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RESUMO

Introdugio: A técnica da bidpsia do linfonodo sentinela (BLS) é considerada padrio-ouro como
método preditor do comprometimento axilar para o cincer de mama. Entretanto, a avaliagio
perioperatéria do linfonodo sentinela tem desvantagens. Tentando minimizar as desvantagens,
alguns servicos comegaram a realizar a pesquisa do linfonodo sentinela sob anestesia local. O
objetivo principal deste trabalho prospectivo é demonstrar nossa experiéncia na pesquisa do lin-
fonodo sentinela, realizada sob anestesia local, e demonstrar a viabilidade deste procedimento.
Métodos: Trata-se de um estudo prospectivo que tem como alvo as pacientes matriculadas na
Fundagio Pio XII — Hospital de Céncer de Barretos, as quais sdo portadoras de carcinoma da
mama. As pacientes foram submetidas a biépsia do linfonodo sentinela sob anestesia local, no
periodo de janeiro a novembro de 2009, conforme protocolo estabelecido. Resultados: No peri-
odo de janeiro a dezembro de 2009, foram realizados 41 procedimentos da pesquisa de linfonodo
sentinela sob anestesia local. Durante o procedimento sob anestesia local, a média dissecada foi
de 2,4 (0-5) linfonodos. Em quatro casos, o resultado anatomopatoldgico dos linfonodos resseca-
dos foi positivo; houve um caso para macrometdstases e trés restantes para micrometdstases. Em
todos os pacientes, o procedimento foi realizado sem intercorréncias, utilizando-se de doses de
anestésicos muito inferiores aos seus niveis téxicos. Todos os pacientes evoluiram sem qualquer
tipo de complicagdo intra ou pds-operatéria. Conclusao: A pesquisa do linfonodo sentinela sob
anestesia local é um procedimento factivel que traz pouco desconforto para o paciente, devendo
ser indicado sempre que possivel. Apresenta inimeras vantagens, comparando-se com a técnica
sob anestesia geral.

ABSTRACT

Introduction: The technique of sentinel lymph node biopsy (SLB) is the gold standard method to pre-
dict the axilar status for breast cancer. However, the intraoperative evaluation of the sentinel lymph
node has disadvantages. Some services, attempting to minimize these disadvantages, have begun to
carry out the sentinel lymph node biopsy under local anesthesia. The aim of this prospective study is to
demonstrate our experience in the sentinel lymph node biopsy, which was carried out under local an-
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esthesia, and this procedure’s feasibility. Methods: This is a prospective study that targets the patients
enrolled in the Hospital de Cincer de Barretos, suffering from breast cancer. The patients underwent
sentinel lymph node biopsy under local anesthesia from January to November, 2009, according to
the established protocol. Results: From January to December, 2009, 41 research procedures were
performed of the sentinel lymph node under local anesthesia. During the procedure under local an-
esthesia, the dissected average was 2.4 (0-5) lymph nodes. In four cases, the result of the resected
pathological lymph nodes was positive; in one case for macrometastases; and the remaining three for
micrometastases. In all patients, the procedure was performed uneventfully, using doses of anesthetic
below their toxic levels. All patients survived without any complications intra- or postoperatively.
Conclusion: The sentinel lymph node biopsy under local anesthesia is a feasible procedure that brings
little discomfort to the patient, and should be indicated whenever possible. It has many advantages,
when comparing with the technique under general anesthesia.

