
dicada nos casos com receptores positivos.
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Resultados

No periodo de janeiro de 1990 a dezembro de 2002 foram
realizadas 183 cirurgias conservadoras para cincer invasivo
de mama na Disciplina de Mastologia da Unifesp. No pe-
riodo de 1990 a 1995 foram contabilizados 47 casos (25,7%);
de 1996 a 2000, 80 casos (43,7%); e, nos anos de 2001 e
2002, 56 casos (30,6%), o que evidencia o crescente niimero
de pacientes submetidas a tratamento conservador.

A média etdria das pacientes foi de 53,7 anos, variando
de 23 a 88 anos.

As pacientes submetidas a cirurgia conservadora apre-
sentavam tumores com didmetro médio de 1,9 cm, varian-
do de 0,5 a 4 cm, porquanto 94,5% se encontravam nos
estddios I e ITA (ECI 60,1% e ECIIA 34,4%). As demais
no estddio IIB (T2N1) em 4,9% dos casos e um caso, no
estadio IITA (T2N2). Todas as pacientes se encontravam
dentro dos padroes das diretrizes, uma vez que o acha-
do axilar (N2) pés-operatério de uma tnica paciente niao
invalida a indicagio da cirurgia conservadora'. As duas
pacientes que apresentaram tumores entre 3,5 e 4 cm de
didmetro na medida microscépica, mostraram margens
cirtrgicas livres. Tal fato se explica pela relagio volume/
tumor favordvel; sao condigoes limitrofes que permitem,
em pacientes com mamas volumosas, realizar a cirurgia
conservadora desde que as margens cirtirgicas nio estejam
comprometidas.

As pacientes tratadas pela cirurgia conservadora apre-
sentaram margens livres em 87% dos casos, exiguas em
6,5% e comprometidas em 6,5%, sendo estas apenas com
comprometimento focal. Embora exista, na literatura, re-
lagao direta entre margens comprometidas e aumento da
recidiva local, nao houve nesse levantamento tal relacio,
pois todas as pacientes que apresentaram margens real-
mente comprometidas foram submetidas 2 mastectomia
de resgate.

O tipo histolégico mais freqiiente foi o ductal infiltra-
tivo em 83,1% dos casos.

A radioterapia foi realizada em 95,1% das pacientes (174
casos). Das nove pacientes que nao receberam radioterapia,
seis nao o fizeram porque perderam o seu seguimento; uma
apresentava fibrose pulmonar o que contra-indicou o trata-
mento; uma tinha 88 anos e nao pdde retornar ao hospital
e a ultima apresentou recidiva precoce (dois meses apés a
cirurgia) antes do inicio da radioterapia.

O tempo médio de acompanhamento foi de 3,7 anos
(44,5 meses). A porcentagem de perda de seguimento foi
de 18% (33 casos) em um periodo de 156 meses.

A taxa de recidiva local foi de 3,9% (seis casos), com
seu aparecimento variando de quatro a 148 meses. A por-
centagem de pacientes com metdstases a distincia foi de
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5,8% (nove casos), sendo observada associagio estatisti-
camente significante entre o comprometimento axilar e
metdstases a distdncia (p = 0,037)

A sobrevida global foi de 97,3%, sendo 2% de 6bitos
por cancer de mama e 0,7% por outras causas.

Discussao

Poucos estudos de tratamento conservador do cincer de
mama foram publicados até a década de 1960. Hoje, entre-
tanto, com as mudangas no conhecimento da biologia do
cancer de mama, a detecgao de tumores menores e 0 aumento
do uso da terapia sistémica, assim como a maior participa-
¢a0 da paciente na escolha do tratamento, promoveu mudan-
¢a fundamental na abordagem da terapéutica do cincer de
mama. Resta saber se, no Brasil, essas diretrizes aplicadas
ao tratamento conservador da mama apresenta os mesmos
resultados dos paises desenvolvidos, levando-se em consi-
deragao as condi¢oes da satide da populagio, o seguimento
adequado, os critérios de selegao das pacientes e, princi-
palmente, o controle de qualidade da radioterapia. Com
esse objetivo, foi realizado esse estudo e comparados com
os dados da literatura.

