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RESUMO

Objetivo: Avaliar a concordancia dos achados histopatolégicos em linfonodos sentinela e axila-
res, apds quimioterapia neoadjuvante para cincer de mama avangado. Método: Por estudo pros-
pectivo, clinico, foram comparados histopatologicamente grupos de linfonodos de 21 mulheres,
com cincer de mama em estddios I1I ou IV, submetidas a quimioterapia neoadjuvante, biépsia de
linfonodo sentinela pelo azul patente e mastectomia radical, no Hospital Universitrio Oswaldo
Cruz, Recife, PE, de outubro de 2005 a outubro de 2006. Com o programa Statistical Package
Jfor Social Sciences 13.0, empregaram-se: teste exato de Fisher em nivel de significincia de 5%,
teste Kappa e célculos de concordincia, sensibilidade, especificidade, valores preditivos positivo
e negativo, proporgdo de falso-negativos e positivos. Foram excluidas 7/28 (25%) pacientes por
impossibilidade de identificar linfonodo sentinela. Resultados: O ntimero de linfonodos sentinela
excisados igualou-se a um (19/21; 90,5% pacientes) ou dois (2/21; 9,5% pacientes). As taxas de
concordancia, falso-negativos, falso-positivos, sensibilidade e especificidade de células neopldsicas
em linfonodo sentinela, comparadas a dos axilares, foram: 71,4%, 38,5%, 12,5%, 61,5% e 87,5%,
respectivamente, com grau de concordancia significativo (p = 0,027; k = 0,447). Conclusio: Ao ser
comparado a outros trabalhos, o presente estudo identificou menor taxa de concordincia, maior
de falso-negativos e igual taxa de identificagio, com baixa sensibilidade, alta especificidade e grau
de concordancia significativo.

ABSTRACT

Objective: To evaluate the agreement of histopathologic findings on sentinel and axillary lymph nodes
after neoadjuvant chemotherapy for advanced breast cancer. Methods: Within a prospective, clinical
study, lymph node groups of 21 women, carriers of breast cancer in stadium IIl or IV, submitted to neo-
adjuvant chemotherapy and radical mastectomy after lymph node biopsy by patent blue, at the Hospital
Universitdrio Oswaldo Cruz, Recife, Pernambuco, Brazil, from October 2005 to October 2006, were
histopathologically compared. Statistical Package for Social Sciences 13.0 software was used to perform
Fisher exact test, with significance level of 5%, Kappa test and calculi of agreement, sensibility, speci-
ficity, positive and negative predictive values, false negatives and positives ratios. One excluded 7/28
(25%) patients due to the impossibility to identify sentinel lymph node. Results: Excised sentinel lymph
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nodes varied from one (19/21; 90.5% patients) to two (2/21; 9.5% of patients). Comparing sentinel to
axillary lymph nodes for positivity of neoplasic cells, rates of agreement, false negatives and positives, sen-
sibility and specificity were: 71.4%, 38.5%, 12.5%, 61.5% and 87.5%, respectively, with significant
concordance degree (p = 0.027; x = 0.447). Conclusion: Related to other studies, one identified minor
concordance rate, higher false negative rate and equal identification rate, associated to low sensibility,
high specificity and a significant concordance degree.

Introducao

Nos dltimos 50 anos, a cirurgia presenciou poucos procedi-
mentos tio rapidamente adotados na prdtica clinica quanto a
biépsia do linfonodo sentinela, considerada novo padrao para
avaliagio do comprometimento axilar no cancer de mama'>,
mesmo antes de sua validagdo, que s6 ocorreu a partir de
2006, quando dois estudos clinicos aleatorizados comprova-
ram que o tempo livre de doenga de pacientes submetidas a
técnica do linfonodo sentinela ¢ semelhante ao da linfadenec-
tomia radical®’.

