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fossem revistos.

conservador.

Apesar dos grandes avancos na area médica, os resultados do
tratamento do cdncer da mama ndo se modificaram nesses Ultimos
50 anos. Isto fez com que certos conceitos tidos como definitivos

Este trabalho analisa a evolucdo terapéutica do cédncer da mama e
enfatiza as novas opcdoes de tratamento, particularmente o tratamento
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O céncer de mama perma-
nece sendo o cancer mais
comum e a causa mais fre-
quente de morte entre as
mulheres do mundo ociden-
tal. No entanto, mesmo consi-
derando o grande avanco que
ocorreu na medicina, tanto no
campo da cirurgia, como no
campo da radioterapia, ndo
existiu nenhuma melhora na
sobrevida de portadores des-
sa patologia nos Ultimos 30
anos (Figura 1).
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Figura 1 — Taxa de mortalidade do
cancer da mama. Fonte: U.S.
National Center for Health Statistics
and U.S. Bureau of the Census.

A verdade é que novas téc-
nicas cirirgicas e radioterapi-
cas vém sendo usadas, novas
aparelhagens empregadas,
um melhor suporte clinico e
laboratorial oferecido a
paciente, mas os resultados
permanecem inalterados. Pro-
cedimentos ultra-radicais tém
sido empregados e, mais uma
vez, sem alteracdo na curva
de sobrevida.

Por que, apesar de todo o
avanco da medicina moderna,
nao conseguimos melhorar
em nada a sobrevida desses
pacientes? E por que conti-
nuamos, entdo, com 0S Mes-
mos métodos de terapia?

Para responder a essas per-
guntas vamos ter que retornar
um pouco ao passado, aos
tempos do pioneirismo de
Halsted. O cirurgido america-
no, Dr. William S. Halsted, foi
o pai da cirurgia radical.
influenciou vérias geracOes de
cirurgides e, por incrivel que
pareca, continua influencian-
do algumas até hoje. Ele
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comecou suas experiéncias
por volta de 1894 no Johns
Hopkins Hospital, em Balti-
more, Maryland Seus resulta-
dos foram considerados
impressionantes naquela épo-
ca, particularmente porque
ele conseguia controlar, com
sua cirurgia, muitos dos
tumores ulcerados e fétidos,
certamente uma fonte de
grandes desconfortos fisicos e
emocionais. No entanto,
essés tumores localizados na
parede tordcica raramente
causam a morte da paciente
com cancer da mama.

O Dr. Halsted acreditava fir-
memente que o cancer da
mama era uma doenca local e
que a Unica chance de cura
seria remover o maximo de
tecido mamario e areas vizi-
nhas. Para se dar uma idéia
do pensamento de Halsted
em relacdo ao tratamento do
carcinoma mamario, vamos
transcrever um trecho de um
trabalho seu publicado em
1907 (1).

“Ainda que indubitavelmen-
te ela ocorra, eu ndo tenho
certeza de j& ter observado
metastases de carcinoma da
mama que tenham se disse-
minado pela via hematogéni-
ca. Na minha opinido, as célu-
las cancerosas na circulacdo
ddo origem a émbolos trom-
béticos e esses ‘trombos
usualmente destroem as célu-
las malignas ou as deixam
inofensivas. Eu acredito que
as metastases para 0sso, pul-
mao e figado sdo, invariavel-
mente, decorrentes de disse-
minacdo pelos vasos linfa-
ticos.

E importante, portanto, que
tracemos uma rota de disse-
minacao com cuidado, parti-
cularmente no que diz respei-
to a metastase Ossea e, em
especial, para o Umero, pois é
até possivel que em caso de
envolvimento  desse  0ssoO,
amputacdo da articulacdao do
ombro mais a remocdo dos
tecidos moles, provavelmente
erradicard a doenca. Podemos
também imaginar que assim
gue.0s N0ssos conhecimentos
dos linfaticos da pelve se tor-

narem suficientemente exa-
tos, as lesdes Osseas envol-
vendo o fémur poderdo ser
curadas com uma amputacao
do quadril.”

