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EDITORIAL

DOI: 10.5327/2201600030001RBM

Heterogeneidade no cancer de mama

Daniel Guimaraes Tiezz'

O cancer de mama ¢ uma doenga heterogénea. Quantos artigos cientificos publicados em revis-
tas indexadas jd citaram uma frase com o mesmo contexto no corpo do texto? Uma busca no
Pubmed gerou mais de 22 mil citagoes com os termos (“cancer”[All Fields]) ou “breast cancer”[All
Fields]) e “heterageneiry”[All Fields] ou “genetic heterogeneiry”[MeSH Terms]). O primeiro ma-
nuscrito nessa lista foi o “Biochemical uniformity and heterogeneity in cancer tissue (further discus-
sion)”, publicado na Cancer Research em 1956'. O autor comega o texto descrevendo “/r gives
me as a biochemist a great deal of humility to realize how little we actually know in a definitive way
about the cancer cell after so many years of effort”. Em 1976, Peter Nowell publicou na Science o
artigo “7he clonal evolution of tumor cell populations™. Ou seja, a nogao da complexidade biold-
gica das neoplasias malignas sélidas nio ¢ um fato recente.

O inicio da utilizagdo de ferramentas conhecidas como “high throughput technologies” nos anos
1990 levou a descoberta de que a andlise do transcriptoma pode identificar diferentes subtipos de
neoplasias da mama®. Outros estudos tentaram refinar esta classificacio ou associaram outros mé-
todos para reclassificar os tumores da mama®. Alfredo Barros fez uma ampla revisao desta literatura
h4 alguns meses neste periddico’. Embora tenhamos a impressio de que esta nova informacio seja
um avanco no entendimento da doenga, a aplicacio clinica deste conhecimento ainda é limitada e
maledvel. Resolvi fazer uma simulagao rdpida para termos uma ideia da flexibilidade do método.

Existem uma série de bancos de dados publicos disponiveis para andlise. Selecionei o
breastcancerNki‘. Esse banco fornece os dados utilizados e publicados por van't Veer em 20027#
e ¢ composto por uma matriz de expressao de microarray com 24.481 probes e 337 pacientes
e duas tabelas, uma com informacoes clinicas e patoldgicas dos pacientes ¢ outra referente a
anotagdo dos probes utilizado no array. Exclui os casos e os probes que nio tinham informagoes
completas, o que gerou um banco de dados final com 14 mil probes ¢ 297 pacientes. Foi estimado
a drea sob a curva (AUC) para a expressio de cada probe e a acurdcia em predizer a morte pela
doenga (ROC). Ao final, 43 probes podem predizer a morte pela doenga com uma acuricia aci-
ma de 70%. Segundo a anotagio, existem 40 genes referentes aos probes. Aplicando um método
cldssico de clusterizagao hierarquizada, podemos notar que a expressio destes 43 probes podem
separar o cincer de mama em quatro grandes grupos (Figura 1A). A andlise de sobrevida mostra
que o grupo Cl tem um progndstico muito melhor que o grupo C2 (Figura 1B). Em cerca de
30 minutos eu criei uma nova “assinatura genética” para o cincer de mama. Esta nova assinatura
é baseada na expressio de 40 genes, sendo que 36 deles ndo sio utilizados nos atuais métodos
de andlise de progndstico para o cAncer de mama, ¢ poderia ser utilizada para criar um modelo
matemdtico para classificacdo de amostras e para o desenvolvimento de um chip de microarray
com aplicagdes comerciais.

Esta maleabilidade jd foi apontada por outros’: demonstra-se que assinaturas genéticas ge-
radas de forma aleatéria podem selecionar casos com diferentes comportamentos biolégicos.
No meu entendimento, o que a andlise do transcriptoma nos traz é apenas um reflexo da comple-
xidade bioldgica da doenga que vem sendo questionada hd pelo menos 60 anos.

Com a redugio dos custos e rapidez no processamento de amostras com as novas tecnologias
de “Next Generation Sequencing” (NGS), estamos entrando em uma nova era. Agora a moda é ge-
rar sequéncias gendmicas para reclassificar os tumores de acordo com a sua clonalidade. Ou seja,
estudar a evolugio clonal da doenga, apontada por Nowell em 1976. Ferramentas de andlises de

'Departamento de Ginecologia e Obstetricia e Center for Integrative Systems Biology da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto da Universidade
de Séo Paulo (USP) — Ribeiréo Preto (SP), Brasil.

Endereco para correspondéncia: Daniel Guimarées Tiezzi — Avenida Bandeirantes, 3.900 — Monte Alegre — CEP: 14048-900 — Ribeirdo Preto (SP),
Brasil — E-mail: dtiezzi@usp.br
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Figura 1. Andlise por clusterizagéo hierarquizada em 295 amostras do cancer de mama. Heatmap da expressao de 43
probes selecionados pela AUC e a classificagdes em quatro grupos (C1, C2, C3 e C4) (A). Curva de sobrevida global
entre os quatros grupos selecionados pela clusterizagéo (B).

dados com o PyClone trazem informagoes brilhantes sobre o nimero de clones em uma amostra
¢ a andlise prospectiva da evolugio da doenca pode trazer informagoes sobre a persisténcia ou
aparecimento de clones letais. Essas informagées podem ser obtidas por bidpsia liquida. Ou seja,
o DNA circulante do tumor pode ser identificado no sangue periférico e a clonalidade pode ser
estimada sem que seja necessdrio uma intervengio invasiva para obter amostras do tumor'. Esta
é a nova era. Estamos entrando em um novo ciclo na busca do entendimento da complexidade
do cancer. Esperamos que as novas tecnologias possam refletir em aplicagio clinica e implemen-
tagdo de terapias mais efetivas para o tratamento da doenga. Mas, por enquanto, ainda podemos
citar Tolstéi “Apenas podemos saber que nio sabemos nada. E este é o mais alto grau da sabedo-
ria humana“, em Guerra e Paz, publicado em 1869.
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RESUMO

Objetivos: Considerando a raridade dos sarcomas de mama, este estudo objetivou avaliar a pre-
valéncia e os fatores clinicos e terapéuticos dessa neoplasia na cidade do Recife. Métodos: Trata-se
de um estudo retrospectivo entre mulheres tratadas no Hospital do Cincer de Pernambuco
(HCP), entre janeiro de 1988 ¢ dezembro de 2013. Foram coletados dados referentes a idade, a
procedéncia, ao subtipo histoldgico, ao tamanho do tumor, & margem de seguranga, ao tipo de
tratamento e 3 evolucdo das pacientes. Resultados: Cinquenta pacientes foram analisadas, com
idade variando de 16 a 83 anos (média: 48,6 anos). Em 44 (88%) pacientes, a queixa principal foi
sobre um nédulo mamdrio com tamanho médio de 10,23 cm. Houve 26 (52%) tumores filoides
malignos, 6 (12%) sarcomas estromais, 4 (8%) sarcomas pleomérficos, 3 (6%) fibrossarcomas,
3 (6%) histiocitomas fibrosos malignos, 3 (6%) carcinossarcomas, 2 (5%) sarcomas fusocelula-
res e mixoides, 2 (5%) sarcomas de células fusiformes e 1 (2%) osteossarcoma. O tratamento
mais utilizado foi a mastectomia (40; 80%). Ao final do seguimento de 25 pacientes (média:
82,1 meses), 12 (48%) estavam vivas sem doenca, 5 (20%) estavam vivas com doenca e 8 (32%)
evoluiram ao ébito. Houve 18 (72%) recidivas, sendo 12 (66,6%) locais e 6 (33,2%) a distancia
(metdstase). Conclusées: Os sarcomas mamdrios, tumores raros, sio tratados principalmente
por cirurgia e apresentam altos indices de recidiva e mortalidade.

ABSTRACT

Objectives: Given the scarceness of breast sarcomas, this study aimed ar evaluating the prevalence,
clinical factors and treatment of this neoplasm in the city of Recife, Brazil. Methods: This is a retro-
spective study of women treated in Hospital do Cincer de Pernambuco (HCP), from January 1988
to December 2013. Data regarding age, origin, histological subtype, tumor size, surgical margins,
type of treatment and outcome of patients were collected. Results: Fifty 16 to 83-year old patients
were analyzed (average: 48.6 years). In 44 (88%) patients, the main complaint was abour a breast
lump with an average size of 10.23 cm. There were 26 (52%) malignant phyllodes tumors, 6 (12%)
stromal sarcomas, 4 (8%) pleomorphic sarcomas, 3 (6%) fibrosarcomas, 3 (6%) malignant fibrous
histiocytoma, 3 (6%) carcinosarcomas, 2 (5%) fusocellular and myxoid sarcomas, 2 (5%) spindle cell
sarcomas and 1 (2%) osteosarcoma. The most common treatment was mastectomy (40; 80%). At the
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end of the follow-up of 25 patients (average: 82.1 months), 12 (48%) were alive without the disease,
5 (20%) were living with the disease, and 8 (32%) were dead. There were 18 (72%) recurrences,
12 (66.6%) local and 6 (33.2%) distant (metastases). Conclusions: Breast sarcomas, which are rare
tumors, are mainly treated through surgery and present high rates of recurrence and mortality.

Introducao

Os sarcomas primdrios da mama sio neoplasias originadas do
tecido conjuntivo dessa regido e correspondem a menos de 1%
de todas as malignidades mamadrias. Essa neoplasia pode ser
dividida em trés subgrupos distintos: tumores filoides malig-
nos, sarcomas induzidos por radiacio ou sarcomas primérios.

Histologicamente, o tumor filoide é uma neoplasia fibroe-
pitelial, provavelmente originada da unidade ducto-lobular ter-
minal, e é considerado estromal. Pode ser subclassificado em
benigno, borderline ou maligno, este Gltimo representa 25%
dos casos'. Os tumores originados no estroma mamdrio nio
especializado (tecidos adiposo, fibroso e vascular) sdo chama-
dos genericamente de sarcomas; podem ser originados prima-
riamente do tecido mamdrio ou serem secunddrios a radiacio
prévia da regiao’.

A real incidéncia dos subtipos de sarcomas mamdrios é difi-
cil de ser estimada, pois muitos deles sio descritos com o nome
genérico de “sarcoma’”, e a maioria dos estudos na literatura sio
“relatos de casos clinicos”. Apresentam-se clinicamente como
nédulos indolores, unilaterais, méveis, assemelhando-se mui-
tas vezes aos fibroadenomas, cujas dimensées variam de 1 até
mais de 30 cm (média: 5 a 6 cm). Retracdo cutinea, desvio ou
retracdo do mamilo sdo infrequentes'?.

