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IMPACT O PROGNOSTICO DA RECORRENCIA LOCAL EM PACIENTES COM
CANCER INICIAL DE MAMA SUBMETIDAS A TRATAMENT O CONSERVADOR

THE PROGNOSTIC IMPACT OF LOCAL RECURRENCE ON EARLY BREAST CANCER
PATIENTS TREATED WITH BREAST CONSERVING THERAPY
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RESUMO: Objetivo: investigar o impacto da recorréncia local no progndstico de pacientes com cancer de mama em estagio inicial
tratado com cirurgia conservadoidétodo: foi realizado estudo de coorte retrospectivo incluindo 192 pacientes com cancer de
mama em estagio inicial submetidas a tratamento conservdtli@ando critérios clinicos e patoldgicos (tempo para recorréncia,

local da recorréncia e tipo histolégico) classificamos as pacientes em trés grupos. O grupo de recorréncia local verdadeira (RL
grupo de novo tumor primario (NP) e o grupo livre de recorréncia local (LRL). Foi comparada a evolugdo entre os diferentes grupos.
Resultados: menor idade e uma maior proporgdo de pacientes na pré-menopausa foram observas na grygpeshifca de RL

foi o mais importante fator prognéstico sendo que 40% das pacientes deste grupo desenvolveram doenga metastatica sincronica a
recorréncia local. Doenga metastatica ocorreu em 28,5% e 4,7% nos grum&RIR respectivamente (p< 0,000R).taxa de

sobrevida global em cinco anos foi de 75% no grupd, RD0% no grupo NR 98,2% no grupo LRIp< 0,0001)Tipo histolégico,

margens cirlrgicas, metastase em linfonodos axilares e expressdo de receptores hormonais ndo foram preditores de recorréncia
local. Pacientes que ndo foram submetidas a hormonioterapia adjuvante e a idade foram os mais importantes fatores preditores de
recorréncia localConclusao: recorréncia local verdadeira € um fator progndstico em pacientes com cancer de mama inicial
tratado com cirgia conservadora idade é o mais importante fator na recorréncia local neste grupo de pacientes. O alto risco
recorréncia local nestas pacientes é um fator limitante dagi@iraonservadoraRev Col. Bras. Cir 2008; 35(5): 284-291

Descritores: Neoplasias da mama; Cirurgia; Recidiva local de neoplasia; Prognéstico.

INTRODUQAO entanto, a verdadeira implicag&do da recorréncia local no risco
de desenvolvimento de doenga metastatica e no impacto na
O conceito atual sobre o tratamento local do cancersobrevida global ainda nédo esta claramente estabelatido.
de mama é que a intensidade do tratamento local ndo influguns estudos tém demonstrado que a recorréncia local é um
encia a sobrevida globd,A cirurgia conservadora da mama preditor de doenga metastatica com implicagao direta no prog-
(CCM) seguida de radioterapia externa fornece controle lo-nésticd**® Por outro lado, outros estudos tém relatado bons
cal para 80% a 96% das pacientes com cancer de mama emasultados com mastectomia de res§éte que a recorréncia
estagio inicial*®. Portanto, tanto a quandrantectomia ou local-regional isolada é uma condicdo potencialmente curavel
tumorectomia mais radioterapia adjuvante (QUAHART, com cirurgig™.
respectivamente) sdo procedimentos aceitaveis como Uma das preocupages a respeito da recorréncia lo-
alternativa terapéutica & mastectomia para este grupo de paal é a definicdo da natureza do tumor recorrAmteorréncia
cientes. pode ser verdadeira, definida como a progressédo de células
Vérios fatores de predicao re recorréncia local ja fo- malignas ndo removidas pela cirurgia primaria e resistentes a
ram relatados: idad&’, tipo e grau de diferenciacdo radioterapia adjuvante ou, ela pode ser decorrente de nova
histoldgicos 8, tamanho do tumgrmetastase em linfonodos neoplasia originaria do tecido mamario resitfu@ tratamen-
axilares, margem de resseccao cirargi€aexpressao de re-  to ideal para o carcinoma da mama com recorréncia local per-
ceptores hormondig tratamento adjuvante sisténifcdNo manece indefiniddA consolidagédo do conhecimento de que
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arecorréncia local e um novo tumor primério apresentam dife- A hormonioterapia adjuvante com tamoxifeno 20 mg
rentes comportamentos bioldgicos € determinante no planejaia oral foi oferecida para todas as pacientes com expressao
mento terapéutico de resgate. O objetivo deste estudo foi corpesitiva de receptores hormonais ou pacientes menopausadas
parar o impacto da recorréncia local verdadeira e de um noymenopausa hd mais de um ano ou ooforectomia bilateral) com
tumor primario na sobrevida livre de doenca (SLD) e naeceptores hormonais desconhecidos por um periodo de 60
sobrevida global (SG) em pacientes com cancer de mama inicheses ou até recorréncia da doemgcdormonioterapia

