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AAGGRRAADDEECCIIMMEENNTTOOSS  

  

  
  

--  ÀÀ  ddoouuttoorraa  MMaaiirraa  CCaalleeffffii,,  mmeeuu  eexxeemmpplloo  ee  mmiinnhhaa  gguuiiaa,,  qquuee  mmee  eennssiinnoouu  aa  MMaassttoollooggiiaa,,  

oorriieennttoouu--mmee  nneessssaa  eettaappaa  ddoo  mmeessttrraaddoo  ee  mmaannttêêmm--ssee  pprreesseennttee  eemm  mmiinnhhaass  ssuuppeerraaççõõeess  

ddiiáárriiaass..    

--  ÀÀ  ddoouuttoorraa  MMáárrcciiaa  SSiillvveeiirraa  GGrraauuddeennzz,,  qquuee  ccoomm  ssuuaa  vviivvaacciiddaaddee  ee  ccaappaacciiddaaddee  

iinnssppiirraaddoorraa,,  ffooii  ddee  vviittaall  iimmppoorrttâânncciiaa  ppaarraa  oo  ccuummpprriimmeennttoo  ddaass  eettaappaass  ddoo  mmeessttrraaddoo..  

AAggrraaddeeççoo  ppeellaa  ccoonnffiiaannççaa  eemm  mmiimm  ddeeppoossiittaaddaa  ee  ppeellaa  ddeeddiiccaaççããoo  nnaa  rreeaalliizzaaççããoo  ddeessttaa  

ddiisssseerrttaaççããoo..  

--  ÀÀ  RRoossaallvvaa,,  ttééccnniiccaa  ddoo  LLaabboorraattóórriioo  ddee  PPaattoollooggiiaa  ddoo  PPrrooggrraammaa  ddee  PPóóss--ggrraadduuaaççããoo,,  

ppeellaa  iinnddiissppeennssáávveell  aajjuuddaa  nnaa  eexxeeccuuççããoo  ddeessttee  ttrraabbaallhhoo  ee  ppoorr  ssuuaa  ttrraannqqüüiilliiddaaddee  eemm  

mmeeiioo  ààss  ttuurrbbuullêênncciiaass  ee  aannssiieeddaaddeess  ddooss  aalluunnooss  ddoo  mmeessttrraaddoo..  

--  ÀÀ  TTeerreezziinnhhaa,,  ttééccnniiccaa  ddoo  LLaabboorraattóórriioo  ddee  PPaattoollooggiiaa  ddoo  PPrrooggrraammaa  ddee  PPóóss--ggrraadduuaaççããoo,,  

ppeellaa  aajjuuddaa,,  ppeellooss  bbaattee--ppaappooss  aaggrraaddáávveeiiss  ee  ppeelloo  ssaabboorroossoo  ccaaffeezziinnhhoo..  

--  ÀÀ  qquueerriiddaa  NNiiccee,,  ppeellaa  ddiissppoossiiççããoo  ee  pprreesstteezzaa  nnaass  iinnffiinniittaass  rreeiivviinnddiiccaaççõõeess..  

--  AAooss  ccoolleeggaass  ddee  mmeessttrraaddoo,,  ppeelloo  aaggrraaddáávveell  ccoonnvvíívviioo  nnaass  aauullaass..  

--  AAooss  ccoolleeggaass  AAddeemmaarr  JJoosséé  BBeeddiinn  JJrr..,,  JJuulliiaannaa  MMaacchhaaddoo  ZZiiggnnaannii  ee  EEdduuaarrddoo  CCooeellhhoo  

DDiiaass  qquuee  ssoouubbeerraamm  ccoommpprreeeennddeerr  mmiinnhhaass  aauussêênncciiaass..  AAggrraaddeeççoo  ppeellaa  aammiizzaaddee..  

--  AAooss  mmeeuuss  ppaaiiss  AAuuddii  ee  NNeeiivvaa,,  qquuee  sseemmpprree  mmee  aappooiiaarraamm  ccoomm  ppaallaavvrraass  ddee  iinncceennttiivvoo  ee  

ccaarriinnhhoo  ee  qquuee  sseerrvviirraamm  ddee  eexxeemmppllooss  ppeellaa  ccoonnvviiccççããoo  nnooss  iiddeeaaiiss  ee  ppeellaa  ppeerrssiissttêênncciiaa  

nnaa  ccoonnccrreettiizzaaççããoo  ddooss  ssoonnhhooss..  

--  AAoo  qquueerriiddoo  SSppeenncceerr,,  qquuee  mmee  iinncceennttiivvaa,,  ddiiaarriiaammeennttee,,  ccoomm  ssuuaa  ffoorrççaa  ee  ddeetteerrmmiinnaaççããoo,,  

ddiiaannttee  ddaass  ddiivveerrssaass  nnuuaanncceess  ddaa  vviiddaa..  
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11..  LLIISSTTAA  DDEE  AABBRREEVVIIAATTUURRAASS  EE  SSIIGGLLAASS  

  

  

  

  

DDNNAA::  oouu  AADDNN::  áácciiddoo  ddeessooxxiirrrriibboonnuuccllééiiccoo  

HH&&EE::  hheemmaattooxxiilliinnaa  ee  eeoossiinnaa  

IIHHQQ::  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccaa  oouu  iimmuunnooiissttooqquuíímmiiccaa  

IINNCCAA::  IInnssttiittuuttoo  NNaacciioonnaall  ddoo  CCâânncceerr  

IIBBCCSSGG::  IInntteerrnnaattiioonnaall  BBrreeaasstt  CCaanncceerr  SSttuuddyy  GGrroouupp  

VVPPPP::  vvaalloorr  pprreeddiittiivvoo  ppoossiittiivvoo  

VVPPNN::  vvaalloorr  pprreeddiittiivvoo  nneeggaattiivvoo  

RRNNAA::  oouu  AARRNN::  áácciiddoo  rriibboonnuuccllééiiccoo  

CCDDII::  ccaarrcciinnoommaa  dduuccttaall  iinnvvaassoorr  

CCLLII::  ccaarrcciinnoommaa  lloobbuullaarr  iinnvvaassoorr  

CCDDII//CCLLII::  ccaarrcciinnoommaa  dduuccttaall  ee  lloobbuullaarr  iinnvvaassoorr  
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22..  IINNTTRROODDUUÇÇÃÃOO::  

  

OO  ccâânncceerr  ddee  mmaammaa  éé  uummaa  ddaass  mmaaiioorreess  ccaauussaass  ddee  mmoorrbbii--mmoorrttaalliiddaaddee  eemm  ttooddoo  oo  

mmuunnddoo..  NNoo  BBrraassiill,,  éé  aa  nneeooppllaassiiaa  ddee  mmaaiioorr  iinncciiddêênncciiaa  nnaass  mmuullhheerreess  ee  aa  pprriinncciippaall  ccaauussaa  ddee  

mmoorrttee  ppoorr  ccâânncceerr..  [[4422]]  NNaass  úúllttiimmaass  ddééccaaddaass  oo  nnúúmmeerroo  ddee  ccaassooss  tteemm  aauummeennttaaddoo  ee,,  ddee  aaccoorrddoo  

ccoomm  uumm  rreellaattóórriioo  ddoo  3300ºº  CCoonnggrreessssoo  ssoobbrree  CCâânncceerr  ddee  MMaammaa  ddee  22000022,,  eemm  DDaallaass,,  aa  iinncciiddêênncciiaa  

mmuunnddiiaall  ddeessssaa  ddooeennççaa  eessttáá  pprroojjeettaaddaa  ppaarraa  sseerr  ddee  11,,4455  mmiillhhããoo  ddee  ccaassooss  nnoovvooss  eemm  22001100,,  

ssiiggnniiffiiccaannddoo  uumm  aauummeennttoo  ddee  8822%%  ssoobbrree  aa  iinncciiddêênncciiaa  ddee  11999900..[[5511]]  CCoonnffoorrmmee  ddaaddooss  ddoo  

IInnssttiittuuttoo  NNaacciioonnaall  ddoo  CCâânncceerr  ((IINNCCAA)),,  aa  eessttiimmaattiivvaa  bbrraassiilleeiirraa  ppaarraa  22000055  éé  ddee  4499..447700  ccaassooss  

nnoovvooss,,  oouu  sseejjaa,,  5533  ccaassooss  ppaarraa  ccaaddaa  110000..000000  mmuullhheerreess..[[4422]]  

NNoo  RRiioo  GGrraannddee  ddoo  SSuull,,  aa  mmoorrttaalliiddaaddee  ccrreesscceeuu  8800%%  nnooss  úúllttiimmooss  vviinnttee  aannooss..  EEmmbboorraa  

uummaa  ddaass  ccaauussaass  aappoonnttaaddaass  ppaarraa  aa  aallttaa  mmoorrttaalliiddaaddee  sseejjaa  oo  aattrraassoo  nnoo  ddiiaaggnnóóssttiiccoo,,  éé  nneecceessssáárriioo  

qquuee  nnoovvooss  eessttuuddooss  eexxpplloorreemm  aa  hhiissttóórriiaa  nnaattuurraall  ddaa  ddooeennççaa  ee  ooss  nnoovvooss  ttrraattaammeennttooss  

ddiirreecciioonnaaddooss  aaoo  ttiippoo  eessppeeccííffiiccoo  ddoo  ttuummoorr  eemm  qquueessttããoo..[[4422]]  

DDiiaannttee  ddoo  ddiiaaggnnóóssttiiccoo  ddoo  ccâânncceerr  ddee  mmaammaa,,  ddeevveemmooss  ccoonnssiiddeerraarr  aallgguunnss  mmaarrccaaddoorreess  

qquuee  eessttããoo  aassssoocciiaaddooss  àà  ssoobbrreevviiddaa  gglloobbaall  oouu  àà  ssoobbrreevviiddaa  lliivvrree  ddee  ddooeennççaa,,  ddeennoommiinnaaddooss  

ffaattoorreess  pprrooggnnóóssttiiccooss..    AA  aavvaalliiaaççããoo  ddooss  ffaattoorreess  pprrooggnnóóssttiiccooss  ssee  ccoonnffiirrmmaa  ccoommoo  uumm  eexxcceelleennttee  

eessppeellhhoo  ssoobbrree  oo  ccoommppoorrttaammeennttoo  bbiioollóóggiiccoo  ddee  uumm  ttuummoorr..  PPooddee  nnooss  oorriieennttaarr  qquuaannttoo  àà  mmeellhhoorr  

ffoorrmmaa  ddee  aabboorrddaaggeemm,,  sseejjaa  cciirrúúrrggiiccaa  oouu  aattrraavvééss  ddee  tteerraappiiaass  ddiivveerrssaass,,  ee,,  ttaammbbéémm,,  ppooddee  

rreessttrriinnggiirr  oo  eemmpprreeggoo  ddee  tteerraappêêuuttiiccaass  mmaaiiss  aaggrreessssiivvaass,,  bbeenneeffiicciiaannddoo  aa  ppaacciieennttee  ee  mmeellhhoorraannddoo  

sseeuu  bbeemm  eessttaarr..  [[66,,  2211,,  2233,,  2288,,  6622]]      

  SSããoo  ccoonnssiiddeerraaddooss  ccoommoo  ffaattoorreess  pprrooggnnóóssttiiccooss  aass  ccaarraacctteerrííssttiiccaass  ddeemmooggrrááffiiccaass  ((iiddaaddee,,  

mmeennooppaauussaa,,  eettnniiaa)),,  aass  ccaarraacctteerrííssttiiccaass  ddoo  ttuummoorr  ((ttaammaannhhoo  ttuummoorraall,,  ssuubbttiippoo  ppaattoollóóggiiccoo,,  ggrraauu  

hhiissttoollóóggiiccoo,,  eessttaaddoo  lliinnffoonnooddaall,,  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr)),,  ooss  mmaarrccaaddoorreess  bbiioollóóggiiccooss  ((oonnccooggeenneess  
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vvaassccuullaarr  pprreevviiaammeennttee  àà  cciirruurrggiiaa  ee,,  ppoorrttaannttoo,,  mmeellhhoorr  sseelleecciioonnaarr  ooss  ccaassooss  qquuee  ffaarrããoo  

rreeccoonnssttrruuççããoo  mmaammáárriiaa,,  eevviittaannddoo  oo  uussoo  ddee  eexxppaannssoorreess  ddee  ppeellee..  
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33..  RREEVVIISSÃÃOO  DDAA  LLIITTEERRAATTUURRAA  

  

33..11..  IINNVVAASSÃÃOO  VVAASSCCUULLAARR::  

DDee  aaccoorrddoo  ccoomm  aass  ddiirreettrriizzeess  ddee  PPaaggee  ee  AAnnddeerrssoonn,,  ddee  11998877,,  aa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  éé  

ddeeffiinniiddaa  ccoommoo  aa  pprreesseennççaa  ddee  êêmmbboolloo  ttuummoorraall  nnoo  iinntteerriioorr  ddooss  vvaassooss  ppeerriittuummoorraaiiss,,  sseemm  hhaavveerr  

ddiissttiinnççããoo  eennttrree  vvaassooss  lliinnffááttiiccooss  oouu  ssaanngguuíínneeooss..[[6688]]  AA  ccoonnssttaattaaççããoo  ddee  iinnvvaassããoo  lliinnffááttiiccaa  

aassssoocciiaa--ssee  aaoo  aauummeennttoo  ddaa  rreeccoorrrrêênncciiaa  ddaa  ddooeennççaa  ee  aa  iinnvvaassããoo  ddee  vvaassooss  ssaannggüüíínneeooss  

ccoorrrreellaacciioonnaa--ssee  ccoomm  oo  ddeesseennvvoollvviimmeennttoo  ddee  mmeettáássttaasseess  àà  ddiissttâânncciiaa  ee  ppiioorr  pprrooggnnóóssttiiccoo..[[11,,  6611,,  

6633]]  

CCoonnffoorrmmee  aa  lliitteerraattuurraa  aattuuaall,,  aa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  eessttáá  pprreesseennttee  eemm  aapprrooxxiimmaaddaammeennttee  

2288%%  aa  5599%%  ddooss  ccaassooss..  [[2200,,  3333,,  110022]]  

EEmm  uummaa  aavvaalliiaaççããoo  rreettrroossppeeccttiivvaa  ffeeiittaa  ppoorr  DDaavviiss  BBWW  eett  aall..,,  eemm  11998877,,  ccoomm  11551100  

ppaacciieenntteess  ccoomm  ccaarrcciinnoommaa  ddee  mmaammaa,,  ccoonnssttaattoouu--ssee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  eemm  5599%%  ddooss  ccaassooss..  AA  

ttaaxxaa  ddee  ssoobbrreevviiddaa  lliivvrree  ddee  ddooeennççaa  eemm  44  aannooss  ffooii  ssiiggnniiffiiccaattiivvaammeennttee  mmeennoorr  nneessssaass  ppaacciieenntteess  

((PP<<00,,00000011))..[[2200]]  

EEssttuuddooss  ddee  aaccoommppaannhhaammeennttoo  ccllíínniiccoo  ttêêmm  ddeemmoonnssttrraaddoo,,  rreeppeettiiddaammeennttee,,  qquuee  aa  

pprreesseennççaa  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr,,  bbeemm  ccoommoo  oo  eessttaaddoo  ddoo  nnóódduulloo  lliinnffááttiiccoo  aaxxiillaarr,,  oo  ttaammaannhhoo  ddoo  

ttuummoorr,,  oo  ttiippoo  hhiissttoollóóggiiccoo  ee  oo  ggrraauu  hhiissttoollóóggiiccoo,,  rreepprreesseennttaamm  iinnddiiccaaddoorreess  pprrooggnnóóssttiiccooss  

iinnddeeppeennddeenntteess  ee  ppooddeerroossooss..  EEsssseess  ffaattoorreess  pprrooggnnóóssttiiccooss  ttrraaddiicciioonnaaiiss  ddeevveemm  sseerr  ccoonnssiiddeerraaddooss  

ccoommoo  ppaaddrrããoo  oouurroo  qquuaannddoo  qquuaallqquueerr  nnoovvoo  ffaattoorr  éé  ccoonnssiiddeerraaddoo..[[2299,,  4444,,  5522  ,,5533,,  6622,,  7788]]    

AA  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  mmoossttrraa--ssee  ccoommoo  uumm  ppaarrââmmeettrroo  pprrooggnnóóssttiiccoo  iinnddeeppeennddeennttee  ppaarraa  

ssoobbrreevviiddaa  gglloobbaall  ee  ssoobbrreevviiddaa  lliivvrree  ddee  ddooeennççaa..  [[6666,,  7799]]  SSuuaa  pprreesseennççaa  rreepprreesseennttaa  ppiioorr  

pprrooggnnóóssttiiccoo..[[1133,,  3333]]  UUmm  eessttuuddoo  ffeeiittoo  ppoorr  KKaattoo  JJ  eett..  aall..,,  eemm  22000033,,  ccoomm  550099  ppaacciieenntteess,,  mmoossttrroouu  

qquuee  aa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  ee  aa  aannggiiooggêênneessee  ddeevveemm  sseerr  ccoonnssiiddeerraaddaass  ccoommoo  ffaattoorreess  pprrooggnnóóssttiiccooss  

nnoo  ccaarrcciinnoommaa  pprriimmáárriioo  ddee  mmaammaa..[[4444]]    
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EEmm  uumm  eessttuuddoo  ffeeiittoo  ppoorr  SShheenn  JJ  eett  aall..,,  ppuubblliiccaaddoo  eemm  22000055,,  ccoomm  ppaacciieenntteess  qquuee  

ttiivveerraamm  rreeccoorrrrêênncciiaa  ttuummoorraall  aappóóss  cciirruurrggiiaa  ccoonnsseerrvvaaddoorraa  ddaa  mmaammaa,,  ddeeffiinniiuu--ssee  ccoommoo  aallttoo  

rriissccoo  ooss  ccaassooss  ccoomm  lliinnffoonnooddooss  mmeettaassttááttiiccooss,,  eennvvoollvviimmeennttoo  ddaa  ppeellee  oouu  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  nnaa  

cciirruurrggiiaa  pprréévviiaa..  [[8800]]  AA  ccoonnssttaattaaççããoo  ddaa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  ccoommoo  ffaattoorr  ppaarraa  rreeccoorrrrêênncciiaa  llooccaall,,  

aappóóss  cciirruurrggiiaa  ccoonnsseerrvvaaddoorraa  ddee  ccaarrcciinnoommaa  mmaammáárriioo,,  ttaammbbéémm  ffooii  ddeemmoonnssttrraaddaa  nnoo  ttrraabbaallhhoo  ddee  

VVooooggdd  AACC  eett  aall..,,  eemm  22000011..  TTaammbbéémm  ffooii  eennccoonnttrraaddoo  aauummeennttoo  ddee  rreeccoorrrrêênncciiaa  llooccaall  aappóóss  

mmaasstteeccttoommiiaa  rraaddiiccaall,,  ccoommoo  eemm  oouuttrrooss  eessttuuddooss  rraannddoommiizzaaddooss..[[9955]]    

DDiinnsshhaaww  KKAA  eett  aall,,  eemm  22000055,,  ppuubblliiccaarraamm  uumm  eessttuuddoo  eennvvoollvveennddoo  11002222  mmuullhheerreess  ddaa  

ÍÍnnddiiaa,,  ccoomm  ccâânncceerr  ddee  mmaammaa  eemm  eessttááddiioo  II  ee  IIII,,  qquuee  rreeaalliizzaarraamm  cciirruurrggiiaa  ccoonnsseerrvvaaddoorraa..  AA  

iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  ffooii  oo  ffaattoorr  iinnddeeppeennddeennttee  mmaaiiss  ffoorrttee  ddee  ssoobbrreevviiddaa  gglloobbaall,,  ssoobbrreevviiddaa  lliivvrree  ddee  

ddooeennççaa  ee  rreeccoorrrrêênncciiaa  llooccaall..  OO  tteemmppoo  mmééddiioo  ddee  aaccoommppaannhhaammeennttoo  ddeessssaass  ppaacciieenntteess  ffooii  ddee  5533  

mmeesseess..  [[2222]]

EEmm  uummaa  ccoooorrttee,,  ccoonndduuzziiddaa  ppoorr  TTrruuoonngg  PPTT  eett    

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&term=%22Dinshaw+KA%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&term=%22Dinshaw+KA%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&term=%22Dinshaw+KA%22%5BAuthor%5D
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aaxxiillaarr,,  ccoommoo  aa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  ccoommoo  ffaattoorreess  pprreeddiittiivvooss  iinnddeeppeennddeenntteess  ((pp<<00..00000011  ee  

pp00..00003366,,  rreessppeeccttiivvaammeennttee))..  [[110022]]  AA  TTaabbeellaa  11  ddeemmoonnssttrraa  eesssseess  rreessuullttaaddooss::  

  

  

  
                                TTaabbeellaa  11..  IImmppaaccttoo  ddee  vváárriiooss  ffaattoorreess  nnaa  aannáálliissee  uunniivvaarriiaaddaa  ddee  ssoobbrreevviiddaa..  

  NNúúmmeerroo  ddee  
ppaacciieenntteess  

TTaaxxaa  ddee  ssoobbrreevviiddaa  
eemm  1122  aannooss  ((%%))  

pp  

IIddaaddee  aaoo  ddiiaaggnnóóssttiiccoo      00,,00778866  
<<4400  aannooss  119900  6688    
4400--6600  aannooss  669933  7744    
>>6600  aannooss  337755  7722    
TTaammaannhhoo  ttuummoorraall      <<00,,00000011  
<<22ccmm  667799  8855    
22--55ccmm  443322  6611    
>>55ccmm  114477  5555    
PPaallppáávveell  aaoo  eexxaammee  ffííssiiccoo      <<00,,00000011  
SSiimm  11001122  7700    
NNããoo  224466  9911    
LLiinnffoonnooddooss  mmeettaassttááttiiccooss      <<00,,00000011  
SSiimm  550044  5588    
NNããoo  775544  8833    
RREE  ppoossiittiivvoo      <<00,,00000011  
SSiimm  992233  7755    
NNããoo  333355  6655    
RRPP  ppoossiittiivvoo      00,,000011  
SSiimm  779911  7755    
NNããoo  446677  6688    
GGrraauu  nnuucclleeaarr      <<00,,00000011  
II  111111  9911    
IIII  664488  7755    
IIIIII  449999  6677    
IInnvvaassããoo  lliinnffoovvaassccuullaarr      <<00,,00000011  
SSiimm  334477  5577    
NNããoo  991111  7799    
NNúúmmeerroo  ddee  lliinnffoonnooddooss  ppoossiittiivvooss      <<00,,00000011  
00  775544  8833    
11--33  227766  7744    
44--99  113344  4444    
>>99  9933  3388    

                                        RREE::  rreecceeppttoorr  ddee  eessttrrooggêênniioo..  RRPP::  rreecceeppttoorr  ddee  pprrooggeesstteerroonnaa  
                                        FFoonnttee::  WWoooo,,  CC..SS..;;  SSiillbbeerrmmaann,,  HH..;;  NNaakkaammuurraa,,  SS..KK..  eett  aall..  TThhee  AAmmeerriiccaann  JJoouurrnnaall    ooff  SSuurrggeerryy..  22000022;;118844::  333377––334400..  

  

  

    OO  ggrruuppoo  ddee  eessttuuddooss  LLuuddwwiigg  BBrreeaasstt  CCaanncceerr,,  eemm  22000022,,  sseegguuiiuu  11551100  ppaacciieenntteess  dduurraannttee  

qquuaattrroo  aannooss  ee  aa  ssoobbrreevviiddaa  lliivvrree  ddee  ddooeennççaa,,  nneessssee  ppeerrííooddoo,,  ffooii  ssiiggnniiffiiccaattiivvaammeennttee  mmaaiiss  bbaaiixxaa  

nnooss  ccaassooss  ccoomm  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  qquuee  nnoo  ggrruuppoo  sseemm  iinnvvaassããoo  ((5500%%  xx  6655%%,,  pp<<00..00000011))..  AA  
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ssoobbrreevviiddaa  gglloobbaall  ffooii  ttaammbbéémm  ssiiggnniiffiiccaattiivvaammeennttee  mmeennoorr  qquuaannddoo  hhaavviiaa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  

((7711%%  xx  8822%%,,  pp00..00000066))..    RReeaalliizzaannddoo--ssee  aannáálliissee  mmuullttiivvaarriiaaddaa,,  eessssee  ffaattoorr  ccoonnttiinnuuoouu  tteennddoo  

vvaalloorr  pprrooggnnóóssttiiccoo  nnaa  ssoobbrreevviiddaa  lliivvrree  ddee  ddooeennççaa  ((pp<<00..00000011))  ee  nnaa  ssoobbrreevviiddaa  gglloobbaall  ((pp00..000033))..  

DDaass  11551100  ppaacciieenntteess  eessttuuddaaddaass,,  550044  ((4400%%))  eerraamm  lliinnffoonnooddooss  ppoossiittiivvooss  ee  775544  ((6600%%))  eessttaavvaamm  

lliivvrreess  ddee  mmeettáássttaasseess..  AA  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  eesstteevvee  pprreesseennttee  eemm  334477  ppaacciieenntteess  ((2288%%))  ee  aauusseennttee  

eemm  991111  ((7722%%))..  AAppóóss  aa  ddiivviissããoo  ddeessssaass  ppaacciieenntteess  eemm  qquuaattrroo  ssuubbggrruuppooss,,  bbaasseeaaddooss  nnoo  

aaccoommeettiimmeennttoo  ddee  lliinnffoonnooddooss  aaxxiillaarreess  ee  nnaa  iinnvvaassããoo  lliinnffoo--vvaassccuullaarr,,  aa  aannáálliissee  ppoorr  ccuurrvvaass  ddee  

ssoobbrreevviiddaa  ddee  KKaappllaann--MMeeyyeerr  mmoossttrroouu  ssiiggnniiffiiccaattiivvaass  ddiiffeerreennççaass  eennttrree  ooss  ggrruuppooss..  AA  iinnvvaassããoo  

lliinnffoo--vvaassccuullaarr  eesstteevvee  aassssoocciiaaddaa  ccoomm  qquueeddaa  ssiiggnniiffiiccaattiivvaa  nnaa  ssoobbrreevviiddaa  eemm  ddoozzee  aannooss,,  aappeessaarr  

ddaa  aauussêênncciiaa  ddee  mmeettáássttaasseess  aaxxiillaarreess  ((8899%%  xx  8800%%,,  pp<<00..00000011))..  OO  pprrooggnnóóssttiiccoo,,  ttaammbbéémm,,  ffooii  

ppiioorr  qquuaannddoo  hhaavviiaa  eennvvoollvviimmeennttoo  ddee  lliinnffoonnooddooss  aaxxiillaarreess  ((7700%%  xx  5511%%,,  pp<<00..000011))..[[110022]]  AA  

FFiigguurraa  11,,  aabbaaiixxoo,,  ddeemmoonnssttrraa  eesssseess  rreessuullttaaddooss::  

  
                      FFiigg  11..  BBrreeaasstt  ccaanncceerr  ssppeecciiffiicc  ssuurrvviivvaall  bbyy  nnooddee  ssttaattuuss  aanndd  llyymmpphhoovvaassccuullaarr  iinnvvaassiioonn..  

                    
LLVVII::  iinnvvaassiioonn  llyymmpphhoovvaassccuullaarr;;  NNooddee  nneegg::  aaxxiillllaarryy  llyymmpphh  nnooddeess  nneeggaattiivvee;;  NNooddee  ppooss::  aaxxiillllaarryy  llyymmpphh  nnooddeess  ppoossiittiivvee  
                        FFoonnttee::  WWoooo,,  CC..SS..;;  SSiillbbeerrmmaann,,  HH..;;  NNaakkaammuurraa,,  SS..KK..  eett  aall..  TThhee  AAmmeerriiccaann  JJoouurrnnaall  ooff  SSuurrggeerryy..  22000022;;118844::  333377––334400..  

  

              AAiinnddaa  nnoo  mmeessmmoo  eessttuuddoo,,  aa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  ee  oo  aallttoo  ggrraauu  hhiissttoollóóggiiccoo  mmoossttrraarraamm  

aauummeennttoo  ddoo  rriissccoo  ppaarraa  rreeccoorrrrêênncciiaa  llooccaall..    AAssssoocciiaaddoo  aaoo  eennvvoollvviimmeennttoo  aaxxiillaarr  ee  aaoo  ttaammaannhhoo  
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ttuummoorraall,,  aa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  ee  oo  ggrraauu  hhiissttoollóóggiiccoo  ddeemmoonnssttrraamm  ggrraannddee  vvaalloorr  ccoommoo  ffaattoorreess  

pprreeddiittiivvooss  iinnddeeppeennddeenntteess  nnoo  ddeesseennvvoollvviimmeennttoo  ddee  ddooeennççaa  àà  ddiissttâânncciiaa..  QQuuaannddoo  ffooii  aannaalliissaaddoo  

oo  iimmppaaccttoo  pprrooggnnóóssttiiccoo  bbaasseeaaddoo  nnoo  nnúúmmeerroo  ddee  lliinnffoonnooddooss  ccoommpprroommeettiiddooss,,  aa  iinnvvaassããoo  lliinnffoo--

vvaassccuullaarr  tteevvee  ssiiggnniiffiiccaattiivvoo  iimmppaaccttoo  nnooss  ccaassooss  ccoomm  11  aa  33  lliinnffoonnooddooss  eennvvoollvviiddooss,,  mmaass  eessssee  

eeffeeiittoo  nnããoo  ffooii  oobbsseerrvvaaddoo  nnooss  ccaassooss  ccoomm  44  aa  99  lliinnffoonnooddooss  ppoossiittiivvooss,,  ccoonnffoorrmmee  aa  TTaabbeellaa  22..  

[[110022]]    

    
                            

  

  
                              TTaabbeellaa  22..  TTaaxxaass  ddee  ssoobbrreevviiddaa  eemm  rreellaaççããoo  àà  iinnvvaassããoo  lliinnffoo--vvaassccuullaarr  ((IILLVV))  ee  oo  nnúúmmeerroo  
                              ddee  lliinnffoonnooddooss  ccoommpprroommeettiiddooss..    

NNúúmmeerroo  ddee  lliinnffoonnooddooss  
ccoommpprroommeettiiddooss  

NNúúmmeerroo  ddee  ppaacciieenntteess  
ee  IILLVV  

SSoobbrreevviiddaa  eemm  1122  aannooss  pp  

11--33  lliinnffoonnooddooss  117744;;  IILLVV  aauusseennttee  8822%%  00,,00000044  
  110022;;  IILLVV  pprreesseennttee  6611%%    
44--99  lliinnffoonnooddooss  5533;;  IILLVV  aauusseennttee  4466%%  00,,1166  
  8811;;  IILLVV  pprreesseennttee  4433%%    

                                      FFoonnttee::  WWoooo,,  CC..SS..;;  SSiillbbeerrmmaann,,  HH..;;  NNaakkaammuurraa,,  SS..KK..  eett  aall..  TThhee  AAmmeerriiccaann  JJoouurrnnaall  ooff  SSuurrggeerryy..  22000022;;118844::  333377––334400..  

