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INDICADORES CLINICOS COM VALOR
PROGNOSTICO NO TRATAMENTO
NEO-ADJUVANTE DE CARCINOMA

AVANCADO DE MAMA*

Clinical prognostic factors to neoadjuvant treatment in advanced breast cancer

JURANDYR MOREIRA DE ANDRADE! HEITOR RICARDO COSISKI MAR ANA? JOAQUIM
MORAES SARMENTO FILHO? EDDIE FERNANDO CANDIDO MURTA? MARIA ANGELES
LLORACH VELLUDO? SERGIO BIGHETTI®

Foram estudados prospectivamente 96 casos de carcinomas localmente avancados de mama, dos estidios ITh, 111 e
inflamatdrios, visando avaliar e correlacionar os sinais clinicos presenies e sua resposta a terapia neo-adjuvante.

Setenta e nove tratadas com quimioterapia (OT) (FEC em 74 casos, ¢ CMF em 5 casos), o restante com hormonioterapia
(HT) (tamoxifeno), onde onze satisfizeram os critérios de inclusdo. longo perivdo de pds-menopausa, histéria clinica
maior que 4 meses; auséncia de sinais de transi¢do e de sinais inflamatorios.

O sinal clinico de methor e mais precoce resposta foi a hiperemia, tanto no grupo QT (81,8%), como HT (80%), seguida
pelo edema 57,5%) no grupo QT. Nos casos de ind resposta houve progressio destes sinais, Os nédulos apresentaran
reducdo significativa em metade dos casos. As uleeragdes tiveram 100% de desaparecimento no grupo HT, e 56 metade no
outro grupo. As aderéncias s6 se modificaram quando primariamente classificadas como frouxas. A andlise do
comprometimento linfonodal, comparado a um controle histérico sem tratamento nev-adjuvanie, vevelou diferenca estatistica
para positividade da axila no grupo QT, e extensdo do comprometimento no grupo HT. Conclusdo: mais da metade (64,6%)
dos casos apresentam boa resposta a QT. O grupo que mais se beneficiou dessa terapéutica foi o das pré-menopausadas
(71,9%). A hiperemia foi o sinal mais sensivel, servindo como indicador precoce da resposta local. Os critérios de pré-
selegdo nas pés-menopausadas, para o uso da HT, levam a boa resposta em 75% dessas pacientes.

Unitermos: Céincer avancado de mama. Quimiolerapia
neo-adjuvante. Hormoniolerapia neo-adjuvante.
Resposta local cdncer de mama,

Keywaords: Advanced breast cancer. Neoadjuvant chemotherapy.
Neoadjuvant hormonotherapy. Local response breast
cancer.

Introducio

carcinoma da mama, nos paises de primeiro mun-

lo, € o cincer feminino mais prevalente, manten-
do taxas de incidéncia em suave, porém constante
ascensido. J4 na América Latina situa-se no segundo ou ter-
ceiro lugar, apds o cincer de colo do Otero e alternando com
o carcinoma de pulmio. Nas regides sul e sudeste do Brasil
¢ a primeira causa de morte por clincer feminino, com ci-
fras de 9,1% e 9,7% respectivamente (5). Segundo o Institu-
to Nacional do Céncer (INCa), no qiiinqtiénio 1990-1994
teremos no Estado de Sio Paulo algo em torno de 18.000 a
22.000 novos casos de carcinoma de mama por ano.(6)
Como em nosso pais ndo dispomos de programa efetivo
de detecgiio precoce do céncer de mama, seja clinico ou
mamogrifico, a apresentagio clinica mais comum é a forma
avangada (5). Entre os tumores localmente avangados estio
incluidos todos os que se apresentam como nédulo mamério
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com mais de 5 cm de difimetro, com ou sem invasio de pele,
lixagfio i parede tordcica, ou pacientes com nédulos de qual-
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quer didmetro que apresentem linfonodos axilares coales-
centes ou fixos. Dentro deste grupo hd uma pequena porcen-
tagem que apresenta eritema e edema envolvendo a pele da
mama: sdo os carcinomas inflamatdrios.