Introducao

Atualmente, a pesquisa do linfonodo sentinela (PLS) corres-
ponde ao procedimento padrio para determinar o status axi-
lar, em pacientes com cincer de mama em estddio precoce, e
com axila clinicamente negativa, sendo o estado histoldgico
dos linfonodos axilares, um importante indicador progndstico
em pacientes com cancer de mama'. Esta técnica permite iden-
tificar, com poucos efeitos colaterais e poucas complicagées, o
comprometimento linfonodal axilar pela neoplasia, evitando-
se, assim, o esvaziamento axilar desnecessdrio®. A técnica é ba-
seada no fato de que ocorre um envolvimento progressivo dos
linfonodos axilares pelas células tumorais, havendo, portanto,
uma correlagio entre o szatus histolégico do primeiro linfono-
do que drena a neoplasia ¢ o restante dos linfonodos axilares.
A técnica consagrada consiste na realizacio da PLS sob
anestesia geral, associada a uma cirurgia de quadrantecto-
mia ou mastectomia. A realizagio de exame perioperatdrio
por meio da técnica de congelagdo, vai definir a necessidade
da linfadenectomia axilar durante a mesma cirurgia, porém,
a sensibilidade para detec¢dao de macrometdstases é de 90%,
e para a detecgdo de micrometdstase (invasio linfonodal de
0,2 mm a < 2 mm) ¢ de 30%, niao havendo consenso frente
a melhor técnica de avaliagao histoldgica-linfonodal®. Desta
forma, a técnica da PLS tem suas desvantagens, apresentando
taxa de falso-negativo na ordem de 29%, levando a paciente a
se submeter a um novo procedimento cirtirgico com anestesia
geral. Além disso, embora raro, hd a possibilidade de casos de
falso-positivo, levando a paciente a se submeter a uma cirurgia
desnecessdria®. Outras desvantagens sio: a congelagio pode
danificar o linfonodo, prejudicando o diagnéstico definitivo;
o tempo de espera do resultado da congelagio, o que leva ao
maior tempo anestésico e tempo de uso da sala cirdrgica’.
Tentando minimizar as desvantagens, alguns servigos co-
mecaram a realizar a PLS sob anestesia local, na qual haveria
uma reducio na exposi¢do a anestesia geral em pacientes com
alto risco cirtrgico e, além disso, permitiria o conhecimento do
estado linfonodal no pré-operatério, permitindo um melhor

planejamento cirdrgico sob anestesia geral, associado a dimi-
nui¢do da ansiedade, visto conhecimento prévio da necessidade
ou nio da linfadenectomia axilar completa’.

H4 poucas informagoes na literatura médica avaliando a
realizacdo da PLS sob anestesia local. O objetivo principal des-
te trabalho é avaliar se a PLS com anestesia local é factivel em
nosso meio, e em pacientes do Sistema Unico de Satde (SUS).

Métodos

Estudo prospectivo, controlado, realizado em pacientes porta-
doras de cAncer de mama, as quais estavam matriculadas na
Fundagio Pio XII — Hospital de Cancer de Barretos (HCB),
no perfodo de 1 de janeiro de 2009 a 30 de novembro de 2009.
Foi realizada a PLS com anestesia local em mulheres que apre-
sentavam axila clinicamente negativa, bidpsia de carcinoma
invasor e tamanho menor de 3 cm (EC I ou II - TNM/2002),
ou achado radiolégico associado a bidpsia core ou aberta de
carcinoma 7z situ (EC 0). A indicagdo de PLS para o carcinoma
in situ ocorreu em funcdo das lesdes de alto grau, maiores de
2,5 cm, e pela presenca de comedonecrose. Todas as pacientes
apresentavam [ndice de Karnofisky superior a 80% e Eastern
Cooperative Oncology Group (ECOG) 0 ou 1.

O projeto, niimero 246-2009, foi aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa e todas as pacientes assinaram o termo de
consentimento livre e esclarecido, concordando com a realiza-
¢io do procedimento, sendo todas pacientes do SUS.

O procedimento foi realizado no Centro Cirtrgico de Pe-
quenas Cirurgias do HCB, local este onde se encontra presente
todo o material necessdrio para reversio/estabilizagio do pa-
ciente no caso de intercorréncias relacionadas ao ato anestésico,
bem como a procedimentos cirtrgicos e drea para recuperagio
pos-anestésica. O material é regularmente checado em fun-
¢io dos parAmetros da Organizacio Nacional de Acreditagao
(ONA). Neste local, nio se encontra presente um anestesista.