  
  

EEmm  uummaa  aannáálliissee  ffeeiittaa  ppoorr  WWeesstteenneenndd  PPJJ,,  eemm  22000055,,  ccoomm  5500  ppaacciieenntteess  eemm  eessttááddiioo  II  

qquuee  ddeesseennvvoollvveerraamm  mmeettáássttaassee  àà  ddiissttâânncciiaa  ee  5500  ppaacciieenntteess  ddoo  ggrruuppoo  ccoonnttrroollee  sseemm  mmeettáássttaasseess  

((aammbbooss  ooss  ggrruuppooss  sseemm  tteerraappiiaa  ssiissttêêmmiiccaa  aaddjjuuvvaannttee)),,  ddeemmoonnssttrroouu--ssee,,  aappóóss  aannáálliissee  

mmuullttiivvaarriiaaddaa,,  qquuee  aass  úúnniiccaass  vvaarriiáávveeiiss  ssiiggnniiffiiccaattiivvaass  ccoommoo  ffaattoorreess  pprrooggnnóóssttiiccooss  ddee  ssoobbrreevviiddaa  

lliivvrree  ddee  ddooeennççaa  ffoorraamm  aa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  ee  oo  ttaammaannhhoo  ttuummoorraall  ((OOddddss  rraattiioo  ddee  88,,2211  ee  55,,  3355,,  

rreessppeeccttiivvaammeennttee))..  [[9999]]  

WWeeiisseerr  eett  aall..,,  eemm  22000011,,  aannaalliissaarraamm  aass  ccaarraacctteerrííssttiiccaass  ccllíínniiccaass  ee  hhiissttooppaattoollóóggiiccaass  eemm  

220066  ppaacciieenntteess  ttrraattaaddaass  nnuumm  ppeerrííooddoo  ddee  ddooiiss  aannooss  ee  mmeeiioo..  EElleess  ppuuddeerraamm  ddeemmoonnssttrraarr,,  aattrraavvééss  

ddee  aannáálliissee  uunniivvaarriiaaddaa,,  qquuee  aa  iinnvvaassããoo  lliinnffoo--vvaassccuullaarr  eesstteevvee  ssiiggnniiffiiccaattiivvaammeennttee  aassssoocciiaaddaa  àà  

aauussêênncciiaa  ddee  eennvvoollvviimmeennttoo  ddee  lliinnffoonnooddoo  sseennttiinneellaa  ((4411%%  vvss  2266%%,,  pp00,,002211))..  CCoonnttuuddoo,,  nnããoo  ffooii  

ppoossssíívveell  ddeemmoonnssttrraarr  oo  mmeessmmoo  rreessuullttaaddoo  aappóóss  aannáálliissee  mmuullttiivvaarriiaaddaa..  [[9988]]  TTuurrnneerr  eett  aall..  ttaammbbéémm  
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eessttuuddaarraamm  aa  iinnvvaassããoo  lliinnffoo--vvaassccuullaarr  ee  ddeemmoonnssttrraarraamm  ssuuaa  ffoorrttee  aassssoocciiaaççããoo  ccoomm  aauussêênncciiaa  ddee  

eennvvoollvviimmeennttoo  ddoo  lliinnffoonnooddoo  sseennttiinneellaa  ((6655%%  vvss  3377%%,,  pp00,,000011))..  [[8877]]  

Em análises multivariadas, o envolvimento de linfonodos axilares correlacionou-se 

significativamente com a ocorrência de invasão vascular no tumor primário, além do tipo e 

tamanho das metástases do linfonodo sentinela e do número de linfonodos acometidos. [67, 

93, 94] 

JJáá  eemm  11999944,,  CChhaaddhhaa  eett  aall..  ddeemmoonnssttrraarraamm  uuttiilliiddaaddee  nnaa  iiddeennttiiffiiccaaççããoo  ddee  iinnvvaassããoo  

aannggiioolliinnffááttiiccaa  aassssoocciiaaddaa  aaoo  ttaammaannhhoo  ddoo  ttuummoorr  pprriimmáárriioo  ppaarraa  ssee  iiddeennttiiffiiccaarr  mmuullhheerreess  ccoomm  

bbaaiixxoo  rriissccoo  ppaarraa  mmeettáássttaasseess  aaxxiillaarreess..  EEnnttrree  7777  ppaacciieenntteess  ccoomm  ttuummoorreess  mmeennoorreess  qquuee  11,,00  ccmm  

ddee  ddiiââmmeettrroo  ee  sseemm  iinnvvaassããoo  lliinnffááttiiccaa  oouu  vvaassccuullaarr,,  oobbsseerrvvaarraamm  99%%  ddee  mmeettáássttaasseess  aaxxiillaarreess,,  eemm  

ccoommppaarraaççããoo  ccoomm  uummaa  iinncciiddêênncciiaa  ddee  6688%%  eennttrree  ppaacciieenntteess  ccoomm  ttuummoorreess  mmeeddiinnddoo  eennttrree  11,,00  ee  

22,,00  ccmm  ddee  ddiiââmmeettrroo,,  ccoomm  pprreesseennççaa  ddee  iinnvvaassããoo  lliinnffááttiiccaa  oouu  vvaassccuullaarr..  [[1122]]

UUmmaa  aannáálliissee  rreettrroossppeeccttiivvaa  ddeesseennvvoollvviiddaa  ppoorr  HHaarrddeenn  SSPP  eett  aall..,,  eemm  22000011,,  eennvvoollvveennddoo  

663399  ppaacciieenntteess  ccoomm  ccaarrcciinnoommaa  dduuccttaall  iinnffiillttrraannttee  TT11,,  oouu  sseejjaa,,  ttuummoorr  aattéé  22ccmm  ddee  ddiiââmmeettrroo,,  aa  

iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  ee  oo  ttaammaannhhoo  ttuummoorraall  ffoorraamm  ccoonnssiiddeerraaddooss  ccoommoo  ffaattoorreess  pprreeddiittiivvooss  ddee  

mmeettáássttaasseess  eemm  lliinnffoonnooddooss  aaxxiillaarreess,,  aaoo  ccoonnttrráárriioo  ddoo  ggrraauu  ttuummoorraall  qquuee  nnããoo  ddeemmoonnssttrroouu  

rreelleevvâânncciiaa..[[3344]]    

WWoonngg  JJSS  eett  aall..,,  eemm  22000000,,  ccoonnssttaattaarraamm  qquuee  aa  pprreesseennççaa  ddee  iinnvvaassããoo  lliinnffoo--vvaassccuullaarr  éé  

pprreeddiittiivvaa  ddee  eennvvoollvviimmeennttoo  ddee  qquuaattrroo  oouu  mmaaiiss  lliinnffoonnooddooss  aaxxiillaarreess  eemm  ppaacciieenntteess  ccoomm  eessttááddiioo  

ccllíínniiccoo  TT11--22NN00..    AAppeennaass  33%%  ddooss  ccaassooss  TT11--22NN00  ee  sseemm  iinnvvaassããoo  lliinnffoo--vvaassccuullaarr  ttiinnhhaa  qquuaattrroo  

oouu  mmaaiiss  ggâânngglliiooss  aaccoommeettiiddooss..[[110011]]
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33..22..  DDIIAAGGNNÓÓSSTTIICCOO  DDOO  CCAARRCCIINNOOMMAA  DDEE  MMAAMMAA::  

OO  ddiiaaggnnóóssttiiccoo  ddoo  ccaarrcciinnoommaa  ddee  mmaammaa  ppooddee  sseerr  cciittoollóóggiiccoo  oouu  hhiissttoollóóggiiccoo..  AA  ppuunnççããoo  

aassppiirraattiivvaa  ppoorr  aagguullhhaa  ffiinnaa  ((PPAAAAFF))  eennvvoollvvee  aa  aannáálliissee  cciittoollóóggiiccaa  ddoo  ttuummoorr,,  eennqquuaannttoo  qquuee  aa  

bbiióóppssiiaa  ppoorr  aagguullhhaa  ggrroossssaa  ((ccoorree--bbiiooppssyy)),,  aa  mmaammoottoommiiaa  ee  aa  bbiióóppssiiaa  cciirrúúrrggiiccaa  ccoonnvveenncciioonnaall  

((iinncciissiioonnaall  oouu  eexxcciissiioonnaall))  eennvvoollvveemm  aa  aannáálliissee  hhiissttoollóóggiiccaa..  [[2211]]  

AA  ttééccnniiccaa  ddaa  bbiióóppssiiaa  ppoorr  aagguullhhaa  ggrroossssaa  ((ccoorree--bbiiooppssyy))  éé  uumm  pprroocceeddiimmeennttoo  

aammbbuullaattoorriiaall,,  rreeaalliizzaaddoo  ssoobb  aanneesstteessiiaa  llooccaall,,  qquuee  rreettiirraa  ffrraaggmmeennttooss  ddoo  tteecciiddoo  ttuummoorraall,,  

ppoossssiibbiilliittaannddoo,,  aalléémm  ddoo  eessttuuddoo  hhiissttooppaattoollóóggiiccoo,,  aa  ddoossaaggeemm  ddee  rreecceeppttoorreess  ttuummoorraaiiss  ee  oo  

eessttuuddoo  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccoo  ddee  vváárriiooss  ffaattoorreess  pprrooggnnóóssttiiccooss..  [[2211,,  6611,,  7788]]  

OO  ddiiaaggnnóóssttiiccoo  pprréévviioo  àà  cciirruurrggiiaa,,  aattrraavvééss  ddaa  bbiióóppssiiaa  ppoorr  aagguullhhaa  ggrroossssaa,,  rreedduuzz  oo  

eessttrreessssee  ddaa  ppaacciieennttee,,  ppooiiss  ppoossssiibbiilliittaa  oo  ppllaanneejjaammeennttoo  ddoo  pprroocceeddiimmeennttoo  cciirrúúrrggiiccoo  aa  qquuee  sseerráá  

ssuubbmmeettiiddaa,,  aalléémm  ddee  rreedduuzziirr  oo  ccuussttoo  qquuaannddoo  ccoommppaarraaddoo  aa  uummaa  cciirruurrggiiaa  ppaarraa  bbiióóppssiiaa  

iinncciissiioonnaall  oouu  eexxcciissiioonnaall..  [[6611]]  

  

33..33..  TTÉÉCCNNIICCAASS  PPAARRAA  DDEETTEECCÇÇÃÃOO  DDEE  IINNVVAASSÃÃOO  VVAASSCCUULLAARR  

  

    33..33..11..  HHEEMMAATTOOXXIILLIINNAA  EE  EEOOSSIINNAA::    

AA  ttééccnniiccaa  ddee  ccoolloorraaççããoo  ppaarraa  aannáálliissee  aannaattoommooppaattoollóóggiiccaa  uuttiilliizzaaddaa  rroottiinneeiirraammeennttee  nnooss  

sseerrvviiççooss  ddee  ppaattoollooggiiaa  éé  aa  ccoolloorraaççããoo  ccoomm  hheemmaattooxxiilliinnaa--eeoossiinnaa  ((HH&&EE))  ddeemmoonnssttrraaddaa  nnaa  

FFiigguurraa  22..  EEssssaa  ttééccnniiccaa  ccoonnssiissttee  nnoo  pprroocceessssoo  ppeelloo  qquuaall  ooss  ccoorraanntteess  ssee  lliiggaamm  aaooss  tteecciiddooss..  

OOccoorrrree  ddeevviiddoo  àà  pprreesseennççaa  ddee  rraaddiiccaaiiss  aanniiôônniiccooss  oouu  ccaattiiôônniiccooss  nnaa  mmoollééccuullaa  ddoo  ccoorraannttee,,  ooss  

qquuaaiiss  rreeaaggeemm,,  aattrraavvééss  ddee  iinntteerraaççõõeess  eelleettrroossttááttiiccaass,,  aaooss  rraaddiiccaaiiss  ddee  ccaarrggaa  ooppoossttaa  pprreesseenntteess  

nnooss  ccoommppoonneenntteess  ttiissssuullaarreess..  AAssssiimm,,  ooss  ccoorraanntteess  bbáássiiccooss  iinntteerraaggeemm  ccoomm  ooss  ccoommppoonneenntteess  

ttiissssuullaarreess  áácciiddooss,,  qquuee  ssããoo  ooss  rraaddiiccaaiiss  ffoossffaattoo  ddooss  áácciiddooss  nnuuccllééiiccooss  ((DDNNAA  ee  RRNNAA)),,  ooss  

rraaddiiccaaiiss  ffoossffaattoo  ee  ccaarrbbooxxiillaa  ddooss  pprrootteeoogglliiccaannooss  ee  aass  ccaarrbbooxxiillaass  pprreesseenntteess  nnooss  
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ppoolliissssaaccaarrííddeeooss  áácciiddooss  ee  nnaass  pprrootteeíínnaass  áácciiddaass..  QQuuaaiissqquueerr  ddooss  ccoommppoonneenntteess  ddooss  tteecciiddooss  oouu  

óórrggããooss  qquuee  rreeaajjaamm  ccoomm  uumm  ccoorraannttee  bbáássiiccoo  ssããoo  cchhaammaaddooss  bbaassóóffiillooss..    

EEmmbboorraa  aa  hheemmaattooxxiilliinnaa  nnããoo  sseejjaa  eexxaattaammeennttee  uumm  ccoorraannttee  bbáássiiccoo,,  mmaass  ppoorr  ppoossssuuiirr  

pprroopprriieeddaaddeess  sseemmeellhhaanntteess  àà  ddeesssseess  ccoorraanntteess,,  oo  tteerrmmoo  bbaassooffiilliiaa  éé  ttaammbbéémm  uussaaddoo  ppaarraa  aa  ssuuaa  

ccoolloorraaççããoo..  DDeessttee  mmooddoo,,  aa  ccoolloorraaççããoo  ddee  ccoorrtteess  ddee  tteecciiddooss  ppoorr  eessttaa  ssuubbssttâânncciiaa  eevviiddeenncciiaarráá  

ccoomm  uummaa  ccoorr  aazzuull  aass  eessttrruuttuurraass  cceelluullaarreess..  OOss  ccoorraanntteess  áácciiddooss,,  ppoorr  ssuuaa  vveezz,,  rreeaaggeemm  ccoomm  ooss  

rraaddiiccaaiiss  ccaattiiôônniiccooss  ttiissssuullaarreess  eennccoonnttrraaddooss,,  pprriinncciippaallmmeennttee,,  nnaass  pprrootteeíínnaass  rriiccaass  eemm  

aammiinnooáácciiddooss  bbáássiiccooss..    

AA  ccoolloorraaççããoo  ppeellaa  eeoossiinnaa,,  uumm  ccoorraannttee  áácciiddoo,,  eevviiddeenncciiaarráá  ccoomm  uummaa  ccoorr  rróósseeaa  aass  

eessttrruuttuurraass  cceelluullaarreess,,  oouu  sseejjaa,,  aa  mmaaiioorriiaa  ddooss  ffiillaammeennttooss  pprroottééiiccooss  ddoo  cciittooeessqquueelleettoo,,  ffiibbrraass  

ccoolláággeennaass,,  ddeetteerrmmiinnaaddooss  ttiippooss  ddee  ggrrâânnuullooss  ddooss  lleeuuccóócciittooss  ee  aass  pprrootteeíínnaass  mmiittooccoonnddrriiaaiiss..  AAss  

eessttrruuttuurraass  qquuee  rreeaaggeemm  ccoomm  uumm  ccoorraannttee  áácciiddoo  ssããoo  cchhaammaaddaass  aacciiddóóffiillaass  qquuee  ssiiggnniiffiiccaa  qquuee  

ttêêmm  aaffiinniiddaaddee  ppoorr  áácciiddooss  ((ddeemmoonnssttrraa  aacciiddooffiilliiaa))..  [[1155]]  

AA  ttééccnniiccaa  ddaa  ccoolloorraaççããoo  ccoomm  hheemmaattooxxiilliinnaa--eeoossiinnaa  éé  ssuubbjjeettiivvaa  ee  rreeqquueerr  eexxppeerriiêênncciiaa  ee  

ttrreeiinnaammeennttoo  ddoo  ppaattoollooggiissttaa,,  ppooiiss,,  ccoommuummeennttee,,  hháá  rreettrraaççããoo  aarrttiiffiicciiaall  ddoo  eessttrroommaa  ddeennoommiinnaaddaa  

aarrtteeffaattoo  ddee  rreettrraaççããoo,,  aaoo  rreeddoorr  ddooss  nniinnhhooss  ddee  ccéélluullaass  ddoo  ttuummoorr  ddeennttrroo  ddooss  ccaarrcciinnoommaass  

iinnvvaassiivvooss  ddee  mmaammaa  ee  iissssoo  ppooddee  sseerr  ddiiffíícciill  oouu  iimmppoossssíívveell  ddee  ddiissttiinngguuiirr  ddaass  vveerrddaaddeeiirraass  

iinnvvaassõõeess  ddee  vvaassoo  lliinnffááttiiccoo..  [[2288,,  2299]]  PPaarraa  aavvaalliiaaççããoo  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr,,  iiddeennttiiffiiccaa--ssee  ooss  

eessppaaççooss  vvaassccuullaarreess  ee  ddeetteerrmmiinnaa--ssee  ssee  eexxiisstteemm  ccéélluullaass  ttuummoorraaiiss  nnoo  iinntteerriioorr  ddaa  lluuzz..[[1100,,  2277]]      
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                                      FFiigguurraa  22..  CCoolloorraaççããoo  ppoorr  HH&&EE  ddee  bbiióóppssiiaa  ppoorr  aagguullhhaa  ggrroossssaa  ddee  ccaarrcciinnoommaa  ddee  mmaammaa..  
  

33..33..22..  IIMMUUNNOO--HHIISSTTOOQQUUÍÍMMIICCAA  

AA  aavvaalliiaaççããoo  ppeellaa  ttééccnniiccaa  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccaa  ((IIHHCC))  eemmpprreeggaa  aannttiiccoorrppooss  pprriimmáárriiooss  

mmoonnoocclloonnaaiiss,,  oobbttiiddooss  ppoorr  iimmuunniizzaaççããoo  ddee  aanniimmaaiiss  eemm  llaabboorraattóórriioo  ccoomm  aannttííggeennooss  hhuummaannooss..    

AAss  ttééccnniiccaass  ddee  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccaa  ddeetteeccttaamm  mmoollééccuullaass  ((aannttííggeennooss))  tteecciidduuaaiiss,,  sseennddoo  

ddee  ggrraannddee  vvaalloorr  nnooss  ddiiaaggnnóóssttiiccooss  aannaattoommooppaattoollóóggiiccooss  ee  nnaa  iinnvveessttiiggaaççããoo  cciieennttííffiiccaa..[[  44]]

OO  mmeeccaanniissmmoo  bbáássiiccoo  éé  oo  rreeccoonnhheecciimmeennttoo  ddoo  aannttííggeennoo  ppoorr  uumm  aannttiiccoorrppoo  ((aannttiiccoorrppoo  

pprriimmáárriioo))  aassssoocciiaaddoo  aa  ddiivveerrssooss  ttiippooss  ddee  pprroocceessssooss  ddee  vviissuuaalliizzaaççããoo..[[44]]

AAttuuaallmmeennttee,,  hháá  ddiissppoonniibbiilliiddaaddee  ddee  ggrraannddee  nnúúmmeerroo  ddee  aannttiiccoorrppooss  ppaarraa  uussoo  eemm  

tteecciiddooss  ffiixxaaddooss  eemm  ffoorrmmooll  ee  iinncclluuííddooss  eemm  bbllooccooss  ppaarraaffiinnaa,,  ppeerrmmiittiinnddoo  oo  eessttuuddoo  ddee  bbllooccooss  

aarrqquuiivvaaddooss  ppoorr  lloonnggooss  ppeerrííooddooss..[4]

AA  ttééccnniiccaa  ddee  IIHHQQ  mmaaiiss  uussaaddaa  éé  aa  iinnddiirreettaa,,  aassssoocciiaaddaa  aaoo  ccoommpplleexxoo  aavviiddiinnaa--bbiioottiinnaa--

eennzziimmaa..    OO  ccoommpplleexxoo  éé  ffoorrmmaaddoo  ppeellaa  lliiggaaççããoo  ddee  uummaa  mmoollééccuullaa  ddee  eessttrreeppttooaavviiddiinnaa  ccoomm  

vváárriiaass  mmoollééccuullaass  ddee  bbiioottiinnaa  aassssoocciiaaddaass  aa  uummaa  eennzziimmaa  ((ppeerrooxxiiddaassee  oouu  ffoossffaattaassee  aallccaalliinnaa)),,  

qquuee  ttêêmm  ccoommoo  ffuunnççããoo  aa  ccoonnvveerrssããoo  ddee  uumm  ccrroommóóggeennoo  iinnccoolloorr  eemm  uumm  pprroodduuttoo  ffiinnaall..  PPooddee  

ccoonnffeerriirr  ddiivveerrssaass  ccoorreess  aaooss  aannttííggeennooss  tteecciidduuaaiiss  mmaarrccaaddooss..  AAss  ccoorreess  mmaaiiss  ccoommuunnss  ssããoo  aa  
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ccaassttaannhhaa  ((ppeerrooxxiiddaassee  ++  ddiiaammiinnoobbeennzziiddiinnaa--  DDAABB))  ee  aa  vveerrmmeellhhaa  ((ffoossffaattaassee  aallccaalliinnaa  ++  ffaasstt  

rreedd))..[[44]]  

Em relação ao câncer de mama, podemos lançar mão de marcadores específicos 

para células epiteliais, que definirão as células tumorais. Para a detecção dos vasos, 

podemos utilizar os marcadores endoteliais. 

 

33..33..22..aa..  MMAARRCCAADDOORREESS  EENNDDOOTTEELLIIAAIISS  

OO  aannttííggeennoo  CCDD3344  éé  eennccoonnttrraaddoo  nnaass  ccéélluullaass  pprrooggeenniittoorraass  hheemmaattooppooiiééttiiccaass  ee  nnaa  

mmeemmbbrraannaa  cciittooppllaassmmááttiiccaa  ddee  ccéélluullaass  eennddootteelliiaaiiss  ((mmeemmbbrraannaa  bbaassaall)),,  sseennddoo,,  ddeessttaa  ffoorrmmaa,,  uumm  

bboomm  mmaarrccaaddoorr  vvaassccuullaarr..[[8822,,  8844]]    OO  aannttiiccoorrppoo  CCDD3344  éé  mmoonnoocclloonnaall  ee  rreeaaggee  ccoomm  ccéélluullaass  

eennddootteelliiaaiiss..  CCoonnssiiddeerraaddoo  uumm  mmaarrccaaddoorr  vvaassccuullaarr,,  éé  mmuuiittoo  úúttiill  ppaarraa  ppeessqquuiissaass  qquuee  nneecceessssiitteemm  

ddiissttiinnççããoo  ddoo  llúúmmeenn  vvaassccuullaarr..  AAss  ccéélluullaass  eennddootteelliiaaiiss  aaddqquuiirreemm  ccoolloorraaççããoo  aaccaassttaannhhaaddaa  

qquuaannddoo  rreeaaggeemm  ccoomm  eessttee  mmaarrccaaddoorr..[25, 49] 

GGrraannddee  ppaarrttee  ddooss  eessttuuddooss  aa  rreessppeeiittoo  ddaa  aannggiiooggêênneessee  uuttiilliizzaamm,,  ccoommoo  mmaarrccaaddoorr  

vvaassccuullaarr  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccoo,,  oo  ffaattoorr  VVIIIIII  ((ffaattoorr  ddee  VVoonn  WWiilllleebbrraanndd))..  PPoorréémm,,  SSaannkkeeyy  eett  aall..,,  

eemm  11999900,,  ppeerrcceebbeerraamm  qquuee,,  ccoomm  aa  uuttiilliizzaaççããoo  ddeessttee  mmaarrccaaddoorr,,  oo  ffuunnddoo  eessttrroommaall  eerraa  

iinntteennssaammeennttee  ccoorraaddoo,,  iimmppoossssiibbiilliittaannddoo  aa  aavvaalliiaaççããoo  ccoorrrreettaa  ddaa  ffoorrmmaaççããoo  vvaassccuullaarr..  PPoorrttaannttoo,,  

vvaalliiddaarraamm  aa  uuttiilliizzaaççããoo  ddoo  aannttiiccoorrppoo  mmoonnoocclloonnaall  ppaarraa  eennddoottéélliioo,,  oo  aannttii--CCDD3344,,  qquuee  ppooddee  sseerr  

uussaaddoo  eemm  tteecciiddooss  ffiixxaaddooss  eemm  ffoorrmmaalliinnaa  ee  ppaarraaffiinnaaddooss  rroottiinneeiirraammeennttee..[[7766]]    

EEmm  uummaa    aannáálliissee  ffeeiittaa  ppoorr  SSppeecckk  NNMMGG  eett  aall..,,  eemm  22000033,,  uuttiilliizzaannddoo  oo  aannttiiccoorrppoo  aannttii--

CCDD3344  ppaarraa  aavvaalliiaarr  aa  aannggiiooggêênneessee  eemm  ccaarrcciinnoommaa  ddee  eennddoommééttrriioo,,  oobbsseerrvvoouu--ssee  qquuee  aa  

iiddeennttiiffiiccaaççããoo  ddaa  eessttrruuttuurraa  vvaassccuullaarr  éé  ffáácciill,,  ddeevviiddoo  àà  ccoolloorraaççããoo  ddoo  vvaassoo  ssaannggüüíínneeoo,,  

ddiissttiinngguuiinnddoo--oo  ffaacciillmmeennttee  ddee  ttooddooss  ooss  ddeemmaaiiss  eelleemmeennttooss  eessttrroommaaiiss..[[8822]]      

OO  CCDD3344  ffooii  uuttiilliizzaaddoo  ppoorr  HHoolllliinnggsswwoorrtthh  eett  aall..,,  eemm  11999955,,  ppaarraa  ddeemmoonnssttrraarr  aa  

aannggiiooggêênneessee  nnoo  ccaarrcciinnoommaa  oovvaarriiaannoo..[[3377]]  CCaalluuxx  NNMMCCTT  eett..aall..  ddeemmoonnssttrraarraamm  aa  ssuuppeerriioorriiddaaddee  
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ddoo  CCDD3344  eemm  rreellaaççããoo  aaoo  aannttii--ffaattoorr  VVIIIIII  ppaarraa  aa  ccoonnttaaggeemm  ddee  vvaassooss  nnaa  aannggiiooggêênneessee  eemm  lleessõõeess  

ddee  bbaaiixxoo  oouu  aallttoo  ggrraauu  ee  eemm  ccaarrcciinnoommaass  iinnvvaassiivvooss  nnoo  ccoolloo  uutteerriinnoo..[[1100]]  FFiinnaa  eett  aall..,,  eemm  11999900,,  

eessttuuddaarraamm  aa  pprreesseennççaa  ddee  aannttííggeennoo  CCDD3344  eemm  ccéélluullaass  eennddootteelliiaaiiss  ee  ssuuggeerriirraamm  qquuee  aa  mmoollééccuullaa  

CCDD3344  ppooddeerriiaa  ppaarrttiicciippaarr  ddaa  aaddeessããoo  cceelluullaarr  ttaannttoo  nnaass  ccéélluullaass  eennddootteelliiaaiiss  ccoommoo  nnaass  

pprrooggeenniittoorraass  hheemmaattooppooiiééttiiccaass..[[2255]]    

  

  
                        FFiigguurraa  22..  FFííggaaddoo  nnoorrmmaall  ccoomm  ccoolloorraaççããoo  CCDD3344..  EEnnddoottéélliioo  ddooss  vvaassooss  ppoorrttaaiiss  ee  ssiinnuussóóiiddeess  
                          ppeerriippoorrttaaiiss  ccoorraaddooss  eemm  mmaarroomm..  

                                                                FFoonnttee::  hhttttpp::////wwwwww..nnoorrddiiqqcc..oorrgg//AAsssseessssmmeennttss//RRuunn77//CCDD3344--aass77..hhttmm  

  

    

33..33..22..bb..  MMAARRCCAADDOORREESS  EEPPIITTEELLIIAAIISS  

AAss  cciittooqquueerraattiinnaass,,  ttaammbbéémm  uuttiilliizzaaddaass  nnaa  ttééccnniiccaa  ddee  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccaa,,  ppooddeemm  

pprreessttaarr  iinnffoorrmmaaççõõeess  aa  rreessppeeiittoo  ddaass  ccéélluullaass  eeppiitteelliiaaiiss,,  eessttrruuttuurraass  eexxiisstteenntteess  nnaa  mmaaiioorriiaa  ddooss  

ccaarrcciinnoommaass  mmaammáárriiooss..  EEllaass  ccoonnssttiittuueemm  oo  pprriinncciippaall  ccoommppoonneennttee  ddoo  cciittooeessqquueelleettoo  ddaass  

ccéélluullaass  eeppiitteelliiaaiiss  ee  ffoorrmmaamm  uummaa  ffaammíílliiaa  ccooddiiffiiccaaddaa  ppoorr,,  ppeelloo  mmeennooss,,  vviinnttee  ttiippooss  ddee  ggeenneess..  

