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Meétodos: Estudo prospectivo de coorte em pacientes submetidos
a reconstrucdo mamaria com prétese ou expansor sob retalho
muscular de peitoral maior, comparando os padraes histolégicos
de pele, tecido celular subcutidneo, musculo peitoral maior e
capsula do implante, de mamas irradiadas e néo irradiadas em
amostras pareadas de um mesmo paciente. Todos os pacientes
deveriam receber irradiagdo em apenas uma das mamas. A
andlise anatomopatolégica foi comparada aos achados clinicos
e aos aspectos macroscopicos do transoperatério. Resultados:
O trabalho contou com um total de 7 pacientes, sendo a idade
média de 52,15 anos. Os principais achados histolégicos em
pele e tecido celular subcutineo da mama irradiada foram:
hiperplasia epidérmica, achatamento da camada papilar,
atrofia dos apéndices dérmicos, congestio vascular no tecido
gorduroso, alta densidade das fibras de colageno dérmico,
hialinizacao das paredes vasculares, redugio das fibras elésticas
na derme profunda e alinhamento unidirecional das fibras
de colageno. Os principais achados histolégicos de capsula
e musculo peitoral maior na mama irradiada foram: menor
densidade de fibras elasticas, fibrose perivascular, metaplasia
sinovial, sequestro de musculo esquelético na interface com
a capsula, hialinizacdo capsular e fibroesclerose capsular.
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Comparagao histolégica entre mamas irradiadas e nao irradiadas

B ABSTRACT

Introduction: The treatment of breast cancer includes not only
curative therapies but also breast reconstruction. Radiotherapy,
an adjuvant strategy, provides favorable outcomes by reducing
the rate of recurrence of the disease. This study aimed to compare
histological differences between irradiated and non-irradiated
breasts in the same patient. Methods: This is a prospective
cohort study of patients undergoing breast reconstruction with
prosthesis or expander under pectoralis major muscle flap that
compared histological skin patterns, subcutaneous cell tissue,
pectoralis major muscle, and implant capsule of irradiated and
non-irradiated breasts in paired samples of the same patient.
All patients included in this study were irradiated in only one
breast. The results of the anatomopathological analysis were
compared to clinical findings and intraoperative macroscopic
aspects. Results: The study included a total of 7 patients with
a mean age of 52.15 years. The main histological findings in
the skin and subcutaneous cellular tissue of the irradiated
breast were as follows: epidermal hyperplasia, flattening of
the papillary layer, atrophy of the skin appendages, vascular
congestion in fatty tissue, high density of skin collagen fibers,
hyalinization, and reduction of elastic fibers in the deep
dermis and unidirectional alignment of collagen fibers. The
main histological findings for the capsule and pectoralis major
muscle in the irradiated breast were as follows: lower density
of elastic fibrosis, perivascular fibrosis, synovial metaplasia,
skeletal muscle sequestration at the interface with the
capsule, capsular hyalinization, and capsular fribrosclerosis.
Conclusion: We found common histological changes in
irradiated breasts in most patients. These findings are
compatible with the clinical and macroscopic changes observed.
This study presents itself as a pilot for the development
of further studies investigating the physiopathological
mechanisms of the described histological changes.

Keywords: Breast; Breast neoplasms; Radiotherapy; Adjuvant
radiotherapy; Prostheses and implants.

INTRODUCAO

Desde a década de 1990 o tratamento do cancer
de mama inclui ndo apenas terapias curativas, mas
também a reconstrugdo mamaria, o que fez crescer o
interesse das pacientes em obter seguranca oncolégica
e resultados estéticos melhores. Muitos estudos
relataram que a reconstrugdo mamaéria nio tem
nenhum impacto negativo na seguranga oncolégica,
tranquilizando as pacientes e as motivando a realizar
o procedimento!?.

Entre as estratégias adjuvantes, os estudos
demonstram que a radioterapia fornece desfechos
favoraveis em termos de redugio da taxa de recorréncia
da doenga, aumentando assim seu nimero de
indicacbes. As diretrizes para radioterapia passaram
a incluir critérios de indicagdo mais diversificados,

ampliando ainda mais o uso dessa modalidade
terapéutica’*.