As pacientes foram monitorizadas durante o procedimento,
sendo avaliada a saturacio de oxigenacio (oximetria de pulso),
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frequéncia cardiaca (eletrocardiografia continua) e pressio ar-
terial. As pacientes foram submetidas 4 infusao endovenosa de
midazolam diluido em 4gua destilada, perfazendo uma con-
centragdo de 1 mg/mL. A dose inicial administrada foi de 2,5
mg, entre 5 a 10 minutos antes do inicio do procedimento®’.
Foram administradas doses adicionais de 1 mg, quando ne-
cessdrio. Doses médias totais foram em torno de 3,5 mg. A
anestesia local ocorreu por meio do uso associado de 20 mL de
cloridrato de lidocaina & 2% (tempo de meia-vida: 1,6 horas),
20 mL de cloridrato de bupivacaina a 0,5%, sem vasoconstric-
tor (tempo de meia-vida: 2,7 horas) diluido em 20 mL de dgua
destilada, correspondendo a 60 mL de solugdo anestésica com
caracteristicas de inicio de a¢do rdpido com efeito prolongado.
Foram respeitadas as doses mdximas recomendadas na litera-
tura dos anestésicos locais utilizados: lidocaina com 7,0 mg/kg
e para a bupivacaina, 3,0 mg/kg".

Preferencialmente, utilizou-se a técnica marcacio do
linfonodo sentinela com técnica combinada (azul patente e
fitato), porém, por razées logisticas, o mesmo nio foi reali-
zado em todos os pacientes. A técnica de injegao do tecnésio
marcado (Tc”™) segue protocolo do Departamento de Medi-
cina Nuclear, com intervalo de 30 minutos a 24 horas antes
do procedimento cirdrgico. O radiofdrmaco utilizado foi o
fitato-Tc”™, com atividade variando de 37 a 74 MBq (1 a 2
mCi), em volume de 0,1 2 0,2 mL. A injecdo foi superficial,
por via intra ou subdérmica na regido periarcolar, corres-
pondente ao quadrante comprometido pela lesio mamadria.
Quando a apresentagio da lesio foi multicéntrica, optou-se
pela administragio subareolar. Na técnica do azul patente,
realizou-se injecdo de 0,5 mL de patente azul na regiao su-
bareolar da mama acometida, nao se realizando massagem, e
aguardando-se 15 minutos para o inicio do procedimento. O
linfonodo sentinela foi identificado apés coloragio com azul
patente e/ou pelo uso de gamma probe, sendo encaminhado
separadamente para estudo histolégico.

Tabela 1. Caracteristicas das pacientes

Os linfonodos sentinela, apds serem ressecados, foram enca-
minhados ao Departamento de Anatomia Patolégica e examina-
dos segundo protocolo da Instituigio. Linfonodos menores que
5 mm de espessura foram fixados sem cortes; aqueles entre 5 a 10
mm foram seccionados ao longo de seu maior eixo; e aqueles com
espessura maior que 1 cm foram seccionados em intervalos de 3
a4 mm. Os fragmentos forma foram entdo fixados em forma-
lina & 10% e, posteriormente, incluidos em parafina. As amos-
tras confeccionadas foram secionadas a cada cinco micrometros,
com uso de um micrétomo, e foram colocadas em laminas. As
laminas resultantes foram coradas com hematoxilina-eosina
(HE). Na auséncia de metdstases, as amostras foram submetidas
a andlise imunoistoquimica com a utilizagio de anticorpos mo-
noclonais AE1/AE3 para pesquisa de micrometdstases.

Resultados

No periodo de 1 de janeiro de 2009 a 30 de novembro de
2009, foram realizados 41 procedimentos de PLS sob aneste-
sia local. A idade das pacientes variou de 17 a 66 anos, com
média de 54 anos.

O tamanho do tumor invasivo variou de 0,9 a 5 cm, com
média de 2,9 cm. Com relacio a doenca da mama, a mama
mais acometida foi a direita (51,2%), sendo a maioria dos casos
T1 (51,2%), histologia ductal (82,9%), grau histolégico Richar-
dson-Bloom II (41,6%), com o grupo apresentado na Tabela 1.