Essas palavras que hoje
parecem uma verdadeira
aberracdo foram consideradas
de grande sapiéncia na época
em que foram pronunciadas
e, certamente, serviram de
principios bésicos a muitos
dos cirurgibes do passado
que continuaram com oS pro-
cedimentos radicais. Infeliz-
mente, 0 que NoOS entristece
muito, esses principios ainda
guiam muitos dos cirurgides
atuais que preconizam as
cirurgias radicais como sendo
a Unica chance de cura para
as pacientes.

Halsted e seus seguidores
supuseram que a prevencdo
de recidivas loco-regionais
implicava numa cura aumen-
tada do cancer da mama. Isso
esta hoje claramente demons-
trado que ndo ocorre

Os “principios halstedia-
nos’’ se baseavam em consi-
deracdes anatbmicas em que
se acreditava que a dissemi-
nacdo tumoral era feita de
uma maneira ordeira e siste-
mética, ou seja, o tumor pri-
mario atingiria primeiramente
os linfaticos e so depois,

entdo, se disseminaria. Essa
disseminacdo far-se-ia por
extensdo direta do tumor,
com a via hematogénica sen-
do de peqguena importancia.
Todos esses principios cria-
ram a racionalidade para a
cirurgia radical em bloco.

AS NOVAS HIPOTESES

Recentemente, Fisher e
colaboradores (2), apos varios
anos de estudos com mais de
1.700 pacientes, apresenta-
ram uma nova teoria da biolo-
gia ‘tumoral que enfatiza
aspectos totalmente contra-
rios as hipoteses halstedia-
nas. Essa nova hipotese,
denominada alternativa (Figu-
ra 2), analisa o cancer da
mama de uma maneira mais
cientifica e coloca como pon-
tos principais 0s seguintes: a
via hematogénica como de
importancia na disseminacao
tumoral, o inter-relacionamen-
to hospedeiro-tumor, a impor-
tdncia biolégica dos linfono-
dos e o fato de que o carcino-
ma da mama é uma doenca
sistémica. Essas conclusodes
foram baseadas nos resulta-
dos dos estudos do National
Surgical Adjuvant Breast Pro-
tocol (NSABP).

HALSTEDIANA

ALTERNATIVA

A disseminacdo tumoral é feita
de uma maneira ordeira e siste-
matica.

Os linfonodos regionais sdo uma
barreira & passagem da célula
tumoral

A via hematogénica é de pouca
importancia como rota de disse-
minacdo tumoral.

O cancer da mama operével &
uma doenca loco-regional

O linfonodo positivo € um indica-
dor de disseminacdo tumoral e
um instigador de doenca metas-
tatica.

Né&o existe disseminacdo ordeira.

Os linfonodos regionais s&o inefi-
cazes como barreiras a dissemi-
nacdo da célula tumoral

A via hematogénica é de grande
importancia na disseminacdo
tumoral.

O céncer da mama operével é
urma doenca sistémica

O linfonodo positivo € um indica-
dor de um relacionamento
tumor-hospedeiro o qual permite
o desenvolvimento de metéasta-
ses ao- invés de instigar tal
desenvolvimento.

Figura 2 — Hipdteses da biologia tumoral. Modificado de Fisher e

colaboradores (2).
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Em 1971, 0 NSABP (3) ini-
ciou um estudo prospectivo e
randomizado para avaliar os
resultados dos seguintes tipos
de tratamento: mastectomia
simples e radioterapia pos-o-
peratéria dirigida a parede
toracica e regides nodais (axi-
lar, supraclavicular e mamaria
interna) ipsilaterais  versus
mastectocmia radical em
pacientes que clinicamente
tinham linfonodos axilares
positivos. Estes mesmos dois
bracos de tratamento foram
comparados com mastecto-
mia simples para os pacientes
que possufam a axila clinica-
mente negativa para linfono-
dos (Figura 3).

te, a ineficiéncia dos procedi-
mentos radicais mutilantes
em melhorar a sobrevida de
pacientes com céncer da
mama.

Uma das caracteristicas do
carcinoma da mama a qual os
preconizadores do tratamento
radical se apegam para justifi-
car tal procedimento é a mul-
ticentricidade do tumor (4).
Segundo essa hipotese, a ndo
retirada de todos os focos
tumorais resultaria na inevita-
vel ocorréncia de um novo
tumor e, provavelmente, em
aumento na :
doenca  metastatica. No
entanto, apesar da incidéncia
comprovada de lesdes multi-
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Figura 3 — Estudos do NSABP.