A reconstrugio imediata é indicada pois pode
melhorar significativamente a qualidade de vida de
uma mulher, auxiliando na sua satisfagdo com a imagem
corporal e em seu bem-estar psicossocial, quando
comparada a reconstrugio tardia’.

A reconstrugdo mamaria utilizando implantes
trata-se de um procedimento relativamente simples,
de curto tempo cirtrgico e recuperacio pds-operatéria
rapida, além de oferecer excelente resultado estético.
Suas vantagens em relagdo a reconstrugado com
retalho autélogo incluem procedimentos de menor
porte e com bons resultados, sem necessidade de
transpor ilhas de pele de outras regides do corpo para
a mama®’. Diante desses fatos é atualmente um dos
mais populares métodos cirirgicos. Esse aumento na
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indicagao da reconstru¢cdo mamaria com implantes,
combinado com a ampla aplicagdo da radioterapia,
resultou em maiores esforgos para entender e evitar
a complicagbes potenciais associadas a interacéio
entre radiagido e o implante. Contratura capsular,
infeccéo e mau posicionamento do implante mamario
foram mencionados como as principais complicacées.
Entre elas a contratura capsular se coloca como a
mais importante, sendo a causa mais comum de
reoperacao®®®, mas sua patogénese induzida pela
radiagdo ainda é desconhecidal®.

Algumas das alteragdes cutdneas apés a
irradiagdo foram investigadas e os efeitos precoces
(até 90 dias ap6s o inicio da radiacdo) incluem:
desidratacdo, alteragdoes na pigmentacao, perda de
apéndices cutineos, eritema e descamacéio. Alteracoes
histolégicas tardias (apés 90 dias) incluem atrofia
ou hiperplasia da epiderme, fibrose hipocelular da
derme, alteracdes vasculares escleréticas e auséncia
de unidades pilossebaceas (anexos). Mas ainda néao
estd claro se essas mudancgas estdo relacionadas as
dificuldades e complicacbes de reconstrucdo mamaria
com o expansor/implante!*!?, A suscetibilidade da pele
a alteragoes apés irradiagdo pode ser determinada
geneticamente. Esse conceito é reforcado pelas
diferencas individuais nas alteracdes provocadas pela
radiacgdo e pelas complicacgoes desenvolvidas!®!415,

Esse estudo tem como objetivo descrever e
comparar as diferencas histolégicas entre pele, tecido
celular subcutianeo, musculo peitoral maior e capsula
do implante de mamas irradiadas e néo irradiadas
em um mesmo paciente, bem como direcionar novos
estudos no sentido de analisar possiveis métodos de
profilaxia e tratamento das complicac¢oes. Atualmente
néo hé publicacbes que abordem tais comparagoes em
todas as camadas de tecido.

METODOS

Desenho do estudo
Pacientes e coleta de tecidos

Estudo prospectivo de coorte em pacientes
submetidos a reconstru¢cdo mamaria com proétese
ou expansor sob retalho muscular de peitoral
maior, no periodo entre janeiro e agosto de 2019, no
Hospital Daher Lago Sul, Brasilia (DF), comparando
os padrées histolégicos de pele, tecido celular
subcutianeo, musculo peitoral maior e capsula do
implante, de mamas irradiadas e néo irradiadas em
amostras pareadas de um mesmo paciente. Todos
os pacientes assinaram termo de consentimento
informado autorizando e concordando com a

realizagdo dos procedimentos cirturgicos e dos exames
anatomopatolégicos, além de seus registros para fins
cientificos. O estudo foi submetido a Plataforma
Brasil e teve sua validagao documental concluida pelo
CEP da Fundacéo de Ensino e Pesquisa em Ciéncias
da Saude/FEPECS/SES/DEF, cujo nimero CAAE é:
15942719.6.0000.5553.