Segundo dados do INCa (1991) de 1638 casos de carci-
noma de mama registrados em 1983 e de 1986 a 1989, 68,3%
estavam nos estadios clinico 1T e IV (10). Aruold & Resnick
(3) apontam cifras que variam de 10% a 30%. Em nosso
servigo, levantamento feito entre 319 casos atendidos entre
os anos de 1978 a 1989, aproximadamente um tergo dos ca-
sos foram classificados no estadio II1.

O carcinoma avangado da mama tem alta probabilidade
de encontrar-se disseminado, quando do diagnéstico, neces-
sitando portanto, ser encarado do ponto de vista terapéutico
como uma doenga sistémica, mesmo que localmente possa
ser removido por cirurgia.(3)

As pacientes com carcinoma de mama localmente avan-
¢ado tém intervalo livre de doenga (ILD) e sobrevida (8V)
menores, quando tratadas com terapéutica local exclusiva-
mente. O uso isolado da radioterapia (RDT) ou cirurgia pro-
porcionam SV entre 12% e 38% aos 5 anos (2, 4, 13) en-
quanto a combinagiio de ambos elevou a SV para valores de
35% a 55% (4, 13, 31).

Com o melhor conhecimento da biologia tumoral e com
- seguimento adequado das pacientes tratadas dessa forma,
compreendeu-se a impo‘rti‘mcia da visdo do carcinoma avan-
¢ado como doenga sistémica. Assim, no inicio dos anos 80,
Fisher iniciou estudos pioneiros de quimioterapia (QT) pré-
cirirgica, ou seja, neo-adjuvante (TNA), que provaram-se
em andlises iniciais propiciar cirurgias mais econdmicas, pela
diminuigfio do tumor primdrio, e numa analise mais tardia
aumentar o ILD e SV, subentendendo-se assim que a QT
neo-adjuvante é capaz de controlar micrometéstases (11, 12}

As pacientes com tumores localmente avancados nio
respondem homogencamente ao tratamento, havendo as que
apresentam progressido tumoral durante a QT; as que res-
pondem com pequena diminui¢do e as que respondem com
diminuigdo significativa do volume tumoral ou mesmo com
remissiio completa.

Alem destes grupos, podemos distinguir um pequeno gru-
po de pacientes (cerca de 10-15%) menopausadas hi vérios
anos, apresentando historia de tumores de evolugiio lenta, sem
fendmenos de transiciio e nem sinais inflamatdrios, que res-
pondem bem i hormonioterapia (HT) antiestrogénica (30).

O carcinoma dito inflamatdrio € pouco freqiiente, cerca
de 1,5% a 4,0% de todos os tumores de mama, segundo
Haagensen (14). Estas pacientes siio consideradas inope-
riveis, e tém progndstico marcadamente pior que as demais
no estadio M1 (1, 16), sendo a quimioterapia o recurso tera-
péutico mais importante para esses casos.

A eletividade da quimioterapia neo-adjuvante pode ser
monitorizada, pela mensuragdo das manifestagdes clinicas
do carcinoma avangado, podendo-se assim avaliar a sensi-
bilidade do tumor as drogas empregadas, indicando a neces-
sidade de troca ou de sua manutengio (16). Além disso, a
resposta do tumor primdrio ao tratamento neo-adjuvante é
um fator prognéstico para sobrevida (SV) e intervalo livre
de doenga (ILD). Hortobagyi et al. (16, 17) demonstraram
que as pacientes com boa resposta tém SV e ILD maiores
que aquelas que tiveram md resposta.

A antecipagdo da resposta individual a4 quimioterapia
parece ser tarefa mais dificil. Dos vérios critérios possiveis
para anlecipar a resposta ao tratamento neo-adjuvante ne-
nhum se mostrou Gtil, como o “status” menstrual, presenca
de receptores para estrogenos e diferenciagio. Poucos tra-
balhos tentaram correlacionar os achados de exame fisico e
as caracteristicas clinicas dos tumores com sua resposta 3
terapCutica neo-adjuvante (QT ou HT), embora haja relacdo
deles com a sobrevida (26).