AAss  cciittooqquueerraattiinnaass  AAEE11//AAEE33  ssããoo  uummaa  mmiissttuurraa  ddee  ddiiffeerreenntteess  cclloonneess  ddee  aannttiiccoorrppooss  aannttii--

cciittooqquueerraattiinnaa  mmoonnoocclloonnaaiiss  AAEE11  ee  AAEE33..  AAmmbbooss  ddeetteeccttaamm  qquueerraattiinnaass  ddee  aallttoo  ee  bbaaiixxoo  ppeessoo  

mmoolleeccuullaarr..  OO  cclloonnee  AAEE11  ddeetteeccttaa  aass  cciittooqquueerraattiinnaass  1100,,  1144,,  1155  ee  1166  ((eessttaass  ccoomm  aallttoo  ppeessoo  
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mmoolleeccuullaarr))  ee  aa  cciittooqquueerraattiinnaa  1199  ((ccoomm  bbaaiixxoo  ppeessoo  mmoolleeccuullaarr))..  JJáá  oo  cclloonnee  AAEE33  ddeetteeccttaa  aass  

cciittooqquueerraattiinnaass  11,,  22,,33,,44,,55  ee  66  ((ccoomm  aallttoo  ppeessoo  mmoolleeccuullaarr))  ee  aass  cciittooqquueerraattiinnaass  77  ee  88  ((ccoomm  bbaaiixxoo  

ppeessoo  mmoolleeccuullaarr))..[[7755]]    

MMeeddiiaannttee  mmééttooddooss  eelleettrrooffoorrééttiiccooss  ee  iimmuunnoollóóggiiccooss  ccoomm  aannttiiccoorrppooss  mmoonnoocclloonnaaiiss,,  

ccllaassssiiffiiccaa--ssee  eemm  dduuaass  ssuubbffaammíílliiaass::  aa  pprriimmeeiirraa  ccoommpprreeeennddee  pprrootteeíínnaass  bbáássiiccaass  rreellaattiivvaammeennttee  

ggrraannddeess  ((ccoomm  5566  aa  6677  kkDDaa))  nnuummeerraaddaass  ddee  11  aa  88  ee  aa  sseegguunnddaa  éé  ccoonnssttiittuuííddaa  ppoorr  pprrootteeíínnaass  

mmeennoorreess  ee  áácciiddaass  ee  ssããoo  nnuummeerraaddaass  ddee  99  aa  1199..[[11,,  1188,,  7755,,  8833]]  AAss  cciittooqquueerraattiinnaass  ddee  bbaaiixxoo  ppeessoo  

mmoolleeccuullaarr  eennccoonnttrraamm--ssee  eemm  eeppiittéélliiooss  ssiimmpplleess  ee  ggllaanndduullaarreess,,  aass  ddee  ppeessoo  mmoolleeccuullaarr  

iinntteerrmmeeddiiáárriioo,,  nnooss  eeppiittéélliiooss  eessttrraattiiffiiccaaddooss  ee  aass  ddee  aallttoo  ppeessoo  mmoolleeccuullaarr,,  eemm  eeppiittéélliiooss  

qquueerraattiinniizzaaddooss  ((~~6677kkDDaa))..  SSuuaa  eexxpprreessssããoo  éé  aaffeettaaddaa  ppoorr  ffaattoorreess  aammbbiieennttaaiiss  ee  mmuuddaannççaass  

ppaattoollóóggiiccaass..[[8844]]  

AAss  cciittooqquueerraattiinnaass  AAEE11//AAEE33  ttêêmm  ssiiddoo  uuttiilliizzaaddaass  eemm  aallgguunnss  sseerrvviiççooss  ppaarraa  aa  aannáálliissee  

ddoo  lliinnffoonnooddoo  sseennttiinneellaa,,  nnaa  tteennttaattiivvaa  ddee  ddeetteeccttaarr  mmiiccrroommeettáássttaasseess  aattrraavvééss  ddaa as05
0.75294 g
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33..33..33..  DDUUPPLLOO  MMAARRCCAADDOORR  IIMMUUNNOO--HHIISSTTOOQQUUÍÍMMIICCOO  

  

AAttuuaallmmeennttee,,  aallgguunnss  eessttuuddooss  ttêêmm  tteennttaaddoo  aassssoocciiaarr  mmaarrccaaddoorreess  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccooss  

ppaarraa  ccéélluullaass  eeppiitteelliiaaiiss,,  ccoommoo  aass  cciittooqquueerraattiinnaa  AAEE11//AAEE33,,  ee  ppaarraa  eennddoottéélliioo  vvaassccuullaarr,,  ccoommoo  oo  

CCDD3344,,  vviissaannddoo  ttoorrnnaarr  mmaaiiss  aaccuurraaddaa  aa  ddeetteeccççããoo  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr..[[11,,  22,,  1100]]

BBaarrbbaarreesscchhii,,  MM..  eett  aall..,,  eemm  11999944,,  aassssoocciiaarraamm  oo  ppaaddrrããoo  mmoorrffoollóóggiiccoo  ee  aa  iimmuunnoo--

hhiissttooqquuíímmiiccaa  ((ccoomm  aannttiiccoorrppooss  eessppeeccííffiiccooss  ppaarraa  ccéélluullaass  eennddootteelliiaaiiss,,  ccoommoo  CCDD  3311  ee  ffaattoorr  

VVIIIIII))  ppaarraa  aavvaalliiaarr  aa  pprreesseennççaa  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  nnoo  ccaarrcciinnoommaa  mmaammáárriioo..  EEmm  uumm  ttoottaall  ddee  

223333  ppaacciieenntteess  ccoomm  lliinnffoonnooddooss  aaxxiillaarreess  nneeggaattiivvooss,,  1111%%  ttiinnhhaamm  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr..[[55]]  

OO  ssiisstteemmaa  ddee  dduuppllaa  ccoolloorraaççããoo  tteemm  aa  ccaappaacciiddaaddee  ddee  detectar simultaneamente dois 

antígenos tissulares diferentes num mesmo corte de tecido. É utilizada uma combinação de 

sistemas de que empregam imunoglobulinas de cabra anti-camundongo e anti-coelho 

conjugadas a um polímero marcado com peroxidase (HRP) ou fosfatase alcalina (AP). esse 

sistema é indicado para uso com anticorpos primários de coelho ou camundongo para 

identificação qualitativa de antígenos por microscopia de luz em tecidos emblocados em 

parafina, tecidos congelados e preparações celulares para auxiliar os diagnósticos 

patológicos. Podem ser usados tecidos processados numa variedade de fixadores, incluindo 

o etanol, o B-5, Bouin, a formalina com zinco e a formalina tamponada neutra. 

Estas técnicas estão baseadas na imunorreatividade de anticorpos e nas 

propriedades químicas de complexos enzimáticos, os quais reagem com substrato-

cromógeno descorado para produzirem produtos finais corados. Já foram descritas muitas 

metodologias para executar coloração dupla em IHQ.[88, 89]  Um destes métodos utiliza 

marcação direta de anticorpos primários. [8, 70]  No entanto, este método pode ser difícil, 

trabalhoso e insensível.[8]  
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Outros protocolos melhorados e adaptados para dupla-coloração imuno-

histoquímica incluem métodos indiretos envolvendo anticorpos marcados com enzima 11, 

complexos avidina–biotina (ABC) [90] e peroxidase anti-peroxidase  (PAP) combinada com 

o complexo fosfatase alcalina anti-fosfatase alcalina (APAAP).[57, 92] A combinação de 

métodos é incômoda, demorada e, em muitos casos, insensível.  

Muitos dos protocolos de dupla-coloração anteriormente descritos sofrem 

limitações, tais como processos com muitas complicações, falta de versatilidade, falta de 

sensibilidade e reação cruzada. [3366]] 

O Sistema de Duplacoloração EnVision ™ DakoCytomation utiliza tecnologia de 

polímero marcado realçada.[36] Este sistema está baseado em polímeros marcados com 

peroxidase horseradish (HRP) e fosfatase alcalina (AP) os quais estão conjugados a 

anticorpos secundários contra imunoglobulinas de camundongo e coelho. Os polímeros 

não contêm avidina ou biotina. Os dois antígenos são marcados com cores contrastantes na 

mesma amostra: a cor marrom é gerada usando-se o cromógeno DAB para peroxidase, e a 

cor vermelha com o cromógeno Fast Red para fosfatase alcalina. Ambas as cores permitem 

a visualização com contra-coloração em hematoxilina.[36] 

A ordem de marcação pode melhorar a qualidade de coloração: os antígenos mais 

abundantes são corados primeiro, seguidos pela coloração dos antígenos menos 

abundantes. As amostras de tecido são inicialmente tratadas com o bloqueio de peroxidase 

para acabar com a atividade da peroxidase endógena. As amostras são, então, incubadas 

com o primeiro anticorpo primário de camundongo ou coelho, caracterizado, e diluído 

corretamente, seguido pela incubação com o polímero marcado com HRP. A reação inicial 

é completada com 5 a 15 minutos de incubação do substrato–cromógeno DAB+ líquido, 

que resulta num precipitado de cor marrom no local do primeiro antígeno. Para a conclusão 

da primeira reação, é recomendada a incubação do tecido por três minutos com bloqueio de 
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eessttuuddooss  pprroossppeeccttiivvooss  aaddiicciioonnaaiiss  ppaarraa  ttuummoorreess  TT11  ee  TT22  ee  ccoomm  uumm  aa  ttrrêêss  lliinnffoonnooddooss  

ccoommpprroommeettiiddooss..  [[99,,  3355]]

AA  pprrááttiiccaa  ddiiáárriiaa  ddaa  mmaaiioorriiaa  ddooss  sseerrvviiççooss  aaiinnddaa  iinnddiiccaa  aa  rraaddiiootteerraappiiaa  ppóóss--

mmaasstteeccttoommiiaa  ppaarraa  ooss  ccaassooss  ccoomm  qquuaattrroo  oouu  mmaaiiss  lliinnffoonnooddooss  aaxxiillaarreess  mmeettaassttááttiiccooss  ee  ppaarraa  oo  

eessttaaddiioo  ccllíínniiccoo  IIIIII  oouu  TT33..[[3399,,  7744]]  AAttéé  oo  mmoommeennttoo,,  ooss  ddaaddooss  ssããoo  iinnssuuffiicciieenntteess  ppaarraa  rreeccoommeennddaarr  

rraaddiiootteerraappiiaa  ppóóss--mmaasstteeccttoommiiaa  bbaasseeaaddoo  ssoommeennttee  nnaa  pprreesseennççaa  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr..[[7722]]  

EEnnttrreettaannttoo,,  aass  ppeessqquuiissaass  ttêêmm  ddeemmoonnssttrraaddoo  aauummeennttoo  nnoo  nnúúmmeerroo  ddee  iinnddiiccaaççõõeess  ppaarraa  

ttrraattaammeennttooss  aaddjjuuvvaanntteess,,  iinncclluuiinnddoo  aass  ppaacciieenntteess  ccoomm  ccâânncceerr  pprreeccooccee  ee  ccoomm  cciirruurrggiiaass  mmaaiiss  

ccoonnsseerrvvaaddoorraass..  DDeessttaa  ffoorrmmaa,,  tteerreemmooss,,  ccaaddaa  vveezz  mmaaiiss,,  ppaacciieenntteess  ssuubbmmeettiiddaass  àà  

rraaddiiootteerraappiiaa..[[5500]]  

UUmm  eessttuuddoo  pprroossppeeccttiivvoo,,  ddee  22000033,,  ffeeiittoo  ppoorr  WWaallllggrreenn  AA..eett  aall..,,  eennvvoollvveennddoo  55335522  

ppaacciieenntteess  ddoo  ttrriiaall  IIBBCCSSGG  ((II  aa  VVIIII)),,  ccoomm  mmééddiiaa  ddee  sseegguuiimmeennttoo  ddee  1144,,55  aannooss,,  ddeemmoonnssttrroouu  

qquuee  aa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  ccoonnttrriibbuuiiuu  ppaarraa  oo  rriissccoo  ddee  rreecciiddiivvaa  llooccaall  nnaass  ppaacciieenntteess  pprréé--

mmeennooppaauussaaddaass  ee  sseemm  mmeettáássttaasseess  aaxxiillaarreess..  AA  mmeessmmaa  ffooii  ccoonnssiiddeerraaddaa  ccoommoo  uumm  ffaattoorr  

pprrooggnnóóssttiiccoo  ddee  ssoobbrreevviiddaa  lliivvrree  ddee  ddooeennççaa,,  aassssoocciiaaddaa  aaoo  ttaammaannhhoo  ttuummoorraall..  NNaass  ppaacciieenntteess  

ppóóss--mmeennooppaauussaaddaass  ee  sseemm  mmeettáássttaasseess  aaxxiillaarreess,,  aa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  ffooii  oo  úúnniiccoo  ffaattoorr  ddee  aallttoo  

rriissccoo  pprreeddiittiivvoo  ddee  rreecciiddiivvaa..  NNaaqquueellaass  ccoomm  mmeettáássttaasseess  aaxxiillaarreess  ee  nnaa  pprréé--mmeennooppaauussaa  aa  

iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  rreepprreesseennttoouu  aauummeennttoo  nnoo  rriissccoo  ppaarraa  aa  ssoobbrreevviiddaa  lliivvrree  ddee  ddooeennççaa,,  aassssiimm  

ccoommoo  oo  aaccoommeettiimmeennttoo  ddee  mmuuiittooss  lliinnffoonnooddooss  aaxxiillaarreess  ee  oo  aallttoo  ggrraauu  ttuummoorraall..  [[9966]]  

JJaaggssii  RR..  eett  aall..,,  ppuubblliiccaarraamm  eemm  22000055  rreessuullttaaddooss  ddee  uummaa  ccoooorrttee,,  ccoomm  887777  ccaassooss  ddee  

ccâânncceerr  ddee  mmaammaa,,  sseemm  mmeettáássttaasseess  aaxxiillaarreess,,  ttrraattaaddaass  ccoomm  mmaasstteeccttoommiiaa,,  ee  sseemm  rraaddiiootteerraappiiaa  

aaddjjuuvvaannttee,,  nnoo  ppeerrííooddoo  eennttrree  11998800  aa  22000000..  CCoonnssttaattaarraamm  aa  rreedduuççããoo  ddaa  rreeccoorrrrêênncciiaa  

llooccoorrrreeggiioonnaall  aappóóss  oo  eemmpprreeggoo  ddaa  rraaddiiootteerraappiiaa  ppóóss--mmaasstteeccttoommiiaa..  AA  mmééddiiaa  ddee  

aaccoommppaannhhaammeennttoo  ddeessssaa  ccoooorrttee  ffooii  ddee  110000  mmeesseess..  OO  ttaammaannhhoo  ttuummoorraall  mmaaiioorr  qquuee  22ccmm,,  aa  

mmaarrggeemm  cciirrúúrrggiiccaa  mmeennoorr  qquuee  22mmmm,,  aass  ppaacciieenntteess  nnaa  pprréé--mmeennooppaauussaa  ee  aa  iinnvvaassããoo  lliinnffoo--
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vvaassccuullaarr  mmoossttrraarraamm--ssee  ccoommoo  ffaattoorreess  pprrooggnnóóssttiiccooss  iinnddeeppeennddeenntteess  ddee  rreeccoorrrrêênncciiaa  

llooccoorrrreeggiioonnaall..  EEssttee  eessttuuddoo  ssuuggeerre
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DDiiaannttee  ddoo  aauummeennttoo  pprrooggrreessssiivvoo  ddaass  iinnddiiccaaççõõeess  ddee  rraaddiiootteerraappiiaa  ppóóss--mmaasstteeccttoommiiaa,,  

ddeeppaarraammoo--nnooss  ccoomm  mmaaiioorr  ccoommpplleexxiiddaaddee  ee  ddiiffiiccuullddaaddee  nnoo  ppllaanneejjaammeennttoo  ddaa  ttééccnniiccaa  ddee  

rreeccoonnssttrruuççããoo  iimmeeddiiaattaa  ddaa  mmaammaa..  OO  pprroobblleemmaa  ppootteenncciiaall  ppaarraa  qquueemm  rreeaalliizzaa  rreeccoonnssttrruuççããoo  

iimmeeddiiaattaa  ee  nneecceessssiittaa  ddee  rraaddiiootteerraappiiaa  éé  qquuee  aa  mmeessmmaa  ppooddee  ccaauussaarr  pprroobblleemmaass  nnooss  rreessuullttaaddooss  

eessttééttiiccooss,,  pprriinncciippaallmmeennttee  qquuaannddoo  éé  aapplliiccaaddaa  aa  ttééccnniiccaa  uuttiilliizzaannddoo--ssee  eexxppaannssoorreess  ee  pprróótteessee  ddee  

ssiilliiccoonnee,,  ppooiiss  oo  tteecciiddoo  mmaammáárriioo  iirrrraaddiiaaddoo  aaddqquuiirree  mmeennoorr  eellaassttiicciiddaaddee  aappóóss  oo  ttrraattaammeennttoo..[[99,,  

3355,,  4400,,  4466]]  VVáárriiooss  eessttuuddooss  ttêêmm  ddeemmoonnssttrraaddoo  aallttaa  iinncciiddêênncciiaa  ddee  ccoommpplliiccaaççõõeess  ee  rreessuullttaaddooss  

eessttééttiiccooss  rruuiinnss..  [[4466,,  7722]]    UUmmaa  aannáálliissee  ffeeiittaa  ppoorr  TTaalllleett  AAVV  eett  aall..,,  22000033,,  ddeemmoonnssttrraarraamm  aauummeennttoo  

nnaass  ccoommpplliiccaaççõõeess  ee  nnaa  ttaaxxaa  ddee  ffaallhhaa  ddaa  rreeccoonnssttrruuççããoo  aattéé  ttrrêêss  vveezzeess  qquuaannddoo  eemmpprreeggoouu--ssee  

rraaddiiootteerraappiiaa  ppóóss--mmaasstteeccttoommiiaa..[[8855]]  CCoonnffoorrmmee  aallgguunnss  aauuttoorreess,,  aa  rreeccoonnssttrruuççããoo  iimmeeddiiaattaa  

ddeevveerriiaa  sseerr  eevviittaaddaa  ee  ppoosstteerrggaaddaa  ppaarraa  qquueemm  nneecceessssiittaa  rreeaalliizzaarr  rraaddiiootteerraappiiaa  ppóóss--

mmaasstteeccttoommiiaa..[[4466]]  

DDeevvee--ssee  lleevvaarr  eemm  ccoonnssiiddeerraaççããoo  qquuee  aa  rraaddiiootteerraappiiaa  éé  uummaa  ddaass  ccoonnttrraa--iinnddiiccaaççõõeess  

rreellaattiivvaass  aaoo  uussoo  ddee  iimmppllaanntteess  mmaammáárriiooss  ccoommoo  eexxppaannssoorreess  ee  pprróótteesseess  ddee  ssiilliiccoonnee  ddeevviiddoo  àà  

ooccoorrrrêênncciiaa  ddee  ccoonnttrraattuurraa  ccaappssuullaarr  ffiibbrroossaa,,  rreessuullttaaddoo  eessttééttiiccoo  rruuiimm  ee  nneecceessssiiddaaddee  ddee  mmaaiioorr  

nnúúmmeerroo  ddee  cciirruurrggiiaass  rreeppaarraaddoorraass..[[33,,  2266,,  5555,,  7788]]    

DDiivveerrssooss  eessttuuddooss  ttêêmm  ddeemmoonnssttrraaddoo  rreessuullttaaddooss  eessttééttiiccooss  iinnssaattiissffaattóórriiooss  aappóóss  

rraaddiiootteerraappiiaa  eemm  rreeccoonnssttrruuççããoo  ccoomm  ooss  eexxppaannssoorreess  tteecciidduuaaiiss..  DDeemmoonnssttrraamm,,  aaiinnddaa,,  aa  

ssuuppeerriioorriiddaaddee  ddoo  uussoo  ddee  rreettaallhhooss  aauuttóóllooggooss  nneesssseess  ccaassooss,,  aallgguummaass  ppuubblliiccaaççõõeess  ccoomm  nníívveell  VV  

ddee  eevviiddêênncciiaa..[[5599,,  7722,,  8811]]  CCoonnttuuddoo,,  ccoommoo  nneemm  
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aa  rraaddiiootteerraappiiaa,,  ffooii  eemmpprreeggaaddaa,,  eessssee  vvaalloorr  rreedduuzziiuu  ((5555%%  xx  3344%%)),,  ddeemmoonnssttrraannddoo  qquuee  ooss  

eeffeeiittooss  nneeggaattiivvooss  ddaa  rraaddiiootteerraappiiaa  ffoorraamm  mmaaiioorreess  qquuaannddoo  ffooii  eemmpprreeggaaddaa  aa  rreeccoonnssttrruuççããoo  

iimmeeddiiaattaa..[[2266]]
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33..  OOBBJJEETTIIVVOOSS::  

  

  

  

  

33..11..  GGEERRAALL::    

DDeetteeccttaarr  aa  pprreesseennççaa  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  nnaass  bbiióóppssiiaass  ppoorr  aagguullhhaa  ggrroossssaa  ddee  ccaarrcciinnoommaass  ddee  

mmaammaa  aattrraavvééss  ddaa  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccaa  ccoomm  dduupplloo  mmaarrccaaddoorr  ((CCDD3344  ee  cciittooqquueerraattiinnaa  

AAEE11//AAEE33))..  

  

    

33..22..  EESSPPEECCÍÍFFIICCOOSS::    

  

11))  AAnnaalliissaarr  aa  sseennssiibbiilliiddaaddee,,  eessppeecciiffiicciiddaaddee,,  vvaalloorr  pprreeddiittiivvoo  ppoossiittiivvoo  ee  vvaalloorr  pprreeddiittiivvoo  

nneeggaattiivvoo  ddaa  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccaa  ccoomm  dduupplloo  mmaarrccaaddoorr  ((CCDD3344  ee  cciittooqquueerraattiinnaa  

AAEE11//AAEE33))  nnaass  bbiióóppssiiaass  ppoorr  aagguullhhaa  ggrroossssaa  ddee  ccaarrcciinnoommaa  ddee  mmaammaa..  

22))  CCoommppaarraarr  aa  aaccuurráácciiaa  ddoo  dduupplloo  mmaarrccaaddoorr  ccoomm  aa  ttééccnniiccaa  ddaa  HH&&EE..  
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44..  RREEFFEERRÊÊNNCCIIAASS  BBIIBBLLIIOOGGRRÁÁFFIICCAASS::  

  

11))  AAKKIISSHHIIMMAA,,  YY..;;  IITTOO,,  KK..;;  ZZHHAANNGG,,  LL..  eett  aall..  IImmmmuunnoohhiissttoocchheemmiiccaall  ddeetteeccttiioonn  ooff  hhuummaann  

ssmmaallll  llyymmpphhaattiicc  vveesssseellss  uunnddeerr  nnoorrmmaall  aanndd  ppaatthhoollooggiiccaall  ccoonnddiittiioonnss  uussiinngg  tthhee  LLYYVVEE--11  

aannttiibbooddyy..  VViirrcchhoowwss  AArrcchh..  22000044  FFeebb;;  444444((22))::  115533--77..  

  

22))  AALLEEXXAANNDDEERR,,  SS..FF..;;  SSIINNGGHH,,  NN..;;  AAYYHHAANN,,  AA..  eett  aall..  CClliinniiccaall  vvaalluuee  ooff  

iimmmmuunnoohhiissttoocchheemmiiccaallllyy  ddeetteecctteedd  llyymmpphhoovvaassccuullaarr  iinnvvaassiioonn  iinn  eennddoommeettrriiooiidd  eennddoommeettrriiaall  

ccaanncceerr..  GGyynneeccooll  OOnnccooll..  22000044  FFeebb;;  9922((22))::665533--99..  

  

3) AANNAANNIIAANN,,  PP..;;  PPRROOTTIIEERREE,,  CC..;;  TTAALLLLEETT,,  AA..;;  AARRNNAAUUDD,,  SS..  eett  aall..  BBrreeaasstt  

rreeccoonnssttrruuccttiioonn  aafftteerr  mmaasstteeccttoommyy  ffoorr  bbrreeaasstt  ccaanncceerr::  wwhhiicchh  rreeccoonnssttrruuccttiivvee  ssuurrggiiccaall  pprroocceedduurree  

sshhoouulldd  bbee  rreettaaiinneedd??  AAnnnn  CChhiirr..  22000044  MMaayy;;112299((44))::119922--220022..  

  

44))  AANNTTIIBBOODDYY  HHOOTTLLIINNEE,,  TTeecchhnniiccaall  QQuueessttiioonnss..  DDiissppoonníívveell  eemm::  hhttttpp::////wwwwww..aaccrriiss--

aannttiibbooddiieess..ccoomm..  AAcceessssoo  eemm::  1122  aabbrr..  22000055..  

  

55))  BBAARRBBAARREESSCCHHII,,  MM..;;  DDAALLLLAA  PPAALLMMAA,,  PP..;;  BBEEVVIILLAACCQQUUAA,,  PP..  eett  aall..  IInnvvaassiivvee  nnooddee--

nneeggaattiivvee  bbrreeaasstt  ccaarrcciinnoommaa::  mmuullttiivvaarriiaattee  aannaallyyssiiss  ooff  tthhee  pprrooggnnoossttiicc  vvaalluuee  ooff  ppeerriittuummoorraall  

vveesssseell  iinnvvaassiioonn  ccoommppaarreedd  wwiitthh  tthhaatt  ooff  ccoonnvveennttiioonnaall  cclliinniicc--ppaatthhoollooggiicc  ffeeaattuurreess..  AAnnttiiccaanncceerr  

RReess..  11999944  SSeepp--OOcctt;;1144((55BB))::22222299  --3355..    

  

  66))  BBAARRTTHH,,  AA..;;  CCRRAAIIGG,,  PP..HH..;;  SSIILLVVEERRSSTTEEIINN,,  MM..JJ..  PPrreeddiiccttoorrss  ooff  aaxxiillllaarryy  llyymmpphh  nnooddee  

mmeettaassttaasseess  iinn  ppaattiieennttss  wwiitthh  TT11  bbrreeaasstt  ccaarrcciinnoommaa..  CCaanncceerr  11999977;;  7799::11991188--2222..  
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77))  BBEEAACCHH,,  RR..AA..;;  LLAAWWSSOONN,,  DD..;;  WWAALLDDRROOPP,,  SS..MM..;;  CCOOHHEENN,,  CC..  RRaappiidd  

iimmmmuunnoohhiissttoocchheemmiissttrryy  ffoorr  ccyyttookkeerraattiinn  iinn  tthhee  iinnttrraaooppeerraattiivvee  eevvaalluuaattiioonn  ooff  sseennttiinneell  llyymmpphh  

nnooddeess  ffoorr  mmeettaassttaattiicc  bbrreeaasstt  ccaarrcciinnoommaa..  AApppplliieedd  IImmmmuunnoohhiissttoocchheemmiissttrryy  &&  MMoolleeccuullaarr  

MMoorrpphhoollooggyy  22000033;;  1111((11))::4455--5500..  

8) BOORSMA, D.M. Direct immunoenzyme double staining applicable for monoclonal 

antibodies. Histochem. 1984; 80:103. 

9) BUCHHOLZ, T.A.; STROM, E.A.; PERKINS, G.H. Controversies regarding the use of 
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6644))  NNAAHHRRIIGG,,  JJ..;;  RRIICCHHTTEERR,,  TT..;;  KKOOWWOOLLIIKK,,  JJ..  eett  aall..  CCoommppaarriissoonn  ooff  ddiiffffeerreenntt  

hhiissttooppaatthhoollooggiiccaall  mmeetthhooddss  ffoorr  tthhee  eexxaammiinnaattiioonn  ooff  sseennttiinneell  llyymmpphh  nnooddeess  iinn  bbrreeaasstt  ccaanncceerr..  

AAnnttiiccaanncceerr  RReess..  22000000;;  2200::22220099--22221122..  

  

6655))  NNAATTIIOONNAALL  IINNSSTTIITTUUTTEESS  OOFF  HHEEAALLTTHH..  AAddjjuuvvaanntt  tthheerraappyy  ffoorr  bbrreeaasstt  ccaanncceerr..  NNIIHH  

CCoonnsseennssuuss  SSttaatteemmeenntt..  22000000;;  vvooll  1177,,  pppp  11--2233..    

  

6666))  NNEERRII,,  AA..;;  MMAARRRREELLLLII,,  DD..;;  RROOVVIIEELLLLOO,,  FF..  eett  aall..  PPrrooggnnoossttiicc  vvaalluuee  ooff  eexxttrraaccaappssuullaarr  

eexxtteennssiioonn  ooff  aaxxiillllaarryy  llyymmpphh  nnooddee  mmeettaa
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7711))  PPEETTIITT,,  JJ..;;  RRIIEETTJJEENNSS,,  MM..;;  GGAARRUUSSII,,  CC..  BBrreeaasstt  rreeccoonnssttrruuccttiivvee  tteecchhnniiqquueess  iinn  ccaanncceerr  

ppaattiieennttss::  wwhhiicchh  oonneess,,  wwhheenn  ttoo  aappppllyy,,  wwhhiicchh  iimmmmeeddiiaattee  aanndd  lloonngg  tteerrmm  rriisskkss??  CCrriitt  RReevv  

OOnnccooll  HHeemmaattooll..  22000011  JJuunn;;  3388((33))::223311--99..  

  

7722))  PIERCE, L.J.  The use of radiotherapy after mastectomy: a review of the literature. J 

Clin Oncol. 2005 Mar; 23:1706-1717. 

  

7733))  RRAAGGAAZZ,,  JJ..;;  SSPPIINNEELLLLII,,  JJ..;;  SSPPEEEERRSS,,  CC..  eett  aall..  AAddvveerrssee  iimmppaacctt  ooff  llyymmpphhaannggiittiicc  aanndd  

vvaassccuullaarr  iinnvvaassiioonn  ((LLVVII))  iinn  eeaarrllyy  bbrreeaasstt  ccaanncceerr::  rreessuullttss  ffrroomm  tthhee  BBrriittiisshh  CCoolluummbbiiaa  ((BBCC))  

bbrreeaasstt  ccaanncceerr  oouuttccoommee  uunniitt..  BBrreeaasstt  CCaanncceerr  RReess  TTrreeaatt..  22000022;;7766((4422  SSuuppppll..  11));;  aabbssttrraacctt  111199..  

7744))  RREECCHHTT,,  AA..;;  EEDDGGEE,,  SS..BB..;;  SSOOLLIINN,,  LL..JJ..  eett  aall..    PPoossttmmaasstteeccttoommyy  rraaddiiootthheerraappyy::  cclliinniiccaall  

pprraaccttiiccee  gguuiiddeelliinneess  ooff  tthhee  AAmmeerriiccaann  SSoocciieettyy  ooff  CClliinniiccaall  OOnnccoollooggyy..  JJ  CClliinn  OOnnccooll..  22000011  MMaarr  

11;;  1199((55))::11553399--6699..  

7755))  RROODDNNEEYY,,  TT..MM..  CCyyttookkeerraattiinn  AAEE11//AAEE33..  TThhee  FFooccuuss  IImmmmuunnoohhiissttoocchheemmiissttrryy..  22000033    

NNoovveemmbbeerr..  DDiissppoonníívveell  eemm::  <<  wwwwww..pprrooppaatthhllaabb..ccoomm>>..  AAcceessssoo  eemm  2200  aabbrriill  ddee  22000055..    

  

7766))  SSAANNKKEEYY,,  EE..AA..;;  MMOORREE,,  LL..;;  DDHHIILLLLOONN,,  AA..PP..  AA  nneeww  iimmmmuunnoossttaaiinn  ffoorr  tthhee  rroouuttiinnee  

ddiiaaggnnoossiiss  ooff  KKaappoossii’’ss  ssaarrccoommaa..  JJ  PPaatthhooll..11999900;;  116611::  226677--7711..  

  

7777))  SSCCHHLLIINNGGEEMMAANNNN,,  RR..OO..;;  RRIIEETTVVEELLDD,,  FF..JJ..RR..;;  DDEE  WWAAAALL,,  RR..MM..  eett  aall..  LLeeuukkooccyyttee  

aannttiiggeenn  CCDD3344  iiss  eexxpprreesssseedd  bbyy  aa  ssuubbsseett  ooff  ccuullttuurreedd  eennddootthheelliiaall  cceellllss  aanndd  oonn  eennddootthheelliiaall  

aallbbuummiinnaall  mmiiccrroopprroocceesssseess  iinn  tthhee  ttuummoorr  ssttrroommaa..  LLaabb  IInnvveesstt..  11999900;;  6622::  669900--66..  
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7788))  SSCCHHNNIITTTT,,  JJ..SS..;;  GGUUIIDDII,,  AA..JJ..  PPaatthhoollooggyy  aanndd  bbiioollooggiiccaall  mmaarrkkeerrss  ooff  iinnvvaassiivvee  bbrreeaasstt  

ccaanncceerr..  IInn::  HHaarrrriiss  JJRR,,  LLiippppmmaann  MMEE,,  MMoorrrrooww  MM,,  HHeellllmmaann  SS..  DDiisseeaasseess  ooff  tthhee  BBrreeaasstt..  22sstt  eedd..  

PPhhiillaaddeellpphhiiaa::  LLiippppiinnccootttt--RRaavveenn  22000022;;  pp..554400--4422..    

  

7799))  SSCCHHOOPPPPMMAANNNN,,  SS..FF..;;  BBAAYYEERR,,  GG..;;  AAUUMMAAYYRR,,  KK..;;  TTAAUUCCHHEERR,,  SS..  eett  aall..  PPrrooggnnoossttiicc  

vvaalluuee  ooff  llyymmpphhaannggiiooggeenneessiiss  aanndd  llyymmpphhoovvaassccuullaarr  iinnvvaassiioonn  iinn  iinnvvaassiivvee  bbrreeaasstt  ccaanncceerr..  

AAnnnnaallss  ooff  SSuurrggeerryy..  22000044;;  224400((22))::330066--331122..  

  

8800))  SSHHEENN,,  JJ..;;  HHUUNNTT,,  KK..KK..;;  MMIIRRZZAA,,  NN..QQ..  eett  aall..  PPrreeddiiccttoorrss  ooff  ssyysstteemmiicc  rreeccuurrrreennccee  aanndd  

ddiisseeaassee--ssppeecciiffiicc  ssuurrvviivvaall  aafftteerr  iippssiillaatteerraall  bbrreeaasstt  ttuummoorr  rreeccuurrrreennccee..  CCaanncceerr..  22000055  

AAuugg;;110044((33))::447799--9900..      