Os sarcomas mamdrios evoluem com um aumento paula-
tino do nédulo e disseminam-se principalmente por via hema-
togénica. O comprometimento dos linfonodos axilares nio é tao
frequente como ocorre com os tumores de linhagem epitelial.
O diagnoéstico ¢ feito histologicamente por bidpsia percutinea,
e os estudos radioldgicos sdo inespecificos'.

Esse tipo de neoplasia ¢ tratado primariamente por cirur-
gia, realizando-se, em geral, excisdo ampla do tumor que per-
mita margens livres. A mastectomia é geralmente realizada
na presenca de tumores maiores, mas a ressec¢io segmen-
tar obtém resultados oncolégicos equivalentes se a margem
negativa for atingida®. Como a metdstase por via linfdtica
nio é comum nos sarcomas mamarios, a linfadectomia axi-
lar nao ¢ indicada sistematicamente como parte do trata-
mento cirtrgico™”.

Existem controvérsias na literatura em relagdo ao tratamento
com quimiorradioterapia adjuvante. Sugere-se que o tratamento
seja individualizado, com abordagem multidisciplinar. As vari-
dveis progndsticas mais importantes parecem ser o tamanho do
tumor ao diagnéstico e a situagio da margem na peca cirurgi-
camente retirada’.
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O presente estudo visou analisar a frequéncia dos sarcomas
mamdrios na cidade do Recife por meio de pesquisa retrospec-
tiva em um grande centro de tratamento de cAncer nessa cidade.
Foram analisados aspectos epidemiolégicos e clinicos, assim como
eventuais fatores de risco que pudessem interferir na evolugio e
sobrevida dessas pacientes. Nio foram encontrados na literatura
médica especializada estudos semelhantes a este e que tenham
sido realizados no estado de Pernambuco, Brasil.

Métodos

Trata-se de um estudo retrospectivo entre mulheres portadoras de
sarcoma mamdrio que foram atendidas e tratadas no Hospital do
Cancer de Pernambuco (HCP), localizado na cidade do Recife,
no periodo compreendido entre janeiro de 1988 ¢ dezembro de
2013. Essa institui¢io ¢ uma das principais responsdveis pelo
atendimento de doentes oncoldgicos na regiao.

Os prontudrios das pacientes foram revistos, ¢ as seguintes
varidveis foram analisadas: idade, procedéncia, subtipo histold-
gico, histérico familiar de cAncer, nimero de gestagoes, hdbito
de fumar, tamanho do tumor, margem cirdrgica, tipo de trata-
mento cirdrgico e tratamento adjuvante.

Todas as pacientes diagnosticadas como portadoras de sar-
coma mamdrio foram inicialmente incluidas. Foram excluidos
dois pacientes do sexo masculino.

Os laudos histopatolégicos foram emitidos pelos patolo-
gistas que compdem o Departamento de Anatomia Patolégica
do HCP, sendo classificados os seguintes subtipos histolégicos:
tumor filoide maligno, sarcoma estromal, fibrossarcoma, sarcoma
pleomérfico, histiocitomas fibrosos malignos, carcinossarcoma,
osteossarcoma e sarcoma fusocelular e mixoide.

As margens de ressec¢do cirtrgica foram avaliadas usando os
laudos anatomopatolégicos, sendo consideradas “livres” quando
a por¢io de tecido sadio que circunda a neoplasia em toda a sua
extensdo, apés a exérese, encontra-se sem células neopldsicas;
quando existe comprometimento deste tecido por células neo-
pldsicas, a margem é chamada de “comprometida”.

A indicagio de ressec¢ao ampliada (quadrantectomia mama-
ria) ou mastectomia foi dependente da avalia¢do do cirurgiio
especializado, pertencente a0 Departamento de Mastologia da
institui¢io; na maioria das vezes, tumores maiores do que 3 cm
foram tratados por mastectomia. A mastectomia simples foi carac-
terizada pela remogio de toda a glindula mamdria, enquanto a
radical se associava a linfadenectomia axilar.



Avaliagdo clinico-epidemioldgica de pacientes portadoras de sarcoma de mama na cidade do Recife

O tratamento adjuvante, com radioterapia e/ou quimiotera-
pia, foi dependente da presenca de fatores progndsticos adversos,
como tumores maiores, anapldsicos e/ou presenca de metdstases.

O seguimento das pacientes foi realizado com consultas e
exames regulares a cada trés meses nos primeiros dois anos, de
seis em seis meses nos dois anos subsequentes e anualmente a
partir do quinto ano. Ao final do seguimento, as pacientes foram
classificadas como “viva sem doenga”, “viva com doenca”, “6bito
por outra causa” e “Obito por doenga”.

Os dados foram tabulados em planilha eletronica (Excel
2011) e analisados para a mensuracio dos pardmetros descriti-
vos. A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa
da Faculdade Pernambucana de Saide — CEP-FPS (CAAE:
30238514.0.0000.5569)

Resultados

Um total de 50 pacientes portadoras de sarcoma mamdrio foi
tratado no HCP no periodo do estudo. A idade variou entre 16
e 83 anos (média: 48,6). Trinta e sete (74%) das mulheres eram
provenientes do interior de Pernambuco, enquanto 13 (26%) resi-
diam na regiio metropolitana do Recife. Trinta ¢ uma (62,0%)
eram fumantes, e 19 (38,0%) nio fumavam.

Considerando 42 pacientes em cujos prontudrios havia infor-
magdes sobre o nimero de gestagdes, 10 (23,8%) nao possuiam
filhos, 17 (40,4%) tinham de 1 a 3 filhos e 15 (35,8%) tinham
mais de 4 filhos. O histérico familiar de cAncer de mama foi
negativo em 25/29 (86,2%) pacientes.

A grande maioria das pacientes deste estudo (44/50; 88%)
referiu o aparecimento de um nédulo mamério como queixa
principal. O tamanho do tumor variou de 0,3 a 33 cm (média
de 10,23 cm). Duas (4%) participantes foram diagnosticadas
a partir de exames de imagem, enquanto que, em um (2%)
caso, o diagnéstico foi dado por cirurgia prévia de doenca
benigna. Nio havia informagées sobre a queixa principal em
trés (6%) pacientes.

Foram diagnosticados os seguintes subtipos histolégicos:
tumor filoide maligno (26; 52%), sarcoma estromal (6; 12%),
sarcoma pleomorfico (4; 8%), fibrossarcoma (3; 6%), histio-
citomas fibrosos malignos (3; 6%), carcinossarcoma (3; 6%),
sarcoma fusocelular e mixoide (2; 5%), sarcoma de células
fusiformes (2; 5%) e osteossarcoma (1; 2%), como observado
na Tabela 1.

Em relagdo ao tratamento cirtrgico, foram realizadas
10 (20%) ressec¢des segmentares, 18 (36%) mastectomias sim-
ples e 22 (44%) mastectomias radicais. As margens cirdrgicas
estavam livres em 45 (90%) casos e comprometidas em 5 (10%)
deles. Entre as 22 pacientes que se submeteram a linfadenecto-
mia axilar, apenas uma (4,54%) apresentou comprometimento
metastdtico dos linfonodos. Onze (22%) pacientes se submete-
ram 2 radioterapia adjuvante.

Alguns pardmetros clinico-cirtrgicos (tamanho médio do
tumor, tipo de diagndstico pré-operatério, tratamento cirtirgico
utilizado e margens cirtrgicas) entre os tumores filoides malig-
nos (26 casos) e nio filoides (demais sarcomas; 24 casos) estdo
apresentados na Tabela 2.

Os dados do seguimento, que variou de 6 a 276 meses
(média: 82,1 meses), estavam disponiveis em 25 (50%) pacien-
tes. Os subtipos histolégicos nesse grupo foram tumor filoide
maligno (12; 48%), sarcoma estromal (4; 16%), carcinossarcoma
(3; 12%), histiocitomas fibrosos malignos (2; 8%), fibrossarcoma
(15 4%), sarcoma pleomorfico (15 4%), sarcoma de células fusi-
formes (1; 4%) e osteossarcoma (1; 4%).

Ao final do seguimento, 7 (28%) pacientes estavam bem
e sem recidiva. Dezoito (72%) participantes apresentaram

Tabela 1. Subtipos histologicos das 50 pacientes com sarcoma de mama.

Tipo histolégico n %
52
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Tumor filoides maligno

—
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Sarcoma estromal

Sarcoma pleomérfico
Fibrossarcoma
Fibrohistiocitoma maligno
Carciossarcoma

Sarcoma fusocelular e mixoide
Sarcoma de células fusiformes

Sarcoma osteogénico
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Angiossarcoma

Tabela 2. Parametros clinico-cirtrgicos entre os tumores filoides malignos e
os tumores ndo filoides.

Tumores Tumores
Pardmetros clinico-cirtirgicos filoides nio filoides
(n=26) (n=24)

Tamanho médio 7,630 cm 12,525 cm
Diagnéstico pré-operatdrio

Achado em exames de imagem 1 (50,0%) 1 (50,0%)

Carogo na mama 24 (54,5%) 20 (45,4%)

Cirurgia por nédulo benigno 0 (0,0%) 1 (100,0%)

Sem informacio 1 (33,3%) 2 (66,7%)
Tipo de cirurgia

Ressecgdo segmentar 7 (70,0%) 3 (30,0%)

Mastectomia simples 9 (52,9%) 8 (47,6%)

10 (43,4%) 13 (56,5%)

Mastectomia radical

Margem
Livre 24 (56,3%) 21 (46,6%)
Comprometida 2 (40,0%) 3 (60,0%)

Rev Bras Mastologia. 2016;26(3):89-94
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recidiva, sendo 12 (66,6%) locais, 3 (16,6%) pulmonares e
3 (16,6%) Ssseas.

Considerando as 18 pacientes que apresentaram recidiva,
5 (27,7%) foram tratadas e também estavam vivas ao final do
seguimento, 5 (27,7%) estavam vivas com doenca e 8 (44,4%)
evoluiram ao dbito. As recidivas foram tratadas por cirurgia em
oito (44,4%) dos casos, radioterapia em cinco (27,7%) e qui-
mioterapia em um (5,5%). As recidivas nio foram tratadas em
quatro (22,2%) pacientes.

A Tabela 3 demonstra varidveis clinicas e histopatoldgicas
entre as pacientes que recidivaram e nio recidivaram ao final
do estudo.

Discussao

Em virtude da raridade dos sarcomas mamdrios, que represen-
tam menos de 1% das malignidades desse 6rgao, os estudos na
literatura especializada sdo quase sempre retrospectivos ou rela-
tos de casos. A presente investigagio foi realizada no HCP, hos-
pital especializado que ¢ reconhecido como um dos principais
centros oncoldgicos da cidade do Recife, Pernambuco, e onde
sdo tratadas pacientes oriundas da prépria cidade, da regido
metropolitana, do interior do Estado ou de outros estados do
nordeste brasileiro.