Este trabalho tem por finalidade:1) avaliar o efeito da
QT e¢/ou HT neo-adjuvante na resposta clinica local nas
pacientes com carcinoma de mama localmente avangado;2)
verificar se existe correlagiio entre caracteristicas clinicas
dos tumores e sua resposta i terapia neo-adjuvante; 3) com-
parar o comprometimento linfonodal regional entre os gru-
pos tratados com terapia neo-adjuvante e um grupo histéri-
co sem lratamento prévio.

Material e métodos

Foram avaliadas prospectivamente 94 pacientes com
diagndstico de carcinoma de mama localmente avangado
submetidas 4 terapéutica neo-adjuvante, no periodo de abril
de 1989 a dezembro de 1993. Foram incluidas pacientes nos
estadios clinicos I1b, Illa e I1Ib inclusive os inflamatérios,
classificados conforme as normas estabelecidas pela UICC
(1988).

A confirmagdo diagndstica foi feita por pungiio bidpsia
aspirativa e/ou bidpsia incisional. Para o estadiamento as
pacientes foram submetidas a exame clinico, Rx térax, y-
cintilografia dssea, ultra-som abdominal e mamografia bila-
teral.

A terap€utica neo-adjuvante consistia de poliquimio-
terapia (FEC) com as drogas S-fluouracil (5 FU) (600 mg/
m2/ciclo); epirrubicina ou doxorrubicina (50 mg/m2/ciclo)
¢ ciclofosfamida (600 mg/m2/ciclo) repetidas a cada 21 dias,
caso fosse utilizada dose tnica, ou a cada 28 dias, nos casos
em que se fracionava a dose de 5-FU. O nGimero de ciclos
neo-adjuvantes variou de 3 a 5. Em 5 casos com contra-
indicagiio ao uso da doxorrubicina, foi utilizado o esquema
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Tabela | - Classificagdo da resposia ao tratamenfo neo-adjuvante nos casos com
2 ou mais sinais clinicos presentes

A\B maior gue 50% Menor que 50% Progresséo
Maior que 50% Boa Boa Ma
Menor que 50% Boa Ma Ma

Progresséo Ma Ma Ma

A - Sinal clinico de melhor resposta B - Sinal clinico de pior resposta.

CMF onde se substitui a doxorrubicina pelo metotrexate (50
mg/mw/ciclo). A quimioterapia foi precedida de avaliagdo
renal (urina I, uréia e creatinina), hepatica (enzimas hepiti-
cas ¢ bilirrubinas) e da medula éssea (hemograma comple-
to), repetidas previamente a cada ciclo. Nos casos de toxici-
dade, principalmente de leucopenia, adiava-se o ciclo por
uma semana.

Foram submetidas 4 hormonioterapia neo-adjuvante com
Tamoxifeno na dose de 20 mg/dia um grupo especial de onze
pacientes, pré-selecionadas, com periodo pds-menopausa
maior que 5 anos, duragio da queixa superior a 4 meses,
sem sinais inflamatérios e sem fendmenos de transigiio, as-
sim como um grupo de seis pacientes idosas ¢ com contra-
indicagiio 4 quimioterapia que niio satisfaziam tais critérios.

Entre as pacientes submetidas & QT, a idade variou de
23 a 75 anos com média de idade 52,4 ¢ mediana 40 anos;
no grupo de pacientes tratadas com HT a idade variou de 62
a 88 anos, com média de 73,8 anos e mediana 74 anos. No
grupo da QT, 41 (40,5%) estavam na pré-menopausa e 47
(59,5%) menopausadas.

A avaliagiio da resposta dos sinais clinicos 4 terap€utica
neo-adjuvante foi feita por medidas dos dois maiores eixos
de cada manifestagio do carcinoma, efetuadas previamente
ao tratamento ¢ apds cada ciclo de quimioterapia, ou a cada
30 dias nos casos de hormoniolerapia. Para tais medidas uli-
lizou-se do paquimetro Mitutoyo ou fita mélrica conforme
conveniéneia.