  

81) SOONG, I.S.; YAU, T.K.; HO, C.M. et al. Postmastectomy radiotherapy after 

immediate autologous breast reconstruction in primary treatment of breast cancers. Clin 

Oncol. 2004; 16:283-289.  

  

8822))  SSPPEECCKK,,  NN..MM..GG..;;  FFOOCCCCHHII,,  JJ..;;  AALLVVEESS,,  AA..CC..  eett  aall..  RReellaaççããoo  eennttrree  aannggiiooggêênneessee  ee  

eessttááddiioo  nnoo  ccaarrcciinnoommaa  ddoo  eennddoommééttrriioo..  RRBBGGOO  22000033;;  vv..  2255,,  nnºº  66::  339966--440011..  

  

8833))  SSTTEEIINNEERRTT,,  PP..MM..  MMoolleeccuullaarr  aanndd  cceelllluullaarr  bbiioollooggyy  ooff  iinntteerrmmeeddiiaattee  ffiillaammeennttss..  AAnnnn..  RReevv..  

BBiioocchheemm..  11998888;;  5577::  559933--662255..    

  

8844))SSTTIITTZZEENNBBEERRGG,,  KK..BB..;;  CCAALLVVOO,,  BB..FF..;;  IIAACCOOCCCCAA,,  MM..VV..  eett  aall..  CCyyttookkeerraattiinn  

iimmmmuunnoohhiissttoocchheemmiiccaall  vvaalliiddaattiioonn  ooff  tthhee  sseennttiinneell  nnooddee  hhyyppootthheessiiss  iinn  ppaattiieennttss  wwiitthh  bbrreeaasstt  

ccaanncceerr..    AAmm  JJ  CClliinn  PPaatthhooll..  22000022  MMaayy;;111177((55))::772299--3377..  
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  8855))  TTAALLLLEETT,,  AA..VV..;;  SSAALLEEMM,,  NN..;;  MMOOUUTTAARRDDIIEERR,,  VV..  eett  aall..  RRaaddiiootthheerraappyy  aanndd  iimmmmeeddiiaattee  

ttwwoo--ssttaaggee  bbrreeaasstt  rreeccoonnssttrruuccttiioonn  wwiitthh  aa  ttiissssuuee  eexxppaannddeerr  aanndd  iimmppllaanntt::  ccoommpplliiccaattiioonnss  aanndd  

eesstthheettiicc  rreessuullttss..  IInntt  JJ  RRaaddiiaatt  OOnnccooll  BBiiooll  PPhhyyss..  22000033  SSeepp  11;;5577((11))::113366--4422..  

  

8866))  TTRRUUOONNGG,,  PP..TT..;;  YYOONNGG,,  CC..MM..;;  AABBNNOOUUSSII,,  FF..  eett  aall..  LLyymmpphhoovvaassccuullaarr  iinnvvaassiioonn  iiss  

aassssoocciiaatteedd  wwiitthh  rreedduucceedd  llooccoorreeggiioonnaall  ccoonnttrrooll  aanndd  ssuurrvviivvaall  iinn  wwoommeenn  wwiitthh  nnooddee--nneeggaattiivvee  

bbrreeaasstt  ccaanncceerr  ttrreeaatteedd  wwiitthh  mmaasstteeccttoommyy  aanndd  ssyysstteemmiicc  tthheerraappyy..  JJ  AAmm  CCoollll  SSuurrgg..  22000055  JJuunn;;  
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RREESSUUMMOO  

  

OObbjjeettiivvooss::  Detectar a presença de invasão vascular nas biópsias por agulha grossa 

de carcinoma de mama através da técnica por imuno-histoquímica com o duplo marcador 

para células endoteliais (CD34) e para células epiteliais (pancitoqueratina AE1/AE3); 

aannaalliissaarr  aa  sseennssiibbiilliiddaaddee,,  eessppeecciiffiicciiddaaddee,,  vvaalloorr  pprreeddiittiivvoo  ppoossiittiivvoo  ee  vvaalloorr  pprreeddiittiivvoo  nneeggaattiivvoo  

ccoomm  eessssaa  ttééccnniiccaa  ee  comparar a aaccuurráácciiaa  ddoo  dduupplloo  mmaarrccaaddoorr  ccoomm  aa  ttééccnniiccaa  ddaa  HH&&EE..  

MMééttooddoo::  FFoorraamm  eessttuuddaaddooss  7744  ccaassooss  ddee  bbiióóppssiiaass  ppoorr  aagguullhhaa  ggrroossssaa  ddee  ppaacciieenntteess  ccoomm  

ccâânncceerr  ddee  mmaammaa,,  ooppeerraaddaass  ppaarraa  aa  mmeessmmaa  ppaattoollooggiiaa  nnoo  HHoossppiittaall  SSaannttaa  RRiittaa  ee  HHoossppiittaall  

MMooiinnhhooss  ddee  VVeennttoo,,  ddee  PPoorrttoo  AAlleeggrree,,  nnoo  ppeerrííooddoo  eennttrree  JJaanneeiirroo//22000033  aa  MMaaiioo//22000055..  CCoorrtteess  

hhiissttoollóóggiiccooss  ddaass  bbiióóppssiiaass  ffoorraamm  ssuubbmmeettiiddooss  aa  ccoolloorraaççããoo  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccaa  ccoomm  dduupplloo  

mmaarrccaaddoorr  ee  ccoolloorraaççããoo  ppaaddrrããoo  ddee  hheemmaattooxxiilliinnaa--eeoossiinnaa  ((HH&&EE))  eemm  llââmmiinnaass  iinnddeeppeennddeenntteess  ee  

sseeppaarraaddaass  ppaarraa  ppeessqquuiissaa  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr..  O método de IHC utilizado foi o sistema de 

dupla coloração EEnnvviissiioonn  ddaa  DDaakkooCCyyttoommaattiioonn  ee  ooss  aannttiiccoorrppooss  pprriimmáárriiooss  uuttiilliizzaaddooss  ffoorraamm  

aannttii--CCDD3344  ee  ppaanncciittooqquueerraattiinnaa  AAEE11//AAEE33..  CCoommoo  ggrruuppoo  ccoonnttrroollee,,  ffoorraamm  uuttiilliizzaaddooss  ooss  

rreessuullttaaddooss  aannaattoommooppaattoollóóggiiccooss  ddaass  cciirruurrggiiaass  jjáá  eexxiisstteenntteess,,  ccoonnssiiddeerraaddooss  ccoommoo  ppaaddrrããoo  oouurroo  

ppaarraa  ddeetteeccççããoo  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr..  OOss  ddaaddooss  rreeffeerreenntteess  ààss  ccaarraacctteerrííssttiiccaass  ggeerraaiiss  ddaass  

ppaacciieenntteess  ee  ddoo  ttuummoorr  ffoorraamm  ccoollhhiiddooss  ddooss  pprroonnttuuáárriiooss  hhoossppiittaallaarreess..  

RReessuullttaaddooss::  AA  iiddaaddee  mmééddiiaa  ddaass  ppaacciieenntteess  ddiiaaggnnoossttiiccaaddaass  ccoomm  ccaarrcciinnoommaa  iinnvvaassoorr  ddee  

mmaammaa  ffooii  ddee  5588,,11  aannooss  ((ddeessvviioo  ppaaddrrããoo  1144))..  AA  mmééddiiaa  ddee  ttaammaannhhoo  ttuummoorraall  ffooii  ddee  22,,77ccmm  ((00,,22--

1111ccmm))  ee  aa  mmééddiiaa  ddoo  nnúúmmeerroo  ddee  lliinnffoonnooddooss  aaccoommeettiiddooss  ddee  33,,55..  TTrrêêss  ccaassooss  eerraamm  

mmuullttiiccêênnttrriiccooss..  OO  ttiippoo  ddee  ttuummoorr  mmaaiiss  eennccoonnttrraaddoo  ffooii  oo  ccaarrcciinnoommaa  dduuccttaall  iinnvvaassoorr  ((8833,,88%%))  ee  oo  

ggrraauu  ttuummoorraall  22  ffooii  oo  mmaaiiss  ffrreeqqüüeennttee  ((4499,,22%%))..  MMeettáássttaasseess  aaxxiillaarreess  eessttaavvaamm  pprreesseenntteess  eemm  
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4477,,33%%  ddooss  ccaassooss..  OO  eessttaaddiiaammeennttoo  ppaattoollóóggiiccoo  ddooss  ttuummoorreess  ddiissttrriibbuuiiuu--ssee  ddaa  sseegguuiinnttee  ffoorrmmaa::  II  

2200//7744  ccaassooss  ((2277%%)),,  IIIIaa  2255//7744  ccaassooss  ((3333,,88%%)),,  IIIIbb  1177//7744  ccaassooss  ((2233%%)),,  IIIIIIaa  1111//7744  ccaassooss  

((1144,,99%%))  ee  IIIIIIbb  11//7744  ccaassooss  ((11,,33%%))..  OO  nnúúmmeerroo  mmééddiioo  ddee  ffrraaggmmeennttooss  ddaass  bbiióóppssiiaass  ffooii  ddee  55  

((eennttrree  33  ee  77))..  DDee  aaccoorrddoo  ccoomm  oo  t

e e

t)Tj
0.75294 g
12 0 0 12 102590222676.76031 Tm
(m)Tj
0 g
12 0 0 12 162590442 677.24023 Tm
(r)Tj
0.75294 g
12 0 0 12 16265. 667676.76031 Tm
( )Tj
0 g
12 0 0 12 20464.7828677.24023 Tm
(e)Tj
0.75294 g
12 0 0 12 2436980628677.76031 Tm
( )pj
0 g
12 0 0 12 2046800729677.24023 Tm
(m)pj
0.75294 g
12 0 0 12 2437580628677.76031 Tm
( )Tj
0 g
12 0 0 12 1727400729677.24023 Tm
(m)Tj
0.75294 g
12 0 0 12 1706720929676.76031 Tm
( )Tj
0 g
12 0 0 12 1906723 60677.24023 Tm
( )Tj
0.75294 g
12 0 0 12 1928620929676.76031 Tm
( )Tj
0 g
12 0 0 12 1828623 60677.24023 Tm
( )Tj
0.75294 g
12 0 0 12 1929720 60677.76031 Tm
())34Tj
0 g
12 0 0 12 1129721631677.24023 Tm
( )

                                           



                                                                                                                                                                                                                        

ddúúvviiddaass  ccoomm  oo  HH&&EE  qquuaannddoo  aarrtteeffaattooss  eessttããoo  pprreesseenntteess  ccoommoo  ffaattoorreess  ccoonnffuussiioonnaaiiss  ppaarraa  

aaddeeqquuaaddaa  aannáálliissee..  
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IINNTTRROODDUUÇÇÃÃOO  

  

OO  ccâânncceerr  ddee  mmaammaa  éé  ccoonnssiiddeerraaddoo  uummaa  ddaass  mmaaiioorreess  ccaauussaass  ddee  mmoorrbbii--mmoorrttaalliiddaaddee  eemm  

ttooddoo  oo  mmuunnddoo..  CCoonnffoorrmmee  ddaaddooss  ddoo  IInnssttiittuuttoo  NNaacciioonnaall  ddoo  CCâânncceerr  ((IINNCCAA)),,  aa  eessttiimmaattiivvaa  

bbrraassiilleeiirraa  ppaarraa  22000055  éé  ddee  4499..447700  ccaassooss  nnoovvooss,,  oouu  sseejjaa,,  5533  ccaassooss  ppaarraa  ccaaddaa  110000..000000  

mmuullhheerreess..  [[11]]    

NNoo  RRiioo  GGrraannddee  ddoo  SSuull,,  aa  mmoorrttaalliiddaaddee  ccrreesscceeuu  8800%%  nnooss  úúllttiimmooss  2200  aannooss..  EEmmbboorraa  

uummaa  ddaass  ccaauussaass  aappoonnttaaddaass  ppaarraa  aa  aallttaa  mmoorrttaalliiddaaddee  sseejjaa  oo  aattrraassoo  nnoo  ddiiaaggnnóóssttiiccoo,,  éé  nneecceessssáárriioo  

qquuee  nnoovvooss  eessttuuddooss  eexxpplloorreemm  aa  hhiissttóórriiaa  nnaattuurraall  ddaa  ddooeennççaa  ee  ooss  nnoovvooss  ttrraattaammeennttooss  

ddiirreecciioonnaaddooss  aaoo  ttiippoo  eessppeeccííffiiccoo  ddoo  ttuummoorr  eemm  qquueessttããoo..[[11]]  

AA  aavvaalliiaaççããoo  ddooss  ffaattoorreess  pprrooggnnóóssttiiccooss  ssee  ccoonnffiirrmmaa  ccoommoo  uumm  eexxcceelleennttee  eessppeellhhoo  ssoobbrree  

oo  ccoommppoorrttaammeennttoo  bbiioollóóggiiccoo  ddee  uumm  ttuummoorr..  AA  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  mmoossttrraa--ssee  ccoommoo  uumm  

ppaarrââmmeettrroo  pprrooggnnóóssttiiccoo  iinnddeeppeennddeennttee  ppaarraa  rreeccoorrrrêênncciiaa  llooccoorrrreeggiioonnaall,,  ssoobbrreevviiddaa  gglloobbaall  ee  

ssoobbrreevviiddaa  lliivvrree  ddee  ddooeennççaa..[[22,,33,,44,,55,,66,,77,,88,,99,,1100,,7777,,1122,,1133,,1144,,1155,,1166,,  1177]]  

  DDiiaannttee  ddaa  ccoonnssttaattaaççããoo  ddee  iinnvvaassããoo  lliinnffááttiiccaa,,  oo  ttrraattaammeennttoo  tteemm  iinncclluuííddoo,,  ccaaddaa  vveezz  

mmaaiiss,,  aa  rraaddiiootteerraappiiaa  ppóóss--ooppeerraattóórriiaa..[[1188,,  1199,,  2200,,  2211,,  2222,,  2233,,  2244]]  PPaarraa  aass  mmuullhheerreess  ssuubbmmeettiiddaass  àà  

mmaasstteeccttoommiiaa  ccoomm  rreeccoonnssttrruuççããoo  iimmeeddiiaattaa  ppeellaa  ttééccnniiccaa  ddoo  eexxppaannssoorr,,  aa  rraaddiiootteerraappiiaa  ppóóss--

ooppeerraattóórriiaa  ppooddee  iimmpplliiccaarr  eemm  rreessuullttaaddoo  eessttééttiiccoo  ppoouuccoo  ssaattiissffaattóórriioo,,  ccoomm  uummaa  ttaaxxaa  ddee  

ccoommpplliiccaaççããoo  aauummeennttaaddaa,,  ddeevviiddoo  àà  ooccoorrrrêênncciiaa  ddee  ccoonnttrraattuurraa  ccaappssuullaarr  oouu  ddiimmiinnuuiiççããoo  ddaa  

eexxppaannssiibbiilliiddaaddee  ddaa  ppeellee..[[2255,,  2266,,  2277,,  2288,,  2299,,  3300,,  3311,,  3322,,  3333,,  3344]]

PPoorrttaannttoo,,  aa  iiddeennttiiffiiccaaççããoo  ccoorrrreettaa  ddee  ccaassooss  ppoossiittiivvooss  ppaarraa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr,,  

pprreevviiaammeennttee  àà  cciirruurrggiiaa,,  ppoossssiibbiilliittaarriiaa  ppllaanneejjaammeennttoo  ddoo  ttrraattaammeennttoo  cciirrúúrrggiiccoo  ee  oo  ttiippoo  ddee  

rreeccoonnssttrruuççããoo  aa  sseerreemm  eemmpprreeggaaddooss..  

AA  ssuubbjjeettiivviiddaaddee  ddaa  ddeetteeccççããoo  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  ffeeiittaa  aappeennaass  ppeellaa  ttééccnniiccaa  ddaa  

ccoolloorraaççããoo  ccoomm  hheemmaattooxxiilliinnaa--eeoossiinnaa  ((HH&&EE))  tteemm  ttrraazziiddoo  ddiiffiiccuullddaaddeess  nnaa  ssuuaa  iinntteerrpprreettaaççããoo,,  ee,,  
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nneemm  sseemmpprree,,  pprrooppoorrcciioonnaa  ccllaarraa  iiddeennttiiffiiccaaççããoo  ddaa  iinnvvaassããoo,,  pprriinncciippaallmmeennttee  eemm  uummaa  aammoossttrraa  

rreedduuzziiddaa  ddee  tteecciiddoo,,  ccoommoo  nnoo  ccaassoo  ddaa  bbiióóppssiiaa  ppoorr  aagguullhhaa  ggrroossssaa  ddoo  ttuummoorr..  AA  pprreesseennççaa  ddee  

aarrtteeffaattooss  ddee  rreettrraaççããoo,,  ddeevviiddoo  aaoo  pprroocceessssaammeennttoo  ddoo  mmaatteerriiaall,,  ttaammbbéémm  ppooddee  ttrraazzeerr  ddúúvviiddaass  

qquuaannttoo  àà  pprreesseennççaa  ddaa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  vveerrddaaddeeiirraa..[[3355,,  3366]]  

AA  ttééccnniiccaa  ddaa  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccaa,,  uuttiilliizzaannddoo  oo  ssiisstteemmaa  ddee  dduuppllaa  ccoolloorraaççããoo,,  tteemm  aa  

ccaappaacciiddaaddee  ddee  detectar simultaneamente dois antígenos tissulares diferentes em um mesmo 

corte de tecido.[37, 38, 39, 40, 41, 42, 43, 44, 45]  

Os anticorpos   uuttiilliizzaaddooss  nnaa  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccaa  ppaarraa  ddeemmoonnssttrraarr  aass  ccéélluullaass  

ttuummoorraaiiss,,  oouu  sseejjaa,,  ccéélluullaass  eeppiitteelliiaaiiss,,  ssããoo  aass  cciittooqquueerraattiinnaass  AAEE11//AAEE33..[[4466]]  EEssssaass  ttêêmm  ssiiddoo  

uuttiilliizzaaddaass  ppaarraa  aa  aannáálliissee  ddoo  lliinnffoonnooddoo  sseennttiinneellaa,,  nnaa  ddeetteeccççããoo  ddee  mmiiccrroommeettáássttaasseess..  [[4477,,  4488,,  4499,,  3388,,  

5500,,  5511,,  5522]]      

  OO  CCDD  3344  éé  ccoonnssiiddeerraaddoo  uumm  mmaarrccaaddoorr  vvaassccuullaarr,,  ee  tteemm  mmoossttrraaddoo  uuttiilliiddaaddee  nnooss  

ttrraabbaallhhooss  qquuee  nneecceessssiittaamm  ddiissttiinnççããoo  ddoo  llúúmmeenn  vvaassccuullaarr..[[5533,,  5544]]  EEmm  uummaa  aannáálliissee  ffeeiittaa  ppoorr  

SSppeecckk  NNMMGG  eett  aall..,,  uuttiilliizzaannddoo  oo  aannttiiccoorrppoo  aannttii--CCDD3344  ppaarraa  aavvaalliiaarr  aa  aannggiiooggêênneessee  eemm  

ccaarrcciinnoommaa  ddee  eennddoommééttrriioo,,  oobbsseerrvvoouu--ssee  qquuee  aa  iiddeennttiiffiiccaaççããoo  ddaa  eessttrruuttuurraa  vvaassccuullaarr  ttoorrnnaa--ssee  

ffáácciill,,  ddiissttiinngguuiinnddoo--oo  ffaacciillmmeennttee  ddee  ttooddooss  ooss  ddeemmaaiiss  eelleemmeennttooss  eessttrroommaaiiss..[[5555]]      

AA  aannáálliissee  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  nnoo  ccaarrcciinnoommaa  mmaammáárriioo  aattrraavvééss  ddaa  ttééccnniiccaa  iimmuunnoo--

hhiissttooqquuíímmiiccaa,,  aassssoocciiaannddoo  ooss  aannttiiccoorrppooss  ppaarraa  ccéélluullaass  eeppiitteelliiaaiiss  ((ppaanncciittooqquueerraattiinnaa  AAEE11//AAEE33)),,  

ee  ppaarraa  ccéélluullaass  eennddootteelliiaaiiss  ((aannttii--CCDD3344)),,  ccoomm  ssiisstteemmaa  ddee  dduuppllaa--ccoolloorraaççããoo,,  aaiinnddaa  nnããoo  ffooii  

ddeessccrriittaa  nnaa  lliitteerraattuurraa..    EEssssaa  ttééccnniiccaa  ttoorrnnaa  ppoossssíívveell  aa  vviissuuaalliizzaaççããoo  ddooss  eelleemmeennttooss  ttuummoorraaiiss  ee  

eennddootteelliiaaiiss,,  ccoomm  ccoolloorraaççõõeess  ddiiffeerreenntteess,,  nnoo  mmeessmmoo  ccoorrttee  tteecciidduuaall..  

Baseado no hipótese que o duplo marcador aumente a sensibilidade e 

especificidade da detecção de invasão vascular, o objetivo principal deste estudo é detectar 

a presença de invasão vascular nas biópsias por agulha grossa de carcinoma de mama 

através da técnica por imuno-histoquímica com o duplo marcador para células endoteliais 
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(CD34) e para citoqueratinas (AE1/AE3). Os objetivos específicos consistem em annaalliissaarr  aa  

sseennssiibbiilliiddaaddee,,  eessppeecciiffiicciiddaaddee,,  vvaalloorr  pprreeddiittiivvoo  ppoossiittiivvoo  ee  vvaalloorr  pprreeddiittiivvoo  nneeggaattiivvoo  ddoo  dduupplloo  

mmaarrccaaddoorr  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccoo  ee    ccomparar sua aaccuurráácciiaa  ccoomm  aa  ttééccnniiccaa  ddaa  ccoolloorraaççããoo  ppoorr  

HH&&EE..  

  

  

MMÉÉTTOODDOO  

    

aa))  SSeelleeççããoo  ddee  ppaacciieenntteess::    

  OO  pprreesseennttee  eessttuuddoo  ccaarraacctteerriizzaa--ssee  ccoommoo  oobbsseerrvvaacciioonnaall,,  ttrraannssvveerrssaall  ee  rreettrroossppeeccttiivvoo..  

UUmm  ttoottaall  ddee  9955  ppaacciieenntteess  ccoomm  ccaarrcciinnoommaa  iinnvvaassoorr  ddee  mmaammaa  ffooii  iinncclluuííddoo  nneessttee  ttrraabbaallhhoo,,  

eennttrreettaannttoo,,  2211  ccaassooss  ttiivveerraamm  qquuee  sseerr  eexxcclluuííddooss  ppoorr  nnããoo  pprreeeenncchheerreemm  aaddeeqquuaaddaammeennttee  ooss  

ccrriittéérriiooss  ddee  iinncclluussããoo  oouu  ppoorr  pprroobblleemmaass  nnoo  pprroocceessssaammeennttoo  ddoo  mmaatteerriiaall  dduurraannttee  oo  sseeuu  pprreeppaarroo..  

FFoorraamm  eessttuuddaaddaass  7744  ppaacciieenntteess  ccoomm  ccaarrcciinnoommaa  iinnvvaassoorr  ddee  mmaammaa,,  ttrraattaaddaass  ccoomm  cciirruurrggiiaa  ppaarraa  

aa  ddooeennççaa,,  nnoo  HHoossppiittaall  SSaannttaa  RRiittaa  ee  nnoo  HHoossppiittaall  MMooiinnhhooss  ddee  VVeennttoo,,  eemm  PPoorrttoo  AAlleeggrree,,  nnoo  

ppeerrííooddoo  eennttrree  JJaanneeiirroo  ddee  22000033  aa  MMaaiioo  ddee  22000055,,  qquuee  rreeaalliizzaarraamm  bbiióóppssiiaass  ppoorr  aagguullhhaa  ggrroossssaa  

ppaarraa  oo  ddiiaaggnnóóssttiiccoo  ddaa  ddooeennççaa  ee  qquuee  ttiinnhhaamm  oo  rreessuullttaaddoo  aannaattoommooppaattoollóóggiiccoo  ddaa  cciirruurrggiiaa  

ddiissppoonníívveell..  OOss  ccrriittéérriiooss  ddee  eexxcclluussããoo  ffoorraamm::  rreeaalliizzaaççããoo  ddee  oouuttrraass  ttééccnniiccaass  ppaarraa  oo  ddiiaaggnnóóssttiiccoo  

ddoo  ccâânncceerr  ddee  mmaammaa  ((ppuunnççããoo  aassppiirraattiivvaa,,  mmaammoottoommiiaa,,  bbiióóppssiiaa  iinncciissiioonnaall  oouu  eexxcciissiioonnaall)),,  

ccaarrcciinnoommaa  ddee  mmaammaa  nnoo  sseexxoo  mmaassccuulliinnoo,,  rreeaalliizzaaççããoo  ddee  ttrraattaammeennttooss  nneeooaaddjjuuvvaanntteess  

((qquuiimmiiootteerraappiiaa,,  rraaddiiootteerraappiiaa  oouu  hhoorrmmoonniiootteerraappiiaa)),,  ddaaddooss  iinnccoommpplleettooss  nnooss  pprroonnttuuáárriiooss  ee  

aauussêênncciiaa  ddee  ttuummoorr  nnoo  mmaatteerriiaall  eexxaammiinnaaddoo..    

EEssttee  eessttuuddoo  ffooii  aapprroovvaaddoo  ppeelloo  CCoommiittêê  ddee  ÉÉttiiccaa  ddaa  IIrrmmaannddaaddee  SSaannttaa  CCaassaa  ddee  

mmiisseerriiccóórrddiiaa  ddee  PPoorrttoo  AAlleeggrree  ssoobb  oo    pprroottooccoolloo  nnºº  884499//0044..  
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        bb))  PPrreeppaarraaççããoo  ddoo  mmaatteerriiaall::  

FFoorraamm  sseelleecciioonnaaddooss  ooss  bbllooccooss  ddee  ppaarraaffiinnaa  ccoorrrreessppoonnddeenntteess  ààss  bbiióóppssiiaass  ppoorr  aagguullhhaa  

ggrroossssaa  ddooss  7744  ccaassooss  ddee  ccaarrcciinnoommaa  mmaammáárriioo  ee  ccoolleettaaddooss  ooss  ddaaddooss  ddooss  pprroonnttuuáárriiooss  rreeffeerreenntteess  

àà  iiddaaddee,,  ttiippoo  ee  ttaammaannhhoo  ttuummoorraall,,  ggrraauu  hhiissttoollóóggiiccoo,,  ccoommpprroommeettiimmeennttoo  ddee  lliinnffoonnooddooss  aaxxiillaarreess..  

PPaarraa  oo  ggrruuppoo  ccoonnttrroollee  uuttiilliizzaammooss  ooss  rreessuullttaaddooss  aannaattoommooppaattoollóóggiiccooss  ddaass  cciirruurrggiiaass  jjáá  

eexxiisstteenntteess,,  qquuee  éé  ccoonnssiiddeerraaddoo  oo  ppaaddrrããoo  oouurroo  ppaarraa  ddeetteeccççããoo  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr..    

Os blocos de parafina, referentes às biópsias contendo tumor representativo, foram 

processados e corados no Laboratório de Patologia da Pós-graduação da FFFCMPA, com o 

duplo marcador imuno-histoquímico e com H&E, em lâminas separadas (Técnica descrita 

no Anexo I).  

Foram submetidos a cortes de 3 micra de espessura com o micrótomo Leica 

RM2025, de acordo com os padrões já validados para experimentos científicos.[4] Após 

confeccionadas as lâminas, procedeu-se à desparafinização e recuperação do antígeno com 

citrato de sódio pH6,0 em banho-maria a 92-95ºC durante 40 minutos. Deixou-se esfriar à 

temperatura ambiente por 20 minutos e iniciou-se a coloração das mesmas com a técnica 

imuno-histoquímica (IHC). 

O método de IHC utilizado foi o sistema de dupla coloração EEnnvviissiioonn  ddaa  

DDaakkooCCyyttoommaattiioonn  CCóóddiiggoo  NNºº  KK11339955..  OOss  aannttiiccoorrppooss  pprriimmáárriiooss  uuttiilliizzaaddooss  ffoorraamm  aannttii--CCDD3344,,  

nnaa  ddiilluuiiççããoo  11::220000  ((MMoouussee  aannttii--hhuummaann,,  DDaakkoo,,  cclloonnee  QQ  BB  EEnndd  1100,,  ccoodd  MM77116655,,  lloottee  007777)),,  ee  

ppaanncciittooqquueerraattiinnaa  AAEE11//AAEE33,, na diluição 1:100 (Mouse monoclonal anti-human, Dako, clone 

AE1/AE3, cód M3515, lote 020). A diluição foi previamente testada baseada nos controles 

positivos e negativos com tecido amigdaliano, ppaarraa  aa  aavvaalliiaaççããoo  ddaa  eeffiiccáácciiaa  ddoo  aannttiiccoorrppoo  

pprriimmáárriioo.  
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OO  nníívveell  ddee  ssiiggnniiffiiccâânncciiaa  aaddoottaaddoo  ffooii  ddee  55%%  ee  aass  aannáálliisseess  ffoorraamm  rreeaalliizzaaddaass  nnoo  

pprrooggrraammaa  SSPPSSSS  ((SSttaattiissttiiccaall  PPaacckkaaggee  ffoorr  tthhee  SSoocciiaall  SScciieenncceess))  vveerrssããoo  1100..00..  

PPaarraa  aavvaalliiaarr  aa  aassssoocciiaaççããoo  eennttrree  lliinnffoonnooddooss  ccoomm  mmeettáássttaassee  ee  pprreesseennççaa  ddee  iinnvvaassããoo  

vvaassccuullaarr  ffooii  aapplliiccaaddoo  oo  tteessttee  qquuii--qquuaaddrraaddoo  ddee  PPeeaarrssoonn..  

PPaarraa  ccoommppaarraarr  aa  iiddaaddee  eennttrree  ooss  lliinnffoonnooddooss  mmeettaassttááttiiccooss  oouu  nnããoo  ee  eennttrree  iinnvvaassããoo  

vvaassccuullaarr  pprreesseennttee  oouu  nnããoo  ffooii  uuttiilliizzaaddoo  oo  tteessttee  tt..  

  

  

RESULTADOS 

  

OOss  rreessuullttaaddooss  ssããoo  rreeffeerreenntteess  aaooss  7744  ccaassooss  ddee  ccaarrcciinnoommaa  mmaammáárriioo  ddoo  ttiippoo  iinnvvaassoorr  

qquuee  rreeaalliizzaarraamm  bbiióóppssiiaa  ppoorr  aagguullhhaa  ggrroossssaa  ppaarraa  ddiiaaggnnóóssttiiccoo  ddaa  ppaattoollooggiiaa,,  nnoo  ppeerrííooddoo  eennttrree  

JJaanneeiirroo  ddee  22000033  aa  MMaaiioo  ddee  22000055  ee  ffoorraamm  ssuubbmmeettiiddaass  aa  ttrraattaammeennttoo  cciirrúúrrggiiccoo..  AA  iiddaaddee  mmééddiiaa  

ddaass  ppaacciieenntteess  ffooii  ddee  5588,,11  aannooss,,  ccoomm  ddeessvviioo  ppaaddrrããoo  ddee  ++  1144  aannooss..  AA  mmééddiiaa  ddee  iiddaaddee  eennttrree  aass  

ppaacciieenntteess  ccoomm  ee  sseemm  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  ffooii  5566,,88  ee  5599,,11  aannooss,,  rreessppeeccttiivvaammeennttee..  AA  mmééddiiaa  ddee  

ttaammaannhhoo  ttuummoorraall  ffooii  ddee  22,,77ccmm  ((00,,22--1111ccmm))  ee  ddoo  nnúúmmeerroo  ddee  lliinnffoonnooddooss  aaccoommeettiiddooss  ddee  33,,55..  