As cirurgias foram realizadas no Hospital Daher
Lago Sul - DF e no Hospital Brasilia - DF. Todos os
pacientes selecionados tinham histéria de radioterapia
prévia em outra instituicéo, seguindo o esquema atual
de referéncia (50 Gy), o qual consiste em 25 sessbes
de radioterapia durante 5 semanas mais uma dose
adicional sobre o leito tumoral. Foram incluidos
pacientes maiores de 18 anos, que foram submetidas &
reconstrugdo mamaria para tratamento de contratura
capsular ou outras complicagbes da radioterapia
adjuvante e para simetrizagio contralateral. Todos os
pacientes deveriam receber irradiagio em apenas uma
das mamas.

Os tecidos para bidpsia foram colhidos durante
a reconstrugdo mamaria. Amostras de pele e tecido
celular subcutineo com dimensoes de comprimento,
largura e profundidade variando entre 0,5 e 1,0cm,
foram colhidas do sulco submamario bilateralmente.

Amostras de tecido capsular e muisculo peitoral
maior de 1,0x1,0cm foram colhidas na regido de maior
retracdo cicatricial na mama irradiada; e na porgao
inferomedial préximo ao sulco submamério da mama
néo irradiada.

A anélise anatomopatolégica foi descrita e
comparada aos achados clinicos de exame fisico e aos
aspectos macroscépicos de transoperatério como cor,
elasticidade, vascularizagao, cicatrizacao e sensibilidade
dos tecidos, a fim de estabelecer correlagdes entre as
variaveis clinicas/histolégicas e a radiagéao.

Abordagem histolégica

O processamento histolégico dos espécimes de
tecido foi realizado de acordo com o método descrito
por Huanget et al., em 20165, Resumidamente,
espécimes de tecido foram fixados em formaldeido
tamponado e incluidos em parafina, corados por
hematoxilina e eosina, tricromico de Massom e
em Voerhoff (fibras elasticas) para realizacdo de
microscopia de luz. A avaliacdo histolégica foi
realizada por um unico patologista no laboratério
Diagnose, Brasilia (DF).

Foram avaliados aspectos quantitativos e
qualitativos da epiderme. Na derme, paniculo adiposo
e capsula do implante foram avaliados aspectos
quantitativos e qualitativos quanto ao colageno,
celularidade, inflamacéao e vascularizagio.
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RESULTADOS

Tivemos um total de 7 pacientes, sendo a
idade média de 52,15 anos (variando de 34 a 68 anos),
todas do sexo feminino, submetidas a 25 sessdes de
radioterapia convencional em uma das mamas, sendo
a dose total de 50 Gy. O tempo médio entre a ultima
sessdo de radioterapia e a reconstrugdo mamaria foi de
54,14 meses (variando de 7 a 204 meses). Em relagdo
as complicagOes pds-operatérias da primeira cirurgia
podemos destacar que todas as pacientes apresentaram
contratura capsular, fato que motivou o segundo tempo
cirurgico. Uma paciente apresentou deiscéncia de
sutura nas duas mamas, resolvida com curativos locais.
Nenhuma apresentou infecgio.

Em todas as pacientes foram colhidas biépsias
de pele e tecido celular subcutineo e em apenas 5
foram colhidas biépsias de cdpsula e musculo peitoral
maior, pois a mama contralateral a radioterapia nao
possuia implante. As principais alterag¢des clinicas
e macroscépicas apresentadas no momento do
procedimento cirdrgico foram: pele ressecada (100%),
perda da elasticidade da pele (85,71%), gordura
hipovascularizada (100%), contratura capsular
(100%), espessamento capsular (85,71%), hipotrofia

muscular (100%), hipovascularizacido muscular
(85,71%) e discromia dérmica (42,85%), como mostra
a Tabela 1.

Os principais achados histolégicos em pele e
tecido celular subcutaneo da mama irradiada foram:
hiperplasia epidérmica (71,42%), achatamento da
camada papilar (85,71%), atrofia dos apéndices dérmicos
(100%), congestao vascular no tecido gorduroso
(71,42%), alta densidade das fibras de coldgeno dérmico
(100%), hialinizacdo das paredes vasculares (85,71%),
reducéo das fibras eldsticas na derme profunda
(85,71%) e alinhamento unidirecional das fibras de
colageno (100%), como ilustra a Tabela 2. Os achados
descritos acima foram observados nas amostras de pele
irradiada com consideraveis diferencas.

