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Tratamento Cirtrgico Conservador do Cancer de Mama

ALBERTO LUINI" 3, GABRIEL FARANTE?!, ANTONIO FRASSON?, VIVIANA GALIMBERTI?,

VIRGILIO SACCHINI', UMBERTO VERONESI2
Istituto Nazionale Tumori Milano — Itélia

Resumo

Nos ultimos 15 anos o tratamento cirdrgico do cdncer de mama foi revolucionado por alguns
novos conceitos na histdria natural destes tumores. A impossibilidade de controlar a doenca com
uma cirurgia alargada, a identificagdo de tumores cada vez menores com o uso da mamografia,
apossibilidade da “paciente atual”’ participar da escolha do tratamento, criaram as condicées pa-
ra um tratamento conservador. Os resultados retrospectivos e, especialmente, prospectivos, dos
estudos sobre o tratamento conservador tém demonstrado que a terapia de combinacdo pode
fornecer um adequado controle local do tumor. O Trial | de Mildo, comparando a mastectomia de
Halsted versus a QUART (quadrantectomia, disseccdo axilar e radioterapia), forneceu uma impor-
tante contribuicdo mostrando ndo existir diferencas na sobrevida global, periodo livre de doenca
e recidivas locais entre os dois tipos de tratamento.

Unitermos: carcinoma de mama;, tratamento conservador; radioterapia.

Introducado

O inicio do tratamento cirurgico racional do cancer
de mama ocorreu em 1896, quando Halsted' pela pri-
meira vez descreveu um tipo de cirurgia muito audaz
para a época. Consistia na amputacdo completa da ma-
ma em bloco com os linfonodos axilares, e das estru-
turas anatémicas intermédias com os musculos peito-
rais. Este tipo de cirurgia, que por mais de 50 anos re-
presentou, em todo o mundo, o tratamento cirdrgico
indiscutivel para o cancer de mama operavel, encon-
trou a sua racionalidade com base em duas teorias: a
primeira € que a rede linfdtica da mama é rica de anas-
tomoses que permitem as células neopléasicas do fo-
co primario se difundirem rapidamente na mama; a se-
gunda é que as células linfaticas frequentemente per-
correm os troncos linfaticos, sendo portanto importante
remover todos os linfaticos intermediéarios entre o fo-
co neoplasico e os linfonodos axilares. Baseados nes-
tas duas teorias e com o objetivo de obter um maior
controle da neoplasia, em torno dos anos 60, foram uti-
lizadas algumas intervencdes mais amplas em relacdo
a mastectomia de Halsted. Haagensen? propés uma
mastectomia semelhante aquela de Halsted, mas com
um retalho cutadneo mais amplo que requeria um en-
xerto plastico de cobertura sobre a 4rea cruenta. Ou-
tros cirurgidess 4 propuseram a remoc¢ao de outros

grupos de linfonodos: cadeia maméria interna nas mas-
tectomias alargadas, cadeia maméria interna mais lin-
fonodos mediastinicos e supraclaviculares nas mastec-
tomias superalargadass. A estas intervencdes agressi-
vas, muitas vezes vinha adicionada uma radioterapia
macica.

Em torno dos anos 70 comecgaram a surgir os resul-
tados dos primeiros Trials Clinicossé. 7.8 confrontando a
mastectomia de Halsted com estas intervencdes mais
agressivas: estes resultados foram decepcionantes. A
proposicao de um tratamento loco-regional mais agres-
sivo ndo aumentava a sobrevivéncia livre de doenca
nem a sobrevivéncia global por cancer de mama. Es-
tes resultados foram associados a outras observacdes
sobre a biologia e a histdria natural do cancer de ma-
ma: Nos tumores ndo muito volumosos a difuséao lin-
fatica ocorre por embolizacdo ao invés de por permea-
bilizacdo; em 60 % dos casos as pacientes apresentam
metastases a distancia e portanto no momento da ci-
rurgia a doenca ja estad microdisseminada, sistemica-
mente. Estas observacdes associadas ao diagndstico
cada vez mais freqente de tumores de pequenas di-
mensdes, em funcdo da maior informacéo feminina e
da grande difusdo da mamografia, criaram os preceden-
tes para a afirmacédo de uma cirurgia menos mutilado-
ra.