Na Conferéncia de Consenso Internacional sobre Bié-
psia do Linfonodo Sentinela®, a técnica foi indicada para
carcinomas unifocais, com diAmetro mdximo de 3 cm,
associado 2 axila clinicamente negativa para metdstase.
As contra-indicagoes relativas e absolutas eram: gravidez,
histéria de quimioterapia neoadjuvante prévia, referéncia a
cirurgia mamadria ou axilar prévia e carcinomas multicén-
tricos e multifocais.

A medida que as pesquisas foram sendo desenvolvidas,
novas indicagbes puderam ser feitas. Assim, o Consenso
Europeu’ e a Sociedade Americana de Oncologia Clinica',
nas normas de tratamento de cincer de mama em estddios
I eI, incluiram a técnica da bidpsia do linfonodo sentine-
la como primeira op¢io para carcinomas infiltrantes, uni-
focais, com negatividade de comprometimento axilar, des-
de que realizada por mastologista experiente. A inclusao
da técnica do linfonodo sentinela nos consensos motivou
novas pesquisas, que objetivaram estender sua indicagio
para reduzir as linfadenectomias desnecessdrias'"%. Foi
possivel comprovar a operabilidade pela técnica da biépsia
do linfonodo sentinela de pacientes obesas®, portadoras de
tumores multicéntricos ou multifocais® e submetidas a ci-
rurgias prévias da mama ou da axila'®".

Em 2006, no 5° Encontro Bienal da Sociedade In-
ternacional de Linfonodo Sentinela, ocorrido em Roma,
questionou-se o emprego da técnica da biépsia do linfo-
nodo sentinela para pacientes submetidas 2 quimioterapia
neoadjuvante para redugio de tumores em estddios I1I ou
IV. As modernas técnicas de quimioterapia tém permitido
regressao tumoral completa em, aproximadamente, 20%
a 25% dessas pacientes, ensejando condigoes de operabili-
dade até mesmo por cirurgia conservadora com resultados
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iguais, senao melhores, que aquelas com tumores mamadrios
em estidios menos avangados'®. Entretanto, nio obstante
os resultados favordveis em alguns estudos>'>'3"2, a in-
dicagao deste procedimento nos casos de cincer de mama
pds-quimioterapia neoadjuvante ainda é assunto polémi-
co, pois hd relatos de resultados desfavordveis'”42¢.

A polémica reside na possibilidade de o linfonodo sen-
tinela estar negativo para metdstases e os linfonodos axi-
lares positivos, apés quimioterapia neoadjuvante. Xing ez
al.* procederam a metanilise incluindo 21 estudos e 1.273
pacientes submetidas & quimioterapia neoadjuvante, segui-
da da pesquisa do linfonodo sentinela e linfadenectomia
axilar, com o objetivo de estimar a taxa de identificagio
e a sensibilidade da técnica. Com base na taxa de identi-
ficagdo igual a 91% (IC 95%, 88%-94%), e sensibilidade
de 88% (IC 95%, 84%-91%), concluiram que a técnica
da bidpsia do linfonodo sentinela é valiosa para planejar
tratamento apdés neoadjuvincia. Esses resultados foram
confirmados por Kinoshita et 2/.?’, ao encontrarem taxa
de identificagao de 93,5% e acurdcia da técnica da bidpsia
do linfonodo sentinela em predizer o estado axilar igual a
95,8%, assim como taxa de falso-negativos de 11,1%, con-
sideraram que essas taxas foram semelhantes as de outros
estudos sem neoadjuvincia. Como as taxas de recorréncia
em pacientes submetidas a bidpsia do linfonodo sentinela
tém sido baixas, igualando-se a aproximadamente 0,4%,
mesmo naquelas com linfonodo sentinela negativo para
metdstase, se tém incentivado pesquisas em diferentes ser-
vigos de mastologia.