Os principais achados histolégicos de capsula
e musculo peitoral maior na mama irradiada foram:
menor densidade de fibras elasticas (80%), fibrose
perivascular (100%), metaplasia sinovial (100%),
sequestro de musculo esquelético na interface
com a céapsula (80%), hialinizacdo capsular (80%) e
fibroesclerose capsular (100%), como ilustra a Tabela 3.

Todas as pacientes apresentaram achados
anatomopatolégicos semelhantes e condizentes com
os achados clinicos. Vale ressaltar que os casos 5 e

Tabela 1. Alteragoes clinicas e transoperatérias macroscépicas da mama irradiada.

Tempo entre tltima Lado Alteracées clinicas e macroscopicas da mama irradiada

Caso  Idade radiacao e a cirurgia irradiado PR PEP GH cc EC HM HVM DP
1 57 108 meses Esquerdo + + + + + + +/- -
2 68 204 meses Direito + + + + +/- + + +
3 60 24 meses Esquerdo + + + + + +/- + +
4 34 18 meses Direito + + + + + +/- + -
5 42 10 meses Esquerdo + - +/- + +/- +/- -

6 40 7 meses Direito +/- +/- + + + + + +/-
7 64 8 meses Direito + + +/- + - + + -

PR: Pele ressecada; PEP: Perda de elasticidade da pele; GH: Gordura hipovascularizada; CC: Contratura capusular; EC: Espessamento capsular; HM: Hipotrafia
muscular; HVM: Hipovascularizagdo muscular; DP: Discromia da pele; “-“ (achado ausente); “+/-“ (moderadamente presente); “+” (achado presente).

Tabela 2. Achados anatomopatolégicos de pele e tecido celular subcutaneo.

Tempo Mama irradiada Mama nao-irradiada

Caso Tdade il;:ﬁz(?;'t)i:l: ir;?](il;do HE ACP AAD CV ADFC HPV RFEDP HE ACP AAD cv HPV RFEDP
cirurgia AUFC ADFC AUFC

1 57 108 meses E + + + + + + + + - - - -- - -+

2 68 204 meses D +/- + + + +/- + + - - - -+ - +/--

3 60 24 meses E + +/- + + + + - + - - - - -

4 34 18 meses D + + + + +/- + + - +/- - - +/- .-

5 42 10 meses E - + +/- +/- +/- +/- + - - - +/-- - -

6 40 Tmeses D + - + - +/- +/- - +/- - - - - +/- - .

7 64 8 meses D - + + - +/- - +/- +/- - - - - - -

HE: Hiperplasia epidérmica; ACP: Achatamento da camada papilar AAD: Atrofia dos apéndices dérmicos CV: Congestdo vascular no subcutaneo; ADFC:
Alta densidade das fibras de coldgeno; HPV: Hialiniza¢do da parede vascular; RFEDP: Redugéao de fibras elasticas na derme profunda; AUFC: Alinhamento
unidirecional das fibras de coldgeno; * anélise de pele e tecido celular subcutineo; “-“ (achado ausente); “+/-“ (moderadamente presente); “+” (achado presente).
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Tabela 3. Achados anatomopatolégicos de capsula do implante e musculo peitoral maior.

Tempo Mama irradiada Mama nao irradiada
PN Grau de
entre ultima Lado
Caso Idade diaca contratura diad
radiagdoea gy UTadiade MpFE FP MS SME HC FC MDFE FP MS SME HC FC
cirurgia
1 57 108 meses Baker 3 E + + +/- + - +/- - - - -
2 60 24 meses Baker 2 E +/- + + + + - - - +/- - -
3 34 18 meses Baker 3 D + +/- + + + + - - - - - -
4 42 10 meses Baker 2 E + + +/- +/- +/- - - - - - -
5 40 7 meses Baker 2 D + + - - + - - - - - -

MDFE: Menor densidade de fibras elasticas; FP: Fibrose perivascular; MS: Metaplasia sinovial; SME: Sequestro de musculo esquelético; HC: Hialinizagao capsular;
FC: Fibroesclerose capsular; * analise de cdpsula e musculo peitoral maior; “-“ (achado ausente); “+/-“ (moderadamente presente); “+” (achado presente).