al submetidas a tratamento conservador da mama. adjuvante foi iniciada apds a quimioterapia adjuvante ou apos
) a ressec¢ao nas pacientes que ndo receberam quimioterapia.
METODO Radioterapia adjuvanté radioterapia foi adminis-

trada com técnica padréo utilizando campos medial e lateral

Realizamos um estudo de coorte retrospectivo inclutangenciais até atingir uma dose total de 5@6y uma dose
indo 192 mulheres com cancer de mama em estagio inicial suble 2 Gy por fragdo, em todo o tecido mamario residual. O trata-
metidas a cirgia conservadora no periodo de 1992 a 2R803. mento foi diario, cinco dias por semana por cinco semanas e
mediana da idade foi de 56 anos (21 — 86). O estagio clinidaiciado apés o término da quimioterapia ou apds a recupera-
(EC) foi definido ap6s exame clinico completo e exames deéo da cirurgia em pacientes que ndo foram submetidas a
rastreamento de metastase (raio-x de torax, ultrassonografigimioterapia adjuvanté fossa supra-clavicular foi irradia-
hepatica e cintilografia 6ssea). Nove pacientes (4,7%) tinhama em todas as pacientes com mais de trés metdstases em
lesdo néo palpavel da mama (EC 0), Oitenta pacientes eram Hi@fonodos axilares.
1 (41,7%), noventa e cinco pacientes (49,4%) era EC lla e ape- Obtencéo dos dados relativos a peca gicar As
nas oito pacientes (4,2%) eram EC llb (T2N1MO e T< 3cm)seguintes variaveis a respeito da peca cirdrgica foram anota-
Todas as pacientes foram submetidas ao tratamentgicirir das: dimensao do tecido mamario ressecado, maior diametro
apos diagnéstico histoldgico de carcinoma invasivo da mamdo tumor tipo e grau de diferenciagao histoldgica, presenca
em material de bidpsia obtido por biépsia de fragmento conou auséncia de componente intraductal extenso (CIE) e mar-
agulha grossa ou bidpsia cirdrrgica. gens cirdrgicas no exame macroscopico e a microscopia de

Procedimento cir@ico. Todas as pacientes eram ele- luz. Margens negativas foram definidas se a distancia mais
giveis para tratamento conservador da mama segundo os acpadxima entre o tumor e a margem fosse maior que 1 mm. O
dos clinicos e radiolégicos. O objetivo da operacao foi asolume total de tecido mamario excisado foi estimado em 186
ressecc¢do do tumor com margens cirdrgicas negativas na aygcientes onde trés dimensdes da pecga cirdrgica foram
liacdo anatomo-patoldgica intra-operatori@anto a  aferidasA férmula para calculo de um corpo elipséide foi uti-
tumorectomia ou a quadrantectomia podem ter sido o procedizada [(4/3) x pi x didmetrol x didmetro2 x didametré3}xpres-
mento necessario para atingir o objetivo propdstissec-  sdo de receptores hormonais foi avaliada em 100 pacientes
¢do axilar nos niveis I, Il e Ill foi realizada em todas as pacienfestudo imunohistoquimicdvaliacéo histolégica padréo de
tes.A tumorectomia foi realizada em 148 (77%) paciemtes. todos os linfonodos foi realizada e o niimero de linfonodos
gquadrantectomia foi realizada em 44 (33%) pacientes. positivos foi anotado.