A principal técnica adotada para marcagio do linfonodo
sentinela, foi a associagio do azul patente com a Medicina Nu-
clear, a qual ocorreu em 85,3% (35) dos casos, sendo no restan-

te utilizada a técnica exclusiva do Tc?™

. Em todos os pacientes,
o procedimento foi realizado sem intercorréncias, utilizando-se
doses de anestésicos muito inferiores aos seus niveis téxicos.
Todos os pacientes evoluiram sem qualquer tipo de complica-

ao intra ou pds- operatdria.

Categoria Varidvel

Lado do tumor Direito
Esquerdo
Bilateral
Estadiamento Tis
Pré-cirtrgico T1
T2
Ca ductal
Ca lobular
Ca coloide

Ca ductal “in situ’

Histologia

>

Grau histolégico GI
GII
GIII

N° de pacientes %
21 51,2
19 46,4

1 2,4
5 12,0
21 51,2
15 36,8
34 82,9
4 9,8
2 4,9
1 2,4
20 48,8
4 9,7
17 41,5
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O namero de linfonodos ressecados variou de zero a cinco,
com média de 2,4 linfonodos, ocorrendo um caso em que nio
foi possivel a identificagao do linfonodo sentinela tanto com o
uso do azul patente, quanto com o uso de Tc?™.

Frente ao anatomopatoldgico, observou-se em quatro
(9,75%) casos, linfonodos positivos, sendo um caso para ma-
crometdstases e os trés restantes para micrometdstases. Todos
os casos foram submetidos ao esvaziamento axilar subsequente.
Em um caso houve auséncia de malignidade nos demais lin-
fonodos ressecados (paciente com micrometdstases). Nos trés

casos restantes, a média de linfonodos positivos foi de 1,4.

Discussao

O tratamento cirdrgico do cincer de mama, evoluiu significa-
tivamente no final do dltimo século com os avancos em rela-
¢a0 aos tratamentos conservadores. Neste sentido, iniciaram-se
discussoes a respeito da real necessidade da dissecgio axilar
completa nos estddios iniciais, j4 que para os tumores ditos,
T1, o indice de comprometimento axilar mostra-se inferior a
22%, e nos T1a, os quais sao cada vez mais frequentes com 0s
incrementos do rastreamento, ¢ de 3%, revelando-se tal proce-
dimento desnecessdrio em relagio ao potencial de efeitos cola-
terais da linfadenectomia como parestesias, infeccoes e princi-
palmente os seromas, presentes em 5 a 43% dos casos®’.

Neste sentido, em 1994, descreve-se a técnica da bidpsia de
linfonodo sentinela na mama, utilizando-se o corante vital, em
mulheres com tumores iniciais, tendo como vantagem a pos-
sibilidade de se evitar o esvaziamento axilar. Caso o primeiro
linfonodo axilar, ou seja, o sentinela, apresentasse-se corado,
seria dissecado e examinado e se o exame anatomopatolégi-
co comprovasse auséncia de células metastdticas, a dissecgdo
axilar seria evitada'®. Desta forma, o tratamento cirtrgico
conservador ganhou mais um forte aliado e as pacientes mais
uma excelente ‘arma’ terapéutica'. Atualmente, a técnica da

8,12-14

PLS ficou consagrada , encontrando-se associada a baixas

taxas de recorréncia™'®

, porém, algumas questoes necessitam
ser respondidas frente aos critérios de indicagio™”'®

exemplo, nas micrometdstases”, nas quais fora de protocolos

, como, por

de pesquisa, ainda é obrigatdrio o esvaziamento axilar, e no
carcinoma iz situ, no qual procura-se definir sua utilizagao em

casos selecionados?®?!

. Na presente casuistica, em um caso foi
observada presenca de micrometdstases, nao sendo encontrado,
na linfadenectomia axilar, comprometimento neopldsico em
outros linfonodos além do metastético.