TTrrêêss  ccaassooss  ffoorraamm  ddeessccrriittooss  ccoommoo  ttuummoorreess  mmuullttiiccêênnttrriiccooss..  OO  ttaammaannhhoo  ttuummoorraall  mmééddiioo  nnoo  

ggrruuppoo  ccoomm  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  ffooii  33,,11ccmm,,  ee  nnoo  ggrruuppoo  sseemm  iinnvvaassããoo  ffooii  22,,33  ccmm..  QQuuaannttoo  aaoo  

nnúúmmeerroo  ddee  lliinnffoonnooddooss  mmeettaassttááttiiccooss,,  oo  ggrruuppoo  ccoomm  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  mmoossttrroouu  uummaa  mmééddiiaa  ddee  

66,,33  lliinnffoonnooddooss  aaccoommeettiiddooss,,  ccoonnttrraassttaannddoo  ccoomm  oo  ggrruuppoo  sseemm  iinnvvaassããoo,,  ccoomm  11,,22  lliinnffoonnooddooss  

aaccoommeettiiddooss..  HHoouuvvee  ddooiiss  ccaassooss  ccoomm  mmiiccrroommeettáássttaasseess,,  ccoorrrreessppoonnddeennddoo  aa  22,,77%%  ddaa  aammoossttrraa..  

AA  ccaarraacctteerriizzaaççããoo  ddaa  aammoossttrraa  qquuaannttoo  aaoo  ttiippoo  ddee  cciirruurrggiiaa  rreeaalliizzaaddaa,,  mmeettáássttaasseess  

aaxxiillaarreess  ttiippoo  ee  ggrraauu  ttuummoorraall  eessttáá  ddeemmoonnssttrraaddaa  nnaa  TTaabbeellaa  11..  
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OO  eessttaaddiiaammeennttoo  ppaattoollóóggiiccoo  ddooss  ttuummoorreess  ddiissttrriibbuuiiuu--ssee  ddaa  sseegguuiinnttee  ffoorrmmaa::  II  2277%%,,  IIIIaa  

3333,,88%%,,  IIIIbb  2233%%,,  IIIIIIaa  1144,,99%%  ee  IIIIIIbb  11,,33%%  ((GGrrááffiiccoo  11))..  OO  nnúúmmeerroo  mmééddiioo  ddee  ffrraaggmmeennttooss  ddaass  

bbiióóppssiiaass  ffooii  ddee  55  ((eennttrree  33  ee  77))..    

NNoo  GGrrááffiiccoo  22  eessttáá  rreepprreesseennttaaddaa  aa  ddiissttrriibbuuiiççããoo  ddaa  ppooppuullaaççããoo  eessttuuddaaddaa  ccoonnffoorrmmee  aa  

ddeetteeccççããoo  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  ccoomm  aass  ttrrêêss  ttééccnniiccaass::  ppaaddrrããoo  oouurroo  ((cciirruurrggiiaa  ccoomm  HH&&EE)),,  

bbiióóppssiiaa  ccoomm  HH&&EE  ee  bbiióóppssiiaa  ccoomm  IIHHQQ..  AAss  FFoottooss  11,,  22,,  33  ee  44  ddeemmoonnssttrraamm  ooss  ccoorrtteess  

hhiissttoollóóggiiccooss  ddaass  bbiióóppssiiaass  ppoorr  aagguullhhaa  ggrroossssaa  ccoorraaddaass  ppeellaa  ttééccnniiccaa  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccaa  

uuttiilliizzaannddoo  oo  dduupplloo  mmaarrccaaddoorr  ((CCDD3344  ee  cciittooqquueerraattiinnaa  AAEE11//AAEE33))..  

PPeerrcceebbee--ssee,,  aattrraavvééss  ddoo  GGrrááffiiccoo  22,,  qquuee  aa  aannáálliissee  ddaa  ppeeççaa  ddee  cciirruurrggiiaa,,  ccoomm  aa  ccoolloorraaççããoo  

ddee  HH&&EE,,  ppoorr  sseerr  oo  tteessttee  ccoonnssiiddeerraaddoo  ccoommoo  ppaaddrrããoo  oouurroo  ppaarraa  eessssaa  ddeetteeccççããoo,,  aapprreesseennttaa  mmaaiioorr  

nnúúmmeerroo  ddee  ccaassooss  ddiiaaggnnoossttiiccaaddooss  ccoomm  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  qquuee  aass  oouuttrraass  ttééccnniiccaass..  TTaannttoo  aa  

bbiióóppssiiaa  ccoorraaddaa  ccoomm  HH&&EE,,  ccoommoo  ccoomm  IIHHQQ  ddeetteeccttaamm  nnúúmmeerrooss  aapprrooxxiimmaaddooss  ddee  ccaassooss  ccoomm  

iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr,,  mmaass  aa  ddeetteeccççããoo  éé  iinnffeerriioorr  aaoo  ppaaddrrããoo  oouurroo..    

DDee  mmaanneeiirraa  ggeerraall,,  ccoommppaarraannddoo--ssee  aass  dduuaass  ttééccnniiccaass  ccoomm  oo  ppaaddrrããoo  oouurroo,,  eemm  rreellaaççããoo  àà  

ddeetteeccççããoo  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr,,  aa  qquuee  mmaaiiss  ssee  aapprrooxxiimmoouu  ddooss  vvaalloorreess  rreeaaiiss  ffooii  aa  ccoolloorraaççããoo  

ccoomm  HH&&EE,,  oo  qquuee  ppooddee  sseerr  vviissttoo  nnaa  TTaabbeellaa  22..  AA  eessppeecciiffiicciiddaaddee  ffooii  aa  mmeessmmaa  nnooss  ddooiiss  tteesstteess  ee  

ooss  oouuttrrooss  vvaalloorreess  ffoorraamm  ssuuppeerriioorreess  nnaa  ttééccnniiccaa  ccoomm  HH&&EE,,  ppoorréémm  sseemm  ssiiggnniiffiiccâânncciiaa  

eessttaattííssttiiccaa..  AAmmbbooss  ooss  tteesstteess  nnããoo  aapprreesseennttaarraamm  rreessuullttaaddooss  ssaattiissffaattóórriiooss  nnaa  sseennssiibbiilliiddaaddee  ee  

eessppeecciiffiicciiddaaddee..  

O teste com H&E nas biópsias demonstrou sensibilidade de 38,2%, comparado com 

o padrão ouro, especificidade de 77,5%, valor preditivo positivo (VPP) de 59,1%, valor 

preditivo negativo (VPN) de 59,6%, kappa 0,162 e p 0,140. O teste com IHQ nas biópsias 

apresentou sensibilidade de 29,4%, especificidade de 77,5%, VPP de 52,6%, VPN de 

56,4%, kappa 0,071 e p 0,498 (Tabela 2). 
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NNoo  GGrrááffiiccoo  33  eennccoonnttrraammooss  aa  aassssoocciiaaççããoo  eennttrree  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr,,  ddeetteeccttaaddaa  nnaass  

cciirruurrggiiaass  ccoomm  HH&&EE,,  ee  oo  ccoommpprroommeettiimmeennttoo  ddooss  lliinnffoonnooddooss  aaxxiillaarreess  ppoorr  mmeettáássttaasseess..  

PPooddeemmooss  ppeerrcceebbeerr  qquuee  ooss  ccaassooss  ccoomm  mmeettáássttaasseess  nnooss  lliinnffoonnooddooss  aaxxiillaarreess  aapprreesseennttaamm  uummaa  

ffrreeqqüüêênncciiaa  mmaaiioorr  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  ((8855,,33%%))  ccoommppaarraaddoo  aaooss  ccaassooss  sseemm  mmeettáássttaasseess  

((1144,,77%%))..    

AAppóóss  eessttrraattiiffiiccaaççããoo  ddooss  ggrruuppooss  ppoorr  pprreesseennççaa  oouu  aauussêênncciiaa  ddee  mmeettáássttaasseess  aaxxiillaarreess,,  

ccoommoo  ppooddee  sseerr  vviissttoo  nnaass  TTaabbeellaa  33  ee  44,,  nnooss  ccaassooss  ccoomm  mmeettáássttaasseess  aaxxiillaarreess  oo  tteessttee  ccoomm  IIHHQQ  

ppeerrssiissttiiuu  ccoomm  rreessuullttaaddooss  iinnffeerriioorreess  aaoo  HH&&EE,,  qquuaannddoo  ccoommppaarraaddooss  aaoo  ppaaddrrããoo  oouurroo  ((HH&&EE  nnaass  

cciirruurrggiiaass))..  NNooss  ccaassooss  sseemm  mmeettáássttaasseess  aaxxiillaarreess,,  oo  dduupplloo  mmaarrccaaddoorr  mmoossttrroouu--ssee  ssuuppeerriioorr  

qquuaannttoo  àà  eessppeecciiffiicciiddaaddee  ((8822,,44%%)),,  ccoommoo  eessttáá  ddeemmoonnssttrraaddoo  nnaa  TTaabbeellaa  44..  EEnnttrreettaannttoo,,  nnoo  

rreessttaannttee  ddooss  ccaassooss,,  aa  ccoolloorraaççããoo  ccoomm  HH&&EE  aaiinnddaa  éé  oo  mmééttooddoo  ddee  mmeellhhoorr  aaccuurráácciiaa,,  aappeessaarr  ddee  

nnããoo  ddeemmoonnssttrraarr  bboonnss  rreessuullttaaddooss  ddee  sseennssiibbiilliiddaaddee,,  eessppeecciiffiicciiddaaddee,,  VVPPPP  ee  VVPPNN..    

AA  mmééddiiaa  ddee  iiddaaddee  ppaarraa  ooss  ccaassooss  ccoomm  mmeettáássttaasseess  aaxxiillaarreess  ffooii  ddee  5577,,99  aannooss  ((DDPP  ++  

1133,,66))  ee  ppaarraa  ooss  ccaassooss  sseemm  mmeettáássttaasseess  ffooii  ddee  5588,,77  aannooss  ((DDPP  ++1144,,44)),,  ccoomm  pp  00,,991166..  AA  mmééddiiaa  

ddee  iiddaaddee  ppaarraa  ooss  ccaassooss  ccoomm  ee  sseemm  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  ddeetteeccttaaddaa  nnaass  cciirruurrggiiaass  ccoomm  HH&&EE  ffooii  

5566,,99  aannooss  ((DDPP  ++1122,,88))  ee  5599,,11  aannooss  ((DDPP  ++1155)),,  rreessppeeccttiivvaammeennttee  ((pp  00,,449944))..    

  

DDIISSCCUUSSSSÃÃOO  

AA  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  éé  ccoonnssiiddeerraaddaa  uumm  ffaattoorr  pprrooggnnóóssttiiccoo  nnoo  ccaarrcciinnoommaa  ddee  mmaammaa  ppaarraa  

rreeccoorrrrêênncciiaa  llooccoorrrreeggiioonnaall,,  ssoobbrreevviiddaa  gglloobbaall  ee  ssoobbrreevviiddaa  lliivvrree  ddee  ddooeennççaa..[[5599,,  6600,,  6611,,  6622]]  EEssttáá  

pprreesseennttee  eemm,,  aapprrooxxiimmaaddaammeennttee,,  2288%%  aa  5599%%  ddooss  ccaassooss,,  ccoonnffoorrmmee  rreeffeerrêênncciiaass  ddaa  

lliitteerraattuurraa..[[6633,,  6644,,  6655]]    No presente estudo, encontramos invasão vascular em 4455,,99%%  ddaa  

ppooppuullaaççããoo  eessttuuddaaddaa,,  ccoommppaattíívveell  ccoomm  aa  lliitteerraattuurraa..    

AAss  ccaarraacctteerrííssttiiccaass  ddaa  ppooppuullaaççããoo  eessttuuddaaddaa  nnããoo  ddiiffeerreemm  ddaass  ppuubblliiccaaççõõeess  qquuee  

iinnvveessttiiggaamm  ffaattoorreess  pprrooggnnóóssttiiccooss  aattrraavvééss  ddee  ttééccnniiccaass  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccaass  ppaarraa  ccaarrcciinnoommaa  
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ddee  mmaammaa..  AA  mmééddiiaa  ddee  ffaaiixxaa  eettáárriiaa  ffooii  5588,,11  aannooss  ee  oo  ccaarrcciinnoommaa  dduuccttaall  iinnvvaassoorr  ffooii  oo  ttiippoo  ddee  

ccaarrcciinnoommaa  mmaaiiss  ffrreeqqüüeennttee  ((8833,,88%%)),,  ccoonnccoorrddaannddoo  ccoomm  ooss  ddaaddooss  ddiissppoonníívveeiiss..[[33,,99,,6677,,6688]]  AA  

mmééddiiaa  ddee  iiddaaddee  ddaass  ppaacciieenntteess  ccoomm  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  nnããoo  ddiiffeerriiuu  ssiiggnniiffiiccaattiivvaammeennttee  ddaa  mmééddiiaa  

ggeerraall  ((5566,,88  aannooss)),,  aassssiimm  ccoommoo  oo  ttiippoo  ee  oo  ggrraauu  ttuummoorraall  mmaaiiss  ffrreeqqüüeenntteess  ((ccaarrcciinnoommaa  dduuccttaall  

iinnvvaassoorr  ee  ggrraauu  IIII))..[[33,,  99,,  6666,,  6677,,  6688]]    NNaa  mmeessmmaa  ppooppuullaaççããoo,,  aa  mmééddiiaa  ddee  ttaammaannhhoo  ddooss  ttuummoorreess  

((22,,77ccmm))  ee  ddoo  nnúúmmeerroo  ddee  lliinnffoonnooddooss  aaccoommeettiiddooss  ((33,,55))  ttaammbbéémm  eessttããoo  ddee  aaccoorrddoo  ccoomm  ooss  

rreessuullttaaddooss  ddeessccrriittooss  nnaa  lliitteerraattuurraa..[[11,,  1177,,  3399]]    

OO  ddiiaaggnnóóssttiiccoo  ddoo  ccaarrcciinnoommaa  mmaammáárriioo,,  nnoo  BBrraassiill,,  aaiinnddaa  ooccoorrrree  eemm  eessttáággiiooss  mmaaiiss  

aavvaannççaaddooss..[[11]]  EEnnttrreettaannttoo,,  nneessttee  eessttuuddoo,,  ffooii  vveerriiffiiccaaddaa  uummaa  ffrreeqqüüêênncciiaa  aallttaa  ddee  ddiiaaggnnóóssttiiccoo  

nnooss  eessttáággiiooss  iinniicciiaaiiss  II  ee  IIII  ((8833,,88%%)),,  pprroovvaavveellmmeennttee  ddeevviiddoo  aaooss  ccrriittéérriiooss  ddee  eexxcclluussããoo  ddooss  

ccaassooss  ccoomm  ttuummoorreess  mmaaiioorreess  ddee  55ccmm  qquuee  rreeaalliizzaarraamm  ttrraattaammeennttoo  nneeooaaddjjuuvvaannttee  ccoommoo  pprriimmeeiirraa  

ooppççããoo..  PPoorrttaannttoo,,  ppaacciieenntteess  ccoomm  eessttáággiioo  IIIIII,,  ccoonnssiiddeerraaddoo  aavvaannççaaddoo,,  eesstteevvee  pprreesseennttee  eemm  

aappeennaass1122  ccaassooss  ((1166,,22%%))  ssuubbmmeettiiddooss  àà  cciirruurrggiiaa  ccoommoo  ttrraattaammeennttoo  iinniicciiaall..  AAppeessaarr  ddoo  

ddiiaaggnnóóssttiiccoo  tteerr  ssiiddoo  ddee  ttuummoorreess  mmeennoorreess,,  oobbsseerrvvoouu--ssee  uummaa  ppeerrcceennttaaggeemm  ddee  mmaasstteeccttoommiiaass  

ddee  6633,,22%%,,  pprroovvaavveellmmeennttee  ppeelloo  nnúúmmeerroo  ddee  ttuummoorreess  eennttrree  33ccmm  ee  55ccmm,,  ttuummoorreess  

mmuullttiiccêênnttrriiccooss  oouu  ddee  llooccaalliizzaaççããoo  cceennttrraall  nnaa  mmaammaa,,  ccuujjaa  iinnddiiccaaççããoo  ppaarraa  aa  cciirruurrggiiaa  rraaddiiccaall  

iinncclluuii  eesssseess  ffaattoorreess  cciittaaddooss  nnaa  ddeecciissããoo  ddoo  ttrraattaammeennttoo..[[8800]]    

AA  uuttiilliizzaaççããoo  ddaa  ttééccnniiccaa  ddee  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccaa  nnaass  bbiióóppssiiaass  ppoorr  aagguullhhaa  ggrroossssaa  ppaarraa  

iinnvveessttiiggaarr  ffaattoorreess  pprrooggnnóóssttiiccooss  tteemm  ssiiddoo  ddeessccrriittaa  eemm  vváárriiooss  eessttuuddooss..  [[7733,,  7744,,  7755,,  7766,,  7777  ]]  BBaaddoouuaall  

ee  ccoollaabboorraaddoorreess  ddeessccrreevveerraamm  aa  ccoommppaarraaççããoo  eennttrree  ooss  aacchhaaddooss  ddaa  bbiióóppssiiaa  ppoorr  aagguullhhaa  ggrroossssaa  ee  

ddaa  cciirruurrggiiaa  nnaa  ddeetteerrmmiinnaaççããoo  ddooss  ffaattoorreess  pprrooggnnóóssttiiccooss  ddoo  ccâânncceerr  ddee  mmaammaa..  CCoonnssttaattaarraamm  qquuee  

hhoouuvvee  ccoonnccoorrddâânncciiaa  eennttrree  aass  dduuaass  ttééccnniiccaass  eemm  7733,,66%%  ttaannttoo  ppaarraa  oo  ddiiaaggnnóóssttiiccoo  ddoo  

ccaarrcciinnoommaa  ccoommoo  ppaarraa  aa  ccaarraacctteerriizzaaççããoo  ddoo  ttiippoo  ttuummoorraall..  OO  ggrraauu  hhiissttoollóóggiiccoo  ee  aa  

ddeetteerrmmiinnaaççããoo  ddooss  rreecceeppttoorreess  hhoorrmmoonnaaiiss  ttaammbbéémm  mmoossttrraarraamm--ssee  ccoomm  bbooaa  ccoonnccoorrddâânncciiaa..[[7733]]  

EEmm  uumm  oouuttrroo  ttrraabbaallhhoo,,  ccoomm  550000  ppaacciieenntteess,,  ffooii  ccoonnssttaattaaddoo  qquuee  aa  ddeetteerrmmiinnaaççããoo  ddaa  iinnvvaassããoo  

  5577



                                                                                                                                                                                                                        

vvaassccuullaarr  aattrraavvééss  ddaass  dduuaass  ttééccnniiccaass  ((bbiióóppssiiaa  ppoorr  aagguullhhaa  ggrroossssaa  ee  aa  rreesssseeccççããoo  cciirrúúrrggiiccaa))  

ccoonnccoorrddoouu  eemm  6699%%  ddooss  ccaassooss,,  sseennddoo  qquuee  oo  mmaaiioorr  pprroobblleemmaa  ppaarraa  aannáálliissee  ddooss  ffaattoorreess  

pprrooggnnóóssttiiccooss  ppeellaa  ttééccnniiccaa  ddaa  bbiióóppssiiaa  ppoorr  aagguullhhaa  ggrroossssaa  éé  aa  qquuaannttiiddaaddee  lliimmiittaaddaa  ddee  mmaatteerriiaall,,  

qquuee  ppooddee  nnããoo  rreepprreesseennttaarr  aaddeeqquuaaddaammeennttee  aass  ccaarraacctteerrííssttiiccaass  ddoo  ttuummoorr..[[7744]]  NNoo  eennttaannttoo,,  

SShhaarriiffii  eett  aall..  nnããoo  eennccoonnttrraarraamm  ccoonnccoorrddâânncciiaa  nnaa  ddeetteeccççããoo  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  eennttrree  aass  dduuaass  

ttééccnniiccaass..[[7766]]    

AAttrraavvééss  ddoo  pprreesseennttee  eessttuuddoo,,  ccoonnssttaattoouu--ssee  qquuee  aa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  nnããoo  éé  ddeessccrriittaa  nnaa  

mmaaiioorriiaa  ddooss  llaauuddooss  aannaattoommooppaattoollóóggiiccooss  ddaass  bbiióóppssiiaass  ppoorr  aagguullhhaa  ggrroossssaa,,  mmeessmmoo  qquuaannddoo  

pprreesseennttee..  AA  pprriinncciippaall  rraazzããoo  ppooddee  eessttaarr  rreellaacciioonnaaddaa  ààss  aammoossttrraass  eessccaassssaass  ddee  mmaatteerriiaall  

ddiissppoonníívveell  ppaarraa  HH&&EE,,  ttééccnniiccaa  eessssaa  qquuee  nnããoo  ppeerrmmiittee  aa  ddiissttiinnççããoo  iinneeqquuíívvooccaa  ddoo  llúúmmeenn  

vvaassccuullaarr  ee  ddoo  ttuummoorr..  

QQuuaannttoo  aaoo  uussoo  ddaa  dduuppllaa  ccoolloorraaççããoo  ppoorr  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccaa,,  eexxiisstteemm  ppoouuccooss  ccaassooss  

ddee  eessttuuddooss  ccoomm  ccaarrcciinnoommaa  mmaammáárriioo  nnaa  lliitteerraattuurraa..  BBaarrbbaarreesscchhii  uuttiilliizzoouu  mmaarrccaaddoorreess  

vvaassccuullaarreess  CCDD3311  ee  ffaattoorr  VVIIIIII  ppaarraa  aavvaalliiaarr  aa  pprreesseennççaa  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  eemm  ccaassooss  ddee  

ccaarrcciinnoommaa  dduuccttaall  iinnvvaassoorr..  [[7722]]    PPrraassaadd  eett  aall..  aassssoocciiaarraamm  oo  uussoo  ddee  cciittooqquueerraattiinnaa  ee  ddaa  aaccttiinnaa  

ddeerriivvaaddaa  ddee  mmúússccuulloo--lliissoo  ppaarraa  ddiiffeerreenncciiaarr  ccéélluullaass  mmaalliiggnnaass  ddee  ccéélluullaass  mmiiooeeppiitteelliiaaiiss..[[7788]]  

AAnnooss  mmaaiiss  ttaarrddee,,  KKiiddooggaawwaa  ee  ccoollaabboorraaddoorreess  uuttiilliizzaarraamm  AAggNNOORRss  ee  MMIIBB--11  eemm  4422  ccaassooss  

ssuubbmmeettiiddooss  aa  cciirruurrggiiaa  ddee  ccaarrcciinnoommaa  mmaammáárriioo  ppaarraa  ddeetteerrmmiinnaarr  aa  aattiivviiddaaddee  pprroolliiffeerraattiivvaa  ddoo  

ttuummoorr..[[7711]]      

AA  ddeessccrriiççããoo  ddoo  uussoo  eessppeeccííffiiccoo  ddaa  dduuppllaa--ccoolloorraaççããoo  ccoomm  CCDD3344  ee  ddaa  ppaanncciittooqquueerraattiinnaa  

AAEE11//AAEE33  nnããoo  eessttáá  rreellaattaaddaa  nnaa  lliitteerraattuurraa  ddiissppoonníívveell,,  ttaannttoo  ppaarraa  aa  mmaammaa  qquuaannttoo  ppaarraa  oouuttrraass  

ppaattoollooggiiaass..  EEnnttrreettaannttoo  aa  uuttiilliizzaaççããoo  ddaa  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccaa  ccoomm  oo  CCDD3344  tteemm  ooccoorrrriiddoo  nnaa  

iinnvveessttiiggaaççããoo  ddee  aannggiiooggêênneessee  ttuummoorraall  [[7700]]  ee  aass  cciittooqquueerraattiinnaass  ttêêmm  ssiiddoo  uuttiilliizzaaddaass  ppaarraa  aa  

ddeetteeccççããoo  ddee  ttuummoorreess  eeppiitteelliiaaiiss..[[4477,,  4488]]    AA  ccoonnssttaattaaççããoo  ddaa  ffaallttaa  ddee  eessttuuddooss  nneessttaa  áárreeaa  ee  aa  
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ccrreesscceennttee  iimmppoorrttâânncciiaa  ddaa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  ccoommoo  ffaattoorr  pprrooggnnóóssttiiccoo  ffoorraamm  ooss  pprriinncciippaaiiss  

mmoottiivvaaddoorreess  ddeessttee  ttrraabbaallhhoo..  

AA  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  tteemm  ssiiddoo  iinnvveessttiiggaaddaa,,  nnaa  pprrááttiiccaa  aattuuaall,,  aattrraavvééss  ddaa  ttééccnniiccaa  ddaa  

ccoolloorraaççããoo  ppoorr  HH&&EE..  EEnnttrreettaannttoo,,  ppoorr  sseerr  uumm  mmééttooddoo  ssuubbjjeettiivvoo,,  nneemm  sseemmpprree  ppeerrmmiittee  aa  ccllaarraa  

ddiissttiinnççããoo  eennttrree  oo  llúúmmeenn  vvaassccuullaarr  ee  oo  ttuummoorr,,  ddiiffiiccuullttaannddoo,,  aassssiimm,,  sseeuu  vvaalloorr  ccllíínniiccoo..  FFaazz--ssee  

nneecceessssáárriioo  ddeesseennvvoollvveerr  oouu  tteessttaarr  nnoovvooss  mmééttooddooss  ddee  aavvaalliiaaççããoo  ddaa  pprreesseennççaa  ddee  iinnvvaassããoo  

vvaassccuullaarr..    

UUmm  ddooss  aacchhaaddooss  iimmppoorrttaanntteess  ddoo  pprreesseennttee  eessttuuddoo  éé  qquuee  aa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  tteevvee  ffoorrttee  

ccoorrrreellaaççããoo  ccoomm  aass  mmeettáássttaasseess  aaxxiillaarreess  ((8855,,33%%)),,  eemmbboorraa  ooccoorrrraa  uummaa  ppaarrcceellaa  ddee  ccaassooss  ccoomm  

iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr,,  mmaass  sseemm  mmeettáássttaasseess  lliinnffoonnooddaaiiss  ((1144,,77%%))..  QQuuaannttoo  aaoo  nnúúmmeerroo  ddee  

lliinnffoonnooddooss  mmeettaassttááttiiccooss,,  oo  ggrruuppoo  ccoomm  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  tteevvee  uummaa  mmééddiiaa  ddee  66,,33  lliinnffoonnooddooss  

aaccoommeettiiddooss,,  ccoonnttrraassttaannddoo  ccoomm  oo  ggrruuppoo  sseemm  iinnvvaassããoo,,  ccoomm  11,,22  lliinnffoonnooddooss  aaccoommeettiiddooss..  EEssttee  

rreessuullttaaddoo  ddeemmoonnssttrraa,,  ccoommoo  jjáá  eessttáá  ddeessccrriittoo  nnaa  lliitteerraattuurraa,,  aa  iimmppoorrttâânncciiaa  ddaa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  

ccoommoo  uumm  ffaattoorr  iinnddeeppeennddeennttee  ddee  ppiioorr  pprrooggnnóóssttiiccoo..[[6644,,  6699]]    

UUmm  eessttuuddoo  rreeaalliizzaaddoo  ppoorr  WWoooo  eett  aall..  mmoossttrroouu  qquuee  aa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  eesstteevvee  

aassssoocciiaaddaa  àà  qquueeddaa  ssiiggnniiffiiccaattiivvaa  ddaa  ssoobbrreevviiddaa  eemm  ddoozzee  aannooss,,  mmeessmmoo  qquuaannddoo  aass  mmeettáássttaasseess  

aaxxiillaarreess  eessttaavvaamm  aauusseenntteess  ((pp  <<00..000011))..[[6633]]  OO  nnúúmmeerroo  ddee  ggâânngglliiooss  aaxxiillaarreess  eennvvoollvviiddooss  eessttáá  

ddiirreettaammeennttee  aassssoocciiaaddoo  aa  ppiioorr  ssoobbrreevviiddaa  [[8800]],,  ppoorrttaannttoo,,  mmeessmmoo  sseemm  aa  ddiissppoonniibbiilliiddaaddee  ddee  

iinnffoorrmmaaççããoo  ddaass  ppaacciieenntteess,,  nneessttee  eessttuuddoo,,  qquuaannttoo  àà  ssoobbrreevviiddaa,,  ccoonnssttaattoouu--ssee  uummaa  ccoorrrreellaaççããoo  

ssiiggnniiffiiccaattiivvaa  eennttrree  aa  ddeetteeccççããoo  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  ee  ooss  aacchhaaddooss  ddee  mmeettáássttaasseess  ggaanngglliioonnaarreess..  

EEmm  oouuttrraa  ppuubblliiccaaççããoo  ffeeiittaa  ppoorr  LLeeee  ffooii  ccoonnssttaattaaddaa  aa  pprreesseennççaa  ddee  iinnvvaassããoo  lliinnffoo--vvaassccuullaarr  eemm  

1199%%  ddooss  ccaassooss,,  aattrraavvééss  ddaa  ccoolloorraaççããoo  ppoorr  HH&&EE,,  nnuumm  ttoottaall  ddee  22776600  ppeeççaass  cciirrúúrrggiiccaass  ddee  

ppaacciieenntteess  ooppeerraaddaass  ppoorr  ccaarrcciinnoommaa  mmaammáárriioo  iinnvvaassoorr  ee  sseemm  mmeettáássttaasseess  aaxxiillaarreess,,  ccoonnffiirrmmaannddoo  

ooss  aacchhaaddooss  ddeessttee  eessttuuddoo  ((1144,,77%%))..  DDeemmoonnssttrroouu  aaiinnddaa  qquuee  eessttaa  iinnvvaassããoo  eesstteevvee  aassssoocciiaaddaa  aa  
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ttuummoorreess  ee  ggrraauu  hhiissttoollóóggiiccoo  mmaaiioorreess,,  aalléémm  ddaa  iiddaaddee  jjoovveemm..  AA  ddiiffeerreennççaa  nnaa  ssoobbrreevviiddaa  eesstteevvee  

aassssoocciiaaddaa  àà  pprreesseennççaa  oouu  aauussêênncciiaa  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr..[[7799]]  

CCoommppaarraannddoo--ssee  ooss  ggrruuppooss  eessttuuddaaddooss  ccoomm  ee  sseemm  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr,,  ppeerrcceebbee--ssee  qquuee  

nnããoo  hhoouuvvee  ddiiffeerreennççaa  ssiiggnniiffiiccaattiivvaa  qquuaannttoo  aaoo  ttaammaannhhoo  ttuummoorraall  ((33,,11ccmm  xx  22,,33ccmm,,  

rreessppeeccttiivvaammeennttee)),,  oo  ggrraauu  hhiissttoollóóggiiccoo  ee  aa  iiddaaddee  ((5566,,88  xx  5599,,11  aannooss))..  