Todo os blocos de parafina de pecas gicas das SeguimentoTodas as pacientes foram orientadas para
pacientes submetidas a excisao do tumor em outro servigo fpermanecer em seguimento em nosso semgaonsultas
ram revisados pelos professores do Departamento de Patoloedicas foram realizadas a cada trés meses durante dois anos,
gia do nosso hospitalodas essas pacientes foram submeti-a cada semestre entre o terceiro e quinto ano e anual apo6s
das a nova abordagem cgioa. As pacientes com mgens  quinto anoA mamografia foi realizada seis meses apds a
cirirgicas comprometidas na avaliacao histolégica definitivaresseccdo e anualmente apos os exames de rastreamento de
foram submetidas a novo procedimento cirdrgico de ampliagametastase foram realizados anualmente nos cinco primeiros
de margens. Quer por recusa de nova abordagem cirlrgica palaos de seguimento. O diagndstico de recorréncia local foi
paciente quer por impossibilidade anatdmica de ampliagdo dmnfirmado por avaliagao histolégica em material obtido por
margens cirdrgicas, doze pacientes (6,2%) com margens cirdrdidpsia de fragmento ou bidpsia cirdrgica. O tempo médio de
cas positivas ndo foram submetidas a ampliagdo de margenseguimento foi de 67,5 meses.

Tratamento adjuvante sistémio®d quimioterapia Critérios de classificacéo para recorréncia local ver-
adjuvante foi oferecida a todas as pacientes com tumor maidadeira (RV) e novo tumor primario (NPA classificacdo se-
gue 1 cm no maior didmetro patoldgico (pT1c) ou com metastagpindo o padrdo de recorréncia local foi baseada no local do
axilar diagnosticada em estudo histolégico, indice dgumor primério e da recorréncia, o tempo decorrente entre a
Karnofsky maior que 70% e idade abaixo de 70 anos. O protairurgia primaria e a recorréncia e o tipo histoldgico das le-
colo de quimioterapia seguiu o esquema CMF (ciclofosfamidades. Nos consideramos pacientes com recorréncia verdadei-
600mg/m, metorexate 60 mgfe 5- fluoruracil 600 mg/frem ra aquelas com tumor recorrente no mesmo quadrante que o
infusdo endovenosa no D1 a cada 21/21 dias) para pacientsnor primario, do mesmo tipo histol6gico e que tenha sido
com trés ou menos linfonodos axilares positivos ou esquendiagnosticado nos cinco primeiros anos apds a resseccao pri-
FEC (5-fluoruracil 600 mg/f epirrubicina 60 mg/fe maria.

ciclofosfamida 600 mg/fmem infusdo endovenosa no D1 a Para comparar o impacto da recorréncia local verda-
cada 21/21 dias) para pacientes com mais de trés linfonoddeira e de um novo tumor primério na sobrevida livre de doen-
axilares positivos. ¢a (SLD) e na sobrevida global (SG) em pacientes com cancer
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de mama inicial tratadas com cirurgia conservadora foramdstico mais importante. Em 40% das pacientes com recorréncia
aplicadas as curvas de sobrevida de Kaplan-M&secur local verdadeira foi observada doenga metastética sincronica.
vas de sobrevida foram comparadas utilizando o kegje A doenca metastatica ocorreu em 28,5% e em 4,7% das pacien-
Ranke ohazadous ratio(HR) foi obtido A SLD foi estima-  tes do grupo NP e LRL, respectivamente (p< 0,0001; teste
da de acordo com o diagnostico de doenca metastéatica cobbeg-Rank. A taxa de sobrevida global em 5 anos foi de 75%
firmado por exame radioldégico ou estudo histol6gico ouno grupo RV, 100% no grupo NB 98,2% no grupo LR(p<
citoldgico da lesdolambém foi avaliado o impacto das ca- 0,0001; testéog-Rank. As figuras 1 e 2 mostram as curvas
racteristicas clinicas e histo-patoldgicas no progndstico. Paxde Kaplan-Meier para a sobrevida livre de doenca e sobrevida
comparacao entre trés ou mais variaveis, utilizamasge  global paras os grupos RINPe LRL.
Rank for trend Caracteristicas das pacientd$6s comparamos as