O uso de corantes vitais ou de radiofirmacos isolado ou
concomitante é eficaz na determinacio do sentinela. A asso-
ciagio de ambas as técnicas tem se mostrado ttil, aumentando
ainda mais os {ndices de detecgdo do sentinela, sendo respon-
sdvel pela maior possibilidade de sucesso na detecgio do linfo-

nodo sentinela (Figura 1A e 1B)*>'* A complicagdo mais grave

Bidpsia do linfonodo sentinela para o cancer de mama com anestesia local

que pode ocorrer, principalmente associada a técnica do azul
patente, é a anafilaxia, porém esta é rara’>*. A técnica com
Tc”™ permitiu avaliar a contagem antes do ato operatério e no
caso de contagem baixa, contraindicar o procedimento com
anestesia local, e mostrou-se segura nesta série. A associagio do
Tc”™ com o patente azul facilita a visualizagio cirtrgica, mi-
nimizando a manipula¢io axilar e otimizando o procedimento
com anestesia local (Figura 2A e 2B).

A técnica padrao da PLS ainda envolve procedimento rea-
lizado sob anestesia geral, com exame de congelagio periope-
ratdrio e determinagio, no momento da cirurgia, da necessida-
de de se realizar, ou nio, o esvaziamento linfonodal axilar®!°.
Apesar de ser aceita como padrao para o tratamento do cincer

1'213, a técnica sob anestesia geral

de mama em estdgio inicia
apresenta alguns inconvenientes: necessidade de anestesia ge-
ral, taxas de falso-negativo considerdveis, impossibilidade de
um 6timo planejamento cirdrgico pré-operatdrio, expectativa
dos pacientes e familiares pela divida pré-operatéria se haverd
necessidade de esvaziamento linfonodal axilar, entre outros.
Devidos a estes fatores, poucos servigos iniciaram estudos para

a realizagio da PLS sob anestesia local*.

F

Figuras 1A e 1B. |dentificacdo de linfonodo sentinela com azul e auxilio de sonda
probe, aumentando a acurdcia do procedimento.
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Figuras 2A e B. Paciente submetida a identificacéo de linfonodo sentinela por linfocintigrafia, aguardando inje¢ao retroareolar de azul patente, prévia ao procedimento com
anestesia local.

- &

Tabela 2. Comparagéo entre as técnicas de analgesia para a PLS

Anestesia local Anestesia geral

Anestesista dispensa indispensdvel

Internagio ambulatorial eletiva

A técnica sob anestesia local permite 0 uso mais eficiente
das salas cirtrgicas (Figura 3A e 3B), pois se a PLS previamente
realizada foi negativa, a paciente é submetida ao procedimento
na mama acometida; se positiva, ¢ realizado o procedimento
na mama acometida com o esvaziamento axilar, sem necessi-
dade de se aguardar a congelagio. Além disso, o procedimento
pode ser realizado via ambulatorial, sem internagio, fato que
ocorreu nesta série. A tabela 2 mostra uma comparagio entre o
procedimeto com ambas as formas de anestesia.

Rev Bras Mastologia. 2011;20(4):170-176

Figuras 3A e B. Paciente durante biopsia de linfonodo sentinela com anestesia local.

Geralmente, um exame de congelacio para linfonodos leva

em média 10 a 15 minutos. Todo esse periodo, aguardando-se
um exame de congelagio, leva a um prolongamento importan-
te do ato cirdrgico, trazendo comprovadamente um aumen-
to de custo com o procedimento e, sobretudo, da morbidade
do paciente>®. Além disso, resta ao patologista trabalhar de
forma “apressada” na tentativa de fornecer um diagndstico de
comprometimento linfonodal, ou nao, em um curto espago de
tempo. Na literatura, sio descritas taxas de falso-negativo na
PLS no intraoperatério, por meio do método de congelacio em
até 29% dos casos'. Neste estudo, trés (75%) dos casos posi-
tivos foram para micrometdstases, havendo, portanto, maiores
chances de falso-negativo se tivesse sido realizado exame perio-
peratério por congelacdo. O principal inconveniente desses nd-
meros reside no fato de que o paciente terd que ser submetido
a novo procedimento cirdirgico sob anestesia geral — com seus
inimeros riscos — trazendo muita ansiedade e anggstia para o

paciente®® ¢,



O uso da anestesia local também permitiria a realizacdo
da PLS em muitos servicos onde nio se encontra disponivel
servico de congelagdo perioperatdrio, visto a necessidade e difi-
culdade de um patologista 4gil e eficaz a curta distincia.