OO  ppaaddrrããoo  oouurroo  ppaarraa  aa  ddeetteeccççããoo  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  éé  rreeaalliizzaaddoo  nnoo  eexxaammee  

aannaattoommooppaattoollóóggiiccoo  ddaa  ppeeççaa  cciirrúúrrggiiccaa  ccoomm  ccoolloorraaççããoo  ppoorr  HH&&EE..  AA  ttééccnniiccaa  ccoomm  dduupplloo  

mmaarrccaaddoorr,,  oonnddee  ssee  ddiissccrriimmiinnaa  oo  eennddoottéélliioo  vvaassccuullaarr  ddoo  ttuummoorr,,  aattrraavvééss  ddaa  pprreesseennççaa  ddee  ccoorreess    

((rroossaa  ee  mmaarrrroomm)),,  nnããoo  ssee  mmoossttrroouu  ssuuppeerriioorr  aaoo  HH&&EE..  AA  pprriinncciippaall  eexxpplliiccaaççããoo  ppaarraa  eessssee  

rreessuullttaaddoo  éé  qquuee  aa  aammoossttrraa  ttuummoorraall  nnããoo  éé  aaddeeqquuaaddaa  ppaarraa  aannáálliissee  ddooss  ffrraaggmmeennttooss  ddee  bbiióóppssiiaa..  

ÉÉ  nneecceessssáárriioo  qquuee  qquuaannttiiddaaddee  mmaaiiss  rreepprreesseennttaattiivvaa  ddoo  ttuummoorr  sseejjaa  aavvaalliiaaddaa  pprraa  qquuee  ppoossssaammooss  

ddaarr  oo  ddiiaaggnnóóssttiiccoo  ffiiddeeddiiggnnoo  aa  rreessppeeiittoo  ddaa  pprreesseennççaa  oouu  aauussêênncciiaa  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr..  IIssssoo  

nnooss  lleevvaa  aa  ccoonncclluuiirr  qquuee  ssoommeennttee  oo  eexxaammee  ddaa  ppeeççaa  cciirrúúrrggiiccaa  ppooddee  ffoorrnneecceerr  ddaaddooss  ccoommpplleettooss  

ddooss  ffaattoorreess  pprrooggnnóóssttiiccooss  rreeffeerreenntteess  aaoo  ttuummoorr..  AA  bbiióóppssiiaa  ppoorr  ffrraaggmmeennttoo  aapprreesseennttaa  ffaallhhaass,,  

pprriinncciippaallmmeennttee  ssee  ffoorr  ccoonnssiiddeerraaddaa  ppaarraa  ddeetteerrmmiinnaaççããoo  ddee  ddeettaallhheess  qquuaalliittaattiivvooss,,  ccoommoo  éé  oo  

ccaassoo  ddaa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr..  

NNaa  aannáálliissee  ddooss  ccaassooss  sseemm  mmeettáássttaasseess  aaxxiillaarreess,,  aa  IIHHCC  ccoomm  oo  dduupplloo  mmaarrccaaddoorr,,  

mmoossttrroouu--ssee  ssuuppeerriioorr  qquuaannttoo  àà  eessppeecciiffiicciiddaaddee,,  eennttrreettaannttoo,,  nnoo  rreessttaannttee  ddooss  ccaassooss  ccoomm  

mmeettáássttaasseess,,  aa  ccoolloorraaççããoo  ccoomm  HH&&EE  aai
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ddee  mmaammaa  ee  sseemm  mmeettáássttaasseess  aaxxiillaarreess..  FFooii  ccoonnssttaattaaddaa  aa  rreellaaççããoo  ddiirreettaa  eennttrree  aa  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  

ee  aa  qquueeddaa  nnaa  ssoobbrreevviiddaa..[[7799]]  

CCoonncclluuiinnddoo,,  aa  pprriinncciippaall  hhiippóótteessee  qquuee  ssuurrggee,,  bbaasseeaaddoo  nnooss  rreessuullttaaddooss  ddeessssee  eessttuuddoo  éé  

qquuee,,  nnoo  mmaatteerriiaall  pprroovveenniieennttee  ddaass  cciirruurrggiiaass,,  oo  dduupplloo  mmaarrccaaddoorr  ((IIHHCC))  ttaallvveezz  aapprreesseennttee  

mmeellhhoorreess  rreessuullttaaddooss,,  ppooiiss,,  ccoommoo  jjáá  ffooii  ddeemmoonnssttrraaddoo  aanntteerriioorrmmeennttee,,  ppooddeemmooss  ddiissttiinngguuiirr  

ccllaarraammeennttee  ccéélluullaass  ttuummoorraaiiss  ddee  ccéélluullaass  eennddootteelliiaaiiss  ccoomm  aa  ttééccnniiccaa  ddaa  dduuppllaa  ccoolloorraaççããoo..  

EEnnttrreettaannttoo,,  tteennddoo  eemm  vviissttaa  oo  aallttoo  ccuussttoo  ddeessttee  tteessttee,,  ssuuaa  aapplliiccaabbiilliiddaaddee  ttoorrnnaa--ssee  rreessttrriittaa..  

TTaallvveezz  eessssaa  ttééccnniiccaa  ssiirrvvaa  ccoommoo  uumm  aauuxxiilliiaarr  nnoo  ccaassoo  ddee  ddúúvviiddaass  qquuaannttoo  aaooss  ccaassooss  ffaallssoo--

ppoossiittiivvooss  ccoomm  oo  HH&&EE,,  qquuaannddoo  ooss  aarrtteeffaattooss  eessttããoo  pprreesseenntteess  ccoommoo  ffaattoorreess  ccoonnffuussiioonnaaiiss  ppaarraa  

aa  aaddeeqquuaaddaa  aannáálliissee..  

TToorrnnaa--ssee  nneecceessssáárriioo  aa  iinnvveessttiiggaaççããoo  ddaa  aapplliiccaabbiilliiddaaddee  ddoo  dduupplloo  mmaarrccaaddoorr  nnaa  aannáálliissee  

ddaass  ppeeççaass  cciirrúúrrggiiccaass  oouu  ddee  mmaaiioorr  nnúúmmeerroo  ddee  ffrraaggmmeennttooss  ddaa  bbiióóppssiiaa,,  aattrraavvééss  ddee  nnoovvooss  

eessttuuddooss,,  ppooiiss,,  ppaarraa  aa  aabboorrddaaggeemm  aaddeeqquuaaddaa  ddoo  ttrraattaammeennttoo  ddoo  ccâânncceerr  ddee  mmaammaa,,  oo  eessttuuddoo  

pprréévviioo  ddooss  mmaarrccaaddoorreess  pprrooggnnóóssttiiccooss  ttuummoorraaiiss  ttrraazz  iinnffoorrmmaaççõõeess  pprreecciioossaass,,  ppooiiss  aalliiaa  uummaa  

ttééccnniiccaa  ccoomm  mmaaiioorr  eessppeecciiffiicciiddaaddee  ppaarraa  ooss  ccaassooss  ccoomm  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr,,  rreedduuzziinnddoo  aa  

ccoommpplleexxiiddaaddee  ddoo  ttrraattaammeennttoo  ee  ooss  ccuussttooss  aa  eellee  rreellaacciioonnaaddooss  ..    

  

  

CCOONNCCLLUUSSÃÃOO  

  

AA  bbiióóppssiiaa  ppoorr  aagguullhhaa  ggrroossssaa  ccoomm  aa  ccoolloorraaççããoo  ppoorr  HH&&EE  ffooii  aa  ttééccnniiccaa  qquuee  aapprreesseennttoouu  

mmeellhhoorreess  rreessuullttaaddooss  ppaarraa  aa  ddeetteeccççããoo  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  nnoo  ccâânncceerr  ddee  mmaammaa  ccoommppaarraaddoo  àà  

iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccaa  ccoomm  oo  dduupplloo  mmaarrccaaddoorr,,  aappeessaarr  ddooss  rreessuullttaaddooss  nnããoo  sseerreemm  sseemmeellhhaanntteess  

aaoo  tteessttee  ccoonnssiiddeerraaddoo  ppaaddrrããoo  oouurroo  ((  rreesssseeccççããoo  cciirrúúrrggiiccaa  ccoomm  ccoolloorraaççããoo  ddee  HH&&EE))..    
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AAppeennaass  nnooss  ccaassooss  sseemm  mmeettáássttaasseess  aaxxiillaarreess  oo  dduupplloo  mmaarrccaaddoorr  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccoo  

aapprreesseennttoouu  mmaaiioorr  eessppeecciiffiicciiddaaddee..    

AA  hhiippóótteessee  ddeessssee  eessttuuddoo  éé  qquuee  oo  dduupplloo  mmaarrccaaddoorr  iimmuunnoo--hhiissttooqquuíímmiiccoo  aapprreesseennttaa  

mmeellhhoorreess  rreessuullttaaddooss  nnoo  mmaatteerriiaall  pprroovveenniieennttee  ddaa  rreesssseeccççããoo  cciirrúúrrggiiccaa  ee  ttaammbbéémm  eemm  aammoossttrraass  

mmaaiiss  rreepprreesseennttaattiivvaass  ddaass  bbiióóppssiiaass,,  ccoomm  mmaaiioorr  nnúúmmeerroo  ddee  ffrraaggmmeennttooss..  EEnnttrreettaannttoo,,  tteennddoo  eemm  

vviissttaa  oo  aallttoo  ccuussttoo  ddeessssee  ttee

et



                                                                                                                                                                                                                        

33))  CCoowweenn  DD,,  HHoouuvveennaaeegghheell  GG,,  JJaaccqquueemmiieerr  JJ  eett  aall..  LLooccaall  rreeccuurrrreenncceess  aafftteerr  ccoonnsseerrvvaattiivvee  

ttrreeaattmmeenntt  ooff  bbrreeaasstt  ccaanncceerr::  rriisskk  ffaaccttoorrss  aanndd  iinnfflluueennccee  oonn  ssuurrvviivvaall..  CCaanncceerr  RRaaddiiootthheerraappyy..  

11999988  SSeepp--OOcctt;;22((55))::446600--88..  

  

44))  CCoowweenn    DD,,    JJaaccq c  

 J



                                                                                                                                                                                                                        

1100))  SScchhooppppmmaannnn  SSFF,,  BBaayyeerr  GG,,  AAuummaayyrr  KK,,  TTaauucchheerr  SS  eett  aall..  PPrrooggnnoossttiicc  vvaalluuee  ooff  

llyymmpphhaannggiiooggeenneessiiss  aanndd  llyymmpphhoovvaassccuullaarr  iinnvvaassiioonn  iinn  iinnvvaassiivvee  bbrreeaasstt  ccaanncceerr..  AAnnnnaallss  ooff  

SSuurrggeerryy..  22000044;;  224400((22))::330066--331122..  

  

1111))  WWhhiittee  JJ,,  MMoouugghhaann  JJ,,  PPiieerrccee  LLJJ  eett  aall..  SSttaattuuss  ooff  ppoossttmmaasstteeccttoommyy  rraaddiiootthheerraappyy  iinn  tthhee  

UUnniitteedd  SSttaatteess::  aa  ppaatttteerrnnss  ooff  ccaarree  ssttuuddyy..  IInntt  JJ  RRaaddiiaatt  OOnnccooll  BBiiooll  PPhhyyss..  22000044  SSeepp  11;;6600((11))::7777--

8855..    

  

1122))  RRaaggaazz  JJ,,  SSppiinneellllii  JJ,,  SSppeeeerrss  CC  eett  aall..  AAddvveerrssee  iimmppaacctt  ooff  llyymmpphhaannggiittiicc  aanndd  vvaassccuullaarr  

iinnvvaassiioonn  ((LLVVII))  iinn  eeaarrllyy  bbrreeaasstt  ccaanncceerr::  rreessuullttss  ffrroomm  tthhee  BBrriittiisshh  CCoolluummbbiiaa  ((BBCC))  bbrreeaasstt  ccaanncceerr  

oouuttccoommee  uunniitt..  BBrreeaasstt  CCaanncceerr  RReess  TTrreeaatt..  22000022;;7766((4422  SSuuppppll..  11));;  aabbssttrraacctt  111199..  

  

1133))  KKuurruu  BB,,  CCaammlliibbeell  MM,,  AAllii  GGuullcceelliikk  MM,,  AAllaaggooll  HH..  PPrrooggnnoossttiicc  ffaaccttoorrss  aaffffeeccttiinngg  ssuurrvviivvaall  

aanndd  ddiisseeaassee--ffrreeee  ssuurrvviivvaall  iinn  llyymmpphh  nnooddee--nneeggaattiivvee  bbrreeaasstt  ccaarrcciinnoommaass..    JJ  SSuurrgg  OOnnccooll..  22000033  

JJuull;;8833((33))::116677--7722..    

  

1144))  KKaattzz  AA,,  SSttrroomm  EEAA,,  BBuucchhhhoollzz  TTAA  eett  aall..  TThhee  iinnfflluueennccee  ooff  ppaatthhoollooggiicc  ttuummoorr  

cchhaarraacctteerriissttiiccss  oonn  llooccoorreeggiioonnaall  rreeccuurrrreennccee  rraatteess  ffoolllloowwiinngg  mmaasstteeccttoommyy..  

  JJ  RRaaddiiaatt  OOnnccooll  BBiiooll  PPhhyyss..  22000011  JJuull  11;;5500((33))::773355--4422..    

  

1155))  OOlllliillaa  DDWW,,  SSttiittzzeennbbeerrgg  KKBB..  BBrreeaasstt  ccaanncceerr  sseennttiinneell  nnooddee  mmeettaassttaasseess::hhiissttooppaatthhoollooggiicc  

ddeetteeccttiioonn  aanndd  cclliinniiccaall  ssiiggnniiffiiccaannccee..  CCaanncceerr  CCoonnttrrooll..  SSeepptteemmbbeerr//OOccttoobbeerr  22000011,,  VVooll..  88,,  NNoo..55  

ppgg  440077--441144..  
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1166))  NNeerrii  AA,,  MMaarrrreellllii  DD,,  RRoovviieelllloo  FF  eett  aall..  PPrrooggnnoossttiicc  vvaalluuee  ooff  eexxttrraaccaappssuullaarr  eexxtteennssiioonn  ooff  

aaxxiillllaarryy  llyymmpphh  nnooddee  mmeettaassttaasseess  iinn  TT11  ttoo  TT33  bbrreeaasstt  ccaanncceerr..  AAnnnn  SSuurrgg  OOnnccooll..  22000055  

MMaarr;;1122((33))::224466--5533..  

  

1177))  CChhiiaa  SSKK,,  SSppeeeerrss  CCHH,,  BBrryyccee  CCJJ  eett  aall..  TTeenn--yyeeaarr  oouuttccoommeess  iinn  aa  ppooppuullaattiioonn--bbaasseedd  ccoohhoorrtt  

ooff  nnooddee--nneeggaattiivvee,,  llyymmpphhaattiicc,,  aanndd  vvaassccuullaarr  iinnvvaassiioonn--nneeggaattiivvee  eeaarrllyy  bbrreeaasstt  ccaanncceerrss  wwiitthhoouutt  

aaddjjuuvvaanntt  ssyysstteemmiicc  tthheerraappiieess..  JJoouurrnnaall  ooff  CClliinniiccaall  OOnnccoollooggyy  22000044;;  2222((99))::  11663300--11663377..  

  

1188))  NNaattiioonnaall  IInnssttiittuutteess  ooff  HHeeaalltthh..  AAddjjuuvvaanntt  tthheerraappyy  ffoorr  bbrreeaasstt  ccaanncceerr..  NNIIHH  

CCoonnsseennssuuss  SSttaatteemmeenntt..  22000000;;  vvooll  1177,,  pppp  11--2233..    

  

1199))  GGoollddhhiirrsscchh  AA,,  GGlliicckk  JJ,,  GGeellbbeerr  RR  eett  aall..  MMeeeettiinngg  hhiigghhlliigghhttss::  IInntteerrnnaattiioonnaall  ccoonnsseennssuuss  

ppaanneell  oonn  tthhee  ttrreeaattmmeenntt  ooff  pprriimmaarryy  bbrreeaasstt  ccaanncceerr..  JJ  CClliinn  OOnnccooll..  22000011;;  1199::33881177--33882277..  

  

2200))  GGrruubbeerr  GG,,  BBeerrccllaazz  GG,,  AAlltteerrmmaatttt  HHJJ,,  GGrreeiinneerr  RRHH..  CCaann  tthhee  aaddddiittiioonn  ooff  rreeggiioonnaall  

rraaddiiootthheerraappyy  ccoouunntteerrbbaallaannccee  iimmppoorrttaanntt  rriisskk  ffaaccttoorrss  iinn  bbrreeaasstt  ccaanncceerr  ppaattiieennttss  wwiitthh  

eexxttrraaccaappssuullaarr  iinnvvaassiioonn  ooff  aaxxiillllaarryy  llyymmpphh  nnooddee  mmeettaassttaasseess??  SSttrraahhlleenntthheerr  OOnnkkooll..  22000033  

OOcctt;;117799((1100))::666611--66..  

  

2211))  HHaarrrriiss  JJRR,,  HHaallppiinn--MMuurrpphhyy  PP,,  MMccNNeeeessee  MM  eett  aall..  CCoonnsseennssuuss  SSttaatteemmeenntt  oonn  

ppoossttmmaasstteeccttoommyy  rraaddiiaattiioonn  tthheerraappyy..  IInntt  JJ  RRaaddiiaatt  OOnnccooll  BBiiooll  PPhhyyss  11999999;;4444::998899––999900..  

  

2222))  KKuurrttzz  JJ..  TThhee  ccuurraattiivvee  rroollee  ooff  rraaddiiootthheerraappyy  iinn  tthhee  ttrreeaattmmeenntt  ooff  ooppeerraabbllee  bbrreeaasstt  ccaanncceerr..  
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NNoovveemmbbeerr..  DDiissppoonníívveell  eemm::  <<  hhttttpp::////wwwwww..pprrooppaatthhllaabb..ccoomm>>..  AAcceessssoo  eemm  2200  aabbrriill  ddee  22000055..    

  

4477))  LLeerrwwiillll  MMFF..  CCuurrrreenntt  pprraaccttiiccaall  aapppplliiccaattiioonnss  ooff  ddiiaaggnnoossttiicc  iimmmmuunnoohhiissttoocchheemmiissttrryy  

iinn  bbrreeaasstt  ppaatthhoollooggyy..  AAmmeerriiccaann  JJoouurrnnaall  ooff  SSuurrggiiccaall  PPaatthhoollooggyy..  22000044;;  2288((88))::  11007766--

11009911..  

4488))  CCzzeerrnniieecckkii  BBII,,  SScchheeffff  AAMM,,  CCaallllaannss  LLSS  eett  aall..  IImmmmuunnoohhiissttoocchheemmiissttrryy  wwiitthh  
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ttuummoorr  eemmbboollii..  CCaanncceerr..  22000033  MMaayy  11;;9977((99))::22334411--77..  

  

6666))  VViiaallee  GG,,  MMaaiioorraannoo  EE,,  PPrruunneerrii  GG  eett  aall..  PPrreeddiiccttiinngg  tthhee  rriisskk  ffoorr  aaddddiittiioonnaall  aaxxiillllaarryy  
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AAnnnnaallss  ooff  SSuurrggeerryy..  22000055  FFeebbrruuaarryy;;  224411((22))::  331199--332255..  

67) Westenend PJ. Tumour size and vascular invasion predict distant metastasis in stage I 

breast cancer. Grade distinguishes early and late metastasis. J Clin Pathol. 2005 FEB 01; 

58(2): 196-201.  

6688))  BBuucchhhhoollzz  TTAA,,  SSttrroomm  EEAA,,  PPeerrkkiinnss  GGHH..  CCoonnttrroovveerrssiieess  rreeggaarrddiinngg  tthhee  uussee  ooff  rraaddiiaattiioonn  

aafftteerr  mmaasstteeccttoommyy  iinn  bbrreeaasstt  ccaanncceerr..    TThhee  OOnnccoollooggiisstt..  22000022  DDeecc;;  VVooll..  77,,  NNoo..  66,,  553399––554466..  
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AANNEEXXOO  ((AARRTTIIGGOO  EEMM  PPOORRTTUUGGUUÊÊSS))  
  
  

  
  FFiigguurraa 1..  BBiióóppssiiaa  ppoorr  aagguullhhaa  ggrroossssaa  ddee  ccaarrcciinnoommaa  ddee  mmaammaa..  CCoolloorraaççããoo  ccoomm  dduupplloo     1

mmaarrccaaddoorr  IIHHQQ..      DDeemmoonnssttrraaççããoo  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr  ccoomm  êêmmbboolloo  ttuu  mmoorraall  ((mmaarrrroomm))    
nnoo  iinntteerriioorr  ddoo  vvaassoo  ((rroossaa))..    

  
  

  
                          FFiigguurraa  22..  BBiióóppssiiaa  ppoorr  aagguullhhaa  ggrroossssaa  ddee  ccaarrcciinnoommaa  ddee  mmaammaa..  CCoolloorraaççããoo  ccoomm  dduupplloo  mmaarrccaaddoorr  IIHHQQ..    
                          DDeemmoonnssttrraa  aauussêênncciiaa  ddee  iinnvvaassããoo  vvaassccuullaarr..  TTuummoorr  ((mmaarrrroomm))  ee  vvaassoo  ((rroossaa))  ppaarraalleellooss..  
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TTaabbeellaa  11..  CCaarraacctteerriizzaaççããoo  ddaa  aammoossttrraa..  

CCaarraacctteerrííssttiiccaass  NNúúmmeerroo  ddee  ppaacciieenntteess  %%  

TTiippoo  ddee  cciirruurrggiiaa      

MMaasstteeccttoommiiaa  cc//  LLAA  4477  6633,,22  

SSeettoorreeccttoommiiaa  cc//  LLAA  2244  3322,,44  

SSeettoorreeccttoommiiaa  cc//  LLNNSS  33  44  

MMeettáássttaassee  aaxxiillaarr        

SSiimm  3355  4477..33  

NNããoo  3399  5522,,77  

TTiippoo  ddee  ttuummoorr      

CCDDII  6622  8833,,88  

CCLLII  22  22,,77  

CCDDII//CCLLII  22  22,,77  

MMeedduullaarr  11  11,,44  

MMeettaapplláássiiccoo  11  11,,44  

MMuucciinnoossoo  33  44,,11  

TTuubbuullaarr  33  44,,11  

GGrraauu  ttuummoorraall      

11  66  99,,88  

22  3300  4499,,22  

33  2255  4411  
                                                    LLAA::  lliinnffaaddeenneeccttoommiiaa  aaxxiillaarr;;  LLSSNN::  lliinnffoonnooddoo  sseennttiinneellaa;;  CCDDII::  ccaarrcciinnoommaa  dduuccttaall  iinnvvaassoorr;;  CCLLII::  ccaarrcciinnoommaa    

                                                    lloobbuullaarr  iinnvvaassoorr  

  
  

GGrrááffiiccoo  11..  EEssttaaddiiaammeennttoo  ddaass  ppaacciieenntteess  eessttuuddaaddaass..  
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Gráfico 2. Distribuição dos casos conforme detecção de invasão 
vascular nas três técnicas estudadas.

0

10

20

30

40

50

60

cirurgia H&E biópsia H&E biópsia IHQ

Métodos de análise

N
úm

er
o 

de
 c

as
os

C/ INVASÃO
S/ INVASÃO

  
  

  
 

Tabela 2. Análise dos testes com H&E e IHC nas biópsias quando comparados ao padrão 
ouro (cirurgias com H&E). 
  HH&&EE  bbiióóppssiiaa  IIHHCC  bbiióóppssiiaa  

SSeennssiibbiilliiddaaddee  1133//3344  ((3388,,22%%))  1100//3344  ((2299,,44%%))  

EEssppeecciiffiicciiddaaddee  3311//4400  ((7777,,55%%))  3311//4400  ((7777,,55%%))  

VVPP++  1133//2222  ((5599,,11%%))  1100//1199  ((5522,,66%%))  

VVPP--  3311//5522  ((5599,,66%%))  3311//5555  ((5566,,44%%))  

KKaappppaa                          00,,116622         2
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Gráfico 3. Associação entre invasão vascular, detectada 
nas cirurgias com H&E (padrão ouro), e metástases 

axilares.
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Tabela 3. Análise de sensibilidade e especificidade dos testes nos casos com metástase em 
linfonodos axilares. 
  HH&&EE  bbiióóppssiiaa  IIHHCC  bbiióóppssiiaa  

SSeennssiibbiilliiddaaddee                            1100//2299  ((3344,,55%%))                              99//2299  ((3311%%))  

EEssppeecciiffiicciiddaaddee                              44//66  ((6666,,77%%))                              33//66  ((5500%%))  

VVPP++                              1100//1122  ((8833,,33%%))                              99//1122  ((7755%%))  

VVPP--                              44//2233  ((1177,,44%%))                              33//2233  ((1133%%))  

KKaappppaa                                00,,000055                              --00,,008899  

pp                                00,,995577                                00,,337733  
VVPP++::  vvaalloorr  pprreeddiittiivvoo  ppoossiittiivvoo;;  VVPP--::  vvaalloorr  pprreeddiittiivvoo  nneeggaattiivvoo  
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Tabela 4. Análise de sensibilidade e especificidade dos testes nos casos sem metástase em 
linfonodos axilares. 
  HH&&EE  bbiióóppssiiaa  IIHHCC  bbiióóppssiiaa  

SSeennssiibbiilliiddaaddee                          33//55  ((6600%%))                          11//55  ((2200%%))  

EEssppeecciiffiicciiddaaddee  2277//3344  ((7799,,44%%))  2288//3344  ((8822,,44%%))  

VVPP++                          33//1100  ((3300%%))                          11//77  ((1144,,33%%))  

VVPP--  2277//2299  ((9933,,11%%))  44//3322  ((1122,,55%%))  

KKaappppaa                          00,,227766                              00,,002200  

pp                          00,,006600                              00,,889988  
VVPP++::  vvaalloorr  pprreeddiittiivvoo  ppoossiittiivvoo;;  VVPP--::  vvaalloorr  pprreeddiittiivvoo  nneeggaattiivvoo  
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AABBSSTTRRAACCTT  

  

PPuurrppoosseess::  TToo  ddetect blood vessel invasion in breast cancer core-biopsies through 

the immunohistochemical double staining technique with CD34 and pancytokeratin 

AE1/AE3; to analyze the sensitivity, specificity, positive predictive value and negative 

predictive value of this technique and to compare the accuracy of double staining with the 

hematoxylin-eosin technique.   

MMeetthhoodd::  7744  ssppeecciimmeennss  ooff  bbrreeaasstt  ccaanncceerr  ccoorree--bbiiooppssiieess  wweerree  aannaallyyzzeedd..  PPaattiieennttss  uunnddeerrwweenntt  aa  

ssuurrggiiccaall  ttrreeaattmmeenntt  bbeettwweeeenn  JJaannuuaarryy  22000033  aanndd  MMaayy  22000055  aatt  SSaannttaa  RRiittaa  CCaanncceerr  HHoossppiittaall  oorr  MMooiinnhhooss  

ddee  VVeennttoo  HHoossppiittaall..  CCoorree--bbiiooppssyy  ssppeecciimmeennss  wweerree  ssttaaiinneedd  wwiitthh  iimmmmuunnoohhiissttoocchheemmiiccaall  ((IIHHCC))  ddoouubbllee  

ssttaaiinniinngg  aanndd  wwiitthh  hheemmaattooxxyylliinn--eeoossiinn((HH&&EE))  iinn  ddiiffffeerreenntt  sslliiddeess  ffoorr  bblloooodd  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  rreesseeaarrcchh..  

TThhee  ssttaaiinniinngg  ssyysstteemm  uusseedd  wwaass  tthhee  DDaakkooCCyyttoommaattiioonn  EEnnVViissiioonn  DDoouubblleessttaaiinn  SSyysstteemm  aanndd  tthhee  pprriimmaarryy  

aannttiibbooddiieess  uusseedd  wweerree  aannttii--CCDD3344  aanndd  ppaannccyyttookkeerraattiinn  AAEE11//AAEE33..  FFoorr  tthhee  ccoonnttrrooll  ggrroouupp,,  wwee  uusseedd  

aannaattoommooppaatthhoollooggiiccaall  rreessuullttss  ffrroomm  pprreevviioouuss  ssuurrggeerriieess  ccoonnssiiddeerreedd  tthhee  ggoolldd  ssttaannddaarrdd  ffoorr  tthhee  ddeetteeccttiioonn  

ooff  bblloooodd  vveesssseell  iinnvvaassiioonn..  DDaattaa  aabboouutt  ppaattiieennttss  aanndd  ttuummoorr  cchhaarraacctteerriissttiiccss  wweerree  ccoolllleecctteedd  ffrroomm  hhoossppiittaall  

rreeccoorrddss..  

RReessuullttss::  TThhee  mmeeaann  aaggee  ooff  ppaattiieennttss  wwiitthh  iinnvvaassiivvee  bbrreeaasstt  ccaanncceerr  wwaass  5588..11  ((SSDD1144))..  TThhee  mmeeaann  

ttuummoorr  ddiiaammeetteerr  wwaass  22..77ccmm  ((00..22--1111ccmm))  aanndd  tthhee  mmeeaann  nnuummbbeerr  ooff  mmeettaassttaattiicc  aaxxiillllaarryy  llyymmpphh  

nnooddeess  wwaass  33..55..  TThhrreeee  ccaasseess  wweerree  mmuullttiicceennttrriicc..  IInnvvaassiivvee  dduuccttaall  ccaarrcciinnoommaa  aanndd  hhiissttoollooggiiccaall  

ggrraaddee  22  wweerree  tthhee  mmoosstt  ffrreeqquueenntt  ttyyppeess  ((8833..88%%  aanndd  4499..22%%  rreessppeeccttiivveellyy))..  AAxxiillllaarryy  mmeettaassttaasseess  

wweerree  pprreesseenntt  iinn  4477..33%%  ooff  tthhee  ccaasseess..  PPaatthhoollooggiiccaall  ssttaaggeess  wweerree  ddiissttrriibbuutteedd  iinn::  II  2200//7744  ccaasseess  

((2277%%)),,  IIIIaa  2255//7744  ccaasseess  ((3333..88%%)),,  IIIIbb  1177//7744  ccaasseess  ((2233%%)),,  IIIIIIaa  1111//7744  ccaasseess  ((1144..99%%))  ee  IIIIIIbb  11//7744  

ccaasseess  ((11..33%%))..  TThhee  mmeeaann  nnuummbbeerr  ooff  ccoorree--bbiiooppssyy  ffrraaggmmeennttss  wwaass  ffiivvee  ((33--77))..  AAccccoorrddiinngg  ttoo  tthhee  

ggoolldd  ssttaannddaarrdd  ((rreessuullttss  ooff  ssuurrggeerriieess)),,  3344  ppaattiieennttss  ((4455..99%%))  pprreesseenntteedd  bblloooodd  vveesssseell  iinnvvaassiioonn..  