Com o intuito de avaliar o papel do volume de caracteristicas clinicas e histopatoldgicas entre as pacientes
resseccao do tecido mamario no controle local da doenca, ndss grupos NARLV e LRL.A mediana de idade no grupo NP
utilizamos o volume da peca cirdrgica e o maior didmetro n#&oi 34 anos (24 — 55), no grupo Rla mediana da idade foi 59
avaliacdo histopatoldgica do tumor correspondente. Utilizananos (31 — 72) e no grupo LRla foi 57 anos (21 — 86).
do o coeficiente de correlagdo de Pearson, nos estimamosrediana da idade foi menor no grupo NP (p=0,0001; one-way
relacao da resseccao de tecido sadio da mama com o tamarkidOVA). De acordo o estado menopausal, o grup@pte-
do tumor pela razéo entre a raiz cubica do volume da peg®Entou mais pacientes na pré-menopausa (p= 0,014; qui-qua-
(calculo para normalizacdo de valores) e o maior didmetro ddrado). Nao houve diferenca no estado menopausal entre os
tumor grupos RV e LRL (p=1,0; Fisher). O estégio clinico Il foi 0

O risco de recorréncia local foi avaliado de acordo
com parametros clinico (idade, estégio clinico, menopausa,
tipo de cirurgia e tratamento adjuvante) e histo-patoldgicos
(tipo histoldgico, grau de diferenciagéo, tamanho do tumor

L ~ - RLV
volume da peca cirdrgica, ma_rgem de resseccao e express o— NP
de receptores hormonai8k variaveis descritas acima foram LRL

analisadas com tabela de contingéncia (teste do qui-quadr

do ou teste exato de Fisher) ou teste ndo paramétrico pa

andlise de variancia (Kruskall-Mis, com pd4s-teste de

Dunnetts). Para risco de morte pela doenga, as variavei

identificadas como fatores de predi¢cdo em teste univariad

foram testadas em andlise multivariada de acordo com a r p< 0.0001

gressao lineas softwares GraphPad Prism versédo 4.00 par 06 5'6 150 1{;0 260

Mac OS X (GraphPad Software, San Diego California USA) € LD imeses)

JMP 6.0 para Mac OS X foram usados para os calculos estat..

ticos. Nés consideramos diferenca estatistica para p< 0,05.NP= novo tumor primario; RLV= recorréncia loco-regional verda-
As caracteristicas clinicas (idade, estagio clinicodeira; LRL= livre de recorréncia local.

estado da menopausa, tipo de cirurgia realizada e tratamert@ura 1 - Sobrevida livre de doenca (SLD). As pacientes foram

adjuvante) e histopatologicas (tipo histolégico, grau de difedivididas em grupos de acordo com o padréo de recorréncia loco-

renciacdo histolégica, tamanho do tumwoetastase axilar regional.

margens cirdrgicas e expressdo de receptores hormonais) fo-

ram avaliadas como possiveis fatores de prognastico.