O presente artigo tem por objetivo avaliar a concor-
dancia dos achados histopatolégicos do linfonodo sentine-
la axilar comparados aos dos linfonodos axilares obtidos
por linfadenectomia axilar completa, apés quimioterapia
neoadjuvante para cincer de mama avangado.

Método

Procedeu-se a estudo prospectivo, clinico, com comparagio
histopatolégica de grupos de linfonodos, no Hospital Univer-
sitirio Oswaldo Cruz, Recife, PE.

Constituiram a populagao todas as pacientes do sexo
feminino, portadoras de cincer de mama em estddios I1I



ou IV, atendidas, diagnosticadas e tratadas cirurgicamente,
no periodo de outubro de 2005 a outubro de 2006. Ado-
tou-se amostra intencional com 21 mulheres, que preen-
cheram os critérios de inclusio, pelo fato de o local de es-
tudo ser o Centro Estadual de Referéncia para Céncer de
Mama e tnico, na cidade do Recife, a pesquisar a técnica
de linfonodo sentinela.

Os critérios de inclusio foram: sexo feminino, diagnds-
tico de cincer de mama em estidios IIB, III ou IV e ter
sido submetida & quimioterapia neoadjuvante para cancer
de mama, seguida por mastectomia radical, apés identi-
ficagao de linfonodo sentinela pelo método azul patente.
Outros critérios de inclusio foram: auséncia de histéria
prévia de cirurgia de grande porte, que alterasse a circu-
lagdo linfitica da mama ou da axila, auséncia de quimio-
terapia adjuvante e radioterapia tordcica anteriores, assim
como aceitar participar do estudo por meio da assinatura
do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

Foram excluidas as pacientes que apresentavam condi-
¢oes clinicas que contra-indicaram o uso do corante vital
para identificagdo do linfonodo sentinela, nio-identifica-
¢do do linfonodo sentinela, além da constatagio de gra-
videz ocorrida entre o diagnéstico do cincer de mama e
a data da cirurgia. Nio foi possivel identificar linfonodo
sentinela em sete (25%) pacientes, entre as 28 inicialmente
selecionadas.

A amostra foi caracterizada por idade, cor da pele, es-
colaridade e estado civil. Os tumores foram categoriza-
dos, conforme a localizagao mamdria, o tipo histolégico
e o estidio pré-quimioterapia neoadjuvante. As varidveis
de estudo foram: resultado do exame histopatolégico do
linfonodo sentinela identificado pelo método do corante
vital azul patente e dos linfonodos axilares obtidos cirur-
gicamente.

As pacientes foram submetidas & anamnese dirigida,
seguida de exame fisico, obedecendo a todos os procedi-
mentos da propedéutica mamdria, tendo sido solicitados
mamografia e ultra-sonografia mamdria para diagnéstico
e localizagdo da lesao. Quando o diagnéstico por imagem
foi firmado no Hospital Universitirio Oswaldo Cruz, as
pacientes foram submetidas também a biépsia a céu aberto
ou core biopsy para diagnéstico histolégico. Firmado diag-
néstico clinico e histopatolégico de cincer de mama em
estadios IIB, III ou 1V, planejou-se tratamento cirargico,
apds a realizagao dos exames pré-operatérios de rotina e
para detecgdo de metdstase a distincia.

Todas as pacientes foram submetidas ao tratamento
quimioterdpico neoadjuvante constituido por 3 a 8 ciclos
de drogas antineopldsicas, incluindo, necessariamente, as
antraciclinas, obedecendo ao protocolo mais indicado a
cada caso, segundo a avaliagio oncolégica. A técnica de
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pesquisa de linfonodo sentinela incluiu: injegio de 2 mL
do corante azul patente em regido subareolar, massagem
no local da inje¢ao por 5 minutos e incisdo abaixo da prega
axilar, no inicio da regiao de insercio pilosa, identificando
o canaliculo aferente, corado em azul, e os respectivos lin-
fonodos sentinela, que foram retirados. Procedeu-se entio
a mastectomia radical & Maden.