Para a avaliagio da resposta, consideramos o efeito da
terapéutica sobre qualquer um dos sinais clinicos quando
existentes: nadulo, hiperemia, edema e ulceragiio. Nio con-

sideramos a aderéneia do tumor 4 pele ou planos profundos,
embara fossem avaliados qualitativamente em frouxa ou fir
me. Na avalia¢iio isolada de cada parimetro, consideramos
como boa resposta a diminuigio de mais de 50% do produto
das duas medidas. A resposta parcial (menor que 50%) oua
progressio foram consideradas como ma resposta. Na ava-
liagiio global, com todos os sinais presentes em uma mesma
paciente, levamos em consideragfio a maior variagio de um
dos sinais, seja progressiio ou regressio, ressaltando que em
todos os casos de progressiio de um dos sinais a resposta fol
considerada como ma.

As pacientes que se lornaram operaveis foram submeti-
das a cirurgia radical, Halsted ou Patey, conforme apresen-
tassem ou ndo, fixagdo ao musculo peitoral maior. Em nove
casos em que houve boa resposta tumoral, as pacientes fo-
ram submetidas a cirurgia conservadora com esvaziamento
axilar ¢ radioterapia do parénquima restante. Casos de ma
resposta foram encaminhados 4 radioterapia prévia e poste-
riormente operadas, caso fosse possivel, ou submetidas i
mastectomia simples (n=5). Seis pacientes abandonaram o
tratamento antes de concluido. Nas pacientes submetidas i
cirurgia radical pdde-se avaliar o comprometimento ganglio-
nar, e compard-lo com um grupo histérico de 22 pacientes
tratadas entre 1980 ¢ 1989 submetidas a cirurgia e/ou radio-
terapia sem terapéutica neo-adjuvante.

Resultados

Das 94 pacientes incluidas neste estudo, duas apresenta-
ram carcinoma na mama contralateral durante o periodo de

Tabela Il - Resulfados globais da terapéutica
neo-adjuvante

Esquema QT HT
Resposta Sem selecio Selecionadas Total
Boa 51 2 8 10
Ma 28 4 3 7
Total 79 6 11 17
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Tabela lll - Comparacdo da resposta dos sinais clinicos
a terapéutica nec-adjuvante

Nédulo Hiperemia Edema Ulceragao
Resp. QT HT QT HT Qr T Qr HT
Boa (50,6%) (58,8%) (81,8%) {80%) (57,1%) (25%) (50%) {100%)
Ma (48,4%) (41,2%) (8,2%) (20%) (42,9%) (75%) (50%) 0

estudo, totalizando 96 neoplasias.

Destas, 79 receberam tratamento neo-adjuvante quimio-
terapico, sendo 74 no esquema FAC e 5 no esquema CME.
As restantes 17 pacientes receberam HT neo-adjuvante com
Tamoxifeno.

No grupo QT tivemos 51 casos de boa resposta (64,6%)
¢ 28 de md resposta (35,4%). No grupo HT tivemos 10 boas
respostas (58,8%) ¢ 7 (41,2%) de ma resposta. No entanto
1o subgrupo em que se aplicou os critérios de pré-selegiio ja
citados, temos 8 boas respostas em 11 pacientes (72,7%)
(tabela 10).

Quanto aos sinais que sofreram andlise individualizada,
tivemos como mais prevalente o nddulo, (50 casos) que apre-
sentou boa resposta em 40 casos (40,6%) de QT ¢ 10 de HT
(58,8%). No grupo QT tivemos 7 casos (17,5%) de resposta
clinica completa ¢ apenas 1 (10%) no grupo HT (tabela 11).

A hiperemia foi o sinal que sofreu maior modificagiio
durante a terapéutica. Houve 18 casos (81,8%) com boa res-
posta em 22 pacientes do grupo QT, das quais 17 (94,4) fo-
ram completas para este sinal. Das 4 pacientes que tiveram
md resposta da hiperemia, 3 apresentaram progressiio do
quadro. Nas 5 pacientes com hiperemia submetidas a HT.3
apresentaram resposta completa entre 4 com boa resposta e
1 apresentou progressio (tabela 11).

O edema esteve presente em 32 pacientes, das quais 28
tratadas por QT e 4 por HT. No grupo QT tivemos 16 boas
respostas, sendo 10 completas e 12 mas respostas, com 3
progressdes. No grupo HT houve 1 boa resposta ¢ 3 mis.