1004
RESULTADOS — RLV
—<— NP
Recorréncia loco-regional e sobrevida livre de doen- —=— LRL
¢a e sobrevida globa\.taxa de recorréncia loco-regional ob-
servada foi de 11,4% (vinte e duas pacientes). Em duas par 50
entes a recorréncia ocorreu na mama contra-latAral.
recorréncia ipsi-lateral ocorreu em 10,4% dos casos. De acc
do com nosso critério, em sete pacientes (3,6%) a recorrénc
local foi classificada como um novo tumor primario (grupo p< 0.0001
NP) e em quinze pacientes (7,8%) a recorréncia local foi class g 50 100 150 200
ficada como verdadeira (grupo RL O tempo médio para SG (meses)
recorréncia loco-regional foi de 49,9 meses para o grupo NP e
31,4 meses para 0 grupo\RL NFfz novo tumor primério; ARL\_/= recorréncia loco-regional verda-

Ataxa de recorréncia a distancia foi de 8,8% e a mortd€ira; LRL= livre de recorréncia local.

por progresséo da doenca foi observada em 5,7% das pacidtigura 2 - Sobrevida global (SG). As pacientes foram divididas em
tes A presenca de recorréncia local verdadeira foi o fator proggrupos de acordo com o padréo de recorréncia loco-regional.
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mais freqliente em todos os grupos e nao foi observado dife- Tratamento sistémico adjuvanféi comparado o
renca na distribuic&o entre os grupos (p= 0,09, qui-quadraddjpo de tratamento sistémico adjuvante nas pacientes dos
A quadrantectomia foi realizada em 3 pacientesgrupos NP RLV e LRL. NGs observamos que a terapia
(42,8%) do grupo NP e em 29 pacientes (24,1%) no grupo LRLhormonal adjuvante foi oferecida para um nimero maior de
Nenhuma paciente do grupo RLfoi submetida a pacientes do grupo LRIA hormonioterapia foi oferecida
quadrantectomia sendo todas tratadas com tumorectomia. Faéra 10 pacientes deste grupo (64,7%). No gruppaNera-
observado diferenca na propor¢éo de quadrantectomias regtira hormonal foi oferecida para uma paciente (14,2%) e, no
zadas entre os gruposWRE LRL (p= 0,045, Fisher). grupo RLVY ela foi oferecida para cinco pacientes (33,3%).
O volume médio das pecas cirargicas foi calculado. NdExiste uma diferenga significante entre os grupos (p=0,002;
grupo NPa mediana do volume foi 40,5 €& nos grupos RLe qui-quadrado). Por outro lado, no grupg Bguimioterapia
LRL, as medianas do volume foram 6G erf4.75 cfyrespectiva-  adjuvante foi oferecida para um maior nimero de pacientes
mente. Embora a mediana do volume das pecas cirlrgicas tenipae nos grupos RLe LRL (p= 0,02; qui-quadradoJodas
sido menor no grupo N&diferenca néo foi significante (p=0,2; as pacientes do grupo NP receberam quimioterapia. Este tra-
Kruskall-Wallis) e a comparacédo entre os grupoeNRLe os  tamento foi oferecido para doze pacientes (80%) no grupo
grupos RV e LRLtambém néo identificou diferengas (p>0,05 RLV e em 97 pacientes (57%) do grupo LRMabela 2 lista
para ambas comparacdes; comparacdo multipla de Dapnett’ os resultados do tratamento adjuvante nas pacientes dos
O tamanho histoldgico do tumor (p= 0,2; Kruskall- grupos NPRLV e LRL.
Wallis), o grau de diferenciacao histoldgica (p= 0,5; qui-qua- Entre todas as caracteristicas clinicas, apenas a ida-
drado), as margens de resseccao cirdrgica (p= 0,16; qui-qude teve influéncia na sobrevida livre de doenca (p= 0,009;
drado) e o estado da axila (p= 0,7; qui-quadrado) foram simila<R= 3,88 com IC 95%= 1,64 a 38,7; teste Log-Rank). Dentre as
res em todos os grup@sanalise de correlacdo entre o volu- caracteristicas histo-patolégicas avaliadas, apenas a presen-
me de resseccao cirtrgica e o maior diametro do tumor d&a de metastase axilar influenciou a sobrevida livre de doenga
monstrou que existe uma correlagcdo positiva tanto para gp= 0,035; Log-Rank for trend). O grau de diferenciacao
pacientes que apresentaram recorréncia loco-regional (pastoldgica (p=0,03; Log-Rank for trend), 0 acometimento axi-
0.005) como para aquelas livre de doenca (p< 0,0084). lar (p=0,03; Log-Rank for trend) e a expressao de receptores
figures 3 e 4 mostram os graficos de dispersao para a correlaermonais (p=0,03; HR=8,6 e IC 95% = 1,28 a 423,8) influenci-
¢do entre o volume normalizado da pega cirdrgica e 0 mai@ram a sobrevida global. Em andlise multivariada, apenas a
didmetro histolégico do tumor para pacientes que apresentaxpressao de receptores hormonais teve correlacdo com o ris-
ram recorréncia local e para o grupo LRL, respectivamente. co de morte pela doenga (p= 0,04; regresséo linear).
A expresséo dos receptores hormonais foi avaliada
em cem pacientes (66,7%) e, na maioria das pacientes qdSCUSSAO
apresentaram recorréncia local, o estudo imunohistoquimico
néo foi realizado. Nao observamos diferencga significante na A cirurgia conservadora da mama tem sido utilizada
expresséo de receptores hormonais entre os grupos do estomo procedimento padrdo para o tratamento local do cancer
do (p=0,38; qui-quadradd.tabela 1 descreve as caracteris-de mama em estagios iniciais. Como conseqiiéncia da preser-
ticas das pacientes e suas associagdes com o controle locahc¢do de tecido mamario, a recorréncia ipsi-lateral em parte
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Figura 3 - Gréfico de dispersdo da correlacdo entre o volume daFigura 4 - Gréfico de disperséo da correla¢éo entre o volume da