Os linfonodos sentinela excisados e o contetdo axilar
foram submetidos ao exame histopatolégico de parafina.
No exame dos linfonodos sentinela, corados pelo azul pa-
tente, foram utilizados os critérios indicados pelo College
of American Pathologists para macroscopia (cortes longi-
tudinais ao longo do maior eixo a cada 2 mm a 3 mm,
submetendo-se todas as fatias a exame histopatolégico) e
microscopia (um corte de cada bloco). Os linfonodos axi-
lares resultantes da linfadenectomia convencional foram
analisados obedecendo-se as seguintes etapas: nos linfo-
nodos macroscopicamente positivos, foi necessdria apenas
uma fatia para exame histopatolégico e, nos linfonodos
macroscopicamente negativos, procedeu-se como nos lin-
fonodos sentinela'.

Apés organizagao dos dados com o programa EPI-
INFO, versao 6.4d da Organizagio Mundial de Satde,
procedeu-se a pesquisa de inconsisténcias. A andlise es-
tatistica foi realizada com o programa Statistical Packa-
ge for Social Sciences (SPSS), na versio 13.0, empregan-
do-se distribui¢do de freqiiéncias absolutas e relativas,
média, desvio da média e moda, para os dados de ca-
racterizagao amostral. Para comparagio dos resultados
histopatolégicos dos linfonodos sentinela com os linfo-
nodos axilares, empregou-se o teste exato de Fisher em
nivel de significincia de 0,05, assim como os cdlculos
de concordancia, sensibilidade, especificidade, valor
preditivo positivo, valor preditivo negativo, proporgio
de falso-negativos e falso-positivos. A andlise de con-
cordéancia entre os resultados histopatolégicos do linfo-
nodo sentinela e dos linfonodos da cadeia sentinela foi
feita pelo indice Kappa (k), em nivel de significincia
de 0,05.

Esta pesquisa foi autorizada pelo Comité de Etica em
Pesquisa do Centro Integrado de Saide Amaury de Me-
deiros, sob n° 125/2005.

Resultados

As 21 pacientes se caracterizaram por idade média de 51,05 +
9,26 anos, variando entre 25 e 66 anos, predominantemente
de cor branca ou parda (38,1% e 42,9%, respectivamente),
com nivel de escolaridade mdximo até ensino fundamental
completo (62,0%), casadas ou em unido consensual (52,4%)

(Tabela 1).
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Tabela 1. Distribuicdo das varidveis sociodemograficas de 21 pacientes
portadoras de cancer de mama — Hospital Universitario Oswaldo Cruz, Recife,
outubro de 2005 a outubro de 2006.

Varidveis sociodemogrificas ~ Freqiiéncia ~ Percentual

Cor da pele
Branca 8 38,1
Parda 9 42,9
Preta 4 19,0

Estado civil

Casada ou consensual 11 52,4
Solteira 5 23,8
Separada 3 14,3
Vilva 2 95

Nota: Percentuais calculados para um total de 21 pacientes.

Quanto i localizagio da neoplasia mamadria, 11/21
(52,4%) pacientes tinham acometimento da mama direita
e 10/21 (47,6%), da mama esquerda. Em 7/21 (33,4%) pa-
cientes, o tumor acometia dois ou mais quadrantes, com
predominio da localizagio em quadrante stpero-lateral
(5/7; 71,4%). Houve acometimento de toda a mama em

4/21 (19%) pacientes (Tabela 2).

Tabela 2. Distribuigdo das localizagdes tumorais das 21 pacientes portadoras
de cancer de mama — Hospital Universitario Oswaldo Cruz, Recife, outubro de
2005 a outubro de 2006.