No inicio dos anos 70 ocorreu a aceitacdo de uma

Divisdo de Oncologia Cirdrgica B. 2Diretor Geral INT. Endereco para correspondéncia: 3Via Venezian 1 — 20133 Milano, Itélia.



14

“’mastectomia radical modificada’, hda muito tempo efe-
tuada por Patey na Inglaterra®. Consistia na amputa-
¢&o da mama com os linfonodos do |, Il e Ill niveis axi-
lares e do musculo pequeno peitoral (facilitando o aces-
so aos niveis |l e Ill, com a conservacdo do musculo
grande peitoral, importante tanto pela funcionalidade
quanto pela estética, para evitar aconfiguragdo concava
toracica que ocorre na cirurgia de Halsted. A preserva-
cdo do musculo grande peitoral cria, também, a pos-
sibilidade de reconstrugdo mamaria menos cruenta e
traumatica. A mastectomia radical modificada segun-
do Patey, que representa hoje a intervencéo agressiva
mais difusa, foi aceita oficialmente em 1979, pelo Na-
tional Cancer Institute de Bethesda'© como o trata-
mento de eleicdo das formas mamérias sem infiltragdo
do musculo grande peitoral, para as quais era ainda in-
dicada a velha mastectomia de Halsted.

A partir do inicio dos anos 70 comegaram também
a ser considerados com atencao tratamentos conser-
vadores combinados com cirurgia e radioterapia, que
tiveram como pioneiros Hirsh em 1927, Baclesse, na
Franca, em 1938 e Vera Petersen, em Toronto, em 1939.
Naquela época iniciaram os primeiros “trials” conser-
vadores, com o objetivo de verificar através de estudos
clinicos controlados os resultados que alguns autores,
principalmente da escola francesa, haviam obtido™" 12
13,14,15, Os objetivos aos quais se propunha a avaliagdo
do tratamento conservador eram trés: o primeiro e mais
importante era o de um completo controle loco-regio-
nal da doenca, objetivo ainda mais importante nas pa-
cientes com tumores muito pequenos, nas quais era
pouco provavel a disseminagdo de micrometastases
ocultas, alcancando-se, portanto, com um adequado
tratamento local, a melhora definitiva. O segundo ob-
jetivo era o de obter as maiores informacdes possiveis
em relacdo a extensao loco-regional do tumor, sobre-
tudo quanto & situagdo dos linfonodos axilares, fator
progndstico importante para o planejamento terapéu-
tico adjuvante. O terceiro objetivo era o de procurar dar
uma qualidade de vida aceitavel a mulher tratada. Os
“trials’’ conservadores estavam dirigidos ao confron-
to e a avaliacdo destes pontos.

Os dados alongo prazo (10-15 anos) disponiveis ho-
je em fungdo destes ““trials’' 1620 confirmam que o tra-
tamento conservador permite um adequado e seguro
controle loco-regional da doenga possibilitando as pa-
cientes uma melhor qualidade de vida.

Material e métodos

Uma contribuicdo determinante neste sentido foi ofe-
recida por aquele que foi definidocomo o ““Trial"” de Mi-
150, iniciado em 1973, no Istituto Nazionale Tumori, por
Umberto Veronesi. O “trial”, concluido em 1980 com
um numero de 701 pacientes, confrontou a classica
mastectomia de Halsted com um tratamento conser-
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vador: quadrantectomia com dissecgdo axilar e radio-
terapia (QU.A.RT), em pacientes com estédio clinico T1
NO MO. As pacientes eram randomizadas na sala ope-
ratéria, apés a bidpsia trans-operatéria que verificava
apresencada neoplasia e a sua dimens&o, para um tra-
tamento conservador ou mastectomia radical.

O tempo cirdrgico do tratamento conservador con-
siste na amputacdo do quadrante sede da neoplasia,
com um losango de pele sobreponivel e com a ressec-
cdo da aponeurose do musculo grande peitoral, mais
a disseccdo axilar em continuidade ou mediante inci-
sdo separada, dependendo do quadrante em que se
encontra a neoplasia. A dissecgdo axilar completa com-
preende o | nivel axilar (entre amargem lateral do mus-
culo pequeno peitoral e a margem anterior do muscu-
lo grande dorsal), o Il nivel (constituido pelos linfaticos
situados abaixo do musculo pequeno peitoral), e o Il
nivel (entre amargem medial do musculo pequeno pei-
toral e a veia subclavia no ponto em que esta penetra
no térax). Apods 30-40 dias do tratamento cirdrgico é rea-
lizada uma radioterapia radical, somente sobre o teci-
do mamario residual mediante campos tangenciais,
com cobalto ou acelerador linear, por um total de 5000
rads mais uma sobredose de 1000 rads com Roentgen
ou elétrons velozes, com campo direto sobre a cicatriz
da quadrantectomia.