peca cirtrgica (NV) e o tamanho histolégico do tumor (Tp) em 22peca cirdrgica (NV) e o tamanho histolégico do tumor (Tp) em 163
pacientes com recorréncia loco-regional de cancer de mama submgpacientes com cancer de mama inicial tratadas com cirurgia conser-
vadora e que ndo apresentaram sem recorréncia loco-regional.

tidas a tratamento conservador da mama.
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Tabela 1 -Caracteristicas clinicas e histopatolégicas das 192 pacientes.

NP RLV LRR p Teste
Mediana idade em anos 34 (24 -55) 59(31-72) 57 (21-86) 0,0001 ANOVA
Estado menopausal (n)
Pré 6 5 55
Pés 1 10 155 0,014 Qui-quadrado
Estagio Clinico (n)
0 0 1 8
| 1 2 77
lla 6 12 7
IIb 0 0 8 0,3 Qui-quadrado
Cirurgia (n)
Tumorectomia 4 15 129
Quadrantecttomia 3 0 41 0,045 Qui-quadrado
Volume pega cirdrgica (cm3) 39,9 614 77,7 0,48 Kruskall-Wallis
Tamanho tumor(cm) 2,0 22 18 0,18 Kruskall-Wallis
Histologia (n)
Ductal 7 12 154
Outros 0 3 16 0,28 Qui-quadrado
Grau histologico (n)
I 2 3 57
Il 5 8 0
M 0 3 13 05 Qui-quadrado
Desconhecido 0 1 10
Margens cirdrgicas (n)
Negativa 7 1 149
Positiva 0 4 21 0,16 Qui-quadrado
Axila (n)
Negativa 5 9 122
Positiva: 1- 3 2 4 32
Positiva: >3 0 2 14 0,7 Qui-quadrado
Receptores Hormonais (n)
Positivo 1 4 75
Negativo 1 2 17 p=0,38 Qui-quadrado
Desconhecido 5 9 78

NP= novo tumor priméario; RLV= Recorréncia loco-regional verdadeira; LRR= Livre de recorréncia local; n= nimero de pacientes.