A dificuldade em planejar, juntamente com o paciente, o
procedimento cirtrgico, decidindo-se apenas durante o intra-
operatério sobre a necessidade de linfadenectomia axilar, traz
inseguranca e preocupagdo para o paciente. Além disso, nao
permite um planejamento adequado pela equipe cirdrgica da
melhor técnica para eventual oncopldstica ou reconstrugio, se
houver indicagao”. H4 vdrios nomogramas no caso de micro-
metdstases, porém, estes sdo bascados em probabilidades ¢ o
assunto ainda encontra-se em discussao™*,

Outro emprego util, segundo alguns estudos, para a PLS
sob anestesia local, seria para as pacientes com doenca local-
mente avangada, com axila supostamente negativa, que serio
submetidas 4 quimioterapia neoadjuvante, fornecendo infor-
magdes precisas sobre o szatus linfonoda, o qual se encontraria

\

alterado pés-quimioterapia devido a alteracdo da drenagem
linfitica?.

Os estudos contra a anestesia local na PLS citam princi-
palmente:

O procedimento pode ser doloroso para o paciente, im-
possibilitando, assim, muitas vezes, sua realizacio®*. Neste
estudo, foi possivel a realizagio do procedimento em todas as
pacientes, sem intercorréncias. O uso do midazolan permite
um efeito ansiolitico e ndo-analgésico, portanto, a introdugdo
de medicamentos como Fentanil poderia permitir um melhor
controle dlgico, como ja demonstrado na literatura®®. Contudo,
este implicaria, segundo as normas da Instituicao da presenca
de um anestesista na equipe, na atual conjuntura, sendo invii-
vel. Também vale ressaltar que ndo foram realizadas avaliacdes
por escalas objetivas de dor, sendo este enfoque meramente
subjetivo no presente estudo. Hé inten¢do de continuidade do
estudo com incorporagio de escalas de dor em um futuro pré-
ximo, e talvez com realizagoes de sedagoes monitoradas por
um anestesiologista.

Os pacientes com linfonodo sentinela positivo precisam ser
submetidos a dois procedimentos cirtrgicos; alguns pacientes po-
dem preferir o procedimento tnico**. Todas as pacientes foram
esclarecidas sobre os riscos e beneficios de ambas as possibilida-
des, sendo de livre arbitrio a escolha da técnica para cada caso.

Um ponto de critica na realizagio prévia da PLS formaria uma
drea de fibrose que dificultaria o procedimento de esvaziamento
axilar’. Neste estudo, apesar do niimero reduzido de pacientes
submetidos 2 linfadenectomia axilar, nao foi observada tal dificul-
dade — fato esse confirmado por outros estudos semelhantes*?.

No presente estudo, as pacientes foram submetidas ao pro-
cedimento (PLS) sob anestesia local, respeitando-se, em todos
os casos, as indicagdes e os limites téxicos das drogas anestési-
cas e sedativas. O procedimento foi muito bem aceito por todas

Bidpsia do linfonodo sentinela para o cancer de mama com anestesia local

as pacientes. Nao houve qualquer complica¢ao ou intercorrén-
cia intra ou pds-operatéria. Todas as pacientes foram liberadas
no méximo em até trés horas do procedimento. Nao houve
maiores dificuldades para a realizagio do procedimento. Todas
estas condicoes reforcam a possibilidade de, em nosso meio,
com condi¢oes adequadas de suporte, a realizagio da PLS com
anestesia local a pacientes do SUS.

Conclusao

A PLS sob anestesia local determinou pouco desconforto as
pacientes, evitando a realizacio de segunda anestesia geral pelo
esvaziamento axilar em 90,25% das pacientes avaliadas. Mos-
trou-se, em nosso meio, para pacientes do SUS, um procedi-
mento factivel e oncologicamente seguro. Ainda, permitiu-se a
otimizacio do servico, o que ¢ considerado de grande volume.
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