Localizagoes tumorais Freqiiéncia Percentual

Quadrante acometido

Stipero-lateral 4 19,0
Stpero-medial 3 14,3
Infero-lateral 2 9.5
Central 1 4,8
Associagio de quadrantes 7 33,4
Todos os quadrantes 4 19,0
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Para diagnéstico de cancer de mama, 11/21 (52,4%)
mulheres foram submetidas a core biopsy, 9/21 (42,8%), a
biépsia incisional e 1/21 (4,8%), a bidpsia excisional. Esse
material de biépsia permitiu diagnosticar 14/21 (66,7%)
casos de tumores em estadio I1IA, 5/21 (23,8%) casos em
estadio ITIB e 2/21 (9,5%) em estddio IV, cuja distribuigao
por tipo histolégico predominou como carcinoma ductal
(18/21; 85,7%). Houve 2/21 (9,5%) casos de carcinoma lo-
bular e 1/21 (4,8%) do tipo mucinoso.

Apés o total de 3 a 8 ciclos de quimioterapia neoad-
juvante, empregando-se os protocolos com as drogas do-
xorrubicina, ciclofosfamida e fluorouracil (FAC) isolado
(13/21; 61,9%) ou associado a taxotere (1/21; 4,8%), FEC
isolado (5/21; 23,7%) ou associado a taxotere (1/21; 4,8%)
ou, ainda, doxorrubicina e ciclofosfamida (AC) (1/21;
4,8%), as caracteristicas tumorais se alteraram.

Nos 21 (75%) casos com linfonodo sentinela corado
pelo método do azul patente, 19/21 (90,5%) tiveram um
linfonodo sentinela identificado. Em 2/21 (9,5%) casos,
dois linfonodos sentinela foram identificados e excisados;
em um caso, diagnosticou-se positividade para metdstase e
no outro nio havia metéstase, resultados esses concordan-
tes com o diagnéstico anatomopatolégico dos linfonodos
obtidos por linfadenectomia axilar.

Comparando-se os resultados histopatolégicos dos lin-
fonodos sentinela com os da cadeia axilar obtida por linfa-
denectomia total, constatou-se concordincia significativa

(Tabela 3).

Tabela 3. Comparagao dos resultados histopatoldgicos de linfonodos
sentinela e linfonodos da cadeia axilar das 21 pacientes com linfonodo
sentinela identificado por azul patente — Hospital Universitério Oswaldo Cruz,
Recife, outubro de 2005 a outubro de 2006.

Linfonodo axilar

Linfonodo sentinela Total
Positivo  Negativo
Negativo 5 7 12

Nota: Teste exato de Fisher em nivel de significincia de 5% (p = 0,04).

c cia = linfonodo senti la concordante com a cadeia axilar _ 15 _ 71,4%
total de pacientes 21
_ linfonodo inela positivo com cadeia axilar _ 8 _
e a cadeia axilar positiva A3 SLo%
D _ linfonodo g ¢ nte com cadeia axilar _ 7 _ 87.5%
cadeia axilar negativa 8
’ 5 linfonodo positi: com cadeia axilar _ 8
i -2 _g89

Valorprediitoiposiivo total de linfonodos sentinela positivos 9 8304

e . _ linfonodo sentinela negativo co com cadeia axilar _ 7 _
Velospreciivoneg N total de linfonodos sentinela negativos TPl 55:8%
Falsos negati _ ir s sentinela negati tes da cadeia axilar _ 5 _ 38,5%

total de dispositivos da cadeia axilar 13
sentinela positivos discordantes da cadeia axlar _ 1 _
total de negativos da cadeia axilar 8

Falsos positivos =

Foram identificadas: taxa de concordancia igual a

71,4% (IC95%, 49,8%-87,5%), taxa de falso-negativos



igual a 38,5% (IC95% 15,7%-65,9%) e de falso-positivos
a 12,5% (IC95% 0,6%-48,0%). Constatou-se, também,
baixa sensibilidade e alta especificidade (61,5% e 87,5%,
respectivamente) (Tabela 3).