O quadro de ulceragio foi pouco freqliente, estando pre-
sente em 11 pacientes, das quais 8 tratadas com QT (50% de
boa resposta), as 3 restantes foram tratadas com HT (todas
.com boa resposta). _

As ader€ncias 4 pele ¢/ou planos profundos foram classi-
ficados em firmes ¢ frouxas, sendo que 9 desapareceram (5
d pele e 4 4 pele e peitoral) e 27 nio se modificaram 1o
grupo QT. No grupo HT 2 desapareceram (pele) e 4 nio se
modificaram. As aderéncias que responderam haviam sido
classificadas primariamente como frouxas.

Quanto a qualidade da resposta a QT e estado menopausal,
observamos que no grupo de pacientes na pré-menopausa
houve maior porcentagem de boas respostas:71,9%, contra

apenas 59,6% entre as com um ano ou mais de menopausa.

O comprometimento axilar, foi analisado em 80 casos
submetidos ao tratamento cirtirgico, sendo 66 apds quimiote-
rapia e 14 apds HT. O namero de axilas negativas foi de 17
(25,7%) e 8 (57,1%), respectivamente, Quanto ao niimero
de linfonodos comprometidos, 28 tinham até 3 nodos e 38,
quatro ou mais nodos positivos, no grupo QT. No grupo HT
estes valores foram de 10 ¢ 4 respectivamente, Ha relagdo
inversa significante entre positividade de axila e qualidade
da resposta do tumor primério, quando se utiliza o critério
qualitativo. Quando se utiliza o critério quantitativo (até 3
ou mais de 3 linfonodos positivos) esta diferenca estatistica
$0 € observada no grupo HT.

Comparando-se as pacientes com QT neo-adjuvante e o
grupo controle quanto ao comprometimento axilar, obser-
vamos que no grupo controle o nimero de pacientes com
até 3 linfonodos positivos foi § (36,4%) e 14 (63,6%) apre-
sentavan mais de 3 nodos positivos, nio havendo diferenga
significante entre os grupos.

No entanto, quando a comparagio foi feita com 9 pacien-
tes do grupo controle que niio foram submetidas 4 radiotera-
pia prévia & cirurgia, observamos que 1 (11%) apresentava
at¢ 3 linfonodos axilares comprometidos e 8 (89%) mais de
3 nodos, havendo diferenga estatistica significante,

Discussdo

O prognostico das pacientes com carcinoma avangado
de mama estd relacionado com a resposta a quimioterapia
neo-adjuvante. Assim os casos em que a massa tumoral so-
fre reduglo parcial ou completa, terio média de sobrevida
maior do que o grupo que nio respondeu (16, 17). O fato de
haver resposta no tumor primario pode ser usado como
sinalizador da sensibilidade das micrometastases ao trata-
mento; mas o inverso niio ¢ verdadeiro, ou seja, pacientes
cujos primdrios nfo respondem bem, podem portar focos de
micrometdstases sensiveis ao tratamento (15).

A melhora da sobrevida foi observada em tumores de
virias localizages e estiadios (23), mas é mais notivel no
grupo de tumores que apresentam usualmente alta porcenta-
gem de resposta como os linfomas (15). Os carcinomas de
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mama localmente avangados e metastiticos estiio incluidos
no grupo com resposta intermedidria & quimioterapia e es-
pera-se que cerca da metade dos casos respondam ao trata-
mento inicial (15). A comparagiio direta dos resultados em
diferentes séries de pacientes ¢ dificultada, pois os trata-
mentos empregados sio diferentes e porque existem muitas
varidveis progndsticas no carcinoma de mama avangado.
Para se estabelecer um indice progndstico efetivo e
estratificar corretamente as pacientes, precisamoes entre ou-
tros requisitos, distinguir entre critérios clinicos, de prolife-
ragio celular ¢ de agressividade e os relacionados simples-
mente d carga tumoral e ao tempo de evolugio (20). Assim,
as manifestagdes clinicas do carcinoma de mama avancado,
seja nddulo, edema, hiperemia, ulceragdo ou aderéncia, apre-
sentam respostas diferentes frente ao mesmo tratamento neo-
adjuvante, pois tais manifestagdes podem refletir dreas tu-
morais com tempos de duplicagiio celular proprios.