Resultados

As duas séries de pacientes, 349 tratadas com mas-
tectomia segundo Halsted e 3562 com QUART s&o com-
pletamente comparaveis. Ndo houve nenhuma diferen-
ca significativa entre os dois grupos em qualquer das
variaveis consideradas como idade, estado menopau-
sal, localizacdo do tumor, histologia, bidpsia pré ou tran-
soperatoria, dimensdo do nédulo e incidéncia de me-
tastases axilares. Os resultados obtidos em 13 anos,
com uma média de follow-up de 108 meses, foram ava-
liados segundo trés critérios maiores:

A) Sobrevida livre de doenca e sobrevida global,

B) Incidéncia de recidivas locais,

C) Incidéncia de um segundo tumor primério na ma-

ma residual e na mama contralateral.

Sobrevida

A 13 anos do inicio do estudo o calculo atuarial da
sobrevida ndo mostra diferenca entre os dois grupos
de pacientes. As curvas de sobrevida livre de doenga
e de sobrevida global sdo sobreponiveis (Tabelas 1 e
2). Quando a sobrevida livre de doenca e a sobrevida
global nos casos N+ relacionada com os casos N —
é avaliada segundo o numero de linfonodos compro-
metidos, a diferenca é menos evidente nos casos com
um linfonodo metastatico e mais evidente nos casos
com mais de 3 linfonodos positivos (Tabelas 3 e 4 —
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Tabela 1 — Sobrevida livre de doenga. Log Rank Test ajustado segundo o estado dos linfonodos e a terapia adjuvante.
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Tabela 2 — Sobrevida global. Log Rank Test ajustado segundo o estado dos linfonodos e a terapia adjuvante.
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Tabela 3 — Sobrevida livre de doenga segundo o estado dos linfonodos.
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Tabela 4 — Sobrevida global de acordo com o comprometimento linfonodal.
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Tabela5 — Comparacdo HALSTED versus QUART em relacdo
a metastases, recidivas e novos tumores.

HALSTED QU.A.RT
Ndamero de pacientes

Recidiva local 7 9

Segundo Tumor primitivo
Mama homolateral 0 8

de tumores contralaterais foi de 35: 17 no grupo Hals-
ted e 18 no grupo QUART. O critério para distinguir uma
recidiva local de um segundo tumor primério foi o se-
guinte:

A) Sede: Foram classificados como 2° tumor homo-
lateral lesGes intraglandulares localizadas em se-
tores damama distantes do quadrante resseca-
do.

Superficialidade: Os nédulos no tecido subcu-
taneo ou na pele foram considerados como re-
cidivas.

B)

C)

Histologia: Em trés casos os nédulos eram cla-
ramente de tipo histolégico diferente e foram

Mama contralateral 18 18
Metéastases a distancia 72 57
Pulmao ou pleura 16 1"
Ossos 22 17
Figado 5 6
Linfonodos ou cute 12 14
Sistema nervoso central 2 1
Outras localizacGes 15 8

P = 0,0001). O numero de pacientes falecidos por can-
cer mamario foi de 69 no grupo QUART e 77 no grupo
Halsted. As metéstases a distancia, como primeira ma-
nifestacdo de recidiva, foram mais frequentes no gru-
po Halsted (72), que no grupo QUART (57). Nove pa-
cientes tratadas com Halsted e 13 com QUART apre-
sentaram um segundo tumor primério em outros or-
gdos. A frequéncia das recidivas dependeu das dimen-
sdes do tumor e, em maior grau, da extensdo do com-
prometimento de linfonodos (Tabela b).

Recidivas locais e novos tumores

Oito recidivas locais foram observadas tanto nas pa-
cientes tratadas com QUART quanto nas mastectomi-
zadas. Qito novos tumores homolaterais foram obser-
vados nas pacientes submetidas a QUART. O nimero

considerados como segundo tumor.