IIHHCC  aanndd  HH&&EE  tteessttss  wweerree  ccoommppaarreedd  wwiitthh  tthhee  ggoolldd  ssttaannddaarrdd  tteesstt,,  wwhhiicchh  rreeffeerrss  ttoo  tthhee  rreessuullttss  
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oobbttaaiinneedd  iinn  ssuurrggeerryy  ssppeecciimmeennss,,  ccoolloorreedd  wwiitthh  HH&&EE..  TThhee  HH&&EE  tteesstt  sshhoowweedd  3388..22%%  ooff  

sseennssiittiivviittyy,,  7777..55%%  ooff  ssppeecciiffiicciittyy,,  5599..11%%  ooff  ppoossiittiivvee  pprreeddiiccttiivvee  vvaalluuee  ((PPPPVV)),,  5599..66%%  nneeggaattiivvee  

pprreeddiiccttiivvee  vvaalluuee  ((NNPPVV)),,  kkaappppaa  00..116622,,  aanndd  pp==  00..114400..  IInn  tthhee  IIHHCC  tteesstt  sseennssiittiivviittyy,,  ssppeecciiffiicciittyy,,  

PPVVVV  aanndd  NNPPVV  wweerree  2299..44%%,,  7777..55%%,,  5522..66%%,,  5566..44%%,,  rreessppeeccttiivveellyy..  KKaappppaa  wwaass  00..007711  aanndd  pp  

00..449988..  IInn  ccaasseess  ooff  mmeettaassttaattiicc  aaxxiillllaarryy  llyymmpphh  nnooddee,,  IIHHCC  sseennssiittiivviittyy  wwaass  ooff  3311%%  aanndd  HH&&EE,,  

3344..55%%..  IInn  tthhee  ssaammee  ggrroouupp,,  ssppeecciiffiicciittyy  wwaass  ooff  5500%%  wwiitthh  IIHHCC  tteesstt  aanndd  ooff  6666..77%%  wwiitthh  HH&&EE  

tteesstt,,  PPPPVV  7755%%  xx  8833..33%%  aanndd  NNPPVV  1133%%  xx  1177..44%%,,  kkaappppaa  ––00..008899  xx  00..000055  aanndd  pp  00..337733  xx  00..995577  

iinn  IIHHCC  aanndd  HH&&EE  tteessttss,,  rreessppeeccttiivveellyy..  IInn  ccaasseess  wwiitthhoouutt  mmeettaassttaattiicc  aaxxiillllaarryy  llyymmpphh  nnooddee,,  

ssppeecciiffiicciittyy  wwaass  hhiigghheerr  iinn  tthhee  IICCHH  tteesstt  ((8822..44%%  xx  7799..44%%));;  hhoowweevveerr,,  aallll  tthhee  ootthheerr  vvaalluueess  wweerree  

lloowweerr..    

CCoonncclluussiioonn::  IInn  tthhiiss  ssttuuddyy,,  tthhee  HH&&EE  pprroovviiddeedd  tthhee  bbeesstt  rreessuullttss  ccoommppaarreedd  wwiitthh  IIHHCC  

rreeggaarrddiinngg  tthhee  ddeetteeccttiioonn  ooff  bblloooodd  iinnvvaassiioonn  iinn  ccoorree--bbiiooppssiieess  bbrreeaasstt  ccaanncceerr..  IInn  ccaasseess  wwiitthhoouutt  

mmeettaassttaattiicc  aaxxiillllaarryy  llyymmpphh  nnooddee,,  iimmmmuunnoohhiissttoocchheemmiiccaall  ddoouubbllee  ssttaaiinniinngg  pprroovveedd  ttoo  bbee  

ssuuppeerriioorr  rreeggaarrddiinngg  sseennssiittiivviittyy;;  hhoowweevveerr,,  iinn  tthhee  ootthheerr  ccaasseess,,  tthhee  HH&&EE  tteesstt  iiss  ssttiillll  iiss  tthhee  mmoosstt  

aaccccuurraattee  mmeetthhoodd,,  aalltthhoouugghh  iitt  ddooeess  nnoott  sshhooww  ggoooodd  rreessuullttss  iinn  tteerrmmss  ooff  sseennssiittiivviittyy,,  ssppeecciiffiicciittyy,,  

PPPPVV  aanndd  NNPPVV..  CCoonnssiiddeerriinngg  tthhee  llooww  ddeennssiittyy  ooff  ccoorree--bbiiooppssyy  ssppeecciimmeennss,,  oouurr  hhyyppootthheessiiss  iiss  

tthhaatt  IIHHCC  ddoouubbllee  ssttaaiinniinngg  wwoouulldd  bbee  tthhee  bbeesstt  cchhooiiccee  wwhheenn  uusseedd  iinn  ssppeecciimmeennss  ooff  ssuurrggeerriieess  oorr  

iinn  ccoorree--bbiiooppssyy  wwiitthh  aabbuunnddaanntt  ssaammppllee  ooff  ttiissssuuee..  HHoowweevveerr,,  dduuee  ttoo  hhiigghh  ccoosstt  ooff  tthhiiss  tteesstt,,  iittss  

uussee  mmuusstt  bbee  rreessttrriicctteedd  ttoo  tthhoossee  ccaasseess  iinn  wwhhiicchh  iitt  iiss  iimmppoorrttaanntt  ttoo  cclleeaarr  ddoouubbttss  aarriisseenn  dduuee  ttoo  

tthhee  eexxiisstteennccee  ooff  ffaaccttoorrss  tthhaatt  ccaauussee  ccoonnffuussiioonn,,  hhaarrmmiinngg  tthhee  aannaallyyssiiss..    
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IINNTTRROODDUUCCTTIIOONN  

  

BBrreeaasstt  ccaanncceerr  iiss  ccoonnssiiddeerreedd  oonnee  ooff  tthhee  mmoosstt  ffrreeqquueenntt  ccaauusseess  ooff  mmoorrbbiiddiittyy  aanndd  

mmoorrttaalliittyy  iinn  tthhee  wwoorrlldd..  AAccccoorrddiinngg  ttoo  ddaattaa  ffrroomm  tthhee  IINNCCAA  ((NNaattiioonnaall  IInnssttiittuuttee  ooff  CCaanncceerr)),,  tthhee  

eessttiimmaattiioonn  ffoorr  22000055  iinn  BBrraazziill  iiss  ooff  4499,,447700  nneeww  ccaasseess,,  wwhhiicchh  mmeeaannss  5533  ccaasseess  ffoorr  eevveerryy  

110000,,000000  wwoommeenn..  [[11]]    

MMoorrttaalliittyy  iinnccrreeaasseedd  bbyy  8800%%  iinn  tthhee  llaasstt  2200  yyeeaarrss  iinn  tthhee  ssttaattee  ooff  RRiioo  GGrraannddee  ddoo  SSuull..  

AAlltthhoouugghh  llaattee  ddiiaaggnnoossiiss  iiss  ccoonnssiiddeerreedd  oonnee  ooff  tthhee  rreeaassoonnss  ffoorr  hhiigghh  mmoorrttaalliittyy,,  iitt  iiss  nneecceessssaarryy  

tthhaatt  nneeww  ssttuuddiieess  iinnvveessttiiggaattee  tthhee  nnaattuurraall  hhiissttoorryy  ooff  tthhiiss  ddiisseeaassee  aanndd  nneeww  ttrreeaattmmeennttss  iinnddiiccaatteedd  

ffoorr  tthhiiss  ssppeecciiffiicc  kkiinndd  ooff  ttuummoorr..[[11]]  

TThhee  aasssseessssmmeenntt  ooff  pprrooggnnooss



                                                                                                                                                                                                                        

pprroocceessssiinngg  ooff  tthhee  mmaatteerriiaall,,  ccaann  aallssoo  rraaiissee  ddoouubbttss  rreeggaarrddiinngg  tthhee  pprreesseennccee  ooff  tthhee  aaccttuuaall  bblloooodd  

vveesssseell  iinnvvaassiioonn..  [[3355,,  3366]]  

TThhee  iimmmmuunnoohhiissttoocchheemmiiccaall  tteecchhnniiqquuee  uussiinngg  tthhee  ddoouubbllee  ssttaaiinniinngg  ssyysstteemm  iiss  ccaappaabbllee  ooff  

ddeetteeccttiinngg  ssiimmuullttaanneeoouussllyy  ttwwoo  ddiiffffeerreenntt  ttiissssuuee  aannttiiggeennss  iinn  tthhee  ssaammee  ssppeecciimmeenn..  [[37, 38, 39, 40, 41, 

42, 43, 44, 45]  

The antibodies used by the immunohistochemical technique to demonstrate 

epithelial cells (tumor cells) are Cytokeratin AE1/AE3. [4466]]  TThheeyy  hhaavvee  bbeeeenn  uusseedd  bbyy  

pphhyyssiicciiaannss  ttoo  aannaallyyzzee  tthhee  sseennttiinneell  llyymmpphh  nnooddee  iinn  aann  aatttteemmpptt  ttoo  ddeetteecctt  mmiiccrroommeettaassttaasseess  bbyy  

vveerriiffyyiinngg  tthhee  pprreesseennccee  ooff  eeppiitthheelliiaall  cceellllss  iinn  tthhee  llyymmpphh  nnooddee..  FFoorr  bbeeiinngg  aa  sseennssiittiivvee  eeppiitthheelliiaall  

mmaarrkkeerr,,  tthheeyy  pprroovveedd  ttoo  bbee  ssuuppeerriioorr  ttoo  tthhee  hheemmaattooxxiilliinnaa--eeoossiinn  iinn  tthhiiss  ccaassee..  [[4477,,  4488,,  4499,,  3388,,  5500,,  5511,,  5522]]      

  CCDD  3344  iiss  ccoonnssiiddeerreedd  aa  vvaassccuullaarr  mmaarrkkeerr  aanndd  iitt  hhaass  pprroovveedd  uusseeffuull  wwhheenn  aa  ddiissttiinnccttiioonn  

ooff  vveesssseell  lluummeenn  iiss  rreeqquuiirreedd..  [[5533,,  5544]]  SSppeecckk  NNMMGG  eett  aall..  uusseedd  aannttiibbooddyy  CCDD3344  ttoo  aannaallyyzzee  

aannggiiooggeenneessiiss  iinn  eennddoommeettrriiaall  ccaanncceerr..  TThheeyy  oobbsseerrvveedd  tthhaatt  tthhiiss  tteecchhnniiqquuee  ffaacciilliittaatteess  tthhee  

iiddeennttiiffiiccaattiioonn  ooff  tthhee  vveesssseell  ssttrruuccttuurree..  [[5555]]      

TThhee  aannaallyyssiiss  ooff  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  iinn  bbrreeaasstt  ccaanncceerr  bbyy  iimmmmuunnoohhiissttoocchheemmiiccaall  ddoouubbllee  

ssttaaiinniinngg  wwiitthh  pprriimmaarryy  aannttiibbooddiieess  CCDD3344  aanndd  ppaannccyyttookkeerraattiinnss  AAEE11//AAEE33  hhaass  nnoott  yyeett  bbeeeenn  

ddeessccrriibbeedd  iinn  ppuubblliiccaattiioonnss..  TThhiiss  tteecchhnniiqquuee  rreennddeerrss  ppoossssiibbllee  tthhee  ddeetteeccttiioonn  ooff  ttuummoorr  cceellllss  aanndd  

vveesssseell  cceellllss  iinn  tthhee  ssaammee  ssppeecciimmeenn..    

BBaasseedd  oonn  tthhee  hhyyppootthheessiiss  tthhaatt  ddoouubbllee  mmaarrkkeerr  ccaann  iinnccrreeaassee  sseennssiibbiilliittyy  aanndd  ssppeecciiffiicciittyy  

iinn  ddeetteeccttiioonn  ooff  bblloooodd  vveesssseell  iinnvvaassiioonn,,  tthhee  aaiimmss  ooff  tthhiiss  ssttuuddyy  aarree  ttoo  ddeetteecctt  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  iinn  

ccoorree--bbiiooppssiieess  ooff  bbrreeaasstt  ccaanncceerr  tthhrroouugghh  tthhee  iimmmmuunnooiissttoocchheemmiiccaall  ddoouubbllee  ssttaaiinniinngg  ssyysstteemm  

((CCDD3344  aanndd  ccyyttookkeerraattiinnss  AAEE11//AAEE33));;  ttoo  aannaallyyzzee  tthhee  sseennssiibbiilliittyy,,  ssppeecciiffiicciittyy,,  ppoossiittiivvee  aanndd  

nneeggaattiivvee  pprreeddiiccttiivvee  vvaalluueess  wwiitthh  tthhiiss  tteecchhnniiqquuee  aanndd  ttoo  ccoommppaarree  tthhee  aaccccuurraaccyy  ooff  tthhee  ddoouubbllee  

ssttaaiinniinngg  ssyysstteemm  wwiitthh  tthhee  hheemmaattooxxyylliinn--aanndd--eeoossiinn  ((HH&&EE))  mmeetthhoodd..  
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MMEETTHHOODD  

    

aa))  SSeelleeccttiioonn  ooff  ppaattiieennttss::  

TThhiiss  ssttuuddyy  iiss  oobbsseerrvvaattiioonnaall,,  ccrroossss--sseeccttiioonnaall  aanndd  rreettrroossppeeccttiivvee..  AA  ttoottaall  ooff  9955  ppaattiieennttss  wweerree  

iinncclluuddeedd  iinn  tthhiiss  ssttuuddyy;;  hhoowweevveerr,,  2211  ccaasseess  hhaadd  ttoo  bbee  eexxcclluuddeedd  dduuee  ttoo  pprroobblleemmss  iinn  tthhee  sseelleeccttiioonn  

oorr  iinn  tthhee  pprroocceessssiinngg  ooff  tthhee  mmaatteerriiaall  dduurriinngg  tthhee  pprreeppaarraattiioonnss..  TThhee  ssttuuddyy  ccoommpprriisseedd  7744  ppaattiieennttss  

wwiitthh  iinnvvaassiivvee  bbrreeaasstt  ccaanncceerr  wwhhoo  uunnddeerrwweenntt  ssuurrggeerryy  ffoorr  tthhee  ddiisseeaassee  aatt  SSaannttaa  RRiittaa  HHoossppiittaall  oorr  

aatt  MMooiinnhhooss  ddee  VVeennttoo  HHoossppiittaall,,  iinn  PPoorrttoo  AAlleeggrree,,  bbeettwweeeenn  JJaannuuaarryy  22000033  aanndd  MMaayy  22000055..  AAllll  ooff  

tthheemm  uunnddeerrwweenntt  aa  ccoorree--bbiiooppssyy  ttoo  tthhee  ddiiaaggnnoossiiss  ooff  bbrreeaasstt  ccaanncceerr..    EExxcclluuddeedd  ccaasseess  wweerree::  ootthheerr  

tteecchhnniiqquueess  ffoorr  tthhee  ddiiaaggnnoossiiss  ooff  bbrreeaasstt  ccaanncceerr  ((nneeeeddllee  aassppiirraattiioonn,,  mmaammmmoottoommyy  bbiiooppssyy,,  

iinncciissiioonnaall  oorr  eexxcciissiioonnaall  bbiiooppssyy)),,  bbrreeaasstt  ccaanncceerr  iinn  mmaallee  ppaattiieennttss,,  nneeooaaddjjuuvvaanntt  ttrreeaattmmeenntt  

((cchheemmootthheerraappyy,,  rraaddiiootthheerraappyy  oorr  hhoorrmmoonnaall  tthheerraappyy)),,  iinnccoommpplleettee  ddaattaa  iinn  tthhee  rreeccoorrddss  oorr  aabbsseennccee  

ooff  ttuummoorr  iinn  tthhee  sseelleecctteedd  ssppeecciimmeennss..    

  TThhiiss  ssttuuddyy  wwaass  aapppprroovveedd  bbyy  tthhee  IIrrmmaannddaaddee  SSaannttaa  CCaassaa  ddee  MMiisseerriiccóórrddiiaa  ddee  

PPoorrttoo  AAlleeggrree’’ss  CCoommmmiitttteeee  ooff  EEtthhiiccss  ((pprroottooccooll  ##  884499//0044))..  

  

  

bb))  PPrreeppaarraattiioonn  ooff  tthhee  mmaatteerriiaall::  

TThhee  ttiissssuueess  eemmbbeeddddeedd  iinn  ppaarraaffffiinn  ffrroomm  tthhee  ccoorree--bbiiooppssiieess  wweerree  sseelleecctteedd..  BBeessiiddeess,,  ddaattaa  ffrroomm  

hhoossppiittaall  rreeccoorrddss  ccoonncceerrnniinngg  ttuummoorr  aaggee,,  ttyyppee  aanndd  ssiizzee,,  hhiissttoollooggiiccaall  ssttaaggee  aanndd  ddaammaaggee  ooff  aaxxiillllaarryy  

llyymmpphh  nnooddee  wwaass  ccoolllleecctteedd..  FFoorr  tthhee  ccoonnttrrooll  ggrroouupp  wwee  uusseedd  tthhee  aannaattoommooppaatthhoollooggiiccaall  rreessuullttss  ffrroomm  

pprreevviioouuss  ssuurrggeerriieess..  IItt  iiss  ccoonnssiiddeerreedd  tthhee  ggoolldd  ssttaannddaarrdd  ffoorr  tthhee  ddeetteeccttiioonn  ooff  vveesssseell  iinnvvaassiioonn..      

The tissues embedded in paraffin from the core-biopsies were processed and 

stained at the Laboratory of Pathology from the FFFCMPA graduate program. The 
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specimens were stained with immunohistochemical double marker and with hematoxylin-

eosin in separate slides.  

Immunohistochemistry was performed with 3-micrometer sections according to the 

standards validated in published scientific experiments. [4] After the confection of slides, 

we proceeded to de-paraffinization and antigen recovery, carried out with sodium citrate at 

pH6,0 in a 92-95ºC immersion bath for 40 minutes. It cooled at room temperature for 20 

minutes and then the staining procedure was conducted according to the instructions from 

the DakoCtomation laboratory. 

TThhee  iimmmmuunnoohhiissttoocchheemmiiccaall  mmeetthhoodd  uusseedd  wwaass  tthhee  DDaakkooccyyttoommaattiioonn  EEnnVViissiioonn  

DDoouubblleessttaaiinn  SSyysstteemm Code Nº K1395. Primary antibodies used were anti-CD34, at 1:200 

dilution (Mouse anti-human, Dako, clone Q B End 10, code M7165, allotment 077), and 

pan cytokeratin AE1/AE3,  aatt  11::110000  ddiilluuttiioonn,,  ((MMoouussee  mmoonnoocclloonnaall  aannttii--hhuummaann,,  DDaakkoo,,  cclloonnee  

AAEE11//AAEE33,,  ccooddee  MM33551155,,  aalllloottmmeenntt  002200))..  TThhee  ccoonncceennttrraattiioonn  ooff  aannttiibbooddiieess  wwaass  tteesstteedd  bbaasseedd  

oonn  ppoossiittiivvee  aanndd  nneeggaattiivvee  ccoonnttrroollss  wwiitthh  ttoonnssiill  ttiissssuuee..   

 

cc))  AAnnaallyyssiiss  ooff  ssppeecciimmeennss::  

AAnn  eexxppeerriieenncceedd  ppaatthhoollooggiisstt  aanndd  tthhee  aauutthhoorr,,  wwhhoo  iiggnnoorreedd  tthhee  pprreevviioouuss  aannaattoommooppaatthhoollooggiiccaall  

rreessuullttss,,  mmaaddee  tthhee  iinntteerrpprreettaattiioonn  ooff  sslliiddeess..    

TThhee  ooppttiiccaall  mmiiccrroossccooppee  OOllyymmppuuss  BBXX4400,,  wwiitthh  440000xx  zzoooomm  wwaass  uusseedd..  FFiirrsstt,,  wwee  aannaalliizzeedd  tthhee  

sslliicceess  wwiitthh  bbiiooppssiieess  ssttaaiinneedd  bbyy  iimmmmuunnoohhiissttoocchheemmiissttrryy,,  aanndd  tthheenn  tthhoossee  ssttaaiinneedd  wwiitthh  hheemmaattooxxyylliinn--

eeoossiinn..  

TThhee  hhiissttoollooggiiccaall  rreessuullttss  ooff  ssuurrggeerriieess  wweerree  eessttaabblliisshheedd  aass  ggoolldd  ssttaannddaarrdd..  IInn  4466  ccaasseess  tthhee  rreessuullttss  

wweerree  iinntteerrpprreetteedd  bbyy  tthhee  ppaatthhoollooggiisstt  ooff  tthhiiss  ssttuuddyy,,  aanndd  iinn  2288  ccaasseess  tthhee  iinntteerrpprreettaattiioonn  wwaass  mmaaddee  bbyy  tthhee  

ppaatthhoollooggiissttss  ffrroomm  SSaannttaa  CCaassaa  HHoossppiittaall..    
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TThhee  qquuaalliittaattiivvee  mmeetthhoodd  wwaass  uusseedd  ffoorr  tthhee  iinntteerrpprreettaattiioonn  ooff  rreessuullttss..  TThhee  ccrriitteerriioonn  ttoo  ddeeffiinnee  

ppoossiittiivvee  bblloooodd  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  wwaass  tthhee  pprreesseennccee  ooff  ttuummoorr  ((iinn  bbrroowwnn))  iinnssiiddee  tthhee  vveesssseell  ((iinn  rroossee))..  IItt  

mmuusstt  bbee  ppoossssiibbllee  ttoo  sseeee  tthhee  wwhhoollee  cciirrccuummffeerreennccee  ooff  tthhee  vveesssseell..    [[44]]  TThhiiss  iiss  ddeemmoonnssttrraatteedd  iinn  ppiiccttuurreess  

11,,22,,33  aanndd  44..((AANNNNEEXX))  

  

dd))  SSttaattiissttiiccaall  aannaallyyssiiss::  

QQuuaannttiittaattiivvee  vvaarriiaabblleess  wweerree  ddeessccrriibbeedd  bbyy  mmeeaann  aanndd  ssttaannddaarrdd  ddeevviiaattiioonn..  

TThhee  qquuaalliittaattiivvee  vvaarriiaabblleess  wweerree  ddeessccrriibbeedd  tthhrroouugghh  aabbssoolluuttee  aanndd  rreellaattiivvee  ffrreeqquueenncciieess..  

TThhee  ccoonnccoorrddaannccee  bbeettwweeeenn  tthhee  ddiiaaggnnoossiiss  tteessttss  wwaass  eevvaalluuaatteedd  bbyy  tthhee  kkaappppaa  ccooeeffiicciieenntt..  

TThhee  sseennssiittiivviittyy  aanndd  ssppeecciiffiicciittyy  aannaallyysseess  wweerree  ccaarrrriieedd  oouutt  wwiitthh  tthhee  aaiimm  ooff  eevvaalluuaattiinngg  

tthhee  aaccccuurraaccyy  ooff  HH&&EE  aanndd  ddoouubbllee  ssttaaiinniinngg  ((IIHHCC))  tteessttss..  

TThhee  lleevveell  ooff  ssiiggnniiffiiccaannccee  aaddoopptteedd  wwaass  ooff  55%%  aanndd  tthhee  aannaallyysseess  wweerree  ccaarrrriieedd  oouutt  aatt  

tthhee  SSPPSSSS  ((SSttaattiissttiiccaall  PPaacckkaaggee  ffoorr  tthhee  SSoocciiaall  SScciieenncceess))  pprrooggrraamm,,  vveerrssiioonn  1100..00..  

IInn  oorrddeerr  ttoo  eevvaalluuaattee  tthhee  ccoonnnneeccttiioonn  bbeettwweeeenn  llyymmpphh  nnooddeess  wwiitthh  mmeettaassttaassiiss  aanndd  tthhee  

pprreesseennccee  ooff  vveesssseell  iinnvvaassiioonn,,  tthhee  PPeeaarrssoonn  cchhii--ssqquuaarree  tteesstt  wwaass  eemmppllooyyeedd..  

IInn  oorrddeerr  ttoo  ccoommppaarree  tthhee  aaggee  bbeettwweeeenn  mmeettaassttaattiicc  oorr  nnoonn--mmeettaassttaattiicc  llyymmpphh  nnooddeess  aanndd  

bbeettwweeeenn  tthhee  pprreesseennccee  oorr  aabbsseennccee  ooff  vveesssseell  iinnvvaassiioonn,,  tthhee  tteesstt  tt  wwaass  uusseedd..  

  

  

RESULTS 

  

TThhee  rreessuullttss  rreeffeerr  ttoo  7744  ppaattiieennttss  wwiitthh  bbrreeaasstt  ccaanncceerr  wwhhoo  uunnddeerrwweenntt  aa  ccoorree--bbiiooppssyy  

bbeettwweeeenn  JJaannuuaarryy  22000033  aanndd  MMaayy  22000055..  AAllll  ooff  tthheemm  uunnddeerrwweenntt  aa  ssuurrggeerryy  aatt  tthhee  ttwwoo  ssuurrvveeyyeedd  

iinnssttiittuuttiioonnss..  GGeenneerraall  aassppeeccttss  aarree  rreepprreesseenntteedd  iinn  TTaabblleess  11..  TThhee  mmeeaann  aaggee  wwaass  5588..11  ((ssttaannddaarrdd  

ddeevviiaattiioonn  ++  1144  yyeeaarrss  oolldd))..  TThhee  mmeeaann  aaggeess  aammoonngg  ppaattiieennttss  wwiitthh  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  aanndd  wwiitthhoouutt  
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vveesssseell  iinnvvaassiioonn  wweerree  5566..88  aanndd  5599..11,,  rreessppeeccttiivveellyy..  TThhee  aavveerraaggee  ttuummoorr  ssiizzee  wwaass  22..77ccmm  ((00,,22--

1111ccmm))  aanndd  tthhee  mmeeaann  nnuummbbeerr  ooff  aaxxiillllaarryy  llyymmpphh  nnooddeess  wwiitthh  mmeettaassttaassiiss  wwaass  33..55..  TThhrreeee  ccaasseess  

wweerree  ddeessccrriibbeedd  aass  mmuullttiicceennttrriicc  ttuummoorrss..  TThhee  mmeeaann  ttuummoorr  ddiiaammeetteerr  iinn  tthhee  ggrroouupp  wwiitthh  vveesssseell  

iinnvvaassiioonn  wwaass  33..11ccmm,,  aanndd  22..33  ccmm  iinn  tthhee  ggrroouupp  wwiitthhoouutt  vveesssseell  iinnvvaassiioonn..  TThhee  ggrroouupp  wwiitthh  

vveesssseell  iinnvvaassiioonn  sshhoowweedd  aann  aavveerraaggee  ooff  66..33  aaxxiillllaarryy  mmeettaassttaattiicc  llyymmpphh  nnooddeess,,  wwhheerreeaass  tthhee  

ootthheerr  ggrroouupp  hhaadd  oonnllyy  11..22  nnooddeess  iinn  aavveerraaggee..  TTwwoo  ccaasseess  hhaadd  mmiiccrroommeettaassttaasseess  ((22..77%%))..  

PPaatthhoollooggiiccaall  ssttaaggeess  wweerree  ddiissttrriibbuutteedd  iinn::  II  2200//7744  ccaasseess  ((2277%%)),,  IIIIaa  2255//7744  ccaasseess  

((3333..88%%)),,  IIIIbb  1177//7744  ccaasseess  ((2233%%)),,  IIIIIIaa  1111//7744  ccaasseess  ((1144..99%%))  ee  IIIIIIbb  11//7744  ccaasseess  ((11..33%%)),,  

ddeessccrriibbeedd  iinn  GGrraapphh  11..  TThhee  mmeeaann  nnuummbbeerr  ooff  ffrraaggmmeennttss  ooff  ccoorree--bbiiooppssiieess  wwaass  55  ((bbeettwweeeenn  33  

aanndd  77))..    

GGrraapphh  22  rreepprreesseennttss  tthhee  ddiissttrriibbuuttiioonn  ooff  tthhee  ppooppuullaattiioonn  ssttuuddiieedd  aaccccoorrddiinngg  ttoo  tthhee  

ddeetteeccttiioonn  ooff  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  wwiitthh  tthhee  ttrreeee  tteecchhnniiqquueess::  ggoolldd  ssttaannddaarrdd  ((ssuurrggeerryy  wwiitthh  HH&&EE  

ssttaaiinniinngg))  ((3344//4400)),,  ccoorree--bbiiooppssyy  wwiitthh  HH&&EE  ssttaaiinniinngg  ((2222//5522))  aanndd  ccoorree--bbiiooppssyy  wwiitthh  IIHHCC  

ssttaaiinniinngg  ((1199//5555))..  PPiiccttuurreess  11,,  22,,  33  aanndd  44  sshhooww  tthhee  ssppeecciimmeennss  ffrroomm  ccoorree--bbiiooppssyy  wwiitthh  ddoouubbllee  

IIHHCC  ssttaaiinniinngg  ((CCDD3344  aanndd  ccyyttookkeerraattiinn  AAEE11//AAEE33))..  

IInn  GGrraapphh  22  iitt’’ss  ppoossssiibbllee  ttoo  rreeaalliizzee  tthhaatt  ggoolldd  ssttaannddaarrdd  ((ssuurrggeerryy  wwiitthh  HH&&EE  ssttaaiinniinngg))  

pprreesseennttss  ggrreeaatteerr  nnuummbbeerr  ooff  ddeetteeccttiioonn  ooff  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  tthhaann  tthhee  ootthheerr  tteecchhnniiqquueess..  CCoorree--

bbiiooppssyy  wwiitthh  HH&&EE  ssttaaiinniinngg  aanndd  ccoorree--bbiiooppssyy  wwiitthh  IIHHCC  ssttaaiinniinngg  pprreesseennttss  ssiimmiillaarr  nnuummbbeerr  ooff  

ddeetteeccttiioonn  ooff  vveesssseell  iinnvvaassiioonn..  

TTaabbllee  22  sshhoowwss  tthhee  aassppeeccttss  rreeggaarrddiinngg  sseennssiittiivviittyy,,  ssppeecciiffiicciittyy  aanndd  pprreeddiiccttiivvee  vvaalluueess  ooff  

tthhee  ttwwoo  tteecchhnniiqquueess  ffoorr  tthhee  ddeetteeccttiioonn  ooff  vveesssseell  iinnvvaassiioonn..    TThheeyy  wweerree  ccoommppaarreedd  wwiitthh  tthhee  ggoolldd  

ssttaannddaarrdd  ((ssuurrggeerriieess  wwiitthh  HH&&EE  ssttaaiinniinngg))..  CCoorree--bbiiooppssiieess  wwiitthh  HH&&EE  ssttaaiinniinngg  hhaadd  aa  sseennssiittiivviittyy  

ooff  3388..22%%,,  ssppeecciiffiicciittyy  ooff  7777..55%%,,  ppoossiittiivvee  pprreeddiiccttiivvee  vvaalluuee 



                                                                                                                                                                                                                        

ddiissppllaayyeedd  aa  sseennssiittiivviittyy  ooff  2299..44%%,,  ssppeecciiffiicciittyy  ooff  7777..55%%,,  PPPPVV  ooff  5522..66%%,,  NNPPVV  ooff  5566..44%%,,  

kkaappppaa  00..007711  aanndd  pp  00..449988..  

GGrraapphh  33  sshhoowwss  tthhee  aassssoocciiaattiioonn  bbeettwweeeenn  vveesssseell  iinnvvaassiioonn,,  ddeetteecctteedd  iinn  ssuurrggeerriieess  wwiitthh  

HH&&EE  ssttaaiinniinngg,,  aanndd  mmeettaassttaassiiss  ooff  aaxxiillllaarryy  llyymmpphh  nnooddeess..    CCaasseess  wwiitthh  mmeettaassttaassiiss  ooff  aaxxiillllaarryy  

llyymmpphh  nnooddeess  hhaadd  aa  hhiigghheerr  ffrreeqquueennccyy  ooff  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  ((8855,,33%%))  ccoommppaarreedd  ttoo  ccaasseess  wwiitthhoouutt  

mmeettaassttaassiiss  ((1144,,77%%))..  

TTaabblleess  33  aanndd  44  sshhooww  tthhee  rreessuullttss  ffrroomm  tthhee  tteessttss  iinn  tthhee  ggrroouuppss  wwiitthh  aanndd  wwiitthhoouutt  

aaxxiillllaarryy  mmeettaassttaassiiss..  