7 apresentaram achados anatomopatolégicos mais
discretos e por vezes um padréao misto de apresentacéo,
com areas compativeis com tecido normal na mama
irradiada. As Figuras 1, 2, 3 e 4 ilustram as principais
diferengas histolégicas entre as mamas irradiadas e
néo irradiadas.

B

Figura 1. Comparacao histolégica da pele das mamas nao irradiadas. A:
Irradiadas. B: Destaque para maior densidade de fibras elasticas na pele
normal (seta em verde), para o arranjo unidirecional das fibras elasticas na
pele irradiada (setas em preto) e para a presenga de anexos dérmicos na pele
normal (seta em azul).

Figura 2. Comparagao histolégica do tecido celular subcutaneo das mamas nao
irradiadas. A: Irradiadas. B: Destaque para hialiniza¢io da parede vascular na
mama irradiada e para preservacdo de paredes finas e delicadas nos capilares
da mama néo irradiada (setas em preto); além da congestao vascular observada
na mama irradiada (seta em azul).

Figura 3. Comparacéo histolégica da capsula das mamas néo irradiadas. A:
Irradiadas B: Destaque para maior espessura da capsula na mama irradiada
(seta em preto) e para fibroesclerose e hialinizacdo subcapsular na mama
irradiada (seta em azul).

Figura 4. Comparacao histolégica do tecido muscular e seu plexo neurovascular
das mamas néo irradiadas. A: Irradiadas. B: Destaque para o aspecto mais
armado e circular da arteriola na mama irradiada, além de fibrose perivascular
(setas em preto).

Casos clinicos
Caso 1

Paciente de 36 anos, sem comorbidades, com
diagnoéstico de carcinoma ductal invasivo em mama
direita, submetida & quimioterapia neoadjuvante +
mastectomia bilateral sem preservacgio de complexo
areolopapilar, com esvaziamento axilar a direita +
reconstrucao imediata com expansores de valvula

remota em plano retromuscular, em fevereiro de
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2016, sem intercorréncias. Realizou expansao com
solugéo fisiolégica até margo de 2016 e radioterapia
adjuvante em mama direita (Gltima sessdo em junho
de 2016). Submetida a segundo tempo cirdrgico em
fevereiro de 2017 para substituicdo de expansor por
implantes de silicone + reconstrucio de complexo
areolopapilar bilateralmente + lipoaspiracgao de
prolongamentos axilares, sem intercorréncias. Devido
ao desenvolvimento de radiodermite intensa néo
responsiva aos tratamentos clinicos foi submetida a
reconstrugdo de mama direita com retalho transverso
do musculo reto-abdominal microcirirgico, em junho
de 2019, como ilustra a Figura 5.

Figura 5. JSFB, 37° més de pés-operatério de mastectomia bilateral sem
preservagao de complexo areolopapilar, com esvaziamento axilar a direita
+ reconstrugio imediata com expansores de vélvula remota em plano
retromuscular e 25° més de pés-operatério de substituicdo de expansor por
implantes de silicone + reconstrucdo de complexo areolopapilar bilateralmente
+ lipoaspiragao de prolongamentos axilares.

Caso 2

Paciente de 41 anos, sem comorbidades, com
diagndéstico de carcinoma invasor em mama esquerda,
submetida a4 mastectomia esquerda com bidpsia de
linfonodo sentinela (negativo) e mastectomia profilatica
contralateral + reconstrucio imediata com implantes
de silicone em plano retromuscular com amputacgio
do polo inferior (Torek), em dezembro de 2017, sem
intercorréncias. Realizou radioterapia adjuvante em
mama esquerda (Gltima sessédo em agosto de 2018).
Submetida a segundo tempo cirargico em junho de
2019 para capsulotomia esquerda + reposicionamento
do implante, lipoenxertia para simetrizagéo e corregio
de cicatrizes em prolongamentos axilares (reconstrucio

do complexo areolopapilar programado para terceiro
tempo) sem intercorréncias, como ilustra a Figura 6.