Os resultados desse proto-
colo, recentemente publica-
dos (2), demonstraram que
ndo existe nenhuma diferenca
na sobrevida das pacientes
tratadas mais conservadora-
mente ou mais radicalmente,
indicando ndo haver nenhuma
vantagem para os tratamentos
radicais. Observou-se uma
incidéncia menor (ndo estatis-
ticamente significativa) de
recidivas na parede tor4cica
nas pacientes que receberam
radioterapia, tanto no grupo
com linfonodos clinicamente
positivos como no grupo com
linfonodos axilares clinica-
mente negativos. Essa dife-
renca, no entanto, ndo afetou
a sobrevida global das pacien-
tes. Esse estudo veio demons-
trar, clara e insofismavelmen-
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focais em ambas as mamas
de mulheres com céncer, é
rarissima a existéncia de dois
Oou mais canceres comprova-
dos numa mesma rnama.

Para esclarecer esse ponto
de controvérsia, o NSABP
estd realizando um estudo
(Figura 3A) no qual as pacien-
tes sdo prospectivamente ran-
domizadas entre mastectomia
simples, mastectomia seg-
mentar e mastectomia seg-
mentar e radioterapia. Até o
‘momento mais de 500
mulheres entraram no proto-
colo, mas é ainda cedo para
se avaliar os resultados. Este
estudo esta sendo aguardado
com grande ansiedade.

No entanto, com relacdo a -

lesdo multifocal, existem va-
rios trabalhos na literatura

incidéncia de'-

atual demonstrando que biép-
sia excisional mais radiotera-
pia apresenta 0s mesmos
indices de controle local e
sobrevida que os procedimen-
tos cirdrgicos mais radicais.

RADIOTERAPIA NO
TRATAMENTO
CONSERVADOR NA MAMA

H& mais de 40 anos, Sir
Geoffrey Keynes foi um dos
primeiros a perceber os bene-
ficios da radioterapia no con-
trole local do cdncer da mama
(5). Este mesmo autor tam-
bém muito cedo percebeu
gue o medo da mastectomia
levava muitas mulheres a
retardar a decisao de procurar
conselho médico.

Desde entdo, varios traba-
lhos foram publicados mos-
trando resultados impressio-
nantes com o tratamento con-
servador (ou seja, bidpsia
excisional mais radioterapia
para a mama e areas linfati-
cas) (6, 11).

O cléssico trabalho nessa
série é o da Dra. Vera Peters
(12). Ela avaliou 203 pacien-
tes tratadas com ressecc¢do
segmentar mais radioterapia
comparando com 609 pacien-
tes tratadas com mastectomia
radical, no perfiodo entre
1939 e 1972 no Princess
Margaret Hospital, Toronto
Canada.

Para evitar qualquer pro-
cesso de selecdo, as pacien-
tes tratadas conservadora-
mente (grupo A —em ndme-
ro de 203) foram comparadas
com trés séries separadas de
controle (grupo B — em nu-
mero de 609). Esses grupos-
controle eram semelhantes ao
grupo A em idade, tamanho
do tumor priméario e ano de
tratamento.

A sobrevida, apés 30 anos
de seguimento, é semelhante
em ambos 0s grupos e situa-
se em torno.dos 30%. Quan-
do uma anélise da sobrevida
em pacientes sem réecidivas e
sem metéstases é feita, mais
uma vez nao se observa
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nenhuma diferenca signifi-
cativa.
Uma observacdo interes-

sante foi o intervalo entre o
tratamento efetuado e o apa-
recimento da primeira metéas-
tase. Vera Peters demonstrou
gue o nimero de metéstases
era consideravelmente menor,
nos primeiros dois anos, nas
pacientes tratadas conserva-
doramente.