Tabela 3. Variaveis clinicas e anatomopatoldgicas entre as 25 pacientes
com seguimento.

Varidveis Recidiva  Nao recidiva
(n=18) (n=7)
Tamanho do tumor (média) 9,30 cm 9,74 cm

Tipo de tratamento

6 (85,71%)
5 (55,55%)
7 (77,77%)

1 (14,29%)
4 (44,45%)
2 (22,23%)

Ressecgao segmentar

Mastectomia simples

Mastectomia radical
Margem cirtrgica

Livre 17 (73,91%) 6 (26,09%)

Comprometida 1 (50,00%) 1 (50,00%)
Tipo histolégico

Fibrossarcoma 1(100,00%) 0 (0,00%)

Tumor filoide 9 (75,00%) 3 (25,00%)

Sarcoma estromal 3(75,00%) 1 (25,00%)

Carcinossarcoma 1(33,33%) 2 (66,67%)
Fibrohistiocitoma maligno 2 (100,00%) 0 (0,00%)
C¢élulas fusiformes 1 (100,00%) 0 (0,00%)
Sarcoma osteogénico 1 (100,00%) 0 (0,00%)
Sarcoma pleomérfico 0 (0,00%) 1 (100,00%)
Sarcoma fusocelular e mixoide 0 (0,00%) 0 (0,00%)
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Em um periodo de 25 anos, foram detectados retrospectiva-
mente 50 casos de sarcoma mamdrio. A maioria das séries é limi-

tada a menos de 70 casos’'°

e quase sempre abrange um tempo
longo de investigacdo, de forma semelhante ao presente estudo.
Adem et al.?, por exemplo, relatam 42 pacientes com sarcoma
mamirio tratadas na Mayo Clinic em um periodo de 90 anos.

Clinicamente, os sarcomas mamdrios apresentam-se como
uma massa tumoral, unilateral, indolor e que pode apresentar
crescimento maior quando comparada ao cAncer mamdrio epite-
lial. O tamanho varia de 1 a 40 cm na maioria dos estudos®!12,
Na presente investigagdo, o aparecimento de um nddulo foi a
principal queixa em 44/50 (88%) das pacientes, e o tamanho
médio dos tumores foi de 10,2 cm. Esses achados sugerem, na
grande maioria, um diagndstico tardio.

Considerando-se que os tumores filoides sio malignos quando
seu componente estromal é sarcomatoso, foi incluido esse tipo
histoldgico, juntamente com os sarcomas primdrios da mama,
na presente investigagao. Alguns autores, no entanto, consideram
o tumor filoide maligno uma entidade 4 parte e nao o incluem
em suas pesquisas sobre neoplasias mamdrias nio epiteliais®".

Analisando separadamente o grupo de tumores filoides
(26 casos) e nio filoides (24 casos) (Tabela 2), observou-se que
pacientes de ambos os grupos se apresentaram clinicamente com
nédulos mamdrios. Os tumores nio filoides, no entanto, tive-
ram um tamanho médio maior do que os filoides (12,5 € 7,6,
respectivamente), 0 que provavelmente levou & maior ocorréncia
de cirurgias conservadoras no grupo dos filoides. Os dois grupos
também tiveram indices semelhantes de margem cirtrgica livre
(24/26; 92,3% nos tumores filoides e 21/24; 87,5% nos tumo-
res ndo filoides). Alguns autores, como Confraveux et al’, ndo
relatam diferenca clinica entre os tumores filoides malignos e os
sarcomas de mama, sugerindo que esses dois grupos de tumores
tém o mesmo prognostico.

Levando-se em conta todos os subtipos histoldgicos, o tumor
filoide maligno (26 casos) ¢ o sarcoma estromal (6 casos) foram
os mais frequentes no presente estudo (Tabela 1), de forma seme-
lhante & investigacio de 78 casos realizada por McGowan etal”’,
que mostraram 32 (41%) tumores filoides malignos e 14 (18%)
sarcomas estromais.

Nas séries que incluem o tumor filoide maligno, este sub-

71314 exceto no estudo de Pencavel

tipo é sempre o mais comum
etal.", no qual a andlise de 63 pacientes com sarcomas mama-
rios revelou o hemangiossarcoma (24 casos) como o tipo mais
comum, ¢ apenas oito tumores filoides malignos. Os outros
subtipos relatados na literatura, como fibrossarcomas, sarcoma
pleomoérfico, osteossarcoma e histiocitomas fibrosos malignos,
s30 ainda mais raros”®'’. Na presente investigacio, eles repre-
sentaram, no conjunto, menos da metade dos casos (Tabela 1).

E interessante notar que nio houve nenhum caso de heman-
giossarcoma no presente estudo, subtipo comum nas séries de
Confavreux et al.” (17/70), Pencavel et al." (24/57) e Bousquet

etal.” (42/103). O fato de que nenhuma das pacientes da nossa
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série tinha histéria de irradiacio prévia na regido mamdria, fator
frequentemente associado com os hemangiossarcomas, pode
favorecer esse achado.

Embora nio exista consenso na literatura, o tratamento dos
sarcomas mamdrios ¢é baseado na ressec¢io ampla local ou na
mastectomia, visando sempre uma margem cirtrgica livre de
neoplasia; a escolha de um desses procedimentos geralmente ¢
determinada pelo tamanho do tumor e independente do sub-
tipo histoldgico’. No estudo de 70 pacientes, Confraveux et al.”
apresentaram 38 mastectomias e 29 excisoes amplas, enquanto
McGowan et al.’ referem 22 mastectomias, 9 ressec¢oes amplas
e duas bi6psias excisionais em um total de 87 pacientes. Na pre-
sente investigacio, foram realizadas 22 (44%) mastectomias
radicais, 18 (36%) mastectomias simples e 10 (20%) ressecgoes
segmentares, cujas indicagdes foram definidas pelo cirurgiao
oncologista responsdvel pela paciente, mas que foram quase
sempre secunddrias ao tamanho e 4 extensio da tumoragio.

O comprometimento metasttico dos linfonodos axilares nos
sarcomas de mama nao é comum’. Entre as 22 pacientes que se
submeteram 2 linfadenectomia axilar neste estudo, apenas uma
(4,54%) apresentou metdstase nos linfonodos. Essa paciente era
portadora de carcinossarcoma. Bousquet et al.” relatam envolvi-
mento linfonodal axilar em 4/44 (9%) das pacientes, enquanto
no estudo de Confravoux et al.” ocorreram met4stases axilares
em 2/26 (8%) das pacientes.

O papel da radioterapia no tratamento dos sarcomas mama-
rios nio ¢ claro, tanto em termos de melhora do controle local
como de aumento da sobrevida®. Em virtude de esses sarco-
mas muitas vezes se comportarem como os sarcomas de partes
moles de extremidades, a radioterapia pode ser considerada em
tumores maiores ¢ mal diferenciados (alto grau). Na maioria dos
centros, a radioterapia ¢ utilizada quando as margens cirdrgi-
cas sa0 pequenas’.

No presente estudo, utilizou-se radioterapia pés-operatdria
em 11 (22%) pacientes. Por ser um estudo retrospectivo, abran-
gendo um tempo longo, nio foi possivel definir caso a caso as
indicagoes desse tratamento adjuvante. Na maioria das vezes, no
entanto, a radioterapia foi empregada no tratamento de tumo-
res grandes (>10 cm) e nos casos de margem comprometida, de
forma semelhante ao que é relatado na literatura’. Apenas uma
paciente foi submetida & quimioterapia em virtude de metds-
tases pulmonares.

Uma das dificuldades na realizagao de trabalhos retrospec-
tivos ¢ o seguimento das pacientes. Neste estudo, conseguimos
avalid-lo em 25 casos (50%). O fato de que 37/50 (74%) pacientes
eram provenientes do interior do estado de Pernambuco certa-
mente dificultou ainda mais o acesso a essa populagio.

Observando-se a evolugao dessas 25 pacientes, conclui-se
que se trata de um tumor agressivo, com alto indice de morta-
lidade, pois foi obtida uma taxa de 72% (18 casos) de recidiva
e 44,4% (8 casos) de 6bitos. Além disso, ao final do estudo,
cinco (27,7%) pacientes estavam vivas, mas com doenga

em atividade. As taxas de recidiva no estudo de Bousquet
et al.” e Confraveux et al.” foram de 55 (56/103 casos) e 50%
(35/70 casos), respectivamente.

Acredita-se que as altas taxas de mortalidade e recidiva nas
pacientes deste estudo se devam primordialmente ao grande
volume tumoral (mais de 10 cm, em média) ao diagndstico.
Cinco (10%) pacientes tiveram margem comprometida. Embora
o tamanho médio dos tumores tenha sido semelhante entre o
grupo de pacientes que recidivou e o que nio recidivou (9,3 e
9,74 cm) e tenha havido maior recidiva em 17/23 (73,9%) casos
nos quais a margem cirtrgica estava livre (Tabela 3), isso pode
ter ocorrido por fatores biolégicos de agressividade inerentes ao
tumor. A literatura ¢ uninime em afirmar que o tamanho do
tumor e a margem cirtrgica sdo importantes fatores prognésti-
cos, tanto nos sarcomas de mama como nos sarcomas de partes
moles em geral®'.

O tipo de cirurgia utilizada nio parece ter influenciado a
possibilidade de recidiva, pois houve mais recorréncias tanto em
ressecgoes segmentares (6x1) quanto em mastectomias radicais
(7x2) (Tabela 3).

As recidivas mais comuns dos sarcomas mamdrios sio locais;
os pulmées, por outro lado, sdo os érgios preferenciais de reci-
diva a distincia, conforme Confraveux et al.”. Considerando-se
0s 18 casos de recidiva do nosso estudo, 12 (66,6%) foram locais,
3 (16,6%), pulmonares e 3 (16,6%), 6sseas. Embora as recidi-
vas, principalmente as locais, sejam passiveis de tratamento com
cirurgia, radioterapia e/ou quimioterapia, considera-se que sejam
um fator de mau prognéstico. Todos os esforgos devem ser feitos
na abordagem curativa para o tumor primdrio, principalmente
com cirurgia adequada (muitas vezes mastectomias) e margens
cirtrgicas livres.