IInn  ccaasseess  wwiitthh  aaxxiillllaarryy  mmeettaassttaasseess,,  sshhoowwnn  iinn  TTaabbllee  33,,  tthhee  IIHHCC  tteesstt,,  ccoommppaarreedd  wwiitthh  

HH&&EE  tteesstt  ooff  ccoorree--bbiiooppssiieess,,  pprreesseenntteedd  IIHHCC  tteesstt  eeiitthheerr  sshhoowwnn  wwoorrsstt  rreessuullttss  tthhaann  HH&&EE  tteesstt..  IInn  

ccaasseess  wwiitthhoouutt  aaxxiillllaarryy  mmeettaassttaasseess  ssppeecciiffiicciittyy  wwaass  hhiigghheerr  iinn  IIHHCC  tteesstt  ((8822..44%%  xx  7799..44%%));;  

hhoowweevveerr,,  aallll  tthhee  ootthheerr  rreessuullttss  wweerree  lloowweerr,,  sseeeenn  iinn  TTaabbllee  44..  

TThhee  mmeeaann  aaggee  iinn  ccaasseess  pprreesseennttiinngg  aaxxiillllaarryy  mmeettaassttaassiiss  wwaass  5577..99  ((SSDD  ++  1133..66))  aanndd  5588..77  

iinn  ccaasseess  wwiitthhoouutt  mmeettaassttaassiiss  ((SSDD  ++1144..44)),,  pp00,,991166..    TThhee  mmeeaann  aaggee  iinn  ccaasseess  wwiitthh  aanndd  wwiitthhoouutt  

vveesssseell  iinnvvaassiioonn  wwaass  5566..99  ((SSDD  ++1122,,88))  aanndd  5599..11  ((SSDD  ++1155)),,  rreessppeeccttiivveellyy  ((pp00..449944))..    

  

  

DDIISSCCUUSSSSIIOONN  

  

VVeesssseell  iinnvvaassiioonn  iiss  ccoonnssiiddeerreedd  aa  pprrooggnnoossttiicc  ffaaccttoorr  iinn  bbrreeaasstt  ccaanncceerr  ffoorr  ffaaiilluurree  

llooccoorrrreeggiioonnaall,,  gglloobbaall  ssuurrvviivvaall  aanndd  ddiisseeaassee--ffrreeee  ssuurrvviivvaall..  [[5599,,  6600,,  6611,,  6622]]  IItt  iiss  pprreesseenntt  iinn  2288%%  ttoo  

5599%%  ooff  bbrreeaasstt  ccaanncceerr  ccaasseess..  [[6633,,  6644,,  6655]]      IInn  tthhiiss  ssttuuddyy  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  wwaass  pprreesseenntt  iinn  4455..99%%  ooff  

tthhee  ccaasseess..    

TThhee  cchhaarraacctteerriissttiiccss  ooff  ppooppuullaattiioonn  iinn  tthhiiss  ssttuuddyy  aarree  ssiimmiillaarr  ttoo  tthhee  ssttuuddiieess  tthhaatt  

iinnvveessttiiggaattee  pprrooggnnoossttiicc  ffaaccttoorrss  aanndd  iimmmmuunnoohhiissttoocchheemmiissttrryy  tteecchhnniiqquueess  ttoo  bbrreeaasstt  ccaanncceerr..  TThhee  
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WWiitthh  tthhiiss  ssttuuddyy  iitt  wwaass  ppoossssiibbllee  ttoo  nnoottiiccee  tthhaatt  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  iissnn’’tt  ddeessccrriibbeedd  iinn  mmoosstt  

ooff  aannaattoommooppaatthhoollooggiiccaall  rreessuullttss  ooff  ccoorree--bbiiooppssiieess..  TThhee  mmaaiinn  rreeaassoonn  sseeeemm  ttoo  bbee  tthhee  ddiiffffiiccuulltt  

ttoo  aannaallyyssee  wwiitthh  HH&&EE  aa  lliittttllee  ssppeecciimmeenn  ooff  ttuummoorr..  

TThhee  uussee  ooff  ddoouubbllee  ssttaaiinniinngg  iiss  ddeessccrriibbeedd  iinn  aa  ffeeww  ccaasseess  ooff  bbrreeaasstt  ccaanncceerr  iinn  lliitteerraattuurree..  

[[7722]]  BBaarrbbaarreesscchhii,,  MM..  eett  aall..  ((11999999))  tteesstteedd  vveesssseell  mmaarrkkeerrss  ((CCDD3311  aanndd  ffaaccttoorr  VVIIIIII))  ttoo  aannaallyyssee  

tthhee  pprreesseennccee  ooff  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  iinn  iinnvvaassiivvee  dduuccttaall  bbrreeaasstt  ccaanncceerr..[[7722]]    KKiiddooggaawwaa,,  HH..  eett  aall..  

((22000055))  uusseedd  AAggNNOORRss  aanndd  MMIIBB--11  ttoo  ddeetteerrmmiinnaattee  pprroolliiffeerraattiivvee  aaccttiivviittyy  ooff  ttuummoorr  iinn  4422  ccaasseess  

tthhaatt  wweerree  ssuubbmmiitttteedd  ttoo  ssuurrggeerryy  ffoorr  bbrreeaasstt  ccaanncceerr..[[7711]]  PPrraassaadd,,  MM..LL..  eett  aall..  ((11999999))  tteesstteedd  

ccyyttookkeerraattiinn  aanndd  ssmmooootthh--mmuussccllee  aaccttiinn  ttoo  ddiissttiinngguuiisshh  mmaalliiggnnaanntt  cceellllss  ffrroomm  tthhee  mmiiooeeppiitthheelliiaall  

cceellllss..  [[7788]]

TThhee  uussee  ooff  iimmmmuunnoohhiissttoocchheemmiissttrryy  ddoouubbllee  ssttaaiinniinngg  wwiitthh  CCDD3344  aanndd  ppaannccyyttookkeerraattiinn  

AAEE11//AAEE33  wwaassnn’’tt  ffiinndd  iinn  lliitteerraattuurree..  CCDD3344  hhaass  bbeeeenn  uusseedd  ttoo  iinnvveessttiiggaattee  ttuummoorraall  

aannggiiooggeenneessiiss..  [[7700]]  CCyyttookkeerraattiinnss  aarree  ccoommmmoonn  uusseedd  ttoo  ddeetteecctt  eeppiitthheelliiaallss  ttuummoorrss..  [[4477,,  4488]]

VVeesssseell  iinnvvaassiioonn  hhaass  bbeeeenn  iinnvveessttiiggaatteedd  bbyy  HH&&EE  tteecchhnniiqquuee..  HHoowweevveerr,,  wwiitthh  HH&&EE  

tteecchhnniiqquuee  iissnn’’tt  ppoossssiibbllee  ttoo  ddiissttiinngguuiisshh  aaddeeqquuaatteellyy  tthhee  vveesssseell  lluummeenn  aanndd  tthhee  ttuummoorr  bbeeccaauussee  

aallll  tthheessee  ssttrruuccttuurreess  aarree  ccoolloorr  bbyy  ppiinnkk..  

VVeesssseell  iinnvvaassiioonn  iiss  mmoorree  ffrreeqquueennttllyy  ddeetteecctteedd  iinn  ccaasseess  wwiitthh  aaxxiillllaarryy  mmeettaassttaassiiss  

((8855..33%%)),,  aaccccoorrddiinngg  ttoo  tthhee  rreessuullttss  ffrroomm  ggrraapphh  22;;  hhoowweevveerr,,  tthheerree  aarree  aallssoo  ccaasseess  wwiitthhoouutt  

mmeettaassttaassiiss  bbuutt  wwiitthh  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  ((1144..77%%))..  IInn  aa  ssttuuddyy  ccoonndduucctteedd  bbyy  WWoooo  CCSS  eett  aall..,,  22000022,,  

vveesssseell  iinnvvaassiioonn  wwaass  aassssoocciiaatteedd  wwiitthh  aa  ssiiggnniiffiiccaanntt  ttwweellvvee--yyeeaarr  rreedduuccttiioonn  iinn  ssuurrvviivvaall,,  ddeessppiittee  

tthhee  aabbsseennccee  ooff  aaxxiillllaarryy  mmeettaassttaasseess  ((8899%%  xx  8800%%,,  PP<<00..00000011))..  TThhee  ssttuuddyy  aallssoo  iinnddiiccaatteedd  aa  

wwoorrssee  pprrooggnnoossttiicc  iinn  ccaasseess  iinnvvoollvviinngg  aaxxiillllaarryy  mmeettaassttaassiiss  ((7700%%  xx  5511%%,,  pp<<00..000011))..  [[6633]]  AAnnootthheerr  

ppuubblliiccaattiioonn  ooff  LLeeee,,  AA..  HH..  eett  aall..  ((22000055))  ddeemmoonnssttrraatteedd  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  iinn  1199%%  ooff  ccaasseess  iinn  

22776600  ppaattiieennttss  wwiitthh  iinnvvaassiivvee  bbrreeaasstt  ccaanncceerr  aanndd  wwiitthhoouutt  aaxxiillllaarryy  mmeettaassttaasseess..  IInn  tthhiiss  ssttuuddyy,,  

  9922



                                                                                                                                                                                                                        

vveesssseell  iinnvvaassiioonn  wwaass  aassssoocciiaatteedd  wwiitthh  yyoouunngg  aaggee,,  wwiitthh  bbiiggggeerr  ddiiaammeetteerr  ttuummoorrss  aanndd  wwiitthh  

hhiigghheerr  hhiissttoollooggiiccaall  ggrraaddee..  DDiiffffeerreennccee  iinn  ssuurrvviivvaall  wwaass  aassssoocciiaatteedd  wwiitthh  vveesssseell  iinnvvaassiioonn..  [[7799]]  

TThheerree  wwaass  nnoo  ddiiffffeerreennccee  bbeettwweeeenn  tthhee  ggrroouuppss  wwiitthh  aanndd  wwiitthhoouutt  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  

rreeggaarrddiinngg  ttuummoorr  ddiiaammeetteerr  ((33..11ccmm  iinn  tthhee  ggrroouupp  wwiitthh  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  aanndd  22..33  ccmm  iinn  tthhee  ggrroouupp  

wwiitthhoouutt  vveesssseell  iinnvvaassiioonn))..  HHoowweevveerr,,  tthhee  ggrroouupp  wwiitthh  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  hhaadd  mmoorree  mmeettaassttaattiicc  

aaxxiillllaarryy  llyymmpphh  nnooddeess  tthhaann  tthhee  ggrroouupp  wwiitthhoouutt  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  ((mmeeaann  ooff  66..33  xx  11..22  

rreessppeeccttiivveellyy))..  TThhiiss  rreessuulltt  ssttrreesssseess  tthhee  iimmppoorrttaannccee  ooff  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  aass  aa  ffaaccttoorr  ooff  wwoorrsstt  

pprrooggnnoossttiicc,,  aass  ddeemmoonnssttrraatteedd  iinn  mmaannyy  ssttuuddiieess..  [[6644,,  6699]]    

AAss  aa  ggeenneerraall  rruullee,,  wwhheenn  tthhee  ttwwoo  tteecchhnniiqquueess  aarree  ccoommppaarreedd  ttoo  tthhee  ggoolldd  ssttaannddaarrdd  

rreeggaarrddiinngg  tthhee  ddeetteeccttiioonn  ooff  vveesssseell  iinnvvaassiioonn,,  HH&&EE  hhaadd  bbeetttteerr  rreessuullttss  tthhaann  IIHHCC,,  eevveenn  aafftteerr  tthhee  

rreedduuccttiioonn  ooff  tthhee  ssuubbjjeeccttiivviittyy  wwiitthh  IICCHH  ddoouubbllee  mmaarrkkeerr  tthhaatt    aallllooww  ttoo  ddiissttiinngguuiisshh  cclleeaarrllyy  tthhee  

ccoolloorrss  ooff  vveesssseell  aanndd  ttuummoorr  ((ppiinnkk  aanndd  bbrroowwnn,,  rreessppeeccttiivveellyy))..TThhee  mmeeaann  rreeaassoonn  iiss  tthhaatt  tthhee  

ffrraaggmmeennttss  ooff  ccoorree--bbiiooppssyy  aarree  nnoott  ssuuffffiicciieenntt  ttoo  tthhee  aaddeeqquuaatteellyy  aannaallyyssiiss..  IItt’’ss  nneecceessssaarryy  ttoo  

aannaallyyzzee  ssppeecciimmeennss  mmoorree  rreepprreesseennttaattiivvee  ooff  ttuummoorr  ttoo  g



                                                                                                                                                                                                                        

  BBaasseedd  oonn  tthhee  sshhoowweedd  rreessuullttss,,  tthhee  mmaaiinn  hhyyppootthheessiiss  ooff  tthhiiss  ssttuuddyy  iiss  tthhaatt  IICCHH  wwiitthh  

ddoouubbllee  ssttaaiinniinngg  wwiillll  sshhooww  bbeetttteerr  rreessuullttss  iiff  tteesstteedd  iinn  ssuurrggiiccaall  ssppeecciimmeennss  oorr  iinn  bbiiooppssiieess  wwiitthh  

aabbuunnddaanntt  ssaammppllee  ooff  ttiissssuuee..  HHoowweevveerr,,  ccoonnssiiddeerriinngg  tthhee  hhiigghh  ccoossttss  ooff  tthhiiss  tteecchhnniiqquuee,,  iittss  uussee  

sshhoouulldd  bbee  rreessttrriicctt  ttoo  tthhee  ffaallssee--ppoossiittiivvee  ccaasseess  tthhaatt  nneeeedd  aa  ccoonnffiirrmmaattiioonn  wwhheenn  tthhee  aarrttiiffaaccttss  aarree  

pprreesseenntt  aanndd  ccoonnffuussee  tthhee  ppaatthhoollooggiisstt  aaffffeeccttiinngg  aann  aaccccuurraattee  aannaallyyssiiss..  

  IItt’’ss  nneecceessssaarryy  ttoo  iinnvveessttiiggaattee  tthhee  aapppplliiccaabbiilliittyy  ooff  ddoouubbllee  ssttaaiinniinngg  oonn  ssuurrggiiccaall  

ssppeecciimmeennss  aanndd  iinn  ccoorree--bbiiooppssyy  wwiitthh  mmoorree  ffrraaggmmeennttss  bbaasseedd  oonn  tthhee  iimmppoorrttaannccee  ttoo  ddeetteerrmmiinnaattee  

pprrooggnnoossttiicc  ffaaccttoorrss  ooff  ttuummoorr  ttoo  ddeeffiinnee  tthhee  bbeesstt  ttrreeaattmmeenntt  ttoo  eeaacchh  ccaassee..  WWhheenn  wwee  uussee  aa  

tteecchhnniiqquuee  wwiitthh  hhiigghh  ssppeecciiffiicciittyy  ttoo  ddeetteecctt  tthhee  ccaasseess  wwiitthh  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  wwee  ccaann  rreedduuccee  tthhee  

ccoommpplleexxiittyy  ooff  ttrreeaattmmeenntt  aanndd  iittss  ccoossttss..  

  

CCOONNCCLLUUSSIIOONN  

  

HH&&EE  ssttaaiinniinngg  iinn  ccoorree--bbiiooppssiieess  wwaass  tthhee  tteesstt  tthhaatt  pprreesseenntteedd  tthhee  bbeesstt  rreessuullttss  ccoommppaarreedd  

ttoo  tthhee  IHC  tteesstt  iinn  tthhee  ddeetteeccttiioonn  ooff  vveesssseell  iinnvvaassiioonn  ooff  bbrreeaasstt  ccaanncceerr..    

OOnnllyy  iinn  ccaasseess  wwiitthhoouutt  aaxxiillllaarryy  mmeettaassttaasseess  tthhee  IHC  tteesstt  wwiitthh  ddoouubbllee  ssttaaiinniinngg  sshhoowweedd  

hhiigghheerr  ssppeecciiffiicciittyy..    

TThhee  HH&&EE  tteesstt  iiss  aallssoo  bbeetttteerr  tthhaann  tthhee  IHC  tteesstt  ttoo  aannaallyyzzee  ffrraaggmmeennttss  ooff  ccoorree--bbiiooppssyy,,  

ddeessppiittee  tthhee  rreessuullttss  nnoott  bbeeiinngg  ssiimmiillaarr  ttoo  tthhoossee  ooff  tthhee  ggoolldd  ssttaannddaarrdd  ((HH&&EE  tteesstt  iinn  ssppeecciimmeennss  

ooff  ssuurrggeerryy))..    

DDuuee  ttoo  tthhee  ssccaarrcciittyy  ooff  hhiissttoollooggiiccaall  ttiissssuuee  ffrroomm  ccoorree--bbiiooppssyy,,  tthhee  hhyyppootthheessiiss  ooff  tthhiiss  

ssttuuddyy  iiss  tthhaatt  tthhee  IICCHH  ddoouubbllee  ssttaaiinniinngg  hhaass  bbeetttteerr  rreessuullttss  oonn  tthhee  mmaatteerriiaall  ddeerriivviinngg  ffrroomm  

ssuurrggeerriieess  aanndd  iinn  mmaatteerriiaall  mmoorree  nnuummeerroouuss  ooff  ccoorree--bbiiooppssyy..  HHoowweevveerr,,  ssiinnccee  tthhiiss  tteesstt  iiss  vveerryy  

eexxppeennssiivvee,,  iittss  aapppplliiccaabbiilliittyy  iiss  vveerryy  rreessttrriicctt..  MMaayybbee  tthhiiss  tteecchhnniiqquuee  iiss  uusseeffuull  aass  aann  aaiidd  iinn  ccaasseess  
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iinn  wwhhiicchh  tthheerree  aarree  ddoouubbttss  ccoonncceerrnniinngg  tthhee  HH&&EE  tteesstt  bbeeccaauussee  ooff  tthhee  pprreesseennccee  ooff  mmaannyy  

ccoonnffuussiinngg  ffaaccttoorrss  tthhaatt  ddaammaaggee  tthhee  aannaallyyssiiss..  
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11))  IInnssttiittuuttoo  NNaacciioonnaall  ddoo  CCâânncceerr  ((IINNCCAA))..  EEssttiimmaattiivvaass  ddee  iinncciiddêênncciiaa  ee  mmoorrttaalliiddaaddee  ppoorr  

ccâânncceerr  nnoo  BBrraassiill  ppaarraa  22000055..  RRiioo  ddee  JJaanneeiirroo,,  22000055..  DDiissppoonníívveell  eemm::  <<  

hhttttpp::////wwwwww..iinnccaa..ggoovv..bbrr//eessttiimmaattiivvaa//22000055//ccoonntteeuuddoo__vviieeww..aasspp??IIDD==33>>..  AAcceessssoo  eemm  2200  aabbrr..  

22000055..  

  

22))  CChhaaddhhaa  MM,,  CChhaabboonn  AABB,,  FFrriieeddmmaannnn  PP  eett  aall..  PPrreeddiiccttoorrss  ooff  aaxxiillllaarryy  mmeettaassttaasseess  iinn  ppaattiieennttss  

wwiitthh  TT11  bbrreeaasstt  ccaanncceerr..  AA  mmuullttiivvaarriiaattee  aannaallyyssiiss..  CCaanncceerr  11999944;;  7733::335500--33..  

  

33))  CCoowweenn  DD,,  HHoouuvveennaaeegghheell  GG,,  JJaaccqquueemmiieerr  JJ  eett  aall..  LLooccaall  rreeccuurrrreenncceess  aafftteerr  ccoonnsseerrvvaattiivvee  

ttrreeaattmmeenntt  ooff  bbrreeaasstt  ccaanncceerr::  rriisskk  ffaaccttoorrss  aanndd  iinnfflluueennccee  oonn  ssuurrvviivvaall..  CCaanncceerr  RRaaddiiootthheerraappyy..  

11999988  SSeepp--OOcctt;;22((55))::446600--88..  

  

44))  CCoowweenn    DD,,    JJaaccqquueemmiieerr  JJ,,  HHoouuvveennaaeegghheell  GG  eett  aall..  LLooccaall  aanndd  ddiissttaanntt  rreeccuurrrreennccee  aafftteerr  

ccoonnsseerrvvaattiivvee  mmaannaaggeemmeenntt  ooff  ""vveerryy  llooww--rriisskk""  bbrreeaasstt  ccaanncceerr  aarree  ddeeppeennddeenntt  eevveennttss::  aa  1100--yyeeaarr  

ffoollllooww--uupp..  IInntt  JJ  RRaaddiiaatt  OOnnccooll  BBiiooll  PPhhyyss..  11999988  JJuull  11;;4411((44))::880011--77..  

  

55))  FFeeiinn  DDAA,,  FFoowwbbllee  BBLL,,  HHaannlloonn  AALL  eett  aall..  IIddeennttiiffiiccaattiioonn  ooff  wwoommeenn  wwiitthh  TT11--TT22  bbrreeaasstt  

ccaanncceerr  aatt  llooww  rriisskk  ooff  ppoossiittiivvee  aaxxiillllaarryy  nnooddeess..  JJ  SSuurrgg  OOnnccooll  11999977;;  6655::3344..  
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66))  HHaarrddeenn  SSPP,,  NNeeaall  AAJJ,,  AALL--NNAASSIIRRII  NN  AASS  eett  aall..  PPrreeddiiccttiinngg  aaxxiillllaarryy  llyymmpphh  nnooddee  mmeettaassttaasseess  

iinn  ppaattiieennttss  wwiitthh  TT11  iinnffiillttrraattiinngg  dduuccttaall  ccaarrcciinnoommaa  ooff  tthhee  bbrreeaasstt..  BBrreeaasstt..  22000011  AApprr;;1100((22))::115555--

99..    

  

77))  MMcc  GGeeee  JJMM,,  YYoouummaannss  RR,,  CClliinnggaann  FF  eett  aall..  TThhee  vvaalluuee  ooff  aaxxiillllaarryy  ddiisssseeccttiioonn  iinn  TT11aa  bbrreeaasstt  

ccaanncceerr..  AAmm  JJ  SSuurrgg..  11999966;;  117722::550011..  

  

88))  DDiiaass  EENN,,  CCaalleeffffii,,  MM,,  SSiillvvaa  HHMMSS  eett  aall..  FFaattoorreess  pprrooggnnóóssttiiccooss  ddoo  ccâânncceerr  ddee  mmaammaa  --  

iimmppoorrttâânncciiaa  ccllíínniiccaa..  MMaassttoollooggiiaa  AAttuuaall..  11ºº  eedd..,,  RRiioo  ddee  JJaanneeiirroo  RReevviinntteerr,,11999944;;  228811--8866..  

  

99))  WWaallllggrreenn  AA,,  BBoonneettttii  MM,,  GGeellbbeerr  RRDD  eett  aall..  RRiisskk  ffaaccttoorrss  ffoorr  llooccoorrrreeggiioonnaall  rreeccuurrrreennccee  

aammoonngg  bbrreeaasstt  ccaanncceerr  ppaattiieennttss::  rreessuullttss  ffrroomm  IInntteerrnnaattiioonnaall  BBrreeaasstt  CCaanncceerr  SSttuuddyy  GGrroouupp  TTrriiaallss  

II  tthhrroouugghh  VVIIII..  JJ  CClliinn  OOnnccooll..  22000033  AApprr  11;;2211((77))::11220055--1133..  

  

1100))  SScchhooppppmmaannnn  SSFF,,  BBaayyeerr  GG,,  AAuummaayyrr  KK,,  TTaauucchheerr  SS  eett  aall..  PPrrooggnnoossttiicc  vvaalluuee  ooff  

llyymmpphhaannggiiooggeenneessiiss  aanndd  llyymmpphhoovvaassccuullaarr  iinnvvaassiioonn  iinn  iinnvvaassiivvee  bbrreeaasstt  ccaanncceerr..  AAnnnnaallss  ooff  

SSuurrggeerryy..  22000044;;  224400((22))::330066--331122..  

  

1111))  WWhhiittee  JJ,,  MMoouugghhaann  JJ,,  PPiieerrccee  LLJJ  eett  aall..  SSttaattuuss  ooff  ppoossttmmaasstteeccttoommyy  rraaddiiootthheerraappyy  iinn  tthhee  

UUnniitteedd  SSttaatteess::  aa  ppaatttteerrnnss  ooff  ccaarree  ssttuuddyy..  IInntt  JJ  RRaaddiiaatt  OOnnccooll  BBiiooll  PPhhyyss..  22000044  SSeepp  11;;6600((11))::7777--

8855..    
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1122))  RRaaggaazz  JJ,,  SSppiinneellllii  JJ,,  SSppeeeerrss  CC  eett  aall..  AAddvveerrssee  iimmppaacctt  ooff  llyymmpphhaannggiittiicc  aanndd  vvaassccuullaarr  

iinnvvaassiioonn  ((LLVVII))  iinn  eeaarrllyy  bbrreeaasstt  ccaanncceerr::  rreessuullttss  ffrroomm  tthhee  BBrriittiisshh  CCoolluummbbiiaa  ((BBCC))  bbrreeaasstt  ccaanncceerr  

oouuttccoommee  uunniitt..  BBrreeaasstt  CCaanncceerr  RReess  TTrreeaatt..  22000022;;7766((4422  SSuuppppll..  11));;  aabbssttrraacctt  111199..  

  

1133))  KKuurruu  BB,,  CCaammlliibbeell  MM,,  AAllii  GGuullcceelliikk  MM,,  AAllaaggooll  HH..  PPrrooggnnoossttiicc  ffaaccttoorrss  aaffffeeccttiinngg  ssuurrvviivvaall  

aanndd  ddiisseeaassee--ffrreeee  ssuurrvviivvaall  iinn  llyymmpphh  nnooddee--nneeggaattiivvee  bbrreeaasstt  ccaarrcciinnoommaass..    JJ  SSuurrgg  OOnnccooll..  22000033  

JJuull;;8833((33))::116677--7722..    

  

1144))  KKaattzz  AA,,  SSttrroomm  EEAA,,  BBuucchhhhoollzz  TTAA  eett  aall..  TThhee  iinnfflluueennccee  ooff  ppaatthhoollooggiicc  ttuummoorr  

cchhaarraacctteerriissttiiccss  oonn  llooccoorreeggiioonnaall  rreeccuurrrreennccee  rraatteess  ffoolllloowwiinngg  mmaasstteeccttoommyy..  

  JJ  RRaaddiiaatt  OOnnccooll  BBiiooll  PPhhyyss..  22000011  JJuull  11;;5500((33))::773355--4422..    

  

1155))  OOlllliillaa  DDWW,,  SSttiittzzeennbbeerrgg  KKBB..  BBrreeaasstt  ccaanncceerr  sseennttiinneell  nnooddee  mmeettaassttaasseess::hhiissttooppaatthhoollooggiicc  

ddeetteeccttiioonn  aanndd  cclliinniiccaall  ssiiggnniiffiiccaannccee..  CCaanncceerr  CCoonnttrrooll..  SSeepptteemmbbeerr//OOccttoobbeerr  22000011,,  VVooll..  88,,  NNoo..55  

ppgg  440077--441144..  

  

1166))  NNeerrii  AA,,  MMaarrrreellllii  DD,,  RRoovviieelllloo  FF  eett  aall..  PPrrooggnnoossttiicc  vvaalluuee  ooff  eexxttrraaccaappssuullaarr  eexxtteennssiioonn  ooff  

aaxxiillllaarryy  llyymmpphh  nnooddee  mmeettaassttaasseess  iinn  TT11  ttoo  TT33  bbrreeaasstt  ccaanncceerr..  AAnnnn  SSuurrgg  OOnnccooll..  22000055  

MMaarr;;1122((33))::224466--5533..  

  

1177))  CChhiiaa  SSKK,,  SSppeeeerrss  CCHH,,  BBrryyccee  CCJJ  eett  aall..  TTeenn--yyeeaarr  oouuttccoommeess  iinn  aa  ppooppuullaattiioonn--bbaasseedd  ccoohhoorrtt  

ooff  nnooddee--nneeggaattiivvee,,  llyymmpphhaattiicc,,  aanndd  vvaassccuullaarr  iinnvvaassiioonn--nneeggaattiivvee  eeaarrllyy  bbrreeaasstt  ccaanncceerrss  wwiitthhoouutt  

aaddjjuuvvaanntt  ssyysstteemmiicc  tthheerraappiieess..  JJoouurrnnaall  ooff  CClliinniiccaall  OOnnccoollooggyy  22000044;;  2222((99))::  11663300--11663377..  

  

1188))  NNaattiioonnaall  IInnssttiittuutteess  ooff  HHeeaalltthh..  AAddjjuuvvaanntt  tthheerraappyy  ffoorr  bbrreeaasstt  ccaanncceerr..  NNIIHH  
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CCoonnsseennssuuss  SSttaatteemmeenntt..  22000000;;  vvooll  1177,,  pppp  11--2233..    

  

1199))  GGoollddhhiirrsscchh  AA,,  GGlliicckk  JJ,,  GGeellbbeerr  RR  eett  aall..  MMeeeettiinngg  hhiigghhlliigghhttss::  IInntteerrnnaattiioonnaall  ccoonnsseennssuuss  
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Table 4. Analysis of sensibility and specificity of the test in cases without axillary metastases. 
  CCoorree--bbiiooppssyy  HH&&EE  CCoorree--bbiiooppssyy  IIHHCC  

SSeennssiibbiilliittyy                          33//55  ((6600%%))                            11//55  ((2200%%))  

SSppeecciiffiicciittyy  2277//3344  ((7799,,44%%))    2288//3344  ((8822,,44%%))  

PPVV++                          33//1100  ((3300%%))                            11//77  ((1144,,33%%))  

PPVV--  2277//2299  ((9933,,11%%))  44//3322  ((1122,,55%%))  

KKaappppaa                          00,,227766                            00,,002200  

pp                          00,,006600                            00,,889988  
PPVV++::  ppoossiittiivvee  pprreeddiiccttiivvee  vvaalluuee;;  PPVV--::  nneeggaattiivvee  pprreeddiiccttiivvee  vvaalluuee  
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 ANEXO I 

 

TÉCNICA IMUNO-HISTOQUÍMICA DA DUPLA COLORAÇÃO 

 

A técnica foi desenvolvida de acordo com as seguintes etapas: 

1) Etapa 1- Bloqueio de peroxidase: foi aplicado o Bloqueio de Peroxidase do 

frasco 1 nas lâminas preparadas, na quantidade suficiente para cobrir a amostra. 

Deixou-se incubando por 5 minutos. Após esse período, realizou-se o enxágüe 

suave das lâminas com solução tampão do frasco de lavagem. 

2) Etapa 2- Anticorpo primário ou reagente controle negativo: Desprezou-se o 

excesso de tampão e enxugou-se as lâminas. Aplicou-se anticorpo primário 

pancitoqueratina AE1/AE3 em quantidade suficiente para cobrir as lâminas. 

Incubou-se durante 10 minutos e, a seguir, enxaguou-se como na etapa 1. 

3) Etapa 3- Polímero marcado com peroxidase: desprezou-se o excesso de tampão 

e enxugou-se as lâminas como anteriormente. Aplicou-se o polímero marcado 

com HRP do frasco 2 o suficiente para cobrir as lâminas e, em seguida, incubou-

se por 30 minutos. Enxaguou-se as lâminas como na etapa 1. 

4) Etapa 4- Solução substrato-cromógeno (DAB+líquido): desprezou-se o excesso 

de tampão e enxugou-se as lâminas. Aplicou-se solução substrato-cromógeno o 

suficiente para cobrir as amostras e incubou-se durante 5 minutos. A seguir, 

enxaguou-se suavemente com água destilada do frasco de lavagem. 

5) Etapa 5- Bloqueio de dupla-coloração: desprezou-se o excesso de água e 

enxugou-se as lâminas. Aplicou-se o bloqueio de dupla-coloração do frasco 4 

em quantidade suficiente para cobrir as amostras. Incubou-se por 3 minutos e 

enxaguou-se as lâminas como na etapa 1. 

6) Etapa 6- Anticorpo primário ou reagente controle negativo: desprezou-se o 

excesso de tampão e enxugou-se as lâminas. Aplicou-se o segundo anticorpo 
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