Figura 6. QNPO, 9° més de pds-operatério de mastectomia esquerda com
biépsia de linfonodo sentinela (negativo) e mastectomia profilatica contralateral
+ reconstrugdo imediata com implantes de silicone em plano retromuscular
com amputagdo do polo inferior (Torek).

DISCUSSAO

Como resultado da detecgdo precoce e melhoria
nos tratamentos, como cirurgia, terapias hormonais,
quimioterapia e radioterapia, a taxa de mortalidade
para o cincer de mama vem reduzindo desde a década
de 1950. Portanto, mais pacientes com ciancer de mama
estdo sobrevivendo e permanecendo com sequelas
que devem ser tratadas. Nesse estudo procuramos
descrever as diferencas histolégicas de pele, tecido
celular subcutineo, cépsula do implante e musculo
peitoral maior entre mamas irradiadas e néo irradiadas
de uma mesma paciente. Estudos anteriores abordam
em sua maioria apenas a pele e o subcutaneo.

Os achados de hiperplasia da epiderme,
achatamento da camada papilar, atrofia dos anexos
dérmicos, alta densidade das fibras de colageno dérmico
e presenca de fibras coldgenas unidirecionais ja tinham
sido relatados!*2. A atrofia de anexos dérmicos é de
importancia clinica particular, pois a perda do tecido
sebaceo e das glandulas sudoriparas causarido pele
desidratada, resultando na necessidade de cuidados
com a pele a longo prazo, usando hidratantes. E
relatado que a dermatite de radiagdo crénica esta
associada a atipias de fibroblastos, os quais ndo séo
vistos em outros tipos de fibrose, como cicatrizes de
queimadura de terceiro grau'*!®. No presente estudo
esses achados sdo corroborados e além deles outros
foram descritos como: redugéo das fibras elasticas
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na derme profunda, congestdo vascular no tecido
gorduroso e hialinizacdo das paredes vasculares.
Apesar das alteragoes histolégicas da dermatite por
radiacdo ja terem sido descritas!®!?, elas tém sido
consideradas clinicamente menores e com efeitos
colaterais aceitaveis. No entanto, isso ndo se aplica
quando hé planejamento de reconstrugcdo mamaria
com expansor/implante de silicone.

Archambeau et al., em 1995, encontraram
alteracoes cutaneas decorrentes da irradiagao
progredindo por até 10 anos. Diante desse fato o
atraso para indicar a reconstrucao apés radioterapia
nao aumenta a seguranca. Tal fato poderia explicar
os achados brandos encontrados nos casos 5 e 7, nos
quais a dltima sessao de radioterapia era mais recente
(10 e 8 meses, respectivamente).

Uma das principais complicagées da radioterapia
é fibroproliferagido do tecido capsular em torno do
implante com contratura capsular resultante. Isso
leva a uma expansio inadequada com distorgio e
resultado estético indesejavel, ocasionando por vezes
uma cirurgia adicional. Atualmente, o mecanismo
patogénico da fibroproliferacéo e contratura capsular
induzidas por radiagido é desconhecido. A correta
descri¢do anatomopatolégica das alteragoes observadas
pode ajudar a desenvolver novos trabalhos no sentido
de desvendar os mecanismos bioquimicos envolvidos
nessa patogénese.

A compreensiao da patogénese do processo
fibroproliferativo, que ocorre com o tecido
expandido e previamente submetido a radioterapia,
provavelmente levara a descoberta de estratégias de
prevencéo ou tratamento clinico. Por exemplo, os
inibidores seletivos da COX-2 sdo comercialmente
disponiveis e foram eficazes em diminuir parcialmente
a proliferacido celular em modelos de fibrose
mediados por niveis aumentados de cateninal’. Existe
um grande potencial para explorar protocolos de
tratamento em um modelo animal e, eventualmente,
em ensaios clinicos.