Em conclusio, o presente estudo confirma a raridade dos
sarcomas mamdrios no nordeste brasileiro e evidencia o seu
prognéstico desfavordvel, com alto indice de recidiva e morta-
lidade. Apresentam-se, quase sempre, como massas tumorais
que podem atingir grandes volumes. O subtipo histolégico nao
parece influenciar na conduta terapéutica, sendo a ressec¢ao cirtir-
gica, com margens livres, o principal tratamento. Radioterapia
e/ou quimioterapia adjuvantes ainda ndo tém indicacéo clara, ¢
o melhor tratamento parece se basear no diagnéstico cada vez
mais precoce.
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RESUMO

Objetivo: O carcinoma microinvasor de mama (CMM) é um subtipo incomum de carcinoma
mamdrio; no entanto, o uso intensificado do rastreio mamografico nas tltimas décadas resultou
no aumento da incidéncia de carcinoma ductal iz situ (CDIS) bem como no aumento da inci-
déncia de carcinoma invasor de estdgios iniciais. O objetivo deste estudo foi revisar uma série
de 115 casos de CMM do Instituto Nacional de Cincer no periodo de 2000 a 2010. Métodos:
Foram avaliadas a apresentacdo clinica, o diagndstico, o tipo de tratamento, a evolugio clinica e
a necessidade de conhecimento do status axilar. Resultados: A média de idade das pacientes foi
de 56 anos. A aparéncia radioldgica das calcificagoes encontrada nas lesoes de CMM (68%) mi-
metizou os achados vistos no CDIS. Axila positiva foi encontrada em 9,6% dos casos. Apds um
seguimento médio de oito anos, foi observado um caso de recidiva loco regional e quatro casos
de recidiva a distancia. A sobrevida global foi de 95,6% ¢ a sobrevida livre de doenga, de 96,5%.
Conclusio: Apesar do potencial de metdstase nodal no nosso estudo, o CMM possui um bom
prognéstico e é associado ao baixo risco de metdstase para linfonodos axilares. O conhecimento
da clinica e da radiologia de lesdes com CDIS poderd alertar ao médico sobre a possibilidade de
microinvasio e orientag¢io do manejo adequado para cada paciente.

ABSTRACT

Objective: Microinvasive breast carcinoma (MBC) is an uncommon breast carcinoma subtype al-
though an increase of screening mammography in recent decades has resulted in a higher incidence of
ductal carcinoma in situ (DCIS), as well as invasive carcinomas at early stages. The objective of this
research study was to review 115 cases of MBC from Brazilian National Cancer Institute between
the years 2000 and 2010. Methods: The clinical presentation, diagnosis, type of treatment, clinical
progression and the relevance of the axillary nodal status were analyzed. Results: The average patient
age was 56 years old. Radiographic findings of calcifications on MBC lesions (68%) were similar to
the findings seen on DCIS. Positive axillary metastasis was seen in 9.6% of the cases. After a follow
up of on average eight years, one case of local recurrence and four cases of distal recurrence were seen.
Overall survival was 95.6% and disease-free survival was 96.5%. Conclusion: Despite the possibil-
ity of nodal metastasis in our study, MBC has a favorable prognosis and it is associated with a low
axillary nodal metastasis risk. Knowledge of clinical presentation and radiological findings of DCIS
lesions may draw a physician’s attention to the possibility of local microinvasion and the appropriate

approach for each patient.
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Introducéo

O carcinoma microinvasor da mama (CMM) ¢ definido pela
extensao de células neopldsicas epiteliais para além da membrana
basal do ducto, cujo foco de invasio do estroma adjacente nao
ultrapasse 1 mm em sua maior dimensao, segundo os critérios
adotados pela AJCC (American Joint Committee on Cancer) desde
1997. Essas lesoes sio estadiadas como T1mi, um subtipo T1 do
cancer de mama"?. Quando multiplos focos de invasio forem
detectados, a medida do maior foco deve ser considerada para
fim de classificacio, nio se devendo somar a medida de todos os
focos individuais em conjunto®>.

Aincidéncia do CMM parece ter aumentado em paralelo com
o aumento da incidéncia de carcinoma ductal iz situ (CDIS), e
ambas tém sido atribuidas principalmente pela introdugio de pro-
gramas de rastreio do cAncer da mama, bem como de amostragem
mais completa de espécimes de tecidos da mama. No entanto, o
CMM permanece uma doenga rara, responsavel por menos de 1%
de todos os cAnceres de mama®’. Os fatores de risco para CMM
parecem ser semelhantes aos associados com CDIS, tais como
nuliparidade e histéria familiar de cAncer de mama. Ocorre sobre
uma ampla faixa etdria (30 a 85 anos), com a idade média de 50
a 60 anos. Uma série de casos também tem sugerido que pacien-
tes diagnosticadas com CMM tém uma alta incidéncia de outras
lesdes de alto risco, incluindo carcinoma de mama sincrénico e
outros tipos de cincer, presente no momento do diagndstico’®.

Com a raridade aparente do CMM e a variedade de defi-
nicoes estabelecidas até entdo para esta patologia, hd pouca e
discordante informagdo na literatura sobre o comportamento
biolégico desta neoplasia. Desta forma, o manejo cirtirgico, par-
ticularmente o manejo da axila e dados de sobrevida livre de
doenga e global, tem sido controverso’.

Por defini¢ao, CDIS puro nio gera metdstases, mas a pre-
senca de microinvasio possibilita este acontecimento. O CMM
deve ser considerado como carcinoma mamdrio verdadeiramente
invasor, com potencial de enviar metdstases a linfonodos regio-
nais e a distancia®>.

Material e métodos

Foi realizado um estudo de coorte de casos consecutivos de car-
cinoma microinvasor de mama (CMM) do Instituto Nacional
de Cancer matriculados no periodo de janeiro de 2000 a dezembro
de 2010. Foram excluidos os casos de cincer de mama bilateral,
cAncer de mama ou outros tipos de cAncer prévios. Foram coleta-
dos dados da apresentacio clinica, radioldgica e patoldgica, tipo
de cirurgia, tratamento adjuvante, data de tltimo seguimento,
recorréncia loco regional (mama ipsilateral, parede tordcica,
axila e fossa supraclavicular ipsilateral) e recorréncia a distancia.

Foi realizada andlise descritiva das caracteristicas da popu-
lacdo por meio das medidas de tendéncia central e dispersao
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(varidveis continuas) e medidas de frequéncia absoluta e rela-
tiva (varidveis categdricas). Para avaliar os fatores associados ao
comprometimento dos linfonodos axilares, foi realizada regres-
sdo logistica univariada, e os resultados apresentados pela odds
ratio e seu respectivo intervalo de conflanca de 95% (IC95%).
As curvas de sobrevida global e sobrevida livre de doenga foram
calculadas pelo método de Kaplan-Meier, sendo censurados os
casos na ocorréncia do evento ou na tltima data de seguimento.

Este estudo foi aprovado pela Comissao Cientifica de Estudos
Clinicos e pelo Comité de Etica em Pesquisa do INCA em
13/10/2011 sob o registro 95/11.

Resultados

Foram identificadas 133 pacientes com CMM no periodo do estudo,
e destas, 18 foram excluidas. Entre as 115 incluidas para andlise, a
idade média foi de 56 anos (32-87 anos). Mais de 76% das pacien-
tes tinham mais de 65 anos. O principal achado mamogriéfico foi
microcalcificagio (68%) seguida de assimetria (9%) e formagio
nodular (3,5%), sendo que em cerca de 92% a apresentagio clinica
foi de lesao ndo palpavel. Foram encontradas em 64% lesoes de alto
grau. Tratamento cirdrgico conservador foi realizado em 25% dos
casos, bidpsia do linfonodo sentinela em 68% e esvaziamento axi-
lar em 37%. Em média, foram isolados sete linfonodos (de 1 a 29).
Acxila positiva foi encontrada em 9,6% dos casos (com 1 ou 2 linfo-
nodos positivos). Receberam tratamento adjuvante: hormoniotera-
pia (19%), quimioterapia (9,6%) e radioterapia (29,6%) (Tabela 1).

As varidveis analisadas — idade, apresentagio clinica, peri-
odo de diagndstico, grau histolégico, tipo de cirurgia, status
hormonal — néo foram fatores associados a0 maior comprome-
timento axilar (Tabela 2). Axila positiva esteve associada com
pior progndstico com maior taxa de recidiva (27,3 versus 2,1%)
e 6bito (27,3 versus 1,0%) (p<0,001).

No seguimento médio de 96 meses foi observado 1 caso
de recidiva loco regional e 4 casos de recidiva a distAncia, estas
evoluindo para ébito. A taxa de sobrevida livre de doenga foi de
95,6% e sobrevida global de 96,5% (Figura 1).

Discussao

Nao existem achados macroscopicos especificos ou de suspeita
diagndstica para o CMM?. Esse diagndstico s6 pode ser realizado
por meio do estudo dos cortes histolégicos das pegas cirtrgicas
ou, menos frequentemente, das bidpsias. Microscopicamente, os
focos de invasdo compreendem pequenos grupamentos irregu-
lares ou células isoladas que relembram a histologia cldssica do
carcinoma ductal invasor, frequentemente com a mesma apa-
réncia citoldgica do carcinoma intraductal ou iz situ (CDIS)
adjacente (Figura 2). E importante ressaltar que, virtualmente,
todo 0 CMM estd associado ao CDIS'. Geralmente, o CMM



Tabela 1. Caracteristicas clinicas e de tratamento das mulheres com carcinoma
microinvasor (n=115).

n (%)

Caracteristicas

Tumor ao diagndstico
106 (92,2)
09 (7,8)

Impalpével
Palpdvel

Grau
2 41 (35,7)
74 (64,3)

Abordagem axilar

Nio realizada 08 (7,0)
BLS 64 (55,7)
BLS+LA 14 (12,2)
LA 29 (25,1)

Receptor de estrogénio

Positivo 41 (35,7)
Negativo 50 (43,5)
Desconhecido 24 (20,8)

Hormonioterapia
Sim 22 (19,1)
Nio 93 (80,9)

Quimioterapia
Sim 11 (9,6)
Nio 104 (90,4)

Obito
Nio 110 (95,7)
Especifico por cancer 04 (3,5)
Outras causas 01 (0,8)

BLS: biépsia do linfonodo sentinela; LA: linfadenectomia axilar.
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¢ encontrado em meio a extensas dreas de CDIS de alto grau e
com comedonecrose, sendo esses fatores preditivos para suspeita
diagndstica, embora possa ocorrer em associagio com qualquer
grau histolégico de CDIS**. Algumas vezes, podemos observar
as células neopldsicas invasoras rompendo a membrana basal do
seu ducto de origem'.

Apesar dos critérios diagndsticos morfoldgicos, o reconheci-
mento do CMM pode ser um desafio. O contorno irregular dos
ductos acometidos por CDIS frequentemente ocorre por cortes
tangenciais ou por ramificagdes dos préprios ductos®. Este ¢,
provavelmente, o mimetizador mais comum das lesoes microin-
vasoras, uma vez que no CDIS, caracteristicamente, as bordas da
lesao mantém-se arredondadas e circundadas por células mioepi-
teliais e por camadas concéntricas periféricas de células estromais.