Em nossa casuistica a hiperemia mostrou-se como sinal
de maior sensibilidade a quimioterapia, onde tivemos taxas
de 94,4% de resposta completa no grupo de boa resposta e,
ao contririo quando no grupo de ma resposta houve 75% de
progressio. Situagiio semelhante ocorreu com o grupo de
HT, onde das 4 boas respostas 3 foram completas ¢ a Gnica
mi resposta toi de progressio. A hiperemia pode ser forte
discriminante prognostico da resposta clinica 4 QT/HT.

Os nadulos primarios foram os que apresentaram menor
indice de respostas boas: 50,6% no grupo QT ¢ 58,8% no
grupo HT. Isto ocorre porque o carcinoma de mama, da
mesma forma que outros tumores, consiste de uma popula-
¢io heterogénea de células, da qual apenas alguns clones
sdo afetados pela QT/HT. Estas tendem a afetar o clone pre-
dominante, ou o que apresenta maior proliferagio (18). No
caso de nédulos grandes como os do estadio 11, que apre-
sentam grande porcentagem de células quiescentes, a obten-
¢io de redugdo substancial é mais dificil(20).

Nesta séric de pacientes tratadas com QT observamos
que 50,6% apresentaram reduglio maior que 50% das dimen-
soes dos nddulos, da drea de edema, hiperemia ou das ulce-
ragdes € em 7 casos (17,5%) houve regressiio clinica com-
pleta. Ji nas pacientes tratadas com HT pudemos observar
58,8% de boas respostas, sendo uma completa. Estas por-
centagens sdo semelhantes ds encontradas em outros traba-
lhos. Utilizando um esquema composte de epirubicing e
vineristina, Rubens et al.. (24) obliveram 50% de resposta
com 17% delas completas. Fortobagyi et al.. (17), tratando
um grupo de pacientes com carcinoma avangado, excluidas
as com carcinoma inflamatério, relatam redugio do tumor
em 82% de 52 pacientes, apds 3 ciclos de FEC. Em 15% dos
casos houve remissio Jocal completa.

Uma das vantagens da quimioterapia neo-adjuvante & di-

minuir o volume do tumor, tornando possivel a cirurgia em
pacientes que sem o tratamento seriam inoperdveis (1), ou
ainda propiciar cirurgias mais econdmicas. Dos 96 casos tra-
tados, 9 pacientes puderam ser submetidas 4 tumorectomia
com margem de seguranga ¢ esvaziamento axilar enquanto
§ pacientes tiveram que ser submetidas a radioterapia, por
nio apresentarem resposta 4 quimioterapia, com intervalo
de até 90 dias ap6s o diagndstico.

£ fundamental, portanto, estabelecer critérios prognésti-
cos de resposta 4 quimioterapia. Em trabalhos anteriores,
nfo se observou relagdo entre o tipo histoldgico ou status
menstrual e a resposta & QT (23). Para caracterizar o grupo
de pacientes que apresentariio remissdo parcial ou comple-
ta, pademos utilizar critérios clinicos. A avaliacfo clinica
local do tumor apresenta as vantagens do baixo custo, rapi-
dez ¢ facilidade de observagio. Entre os aspectos clinicos, o
tipo e a duragiio dos sintomas podem ser lteis (9). Estes
dados podem caracterizar o comportamento biologico do
tumor e fornecer indicios do efeito que se pode esperar. Un
tumor grande, encontrado pouces meses apds um exame cli-
nico negativo, indica tempo de duplicagfio curto; tumores
de grande volume, com tempo de evolugio longo, devem
ter baixo indice midtico ¢ menor chance de redugio pela QT
(29). No entanto, estas informagdes sdo de dificil obtengio
e pouco confidveis.