Uma incidéncia de 7,4% foi
observada nesse grupo
enquanto que no outro foi de
14,9%. Essa diferenca é esta-
tisticamente significativa com
p = 0,006. No periodo de
dois a 10 anos a incidéncia
de doenca metastatica é a
mesma, mas apo6s 10 anos
novamente essa incidéncia
duplica nas pacientes tratadas
radicalmente. Esse numero
aumentado de doenca metas-
tatica talvez esteja relaciona-
do a uma queda da resistén-
cia imunolégica do hospedei-
ro devido ao tratamento radi-
cal. Esta resisténcia do hospe-
deiro é importante, visto que
Black (13) e Carter (14) iden-
tificaram, experimentalmente,
corpos imuno-especificos
capazes de bloquear ou des-
truir tais células metastaticas
Esse e os varios outros traba-
lhos publicados na literatura
por autores renomados no
campo da oncologia vém
demonstrar claramente que ©
tratamento priméario do céan-
cer da mama com radiotera-
pia € uma forma alternativa e
eficaz. Os resultados cosméti-
cQs apods o tratamento cirlrgi-
co sdo, hoje em dia, inaceita-
veis para a maioria das
mulheres. O tratamento pelas
irradiacdes oferece a possibili-
dade de controle local do
tumor e a preservacao da
mama.

TECNICA DE TRATAMENTO

E importante que o planeja-
mento  radioterdpico  seja
meticuloso para que o resulta-
do cosmético seja satisfatorio.
Todas as pacientes devem ser
tratadas com megavoltagem
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e, sempre que possivel, bolus
nao deve ser usado. A mama
€ tratada com campos tan-
genciais. Filtros em cunha sé&o
usados como compensadores
para se obter uma dose mais
homogénea em todo o tecido
irradiado. As cadeias linfaticas
sdo tratadas com campos
anteriores, com a axila sendo
suplementada por um campo
posterior. Ambas, mama e
cadeias linfaticas, recebem
5.000 rads, com um fraciona-
mento de 200 rads diarios,
cinco dias na semana. Apos
essa dose ter sido dada para
todas as areas de doenca sub-
clinica, o local da bidpsia exci-
sional deve receber uma dose
de reforco de 1.000-2.000
rads com radiacdo externa ou
com um implante intersticial.

Harris e colaboradores (15)
analisaram os resultados cos-
méticos de 31 casos de carci-
noma da mama tratados pri-
mariamente com radioterapia
e encontraram resultados
classificados como bons ou
excelentes em 66% dos
pacientes. Eles verificaram
que os fatores mais importan-
tes na determinacdo dos bons

resultados sdo: 1) a extensdo
e localizacdo da biopsia 2) os
fatores dose/tempo da radio-
terapia, 3) a técnica de radio-
terapia empregada.
Idealmente a biopsia deve-
ria ser feita com pequena inci-
sdo e quando possivel em
localizacdo retro-areolar O .
estadiamento axilar deve sem-
pre ser feito para se avaliar a
necessidade de quimiotera-
pia. Deve-se, no entanto, evi-
tar resseccOes amplas e
excessivas. Fisher e colabora-
dores (16) em estudos com
mais de 2.000 pacientes
demonstraram gue a sobrevi-
da era independente do nu-
mero de géanglios axilares
removidos e examinados. As
pacientes com cinco a 10
ganglios que estavam livres
de células tumorais apresen-
taram uma taxa de recidiva e
sobrevida semelhante 3
daqueles pacientes que tive-
ram 25 a 30 ganglios removi-
dos e livres de tumor. Da
mesma maneira, as pacientes
com dois géanglios positivos
de cinco retirados apresenta-
ram o0s mesmos resultados
que aquelas com dois gén-

6 x.15cm

6 % 1Bem

/ 6 x15cm
Filtro 30°

Figura 4 — Comparacdo da distribuicdo da dose para campos tangenciais

com e sem filtro em cunha.
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glios positivos em 30 reti-
rados.

O segundo fator que
influencia o resultado cosmé-
tice é relacionado aos fatores
tempo/dose do tratamento
pelas irradiacbes. A doenca
subclinica é controlada em
mais de 90% das vezes (17)

com 4.500-5.000 rads
(1.000 rads por semana) e é a
dose que recomendamos.

Doses de 6.000 rads ou mais
causam retracdo e fibrose, as
vezes significativa (15).

A técnica empregada €,
obviamente, fator fundamen-
tal para se obter um bom
resultado cosmético. O uso de
bolus deve ser evitado para
que as alteracdes na pele ndo
sejam marcantes. Filtros em
cunha usados como compen-
sadores de tecido devem ser
empregados nos campos tan-
genciais para que a distribui-
cdo da dose se torne mais
homogénea (Figura 4). Reco-
mendamos o uso de filtros em
cunha em todos 0s pacientes
tratados.