Tabela 2. Fatores associados ao comprometimento dos linfonodos axilares (n=107).

Status axilar

Varidveis Positivo Negativo OR (1995%) Val*or
(n=11)  (n=96) Referéncia p
n(%) n (%)

Tumor ao diagndstico
11 (100,0) 88 (91,6)
08 (8,4)

Impalpdvel
mpalpdve - 0320
Palpédvel 0

Grau
3 09 (81,8) 59 (61,
(818) 59(6L5) 2,82 (0,58-13,79) 0,184
2 02 (18,2) 37 (38,5)

Receptor de estrogénio
06 (54,5) 54 (56,2)

1,27 (0,34-4,76
05 (45,5) 42 (43,8) ( :

Positivo
0,720

Negativo

Recidiva
Si 03 (27.3) 02 (2,1
t @3 2@l .. (2,56— 121,34) <0,001
Nio 08 (72.7) 94 (97,9)

*¥* de Pearson; **nao foi possivel calcular devido 2 auséncia de ocorréncia
de desfecho em uma categoria; LS: linfonodo sentinela; OR: odds ratio;
IC: intervalo de confianga.
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O estudo imuno-histoquimico ¢ de grande valia na dis-
tingdo entre o carcinoma microinvasor e seus mimetizadores,
que incluem a cancerizagio lobular e 0 acometimento de lesoes
esclerosantes por CDIS. Os principais mimetizadores do CMM?
sdo: cancerizagio lobular, ramificagoes de ductos envolvidos por
carcinoma intraductal, distor¢ao de ductos e dcinos por fibrose,
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Figura 1. Curva de sobrevida livre de doenca (A) e curva de sobrevida global (B).
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comprometimento de lesoes esclerosantes (exemplo: adenose, cica-
triz radial e lesoes esclerosantes complexas) por CDIS, artefatos
técnicos e de cautério e localizagio atipica de células epiteliais
no estroma apds realizacdo de procedimentos diagndsticos por
agulha fina ou core biopsia (artefato de arrastamento).

O uso de anticorpos, como a calponina, 0 P63 e a actina de
musculo liso (SMA), ajuda no reconhecimento de células mioe-
piteliais da camada basal da unidade terminal ductolobular que
estdo ausentes em lesoes invasoras (Figura 3). Entretanto, a mar-

cacdo negativa para células mioepiteliais nem sempre significa

4 s ol

Figura 2. Corte histoldgico em HE (400X). Presenca de grupamentos celulares
constituidos por duas a trés células (seta fina), que possuem as mesmas caracte-
risticas citoldgicas do carcinoma intraductal que acomete o ducto adjacente (seta
grossa). Observar o revestimento mioepitelial do ducto e o nicleo de alto grau com
nucléolo evidente nas células neoplasicas.

-

-
-

Pt

Figura 3. Reconhecimento da camada basal ductal usando o estudo imuno-histo-
quimico (CK5/6). A seta mostra a ruptura da camada basal pelas células neoplasicas
em um carcinoma intraductal, configurando um foco de microinvagao estromal.



invasdo, uma vez que elas podem estar ausentes em alguns exem-
plos de CDIS”. Assim, os achados devem ser sempre interpre-
tados com a devida correlagao morfolégica. Além disso, outros
marcadores para membrana basal, como a laminina, podem ser
Gteis e sugerem lesao intraductal quando positivos™?.

E importante relembrar que quando for solicitado estudo
imuno-histoquimico, uma nova sec¢io do bloco de parafina
corado em Hematoxilina e Eosina (HE) deve ser feita depois
das secgdes destinadas ao uso dos anticorpos, pois assim ¢
possivel comparar exatamente a morfologia da drea a ser estu-
dada com aquelas representadas nas sec¢oes com anticorpo.
Essa avaliagio muitas vezes ¢ prejudicada ou impossivel de ser
feita em lesdes muito pequenas, que podem ser desgastadas
por sec¢oes subsequentes, dificultando a conclusio diagnds-
tica. Esse mesmo problema também é observado na realizagio
de receptores hormonais e de HER2. Porém, nesses casos,
quando ndo hd mais componente microinvasor nas secgoes
da imuno-histoquimica, a avaliagao deve ser feita no compo-
nente intraductal®. Por outro lado, em alguns casos, as célu-
las invasoras sao muito discretas e podem causar dificuldade
no seu reconhecimento. Essas situagoes geralmente ocorrem
quando os focos de células microinvasoras, principalmente
quando forem constituidos por células isoladas, sio mascara-
dos por um infiltrado inflamatério de linfécitos e plasméci-
tos periductais, onde se evidencia carcinoma intraductal em
uma observa¢io em campo de pequeno aumento. Quando
esse infiltrado inflamatério for denso per si é considerado
um marcador de microinvasio’. Caso a suspeita diagndstica
nio seja confirmada no campo de grande aumento, deve-se
utilizar marcadores imuno-histoquimicos para células epite-
liais como AE1/AE3, com objetivo de diferenciar as células
neopldsicas das células inflamactérias®. Outro fator que pode
causar dificuldade ¢ a similaridade morfolégica, em alguns
casos, das células neopldsicas com histiécitos™.

O diagnéstico de carcinoma microinvasor em bi6psias com
quantidade limitada de tecido deve ser feito com cautela e apenas
quando hd evidéncias inequivocas de invasao®. Existem ainda
alguns fatores preditivos de identificacio de lesdo invasora na
pega cirtrgica associada ao CDIS observada em bi6psias, entre
os quais se destacam:

e Arquitetura papilar ou cribriforme;

* presencga de necrose;

* ecnvolvimento lobular maior que 4 mm;

* alto grau nuclear;

* HER2 positivo;

* microcalcificagoes numerosas;

e presenca de massa no estudo radiolégico;
o lesoes palpdveis.

Dados sobre a epidemiologia e significado clinico do
CMM tém sido limitados devido & incomum incidéncia e

Carcinoma microinvasor de mama: resultados em longo prazo

ainda pela falta histdrica de uma defini¢io padronizada até
1997. Em contraste com CDIS, que é mais frequentemente
diagnosticado devido aos achados mamograficos anormais,
CMM mais comumente se apresenta como uma massa pal-
pavel. A massa geralmente representa uma drea de CDIS com
desmoplasia estromale e nao a drea de microinvasio, que nio
¢ palpdvel. Descarga papilar também pode ocorrer. Alguns
estudos sugerem que a aparéncia de imagem mais frequente
de carcinoma de mama microinvasivo é uma massa, com ou
sem calcifica¢des, enquanto outros descobriram que seme-
lhante ao CDIS, a aparéncia de imagem mais frequente é a
calcificagao’®.

A mastectomia simples alcanga uma excelente taxa de cura
para 0 CMM, mas provavelmente fornece tratamento excessi-
vamente agressivo para muitas mulheres. Cirurgia conservadora
da mama (CCM) tem menor morbidade, mas tem um maior
risco de recorréncia local. Radioterapia (RT) apés CCM reduz
o risco de recidiva®"’.

O tratamento ideal cirtrgico para CMM ¢ indefinido, por
falta de ensaios clinicos. Tal como acontece com cincer inva-
sivo ¢ CDIS puro, a CCM seguida de RT para todaamamaéa
abordagem mais comum com taxas de sobrevida equivalentes.
O risco de recorréncia apds CCM para a doenga microinva-
sora aumenta com margens cirurgicas positivas, CDIS extenso
e caracteristicas histopatoldgicas desfavordveis, como subtipo
comedo e alto grau nuclear'.

A introdugio da bidpsia de linfonodo sentinela (BLS) per-
mitiu um novo pensamento acerca da investigagio do szatus
axilar nos casos de microinvasio, pois este procedimento tem
menor morbidade e permite um estadiamento mais preciso usando
cortes seriados e estudo imuno-histoquimico do linfonodo sen-
tinela. A taxa de BLS positivo em pacientes com diagndstico de
microinvasio tem se mostrado baixa na totalidade de estudos
acerca do assunto”?!. A sobrevida do CMM ¢ igual 4 sobrevida
das pacientes diagnosticadas com CDIS puro. A biépsia de lin-
fonodo sentinela permite estadiamento completo da doenga e
assim serve como guia para o tratamento adjuvante®.

A multifocalidade do carcinoma microinvasor nao inter-
feriu no acometimento do linfonodo sentinela, apenas a pre-
senca de invasao linfovascular®®. Kappor et al. concluiram que
0o CMM tem excelente prognéstico e que a multifocalidade
do microinvasor nio aumenta o risco de linfonodo sentinela
positivo. Observaram também que esta pesquisa s6 deve ser
realizada no contexto do CMM se o resultado influenciar o
tratamento proposto”. Gojon et al. em revisao sistemdtica de
24 artigos encontrou indice de BLS positivo muito baixo ¢
concluiu que mais estudos sio necessdrios para definicdo de
fatores que estejam relacionados a maior risco de linfonodo
sentinela comprometido.

Como ainda nio hd dados que permitam reconhecer quais
pacientes estio mais propensas a apresentar acometimento nodal,
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parece razodvel proceder & pesquisa de linfonodo sentinela no
contexto do CMM, mas apenas naqueles em que um resultado
positivo teria sua condugio de tratamento pds-operatdrio alterada.
Diversos estudos demonstraram que o esvaziamento axilar nio
se justifica no cendrio do CMM#%,

O tratamento sistémico do CMM é baseado nos parime-
tros usados para o tratamento da doenca invasora que avalia
estadiamento, dosagem de receptores hormonais e HER2. A
recomendagio é considerar terapia enddcrina adjuvante com
tamoxifeno ou um inibidor de aromatase, conforme avalia-
¢do individual, para pacientes com receptor hormonal posi-
tivo em CMM?” . No entanto, a tomada de decisoes sobre o
tratamento com terapia enddcrina adjuvante deve ser indivi-
dualizada, avaliando os beneficios esperados com os riscos e
efeitos colaterais. A quimioterapia adjuvante ¢ recomendada
para pacientes com receptor hormonal negativo somente se
os linfonodos axilares sio positivos. A adicio de trastuzu-
mab ¢é recomendada para pacientes com superexpressio de
HER?2 e com axila positiva, incluindo a doenga pNImic. Em
tais casos, ¢ importante a confirmagio de superexpressio de
HER2 no componente invasivo do tumor ¢ nio apenas no
componente 77 situ onde o trastuzumab adjuvante nio seria
recomenddvel %,

Apesar das vérias classificacoes utilizadas, a maioria das séries
de casos confere prognéstico excelente, com poucas recorréncias
locais ou a distancia, reportando sobrevida local em torno
de 100%*2*3. Silverstein et al. publicaram observagio de 9% de
recorréncia com 100% de sobrevida em seguimento médio
de 85 meses em sua série de casos*. A interpretacio dos dados
da literatura relativos ao status dos linfonodos axilares e desfecho
clinico se torna provavelmente inconclusivo se nao observarmos
meticulosamente os critérios diagnésticos e a metodologia empre-

gada na avaliagdo da microinvasao”25.