A maior parte das recidivas locais nos dois grupos
ocorreram precocemente apos o tratamento. Os estu-
dos analiticos efetuados ndo permitiram identificar ele-
mentos que definissem um aumento do risco de reci-
divas locais nas pacientes com tratamento conserva-
dor. Estes dados do “trial” foram confirmados com uma
série de mais de 1.200 pacientes tratadas com QUART
fora do “trial”, e que mostraram aos nove anos taxas
de sobrevida livre de doenca e de sobrevida global se-
melhantes as do estudo randomizado. Os resultados
apresentados pelo “trial”” QUART, juntamente com os
resultados de outros “trials’’ conservadores realizados
no mundo, permitem afirmar como valido o tratamen-
to conservador no carcinoma mamario.

Discussao

Uma das questdes que surgem com este tipo de tra-
tamento conservador, que associa uma cirurgia local-
mente radical a uma radioterapia também radical, é se
uma cirurgia menos ampla, associada a uma radiote-
rapia dirigida pode garantir igualmente o controle lo-
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co-regional da doenca. Além disto, trabalhos sobre o
tratamento radioterapico, precedido pela exérese do tu-
mor primério, demonstraram um controle loco-regio-
nal aos 10 anos de cerca de 80% para o estadio | e de
77 % para o estadio Il em tumores com didmetro igual
ou inferior a 4cm. Em relacéo a isto houve muito inte-
resse nos Ultimos anos em um tratamento cirdrgico li-
mitado a simples resseccdo do tumor primitivo com es-
vaziamento axilar, associado a um tratamento com ra-
dioterapia externa sobre o residuo mamario seguido de
uma sobredose de curieterapia intersticial com Iridio
192 sobre a 4rea-sede da tumorectomia. O tratamen-
to radioterapico externo com altaenergia tem o objeti-
vo, como no “‘trial”” QUART, de esterilizar amama resi-
dual de possiveis focos multicéntricos de carcinoma,
enquanto que a terapia intersticial elevaria a possibili-
dade de destruir microfocos que podem permanecer
na area da exérese cirurgica do tumor.

Com base nestas premissas, foi desenhado no Isti-
tuto Nazionale Tumori di Milano, um estudo clinico ran-
domizado a ser utilizado em pacientes com diagndsti-
co clinico-mamogréfico de foco unicéntrico de carci-
noma de categoria T1 T2 (com nddulo de didmetro me-
nor de 2,5cm), NO N1 MO. O estudo tem como objeti-
vo confrontar dois diferentes tipos de tratamento con-
servador: a quadrantectomia mais dissecgdo axilar mais
radioterapia versus a tumorectomia mais esvaziamen-
te axilar mais radioterapia externa sobre a mama resi-
dual e sucessivamente sobredose usando curieterapia
intersticial com Iridio 192 no leito tumoral (TART). O es-
tudo, que teve seu inicio em janeiro de 1985, levou ao
recrutamento até o momento de mais de 550 pacien-
tes.

Os dados apresentados evidenciam que atualmente
existem adisposicdo diversas possibilidades para o tra-
tamento do carcinoma mamario operavel e que a es-
colha de qualquer dessas possibilidades deve ser di-
tada por uma série de avaliacGes e envolvendo a pacien-
te com uma informac&o serena e objetiva. A tendén-
cia atual é ade reservar a cirurgia agressiva aquelas si-
tuacdes clinicas que contra-indicam um tratamento
conservador, e que podem ser assim resumidas: T2
maior de 2,6cm; adesdo do tumor & fascia muscular;
infiltracdo cutanea, multicentricidade; recidiva ou se-
gundo tumor na mama residual ja tratada de forma con-
servadora.

Summary

In the last fifteen years the surgical treatment of
breast cancer has received revolutionary innovations by
consequent to new knowledge on the natural history
of these tumors. The impossibility of control in these dis-

ease by extended surgery, checkups revealing smaller
tumors and the willingness of 'today’s patient” to par-
ticipate in the choice of treatment, have created con-
ditions for conservative procedure. The results of
retrospective and especially prospective studies on con-
servative treatment have demonstrated that this com-
bined therapy can give adequate local control of the
tumor. The Milan trial |, comparing Halsted mastecto-
my versus QUART, has given an important contribution
which shows no difference in terms of overall survival,
disease-free survival and local relapses between the two
treatments.

Uniterms: breast cancer; conservative treatment, radiotherapy.
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