A cirurgia conservadora foi mais indicada a partir de
1990, tal fato decorre principalmente do rastreamento
mamogrifico mais abrangente, permitindo o diagnéstico
precocemente.

A taxa de recidiva local foi de 3,9% com média de se-
guimento de 44,5 meses, com seu aparecimento variando
de 4 a 148 meses. Em comparagio com dados da literatu-
ra, Veronesi'' apresentou melhores resultados, com recidi-
va local de 2,8% em 60 meses; Fisher'? demonstrou resul-
tados semelhantes ao do presente estudo, com recidiva de
4% em 48 meses, o que se aproxima dos dados dos demais
estudos.

Neste momento, questiona-se quais seriam os fatores
relacionados aos melhores resultados do estudo de Milio.
Em primeiro lugar, hd nitida associagdo entre a extensio
da ressec¢ao mamadria e a recorréncia local. A quadrantec-
tomia foi idealizada para respeitar a natureza segmentar
de desenvolvimento do cincer de mama. O baixo nimero
de recidivas ¢ atribuivel, a0 menos em parte, 2 qualidade
do procedimento cirtrgico, que tem como meta eliminar,
tanto quanto possivel, toda a por¢ao da drvore ductal rela-
cionada anatomicamente com o carcinoma primdrio'®.

E neste momento que se associa a importancia da ra-
dioterapia realizada apds o tratamento conservador, pois
reduz a incidéncia de recidiva local. A radioterapia realiza-
da pelo Setor de Radioterapia da Unifesp, na maioria dos
casos, ¢ aplicada em toda a mama com dose que varia de
50 a 60 Gy, com ou sem reforgo no leito tumoral.



Outros fatores, como idade da paciente e caracteristicas
tumorais, estao relacionados a maior taxa de recidiva local.
A casuistica deste estudo mostra que 50% das pacientes que
apresentaram recidiva local (trés casos) tinham menos de 50
anos. A maioria dos autores concorda que é necessirio con-
siderar a idade como fator de risco para recorréncia local. O
percentual de recidiva relacionada com a idade na casuistica
do Instituto Nacional de Milao com QUART foi de 27,5%
nas pacientes com menos de 46 anos, de 6,7% entre 46 e 55
anos e de 4,3% acima de 55 anos™.

A sobrevida global no presente estudo foi de 97,3%
com seguimento médio de 44,5 meses, semelhante a de
Veronesi ez al.'" de 99,7% e 91,2% em 36 e 60 meses, res-
pectivamente. Foi superior a de Fisher ez 2/.'?, que observa-
ram a taxa de 89% em 48 meses; e do Instituto Nacional
do Cancer dos Estados Unidos (NCI) 92% em 36 meses e
87% em 60 meses. Nao foi possivel avaliar a interferéncia
da terapéutica sistémica nos diferentes grupos etirios ou
no controle local das recidivas®.

Por outro lado, a porcentagem de perda de seguimento
de 18% (33 casos) ¢ excessiva, e alerta para a necessida-
de de serem utilizados critérios de inclusio mais rigorosos
para aquelas mulheres com dificuldades de deslocamento
e/ou socioecondmicas, além da ado¢io de medidas admi-
nistrativas que permitam identificar e reconvocar pacien-
tes na fase de controle.

Atualmente, o tratamento conservador para o cincer
de mama inicial se fundamenta em fortes evidéncias, sen-
do a diretriz para terapéutica de tumores até 3 cm de dia-
metro. Promove controle loco-regional adequado e sobre-
vida global equivalente a terapia radical, contudo, deve-se
estar atento para a adequada selecao das pacientes, para as
limitag6es préprias de cada instituigdo, para a capacita-
¢ao de profissionais envolvidos, bem como a aplicagio das
terapéuticas locais e sistémicas em tempo hdbil, além da
conscientizagao da paciente para o controle periédico per-
mite resultado final satisfatério e viabilizam o tratamento
conservador.
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