Conclusao

No Instituto Nacional de Cancer — R]J, no periodo de 2000
22010, foram reportados 115 casos de CMM com resultados
coerentes com a maioria das séries de casos que confere a ele
progndstico excelente, com poucas recorréncias locais ou a
distdncia. A aparéncia radioldgica das calcificagdes encon-
trada nas lesoes de CMM (68%) mimetizou os achados vis-
tos no CDIS. Apesar do potencial de metdstase nodal (9,6%)
neste estudo, 0 CMM possui um bom progndstico e ¢ asso-
ciado a baixo risco de metdstase para linfonodos axilares. O
conhecimento da clinica e da radiologia de lesées com CDIS
poderd alertar ao médico sobre a possibilidade de microin-

vasdo e orientagio do manejo adequado para cada paciente.
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RESUMO

Objetivo: Avaliar as dimensdes do apoio social como preditoras da resposta terapéutica em mulheres
com linfedema, submetidas & Terapia Fisica Complexa. Métodos: Estudo analitico em mulheres com
linfedema secunddrio apds tratamento do cAncer de mama. Foi considerado desfecho (resposta terapéu-
tica) a redugio percentual do excesso de volume do membro entre o inicio e o término do tracamento.
Como varidvel preditiva foi considerada a média do escore do suporte social em cada dimensao, aferida
no inicio do tratamento pelo questiondrio do Medical Outcomes Study. Resultados: Foram estudadas
57 mulheres com média de idade de 62,87 anos (DP=10,02). O linfedema estava presente, em média, hd
60,90 meses (DP= 62,98). A avaliagio do apoio social no inicio do tratamento do linfedema demonstrou
que o apoio social material foi o que apresentou pior escore, com mediana de 80,00 (20-100), seguido
do apoio social de informagio, com mediana de 90,00 (20-100). O tratamento do linfedema foi reali-
zado, em média, por 24 dias (DP=12,38). O percentual de excesso de volume no inicio do tratamento
era de 44,20% (DP=26,83) ¢, ao final, de 29,18% (DP=17,09), correspondendo a uma redugio média
percentual de 15,02% (DP=13,21) (p<0,001). Nao foi observada diferenca estatisticamente signifi-
cante entre as dimensdes de apoio social antes do tratamento e a resposta terapéutica do linfedema.
Conclusio: O apoio social ndo foi preditor de melhor resposta terapéutica em pacientes submetidas ao
tratamento de linfedema de membros superiores.

ABSTRACT

Objective: 1o assess the dimensions of social support as predictors of therapeutic response in women with
lymphedema submitted ro Complex Physical Therapy. Methods: Analytical study in women with secondary
lymphedema after breast cancer treatment. The percentage of the reduction in excess limb volume
between the beginning and the end of treatment was considered outcome (treatment response). The
mean score of the social support in each dimension, measured at the beginning of treatment by Medical
Outcomes Study questionnaire, was considered as predictive variable. Results: We studied 57 women
with a mean age of 62.87 years (SD=10.02). Lymphedema was present, on average, for 60.90 months
(§D=62.98). Evaluation of social support ar the beginning of treatment of lymphedema has shown that social
support materials showed the worst score with a median of 80.00 (20—100), followed by the information as
social support with 90.00 (20-100). The treatment of lymphedema was performed, on average, for 24 days
(SD=12.38). The percentage of excess volume at the beginning of the treatment was 44.20% (SD=26.83) and
at the end 29.18% (SD=17.09), corresponding to an average reduction percentage of 15.02% (SD=13.21)
(p<0.001). There was no statistically significant difference between the dimensions of social support prior to
treatment and therapy response of lymphedema. Conclusion: Social support was not a predictor of better
treatment response in patients undergoing trearment of upper limb lymphedema.
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Influéncia do apoio social na resposta terapéutica do linfedema de membro superior apés o cancer de mama

Introducao

A importincia das relagdes sociais na preservagao da sadde tem
sido discutida amplamente nas tltimas décadas. Estudos epi-
demiolégicos demonstram que lacos familiares e vinculos de
amizade estdo associados positivamente a hdbitos sauddveis,
prdticas preventivas, respostas terapéuticas e a sobrevida.
Assim, para intervir eficazmente na estruturagio das relagdes
sociais, ¢ importante conhecer suas dimensées. Desta forma,
podemos nos referenciar aos conceitos de rede social e apoio
social, que, embora distintos, sdo indissocidveis dentro de um
contexto mais amplo de Recursos Sociais'.

Por Rede Social (Social Network) entende-se o vinculo entre
o individuo e as pessoas envolvidas em suas relagdes sociais,
incluindo parentes, amigos e grupos dos quais faz parte’.
Por Apoio Social (Social Support) entende-se a eficdcia da rede
social em cumprir o seu papel de apoio, ou seja, compéem um
sistema de relagoes formais e informais pelas quais um indivi-
duo recebe apoio emocional, cognitivo e material, para enfrentar
situagoes geradoras de estresse™®.

O cancer se apresenta como um importante problema de
satde publica no Brasil. Entre as mulheres, o cAncer de mama
¢ 0 de maior incidéncia, morbidade e mortalidade’®. As impli-
cagdes do tratamento oncoldgico e suas sequelas tém grande
impacto na vida das mulheres, que podem vivenciar perdas e
dificuldades nos aspectos fisicos, emocionais, sexuais, familia-
res, financeiros e sociais’ 2.

Uma das sequelas mais importantes do tratamento do cin-
cer de mama ¢ o linfedema de membro superior, complicagio
cronica e incapacitante, causada por obstrugio linfética, que se
manifesta pelo aumento do volume do membro causado por
acumulo de liquido intersticial de alta concentragio protéica®.
A Terapia Fisica Complexa (TFC) ¢é a técnica preconizada no
tratamento do linfedema sendo composta por drenagem lin-
fatica manual, enfaixamento compressivo/conten¢io eldstica,
exercicios cinesioterdpicos especificos e cuidados com a pele'*.
Algumas pacientes apresentam melhores respostas terapéu-
ticas que outras, e suas respostas individuais ao tratamento
do linfedema pela terapia fisica complexa nio estiao com-
pletamente esclarecidas™®.

Nesse contexto, o objetivo deste estudo foi avaliar as dimen-
s6es do apoio social como preditoras da resposta terapéutica em
mulheres com linfedema, submetidas 3 TFC.

Métodos

Foi realizado um estudo analitico utilizando banco de dados
secunddrio, extraido de um ensaio clinico randomizado, que
teve por objetivo analisar a resposta terapéutica de duas dife-
rentes aplicagoes da TFC no tratamento de linfedema de mem-
bro superior apés linfadenectomia axilar (LA). Os dois grupos

de intervencdo foram submetidos ao enfaixamento compressivo
no membro superior, cinesioterapia e orientagdes sobre cuidados
com a pele. A drenagem linfitica manual pelo Método Vodder
Original (DLMV) foi aplicada por 40 minutos nos participan-
tes de apenas um grupo. Na segunda fase do tratamento, todas
as pacientes adaptaram malha compressiva. O detalhamento do
estudo encontra-se previamente publicado®.

Para este estudo, foram consideradas todas as mulheres sub-
metidas ao tratamento do linfedema, independente do grupo de
intervencio. Foram, portanto, incluidas 66 mulheres submetidas
3 linfadenectomia axilar unilateral, apresentando,  perimetria,
diferenca maior que trés centimetros entre os membros, em pelo
menos um ponto. Além disso, ndo estavam em curso de quimio-
terapia ou radioterapia adjuvante e nao apresentavam cardiopatia
¢ hipertensdo arterial sistémica descompensada. Foram excluidas
as mulheres submetidas  cirurgia a menos de seis meses, com
diagndstico de linfedema no pré-operatério, presenca de sinais
flogisticos no membro edemaciado, histéria prévia de reagio
alérgica ao material utilizado para enfaixamento compressivo,
doenga ativa locorregional ou 4 distAncia e aquelas submetidas
a tratamento para linfedema, com enfaixamento compressivo
nos ultimos trés meses.

Foi considerado desfecho (resposta terapéutica) a redugio
percentual do excesso de volume do membro entre o inicio e o
término do tratamento, sendo calculado por: (VI-VE/VI)*100,
sendo VI o volume inicial e VF o volume final. O volume (V)
estimado do membro foi obtido a partir da perimetria. As medi-
das referentes a cada ponto foram utilizadas na férmula de cone
de tronco V=h*(C%+Cc+c?)/(1*12), onde V ¢é o volume do seg-
mento do membro, C e ¢ sdo as circunferéncias a cada final, e
h ¢ a distancia entre as circunferéncias (C)".

Como varidvel preditiva principal foi considerada a média
do escore do suporte social em cada dimensao, aferida no inicio
do tratamento. O apoio social foi avaliado pelo questiondrio do
12 que
abrange cinco dimensées: material, afetivo, emocional, informagao

Medical Outcomes Study, ja traduzido e validado no Brasi

e interagdo social positiva — totalizando 19 itens. Este questio-
nério é baseado em escala tipo Likert, abrangendo cinco opgoes:
nunca;

raramente;

as vezes;

quase sempre;

b

sempre.

Para avaliacio do apoio social, foram calculados escores de
cada dimensdo pela soma dos pontos obtidos nas perguntas,
dividido pela pontuacio méxima possivel de cada dimensio e
multiplicado por 100.

Para descrever as caracteristicas da populagdo, foram cole-
tadas idade e indice de massa corporal na inclusio do estudo,
tempo de inicio do linfedema apés o tratamento cirdrgico (meses)
e duracio do linfedema (meses).
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A andlise descritiva da populacio estudada foi realizada
por meio das medidas de tendéncia central e de dispersao
para as varidveis continuas, e de frequéncia percentual para
as varidveis dicotdmicas.

Para avaliar as alteragoes do excesso de volume antes e apds
o tratamento, foi realizado o teste t pareado, considerando sig-
nificativo o valor de p<0,05. Para analisar o percentual de redu-
¢io do volume do membro com o tratamento do linfedema, de
acordo com a dimensio do apoio social, foi calculada a dife-
renca de médias (one-way anova), considerando significativo o
valor de p<0,05.

Para avaliar a associagdo entre as dimensoes do apoio social
a0 inicio do tratamento e a resposta terapéutica, o percentual
de reducio do excesso de volume foi dicotomizado, de acordo
com a sua mediana. Foi entio realizada a diferenca de médias
(one-way anova), considerando significativo o valor de p<0,05.