O encapsulamento ocorre como resultado
de uma resposta inflamatéria a presenca do corpo
estranho e a progresséo da fibrose pode ser vista em
tecidos préximos. Quando a progressido da fibrose
se torna excessiva, devido a persisténcia da resposta
inflamatéria e exposicéo a fatores de risco externos,
a contratura ocorre em torno da capsula espessada®.

Portanto, a reconstruciao de mama com implantes
é realizada sob a presuncéao de que, se a radioterapia for
administrada, a contratura capsular serd reconhecida
como uma limitagdo fundamental e muitas pesquisas
séo feitas no sentido de encontrar solucbes para essa
questao.

Kim et al., em 2018, confirmaram que a
infiltragcdo de miofibroblastos foi promovida em
camundongos irradiados, sugerindo que esse fenémeno
age como um catalisador para acelerar a progressao
da contratura. Em nosso trabalho ndo encontramos
infiltracdo desse tipo celular em nenhuma das amostras
de mama irradiada.

Para reduzir a ocorréncia de contratura capsular
em torno dos implantes texturizados, alguns trabalhos
relataram utilizagdo de cobertura com matriz dérmica
acelular e algumas medicagbes como montelucaste,
antileucotrienos e esteréides?*s. Embora seja consenso
que a radiagio pode induzir a fibroproliferagio tanto na
pele como nos tecidos subcutineos! '3, as ocorréncias
relativas de mecanismos moleculares especificos ainda
néo estdo claras.

Acreditamos que a pele ressecada pode estar
relacionada com a atrofia dos apéndices dérmicos.
A perda da elasticidade da pele relacionada com a
reducéo das fibras elasticas em derme profunda,
hiperplasia epidérmica, achatamento da camada
papilar, alta densidade de fibras de coldgeno dérmicas
e alinhamento unidirecional das fibras de colageno. A
gordura hipovascularizada relacionada com a congestéo
vascular no subcutidneo e a hialinizagdo da parede
vascular. A capsula espessada e contraida relacionada
com a menor densidade de fibras elasticas, hialinizagdo
capsular, fibroesclerose capsular e metaplasia sinovial.
O musculo hipotréfico e hipovascularizado relacionado
com a fibrose perivascular e sequestro de musculo
esquelético pela capsula.

Com os dados obtidos até o momento ainda nao
é possivel estabelecer uma relacio de causa e efeito,
mas continuaremos inserindo novos pacientes ao
estudo e procurando otimizar a anélise quantitativa das
informac6es para que isso seja possivel no seguimento
do mesmo. Pelo fato de cada avaliagio histolégica
ter sido realizada entre as mamas de uma mesma
paciente e ndo entre dois grupos diferentes, mesmo
com um numero reduzido de pacientes os resultados
sS40 expressivos.

CONCLUSAO

Encontramos alteracdes histolégicas comuns nas
mamas irradiadas em boa parte das pacientes, achados
esses que sido compativeis com as alteragoes clinicas e
macroscoépicas observadas. Esse estudo é descritivo e
apresenta-se como um piloto para o desenvolvimento
de novos estudos que pesquisem os mecanismos
fisiopatoldgicos relacionados as alteracoes histolégicas
descritas, podendo assim propor métodos de profilaxia
e tratamento para as complicacbes da radioterapia.
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COLABORACOES

AB Andlise e/ou interpretagdo dos dados,
Aprovacio final do manuscrito, Realizagao
das operagdes e/ou experimentos

RCSD Andlise e/ou interpretagdo dos dados,
Coleta de Dados, Concepgao e desenho do
estudo, Redagao - Revisao e Edigao

ACC Anilise e/ou interpretacio dos dados

COoPC Anilise e/ou interpretacio dos dados

MCC Aprovacio final do manuscrito

JCD Aprovacio final do manuscrito
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