ASPECTOS PSIcOLOGICOS

Acreditamos que  existe
agora uma razao para um oti-
mismo maior no que diz res-
peito ao céncer da mama.
Torna-se possivel conservar a
mama na maioria das mulhe-
res com essa patologia e evi-
tar as graves cicatrizes fisicas
e emocionais.

Grande parte das mulheres
hoje em dia desejam conhe-
cer as opcOes de tratamento e
0s médicos ndo podem mais
insistir num paternalismo ridi-
culo e, as vezes, covarde,
tomando todas as decisdes
sem compartilhg-las com a
paciente.

Holland e colaboradores
(18) demonstraram que a fal-
ta de esclarecimento adequa-
do por parte do médico levava
as pacientes a ter sentimentos
de vergonha e culpa que as
obrigavam a esconder a doen-
ca dos amigos e, até mesmo,
da propria familia. Observa-
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ram também que a mastecto-
mia radical produziu muito
mais incapacidades funcio-
nais e psiquicas quando a
cirurgia era mantida em
segredo pela paciente.

Recentemente tornou-se
claro que uma grande propor-
cdo de mulheres apresentam
graves sequelas psicossexuais
pos-mastectomia (19) culmi-
nando em frigidez sexual,
divércio, depressédo e suicidio.

E importante que, na pri-
meira - entrevista com a
paciente, a doenca e op¢des
de tratamento sejam cuidado-
samente explicadas. Ndo €
necessario que se exijam
decisBes imediatas. Isso por-
que o0 mais inicial noédulo
mamario detectado clinica-
mente leva, em média, oito
anos se desenvolvendo (20).

Nao existe, partanto,
nenhuma urgéncia de inter-
vencdo nessa primeira entre-
vista. Isso, na verdade, pode
causar mais dano do que
beneficio.

Compreender inteiramente
as alternativas terapéuticas e
poder opinar na escolha das
mesmas & um direito irretor-
quivel da paciente. E como fri-
sou a Dra. Vera Peters: "0
direito da paciente é mais
importante do que o do médi-
co. Ela é que terd que viver
com o diagndstico”

CONCLUSOES

As recentes publicacdes
referentes ao uso de radiote-
rapia como tratamento prima-
rio do cadncer da mama, esté-
dios | e I, ttm demonstrado
bons resultados cosméticos,
excelente controle local e, o
que é mais importante, sobre-
vidas semelhantes aquelas
obtidas com os tratamentos
radicais cirargicos.

E importante frisar que a
axila deve ser também explo-
rada pelo cirurgido para que
se possa decidir sobre o uso
de adjuvante. Nao é necessa-
rio que se facam incisdes e
resseccOes alargadas, visto
que o numero total de gén-

glios retirados ndo tem valor
prognéstico (16).

E fundamental que o plane-
jamento radioterdpico seja o
mais minucioso possivel. Isso
evitard areas de fibrose e
retracdo na mama, contribuin-
do para melhor resultado cos-
mético.

O tratamento do céncer da
mama permanece eivado de
controvérsias.  Um  melhor
conhecimento da  histoéria
natural dessa doenca esta
fazendo com que certos pro-
cedimentos considerados
como definitivos no passado
sejam hoje em dia revistos e
novas opcdes de tratamento
oferecidas. E importante que
radioterapeutas, cirurgides e
guimioterapeutas se associem
no manuseio dessa doenca
para que a integracdo dos
seus conhecimentos resulte
em maior beneficio para
todas as pacientes.

O céancer de marha, como
diz o Dr. Bernard Fisher, tem
que estar intimamente ligado
a ciéncia e nao a opinides
sem respaldo cientifico ou a
indicacdes individualistas e
emocionais.

SUMMARY

Despite major achievements in
the medical field, the survival rate of
patients with breast cancer has not
changed over the last 50 years.

Certain treatments once taken as
definitive are now being reviewed.

This paper studies the therapeutic
evolution of breast cancer and gives
emphasis to new treatment modali-
ties, particularly the conservative
ones.
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