Analisando o grau de concordancia entre os resultados
histopatolégicos do linfonodo sentinela com os linfonodos
da cadeia axilar, verificou-se concordincia significativa
(p = 0,027) de grau moderado (k = 0,447).

Discussao

O principal aspecto apontado pelos resultados foi a possibi-
lidade de, em havendo avangos farmacolégicos na quimio-
terapia neoadjuvante para o cincer de mama, supor que a
técnica diagnéstica do linfonodo sentinela pode vir a evitar
o esvaziamento axilar em pacientes com diagndstico em est4-
dios avangados. Essa hipétese tem sido reiterada por diversos
autores, ao constatarem taxa de identificacio variando entre
64,7% e 99,3%32028,

No presente estudo, 28 pacientes foram submetidas 2
neoadjuvincia seguida da pesquisa de linfonodo sentine-
la por azul patente. A taxa de identificagio igual a 75%,
considerada regular®*, deveu-se ao fato da impossibilida-
de de localizagio em sete pacientes. Tumores em estidio
avangado tém incidéncia maior de metdstase nodal e, con-
seqiientemente, de obliteragao linfitica e de neovasculari-
zagdo com redirecionamento do marcador do linfonodo
sentinela, acarretando menor taxa de identificagio®.

A taxa de falso-negativos (38,5%) deve ser considerada
alta. Pendas ez 2/.??, em revisao da literatura, identificaram
taxa de falso-negativos entre zero a 33%, atribuindo-a 2
prépria variabilidade do comportamento tumoral diante
dos agentes quimioterdpicos, enquanto Zavagno et al”
consideraram que nesses casos o linfonodo sentinela cora-
do pode nao ser um linfonodo competente para servir de
barreira para células neopldsicas malignas, daf nio concor-
dar com a positividade dos linfonodos da cadeia axilar.

A taxa de concordincia entre linfonodo sentinela e lin-
fonodos de cadeia axilar, apos terapia neoadjuvante, igual
a 71,4%, foi baixa quando comparada aos trabalhos de
Stearns ez al?, igual a 90%, e de Goyal ez 2L, de 97,6%.
A rtaxa baixa parece nio invalidar a utilizacao da técnica
de pesquisa do linfonodo sentinela para cincer de mama
avancado, mas, nas condi¢oes atuais, nio d4 suporte para
que seja indicada tal como se faz para estddios iniciais,
nos quais a negatividade do linfonodo sentinela dispensa a
linfadenectomia axilar.

Na Conferéncia Internacional sobre técnica de bidp-
sia do linfonodo sentinela®’, houve a divulgacio de que
300 mil mulheres por ano preservam suas mamas, apés a
consolidacio da técnica da biépsia do linfonodo sentinela
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como método simples, seguro, confidvel, reprodutivo, de
alto valor preditivo e baixo niimero de falso-negativos. In-
formou-se, também, que em 950 pacientes com biépsia de
linfonodo sentinela negativo, seguidas durante trés anos,
probabilisticamente comparadas a mulheres submetidas
a0 esvaziamento axilar total, foram estimados 13 casos de
recidiva, mas sé ocorreram trés casos.

Os estudos publicados por Bowers ez 4l.!, Carmon et
al'® e Xing et al.*, enunciando novo conceito de cadeia
sentinela e sugerindo que, ao contririo do que se admitia
até entao, a drenagem mamidria é dotada de uma tnica
rede linfitica, qual seja, a cadeia sentinela, parecem indi-
car que a andlise do linfonodo sentinela pode predizer o
status linfonodal axilar.