das pacientes é previsivel. Nés observamos uma taxa deducdo da sobrevida global quando comparadas com as pa-
recorréncia ipsi-lateral de 10,4% em um periodo médio deientes do grupo LRL. Esta observacgéo foi descrita em outro
seguimento de 67,5 meses. Esta taxa de recorréncia local essiudo recentée suporta a efetividade do critério de classifi-
dentro da faixa descrita por outros autores que varia de 5%cacdo que utilizamos e o0 conceito de que essas duas apresen-
10% em cinco and$?. Usando um critério baseado na loca- tag8es clinicas apresentam comportamentos biolégicos dis-
lizacdo e no tipo histolégico do tumor recorrente e no periotintos*® 2722 Além disso, a presenga de um novo tumor prima-
do de tempo entre o diagndstico do tumor primario e secunio esté relacionado com menor idade e o estado pré-meno-
dario, nés identificamos dois grupos de tumores recorrenpausa. Por outro lado, ndo encontramos diferencas clinicas
tes. De acordo com esse critério, a recorréncia local verd&ntre os grupos de pacientes com recorréncia verdadeira e
deira foi de 7,8% e a ocorréncia de um novo tumor primari@quelas pacientes livres de recorréncia local.
foi de 3,6%. Essas observacdes sao importantes para o planeja-
Nd&s observamos que as pacientes que apresentaramento terapéutico de pacientes que apresentam recorréncia
recorréncia verdadeira (grupoRLapresentaram prognoésti- local. Uma meta-analise dearly Breast Cancer flalists’
CO pior que as pacientes com novo tumor primario (grupo NPEollaborative Groug EBCTCG) apresentou os resultados de
e as pacientes livre de recorréncia local (grupo LR paci- 78 estudos clinicos randomizados avaliando a extensdo da
entes que apresentaram um novo tumor primario nao tiveragirurgia e o uso da radioterapia no impacto na mortalidade
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Tabela 2- Terapia adjuvante 192 pacientes com cancer de mama inicial submetidasgiacoonsevadora.As pacientes
foram dividas em trés grupos conforme a recorréncia local.

NP (n) RLV (n) LRL (n) p Teste
Hormonioterapia
Sim 1 5 110
N&o 6 10 60 0,0023  Qui-quadrado
Quimioterapia
Sim 7 12 97
N&o 0 3 73 0,02 Qui-quadrado

NP= novo tumor primério; RLV=recorréncia loco-regional verdadeira; LRL= livre de recorréncia local; n= nimero de pacientes.