Os trabalhos utilizando tamoxifeno (Tx) como terapéu-
tica neo-adjuvante sfio raros, e os resultados controversos
(30). Para a utilizagiio do Tx como droga neo-adjuvante os
trabalhos iniciais tinham como populagio-alvo pacientes com
carcinoma de mama metastitica, ¢ neste grupo cerca de 1/3
de respostas objetivas foi conseguido, respeitando-se o cri-
tério de perfodo de pds-menopausa longo (30). A quantida-
de da droga a ser empregada foi largamente modificada ao
longo dos 20 anos de sua utilizagfo, mas atualmente a dose
padriio estd em 20 mg/dia, j4 que quantidades maiores ndo
resultaram em melhor resposta (26). Com o surgimento das
dosagens de receptores de estrogénio no tecido tumoral, a
probabilidade de implementar a utilizagdo de Tx como dro-
ga neo-adjuvante foi reestudada. Mesmo em grupos com tu-
mores positivos para receptores de estrdgenos a resposta
permaneceu em torno de 50% (27, 28).

Dus pacientes que apresentaram boa resposta quando tra-
tadas com antiestrogénicos obtivemos as caracteristicas cli-
nicas, pré-tratamento a serem empregadas para selegio em
nosso servigo: historia clinica longa (mais de 4 meses), lon-
go periodo pos-menopausa (mais de S anos) ¢ auséneia de
sinais inflamatorios.

Me Donald et al. (21) obteve 13% de respostas parciais
ou completas com uso de tamoxifem para carcinoma de
mama avangado sem qualquer seleglio. BEm nossn cnsuistica
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observamos que 12% das pacientes com carcinoma local-
mente avangado podem ser tratados com esta modalidade.
Neste grupo, pré-selecionado os indices de respostas par-
ciais ou completas foram de 72,7%, igualando-se aos indi-
ces atingidos pela QT no grupo pré-menopausal.

Um maneira de avaliar o impacto da QT/HT sobre as
micrometdstases ¢ o estudo dos linfonodos axilares. Os lin-
fonodos situados na drea de drenagem linfitica da mama
ndo funcionam como meros filtros e ndo sio sitio privilegi-
ado de metdstases; ao contririo, sdo comparaveis a qualquer
outro, servindo como um marcador importante do compor-

tamento das metdstases (7).

Quando comparamos a histologia dos linfonodos axila-
res das pacientes tratadas com QT com as niio tratadas, ob-
servamos uma diferenga significativa. As pacientes do gru-
po tratadas com QT tiveram maior porcentagem de axilas
nepgativas que o grupo nio tratado com Q. Este fato ji havia
sido observado anteriormente, tanto que tem-se como certo
que a QT pode modificar o estadiamento cirdrgico para
menor, pela agio sobre as metdstases axilares (23, 16). No
grupo da HT, as pacientes com até 3 linfonodos foram rela-
cionadas 4 boa resposta terapéutica.

Summary

A prospective study was conducted on 96 cases of locally advanced breast carcinomas, stages Ib, Il and inflamma-
tory, in order to evaluate and corvelate the clinical signs present and their response to neoadjuvant therapy.

Seveniy-nine of the cases were first treated by chemotherapy (CT): FEC in 74 cases and CMF in 5 cases. Seventeen
were freated by hormone therapy (HT) with tamoxifen: 11 satisfied the criteria for inclusion, i.e., a long postmenopausal
period, a clinical history of more than 4 months, abscence of signs of transition, and inflammatory signs.

The clinical sign showing the best and earliest response was hyperemia, both in the CT (81.8%) and HT (80%) groups,
Jollowed by edema (57,1%) in group CT. When a poor response occurred there was progression of these signs. The nodules
presented a significant reduction in half the cases. Disapearance of ulcerations was 100% in group HT, and only 50% in
the other group. Adherences were modified only when primarily classified as weak. Analysis of nodal involvement com-
pared to a historical control with no neoadjuvant treatment, showed a statistically significant difference Jor axila positivity
in CT group and extension of involvement in the showed HT group.

Conclusion: more than half the cases (64,4%) had a good response to CT, and the best group was that of premenopausal
women (71,9%). Hyperemia was the most sensitive of the clinical signs studied, and could be used as early indicator of
local response. In the postmenopausal group, the use of preselection criteria for the use of HT led to a good response in

73% of the patients.
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