O estudo atendeu As especificagoes do Comité de Etica da
instituicdo, segundo Resolugio 196/96 do Conselho Nacional
de Satide (CONEP), e todos os participantes assinaram o termo
de consentimento livre e esclarecido (TCLE). O projeto foi apro-
vado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Instituto Nacional
de Cancer, sob o registro n° 011/07.

Resultados

Foram elegiveis para o estudo 66 mulheres. Destas, 7 (10,6%)
foram excluidas por intercorréncias clinicas nio associadas ao
tratamento do linfedema. Houve ainda 4 (6,7%) perdas por
abandono ao tratamento. Os resultados apresentados correspon-
dem a 57 mulheres que completaram a 1° fase do tratamento do
linfedema (fase intensiva).

As mulheres incluidas neste estudo, em sua maioria, relataram
ser casadas ou em unido estdvel (50,0%) e tinham estudado por
mais de 8 anos (59,6%). Quanto a situacdo econdmica, vivem
com renda inferior a 2 saldrios-minimos (68,5%), sendo de 2 a
3 o niimero de pessoas dependentes dessa renda (50,9%). O cincer
de mama acometeu a mama esquerda em 57,9%. A mastectomia
foi realizada em 88,7% das mulheres, sendo retirados mais de
15 linfonodos axilares em 75,5% delas. Em 63,5%, os linfonodos
estavam positivos para malignidade ao exame histopatoldgico.
O estadiamento patoldgico foi 0 e I em 22,9%, IT A em 29,2%,
II B em 27,1%, III A em 12,5% e III B em 8,3%.

Ao inicio do tratamento, a média de idade das pacientes foi
de 62,87 anos (DP=10,02). A maioria apresentava sobrepeso ou
obesidade, com média de indice de massa corporal de 29,75
(DP=5,57). O tempo transcorrido entre a cirurgia do cincer
de mama e o desenvolvimento do linfedema foi de 37,47 meses
(DP=55,60). O linfedema estava presente, em média, hd 60,90
meses (DP=62,98) (Tabela 1).

As medidas de tendéncia central, relativas aos escores das
cinco dimensdes de apoio social, apresentaram pequenas variagoes.
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O apoio social material foi o que apresentou pior escore, com
mediana de 80,00 (20-100), seguido do apoio social de infor-
macio, com mediana de 90,00 (20-100) (Tabela 1, Figura 1).

O tratamento do linfedema foi realizado, em média, por
24 dias (DP=12,38), sendo 49,10 com DLMV e 50,90% sem
DLMYV (p=0,787) (dados nao apresentados). Em termos abso-
lutos, no inicio do tratamento, a média da diferenca de volume
entre os membros, afetado e contralateral, era de 776,16 mL
(DP=490,19) ¢, ao final, de 494,51 mL (DP=315,95), represen-
tando uma redugdo estatisticamente significativa no excesso
de volume do membro, em média, de 281,65 mL (DP=196,32)
(p<0,001). Em termos relativos, o percentual de excesso de volume
no inicio do tratamento era de 44,20% (DP=26,83) e, ao final,

Tabela 1. Caracteristicas clinicas e de apoio social da populagéo ao
inicio do tratamento.

Média
62,87

DP Mediana Min-Max
10,02 63,95 39-88

55,60

Variaveis

Idade

Tempo de inicio do
linfedema (meses)

37,47 21,70 1-309

Duragio do
linfedema (meses)

60,90 62,98 50,77 0-318

Indice de massa

21-48
corporal

29,75 5,57 29,40

Apoio Social

Material 78

91,36
82,96

24,78 80,00 20-100
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Apoio Social
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20-100

Apoio Social
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Figura 1. Boxplot das dimensdes do apoio social aferidas antes do tratamento

do linfedema.
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de 29,18% (DP=17,09), correspondendo a uma redugdo média
percentual de 15,02% (DP=13,21), sendo estatisticamente sig-
nificativa (p<0,001) (Tabela 2).

A Tabela 3 apresenta o percentual de reducdo do excesso de
volume, de acordo com as dimensées do apoio social. Nao foi
observada alteragdo do percentual de redugio entre as dimen-
soes avaliadas.

Nao foi observada diferenca estatisticamente significativa
entre as dimensoes de apoio social antes do tratamento e a res-
posta terapéutica do linfedema (Tabela 4).

Discussao

As mulheres participantes deste estudo sdo oriundas de um hos-
pital pablico de referéncia ao tratamento do cAncer de mama e
recebem atengio fisioterapéutica em todas as fases do tratamento
oncolégico?. Em sua maioria apresentam estadiamento avangado
a0 diagnéstico do cAncer de mama e foram submetidas a tra-
tamento oncoldgico mais agressivo, representando, portanto, o
perfil de mulheres brasileiras tratadas para cincer de mama*?.

Ao inicio do tratamento para linfedema, as mulheres
apresentavam média de idade de 63 anos, tinham linfe-
dema hd aproximadamente 5 anos, com 44% de excesso de
volume entre os membros. Os escores das cinco dimensées
de apoio social apresentaram altos valores, semelhantes
aos resultados encontrados em outros estudos, apesar de
algumas diferencas no perfil sécio econdmico dos grupos
estudados como o nivel de escolaridade, situagdo ocupa-
cional e condigées clinicas®?.

Em nossa populagao de estudo, a reducao percentual do
excesso de volume nio mostrou significAncia estatistica com
o escore do apoio social nas cinco dimensées avaliadas. Nio ¢
de nosso conhecimento outros estudos que tenham analisado a
associagdo entre apoio social e resposta terapéutica do linfedema.
Outros estudos encontraram influéncias dos fatores psicossociais
na prética de cuidados com a satide'™.

Entretanto, cabe ressaltar que as médias mais elevadas de
melhor resposta terapéutica foram nos dominios de apoio efe-
tivo, apoio de informagio e apoio emocional, dimensées essas
nas quais se pode atuar mais diretamente como Rede de Apoio
Formal — concretamente o servico de Fisioterapia— no que se

refere ao acolhimento. O fisioterapeuta, que tem por principal ins-
trumento de trabalho suas méos, pode oferecer a proximidade,
confianga e determinagio indispensdveis para uma adesio efi-
caz**?. No que se refere 2 informagio, o despreparo em relagio
a comunicagio faz com que muitos omitam informagdes, dei-
xando a mulher & margem nao s6 do diagndstico, mas também
do seu direito de escolha entre as possibilidades terapéuticas ou
inser¢do em grupos terapéuticos, que podem lhe proporcionar
melhor qualidade de vida®.

Um aspecto de grande impacto nas pacientes com linfedema,
de dificil andlise e escassa abordagem, que cabe discutir devido &
grande influéncia na Rede Social é a questao da limitacao parcial
cronica do membro superior em relagio ao campo profissional.
Por ser uma complicagio denominada apenas como parcialmente
incapacitante, essas mulheres nao tem direito & aposentadoria por
invalidez e precisam retomar seu trabalho para manter sua estabili-
dade econdmica. Porém, apesar de parcialmente limitante, muitas
mulheres encontram dificuldades reais no retorno as suas atividades
profissionais. A reinser¢ao, em muitos casos, requer a readaptagao
ao servigo realizado, devido a restri¢ao aos movimentos bruscos e
repetitivos e que gerem sobrecarga sobre o membro acometido®.

Séo escassos os estudos epidemiolégicos brasileiros que uti-
lizaram medidas de rede/apoio social. Especificamente, estudos
nacionais que explorem a associagao entre apoio social e abor-
dagem fisioterapéutica no linfedema nao foram identificados.

Este estudo apresenta como principal limita¢io o tamanho
amostral. Entretanto, acreditamos que serd ttil no sentido de
despertar a necessidade de avaliar os recursos sociais como possi-
vel varidvel preditora de diferentes abordagens fisioterapéuticas.

Tabela 3. Percentual de redugdo do excesso de volume do membro, de acordo
com o escore de apoio social ao inicio do tratamento do linfedema.

Percentual (%) de reducio de excesso de

Apoio Social - volume do membro

Dimensdes  \fedia @) DP  1C95%  Min-Max
Material 14,82 12,98 11,30-18,32 -1,38—64,69
Afetivo 14,95 13,06 11,39-18,51 -1,68—64,69
Emocional 14,95 13,06 11,39-18,51 -1,68-64,69
Informagao 14,82 12,98 11,30-18,32 -1,38—64,69
Interagio Social 14,82 12,98 11,30-18,32 -1,38—64,69

DP: desvio padrao; IC95%: intervalo de confianga de 95%.

Tabela 2. Excesso de volume dos membros superiores ao inicio e ao final do tratamento do linfedema.

Inicio do tratamento

Final do tratamento

Diferenga entre inicio e

Varidveis término do tratamento Valor p
Média DP Média DP Média DP

e 2 ol ey 776,16 490,82 494,51 315,95 281,65 237,75 <0,0001

membros superiores (mL)

Percentual de excesso de volume -, 0 -, 26,83 29,18 17,09 15,02 13,20 <0,0001

entre os membros superiores (%)

DP: desvio padrao.

Rev Bras Mastologia. 2016;26(3):102-6

105



106

Marchon RM, Ferreira MFB, Dias RA, Abrahdo KS, Aguiar SS, Bergmann A

Tabela 4. Redugéo do excesso de volume do membro, de acordo com o escore de apoio social ao inicio do tratamento do linfedema.

Redugio de €XCeSsso de volume dO membro

Apoio Social - Dimensées Pior resposta (<10,88%)  Melhor resposta (=10,89) Total Valor p
Média DP Média DP Média DP

Material 80,19 22,64 69,64 26,03 74,82 24,78 0,116

Afetivo 92,31 15,51 90,48 21,65 91,36 18,79 0,724

Emocional 86,54 22,39 79,64 27,52 82,96 25,19 0,319

Informagio 78,15 27,88 81,61 23,53 79,91 25,58 0,621

Interacdo Social 87,04 19,23 76,07 30,92 81,45 26,21 0,122

DP: desvio padrio.