pelo cancer de mama. Este estudo demonstrou que um aumerrirgicas e a taxa de ressec¢éo baseada na relacao do volu-
to no controle local nos primeiros cinco anos de tratamentme da peca com o maior didmetro do tumor entre 0s grupos
resulta em significante aumento tanto na sobrevida livre dBLV e LRR, n&o foi observado diferenca significante. Esta
doencga como na sobrevida global aos 15 anos pds-tratamesbservacao suporta a hipétese de que a recorréncia local
to*®. Esse cenario condiz com o que nds observamos nesterdadeira ndo foi resultado de uma resseccgédo cirdrgica
estudoA recorréncia loco-regional verdadeira se deve, proinapropriada. Provavelmente, a presenca de doenga residual
vavelmente, & progressao de uma neoplasia resistente ao ts@-deve a um padrao multifocal onde a avaliacdo clinica e
tamento inicial onde as células remanescentes séo resultadalioldgica néo foi capaz de identificar
de uma selec¢éo clonal induzida pela quimioterapia e pela radi- O beneficio da terapia sistémica adjuvante no cancer
oterapia e a sua associacdo com o desenvolvimento de doele mama inicial esta bem demonstra&kmulheres na pés-
¢a sistémica e morte pela doenca é reflexo de seu fendtippenopausa com tumores de baixo grau de diferenciacédo
agressivo. histolégica e com expresséao positiva de receptores hormonais
Por outro lado, é esperado que o desenvolvimentsao as que mais se beneficiam de terapia enddcrina. Por outro
de um novo tumor primario néo tenha influencia nalado, o maior beneficio da quimioterapia é observado em paci-
sobrevida global, pelo menos até certo periodo de obseentes jovens com tumores indiferenciados com expressao ne-
vacdo. Provavelmente, se ampliarmos o tempo de segugativa de receptores hormorfaidds observamos que paci-
mento, € esperado que as pacientes que apresentaram entes com recorréncia local, incluindo tanto as pacientes do
novo tumor tenham uma reducédo na sobrevida se compargrupo RLY com as do grupo NBram mais propensas a serem
das com as pacientes livre de doenca. Isso seria resultadabmetidas a quimioterapia adjuvante sendo evitada a
do fator prognéstico da nova neoplasia. Portanto, nés acr&tormonioterapia adjuvante. Esses achados reforcam a sus-
ditamos que as pacientes que desenvolvem um novo tumpeita de que as mulheres com cancer de mama de alto risco,
priméario devem ser tratadas com mastectomia de resgabecluindo mulheres jovens com tumores de alto grau e recep-
seguida de terapéutica adjuvante de primeira linha. Por outtores hormonais negativos, sédo aquelas com mais alto risco
lado, pacientes que apresentam recorréncia local verdadele desenvolver recorréncia loco-regional sugerindo que o tra-
ra devem ser consideradas refratarias ao tratamento de pt&mento conservador no cancer de mama inicial deve ser utili-
meira linha. Nossos dados demonstraram que a progressaado com cautela para este grupo de pacighteformacéo
local esta associada com doenca metastéatica sincronica emiteriosa expondo os riscos e beneficios das opcoes terapéu-
40% das pacienteéssim, acreditamos que estas pacien-ticas devem ser sempre lembrada antes da indicagao cirirgica
tes teriam maior beneficio com quimioterapia sem resisténdefinitiva.
cia cruzada de segunda linha em adjuvéancia & mastectomia Para aquelas pacientes que apresentam recorréncia
de resgate. local, a definicdo entre recorréncia local verdadeira e o desen-
E amplamente aceito que as margens cirdrgicas tevolvimento de um novo tumor primario € um importante passo
nham um papel importante no controle local do cancer dpara a definicdo do tratamento de resgate. Pacientes com
mamd?. A técnica da quadrantectomia consiste da ressecc¢decorréncia tardia ou em outro quadrante ou na mama contra-
ampla de tecido mamaério sadio ao redor do tumor com a pelateral devem ser consideradas como tendo um novo tumor
e a fascia do musculo peitoral maior correspond&®er  primario e o tratamento adjuvante de primeira linha seguido da
motivos légicos, esse procedimento tende a remover ummastectomia € a opgéao terapéutica de escolha. Para pacientes
volume maior de tecido maméario que a tumorectomia. Nosom recorréncia ipsi-lateral no mesmo quadrante que ocorreu
observamos que todas as pacientes do grupo fRtam durante os cinco primeiros anos de seguimento, o tratamento
submetidas a tumorectomia sugerindo que o volume dde segunda linha mais agressivo deve ser considerado, no
ressecgdo seja um importante fator na recorréncia verdadeintanto, estudo clinicos randomizados devem ser realizados
ra. No entanto, quando comparamos o volume das pecasra confirmar esta hipétese.
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ABSTRACT

Background: In order to investigate the impact of locaturence on keast cancer patient pgnosis, we developed this study

Method: A retrospective cohort study including 192 patients with early stage breast cancer subjected to breast conserving
surgery (BCT) was performed to evaluate the local recurrence pattern and its role on disease progression. Using clinical and
pathological criteria (time for recurrence, site of local recurrence and histological type) we classified patients as true local
recurrence (TR gyup), new primay tumor (NPgroup), and patients é&e of local ecurence (FLR goup). V& compaed the

clinical course among these grouesults: Patients classified as NP are associated with young age and pre-menopausal
status. The presence of TR is the most important predictive factor of prognosis and 40% of patients presented synchronic
metastatic disease. The metastatic disease occurred in 28.5% and 4.7% of patients in the NP and FLR groups, respectively (p<
0.0001). Five-year overall survival rate was 75% in the TR group, 100% in the NP group and 98.2% in the FLR group (p<
0.0001). The Histological type and grade, margins status, lymph node metastasis and hormonal receptors were not predictive
factors of local recurrence. Patients who were not submitted to hormonal therapy and young age are the most important
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