Para pacientes com tumores avangados, mesmo apés
terem sido submetidas & quimioterapia neoadjuvante, se
houvesse o bloqueio da cadeia sentinela por tumor ou por
tecido cicatricial, a negatividade do linfonodo sentinela
poderia nao espelhar o estddio merastitico axilar!. No en-
tanto, mesmo nesses casos, 30% das pacientes terio axila
negativa ap6s quimioterapia neoadjuvante, o que significa
dizer que nesse percentual poder-se-ia evitar dissec¢io axi-
lar desnecessdria, j4 que, em metanilise envolvendo 1.273
pacientes, demonstrou-se que o indice de acerto da técnica
de pesquisa do linfonodo sentinela iguala-se a 90%* pés-
quimioterapia neoadjuvante.

Ainda que se considerem as restri¢oes do presente estu-
do, obtiveram-se 58,3% de casos nos quais, estando o lin-
fonodo negativo e a axila também negativa, o esvaziamento
axilar poderia ter sido evitado. Claro estd que, neste estudo,
o rigor metodolégico deve limitar-se ao plano descritivo,
dado o pequeno niimero de casos analisados. Mesmo assim,
€ plausivel supor que, no futuro, as disseccées axilares esta-
riam restritas a nimero bem menor do que o atual.

O pequeno ndmero de pacientes da presente pesquisa
deveu-se a presenca de condigdes clinicas que contra-indi-
cavam o uso do azul patente (duas pacientes), referéncia de
sete pacientes a outro servi¢o de oncologia para tratamento
de neoadjuvéncia e necessidade de obediéncia ao critério
de inclusio de estddio avangado do cincer de mama. As
estatisticas tém demonstrado aumento da incidéncia de
cincer de mama de, aproximadamente, 1% ao ano, com
taxa de mortalidade estdvel hd virias décadas, derivada do
diagnéstico de tumores em estddio inicial®?. As estatisticas
do Instituto Nacional de Cancer (Inca) nio contemplam o
estidio tumoral ao diagnéstico, mas estudo realizado em
2007, em um centro de referéncia para diagnéstico e tra-
tamento cirtrgico de cancer de mama, aponta que apenas
23,3% dos casos estavam em estddio avancado™.

Um dos fatores a que se tem atribuido o sucesso da téc-
nica de pesquisa do linfonodo sentinela, avaliado pela bai-
xa taxa de recorréncia, ¢ a experiéncia do cirurgiao'®'3,
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Esse aspecto técnico foi contemplado porque o estudo
foi realizado em um Centro de Referéncia em Mastolo-
gia Oncolégica, no qual ¢ atendida grande diversidade de
apresentagoes de cincer de mama por cirurgiées com larga
experiéncia cirurgica.

Outro aspecto que tem sido enfatizado na literatura
recente sobre linfadenectomia sentinela pés-quimioterapia
neoadjuvante é a perda de fidedignidade da técnica em
presenca de cancer de mama inflamatério, que esteve au-
sente na presente pesquisa’.

Estudo incluindo 836 pacientes com tumores mama-
rios de grau histolégico variando de I a III, localizados pe-
las técnicas de azul patente e radiocoléide com exame his-
topatolégico restrito a coloragio por hematoxilina eosina,
comprovou que a localiza¢do do tumor na mama é fator
que pode interferir na taxa de falso-negativos. Os tumores
centrais ou no quadrante infero-lateral tém essa taxa igual
a zero e 5%, respectivamente, enquanto, na associagao de
quadrantes, o percentual de falso-negativos aumenta para
7,1%%. Na presente pesquisa, 10,7% dos tumores locali-
zava-se nos quadrantes central ou infero-lateral, enquan-
to 39,3% acometiam mais de um quadrante e 21,4%, a
mama toda, o que pode ter contribuido para taxa mais alta
de falso-negativos.

Em relagio 4 neoadjuvancia, a variagao no niimero de
ciclos e nos protocolos adotados para as pacientes deveu-se
aos fatores em que se fundamenta esse tratamento. Para a
escolha do protocolo quimioterdpico neoadjuvante, devem
ser considerados o risco individual da paciente, o tipo his-
tolégico e o tamanho do tumor, a taxa de resposta patolé-
gica completa aos antineopldsicos e a toxicidade das drogas
empregadas. A taxa de resposta patoldgica completa a tera-
pia sistémica neoadjuvante varia de acordo com o regime
usado: de 10% a 15% para as antraciclinas para quase 30%
com a adi¢io de agentes sem resisténcia cruzada, como os
taxanes®’. O niimero de ciclos quimioterdpicos pode variar
de 3 a 4 ou ser aumentado até que se obtenha a respos-
ta mdxima tumoral. A resposta a0 quimioterdpico pode
ser de dificil avaliagao, especialmente quando a redugao
da massa tumoral for pequena. As vantagens do aumen-
to do ntimero de ciclos até obten¢ao da resposta mdxima
sdo possibilitar boa resposta clinica, obtengao de melhores
condigbes cirtirgicas, maior controle locorregional e maior
taxa de sobrevida®.

Quanto a andlise histopatoldgica intra-operatéria, em-
bora o imprint seja técnica simples, rdpida, barata, que
evita perda de tecido quando comparada & microtomia de
tecido incluido em parafina, tem baixa sensibilidade e re-
quer grande experiéncia do anatomopatologista. Por outro
lado, a congelagdo oferece maior confiabilidade por me-
lhores condigdes da andlise da arquitetura do linfonodo,
mas ¢ um método demorado, mais caro, no qual a perda
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de tecido pode acarretar falso-negativos. Tem-se aconse-
lhado o emprego da anilise citopatoldgica com especifici-
dade de 99%°. No presente estudo, as técnicas de imprint
e congelacao nio foram empregadas para anilise histopa-
tolégica dos linfonodos sentinela, mas isso nao invalidou
a pesquisa, porque todos os linfonodos foram submetidos
a0 exame anatomopatoldgico pela técnica de inclusao em
parafina e coloragdo pela hematoxilina-eosina, conforme
indicado pelo College of American Pathologists®.

A avalia¢ao do linfonodo sentinela por imunohisto-
quimica, comparada a realizada por hematoxilina eosina,
pode aumentar a detec¢io de positividade de linfonodo
sentinela em 7% a 31%°®, técnica que nio foi empregada
na presente pesquisa. Assim, pode-se apenas supor que a
taxa de falso-negativos poderia ter sido menor que a veri-
ficada entre os casos analisados. No entanto, o emprego
da imunohistoquimica ¢ ainda alvo de polémica. Alguns
centros de oncologia internacionais admitem que o uso da
coloragdo por citoqueratina nao estd indicado para uso ro-
tineiro; outros entendem que deve ser empregado, porque
aumenta a sensibilidade da técnica de biépsia do linfonodo
sentinela’®.

Na presente pesquisa, empregou-se apenas a anilise
histopatolégica com inclusio do tecido de biépsia em pa-
rafina, para atender a escassez de recursos financeiros des-
tinados para a assisténcia a satide em servico publico, o que
viabilizou a histopatologia para todas as pacientes.

A relagdo entre a histopatologia negativa do linfono-
do sentinela e da axila ainda é muito contestada. Os au-
tores dividem-se entre indicar a biépsia antes ou depois
da quimioterapia neoadjuvante ou mesmo nio realizi-la
e proceder ao esvaziamento axilar total, nos casos de estd-
dio avancado, o que espelha o nivel de controvérsia que o
assunto desperta>?»?>2>263%40 Mesmo assim hd tendéncia
mundial de ampliar o uso da técnica da pesquisa do linfo-
nodo sentinela a nimero maior de mulheres, com o obje-
tivo de reduzir a morbidade do tratamento, sem prejuizo
para o tempo livre de doenga.

A presente pesquisa nao esgota o assunto. Pelo contri-
rio, parece fornecer subsidios para que as pesquisas prossi-
gam no sentido de reduzir a necessidade de esvaziamento
ganglionar.
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