Conclusao

A populagio estudada apresentou bons escores nas diferentes

dimensoes de apoio social, e estes escores nio influenciaram na

resposta a0 tratamento fisioterapéutico do linfedema secundi-

rio apds cincer de mama.
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RESUMO

Objetivo: Estudar os casos novos de cAncer de mama assim como avaliar o perfil epidemiolé-
gico e sobrevida dos pacientes com cancer de mama atendidos no Hospital Erasto Gaertner,
em Curitiba, Parand. Métodos: Coleta de varidveis obtidas de prontudrios e fichas de coleta de
dados, através do Registro Hospitalar de Cancer, com posterior andlise estatistica auxiliada pelo
programa Epi-Info. Resultados: No periodo de 1990 a 2009, foram diagnosticados 5.158 casos
novos de cincer de mama na institui¢io. O tipo histolégico mais frequente foi o carcinoma
ductal infiltrante com 81,7% dos casos. Na década 1990, os pacientes com estddio clinico III e
IV somaram 35,0%, enquanto que no periodo de 2000-2009 esta somatéria caiu para 25,8%,
evidenciando-se, assim, diminui¢ao expressiva dos estddios mais avangados. Entre os pacientes
tratados de 1990 a 1999, foi observada sobrevida global em cinco anos de 61,0%. Conclusao: O
perfil de casos novos foi semelhante ao observado na literatura, com aumento dos casos precoces,
e a sobrevida foi compativel com o observado para pacientes com cincer de mama no Brasil.

ABSTRACT

Objective: 1o study new cases of breast cancer as well as to evaluate the epidemiological profile and
survival rate of patients with breast cancer treated in the Erasto Gaerter Hospital, in Curitiba,

Parand, Brazil. Methods: Collection of variables obtained from medical records and the data collec-

tion form of the Cancer Clinical Registry, with subsequent statistical analysis aided by the Epi-Info

program. Results: From 1990 to 2009, 5,158 new cases of breast cancer were diagnosed in that insti-

tution. The most common histological type was the invasive ductal carcinoma in 81.7% of the cases. In

the 19905, patients with stage 111 and 1V totaled 35.0%, while between 20002009 it was reduced
to 25.8%, showing a significant decrease in more advanced stages. Among patients treated between

1990-1999, a 5-year overall survival was observed in 61.0% of the cases. Conclusion: The profile of
new cases was similar to that observed in the literature, with an increase of early cases, and survival
rate being compatible with what is observed in patients with breast cancer in Brazil.
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Introducéo

Cancer de mama tem tido um enorme impacto na sadde das
mulheres. Aproximadamente 227 mil mulheres sdo diagnosticadas
com céncer invasivo de mama anualmente nos Estados Unidos,
respondendo por aproximadamente 29% da incidéncia de todos
os cAnceres entre as mulheres'. A cada ano, 40 mil mulheres mor-
rem de cAncer de mama, tornando, assim, essa a segunda causa de
morte por cancer entre as mulheres americanas, depois do cAncer
de pulmio. Cncer de mama é raro entre homens, com somente
2.190 casos e 410 mortes estimadas nos Estados Unidos em 20124,

Suas taxas de incidéncia variam entre as diferentes regices
do mundo, tendo apresentado, em 2012, os maiores niimeros na
Europa Ocidental (96/100 mil) e os menores na Africa Central
e na Asia Oriental (27/100 mil)**.

Sua incidéncia estd aumentando em paises em desenvolvimento
e paises desenvolvidos devido a0 aumento da expectativa de vida,
aumento da urbanizacio e adogio de estilos de vida ocidentais™®.
Embora tenha havido alguma redugio do risco, que pode ter sido
devido a prevencio, essas estratégias nao podem eliminar a maioria
dos cinceres de mama que se desenvolvem em paises de média e
baixa renda, onde o cAncer de mama ¢é diagnosticado em estddios
mais avangados. Portanto, a deteccio precoce a fim de melhorar
os resultados do cAncer de mama e sua sobrevida continua sendo
o alicerce para o controle do cancer de mama*>°.

Mais de 80% dos cinceres de mama tém origem no epité-
lio ductal, enquanto a minoria se origina do epitélio lobular*”.

Nos tltimos 40 anos, a sobrevida vem aumentando nos pai-
ses desenvolvidos, chegando atualmente a 80%. Jd nos paises
em desenvolvimento, a sobrevida permanece entre 50 e 60%**".

Apesar de ser considerado um cAncer de relativamente bom prog-
néstico, se diagnosticado e tratado oportunamente, as taxas de mor-
talidade por cAncer de mama continuam elevadas no Brasil, muito
provavelmente porque a doenga ainda ¢ diagnosticada em estddios
avangados. A sobrevidaem 1, 5, 10 e 20 anos, em paises desenvolvidos,
como aInglaterra, é de 95,8; 85,1; 77,0 € 64,0%, respectivamente**™°.

Esses dados (e outros) sio baseados em registros de cAncer, por
isso esses servigos tém adquirido crescente importincia no con-
texto do tratamento oncoldgico. Além de mostrar o perfil epide-
mioldgico da instituicio, o presente trabalho buscou a melhoria de
qualidade da assisténcia médica prestada aos pacientes com cin-
cer, resgatando informacdes sobre atendimento, podendo avaliar a
qualidade do diagndstico, o tratamento empregado, a aplicagao de
protocolos terapéuticos ¢ a andlise de sobrevida desses pacientes.

Métodos

Para o estudo de casos novos, foram incluidos pacientes admiti-
dos de janeiro de 1990 a dezembro de 2009, no Hospital Erasto
Gaertner (HEG), em Curitiba, Parand, portadores de neoplasias
malignas da mama com confirmacio histoldgica, de ambos os sexos.
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Foram analisadas diversas varidveis, como: sexo, idade, esté-
dio clinico da doenga ao diagndstico, tipo histolégico do tumor,
tratamento realizado e sobrevida. Tais dados foram coletados por
meio de andlise guiada por ficha de coleta (Anexo I) do Registro
Hospitalar de Cancer (RHC), baseadas no formato padrio da
Coordenagao de Programas de Controle de Cancer (Pro-Onco),
do Instituto Nacional de Cancer (INCA).

Como critérios de exclusio, foram usados: casos com diag-
nostico de neoplasia maligna da mama que chegaram ao hospi-
tal para tratamento parcial e retornaram ao servico de origem;
diagnéstico na instituicdo e, independente do motivo, realiza-
¢40 do tratamento em outro servigo; e paciente com tratamento
incompleto por abandono.

Todas as informagoes foram adquiridas no banco de dados
do RHC do HEG.

O RHC coleta os dados dos prontudrios médicos junto
ao Servigo de Arquivo Médico (SAME) e, quando nio dis-
poniveis, por meio de contato telefonico ou carta, por técni-
cos em registro de cAncer especificamente treinados e super-
visionados de maneira continua por médico coordenador.
A supervisdo se faz pelo controle de qualidade, que consiste
no preenchimento de fichas de admissao pelo médico coorde-
nador, oncologista, de 20% dos casos selecionados, de forma
aleatéria, para posterior comparacio com a ficha preenchida
pelos técnicos.

As fichas de admissio e seguimento, utilizadas para coleta
dos dados, sao baseadas no formato padrio da Pro-Onco.

O estadiamento dos tumores seguiu a classificagio TNM
(T de tumor primdrio; N de linfonodos; M de metdstases a dis-
tancia) da Unido Internacional Contra o Cancer.

O cruzamento de dados e analise estatistica foram realizados
com auxilio do programa Epi-Info, versio 7.1.5.

A sobrevida cumulativa foi calculada pelo método de Kaplan-
Meier, e a significAncia estatistica entre curvas foi determinada
utilizando o teste de log-rank. Para todas as andlises estatisticas,
o nivel de significincia utilizado foi de 5% (p<0,05).

Resultados

Com 5.158 novos casos, o cincer de mama foi o terceiro tumor
mais frequente entre os admitidos pelo RHC do HEG, de janeiro
de 1990 a dezembro de 2009. Entre as mulheres, excluidos os
casos de cancer de pele nio melanoma, foi superado apenas pelo
carcinoma de colo do ttero. Os pacientes residentes na regiio
metropolitana de Curitiba somaram 59,4% dos casos.

Em pacientes do sexo masculino, foram registrados 41 casos
de cAncer de mama, resultando em uma relagao homem:mulher
de 1:124 casos, sendo 28 casos de carcinoma ductal infiltrante.

A idade média de apresentacio entre as mulheres foi de
54 anos e entre os homens foi de 60 anos, com mais de 70%
dos pacientes com idade entre 40 e 69 anos.



Perfil epidemioldgico e estudo de sobrevida dos pacientes com cancer de mama atendidos no Hospital Erasto Gaertner em Curitiba, PR

O tipo histolégico mais comum foi o carcinoma ductal
infilcrante (81,7%), seguido pelo carcinoma lobular infiltrante
(5,0%) e pelo carcinoma ductal i situ (3,9%). A distribuicio
dos casos novos segundo o tipo histolégico pode ser obser-
vada na Tabela 1.

O estddio II foi o mais frequente, com 36,3% dos pacien-
tes. A maioria dos pacientes (57,3%) apresentou doenga estddios
IT e II1. Os pacientes nao estadiados e aqueles sem informagao
suficiente para o estadiamento somaram 12,9% (Gréfico 1).

Foi observado aumento dos estddios 0 (carcinoma iz situ) e
I de cincer de mama no periodo de 2000 a 2009 em relagio ao
periodo de 1990 a 1999, e redugio nos casos estddios III ¢ IV,
enquanto nio foi observada melhora nos registros dos pacientes
nio estadiados (Grafico 2). O maior incremento foi de pacien-
tes com estddio clinico I que passaram de 10,1 para 14,0%, ¢ a
maior diminuigao foi de pacientes com estddio 111, de 25,6 para
18,5%. Todas as mudancas nos percentuais de pacientes por
estddio clinico foram estatisticamente significativas (p<0,05).

Entre os pacientes tratados de 1990 a 2009, a cirurgia foi uti-
lizada como forma isolada de tratamento em 9,1% dos pacientes,
a radioterapia em 4,2%, a quimioterapia em 13,3%, e a hormo-
nioterapia em 2,7%. A maioria dos pacientes (70,7%) recebeu
tratamento com mais de uma modalidade terapéutica (Grafico 3).

Tabela 1. Classificagdo dos casos novos de cancer de mama conforme o
tipo histolégico.

Tipo Histolégico n %
Carcinoma ductal invasor 4.301 83,4
Carcinoma lobular invasor 204 4.0
Carcinoma ductal i situ 158 3,0
Carcinoma mucinoso 56 1,1
Outros 439 8,5
Total 5.158 100,0
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Grafico 1. Distribuicao percentual de casos novos, de 1990 a 2009, por
estadio clinico.

De janeiro de 1990 a dezembro de 2009, foram considera-
dos elegiveis para estudo da sobrevida 4.639 pacientes, 55,1%
do total de pacientes com cincer de mama tratados no HEG,
sendo o principal critério de exclusdo o seguimento fora da ins-
titui¢do. Os pacientes com estddio I e II somaram 49,7% dos
casos, enquanto os estddios III e IV somaram 33,5% Os pacien-
tes com carcinoma iz situ € os casos no estadiados responde-
ram por 16,7% dos casos.

A sobrevida global em 2 e 5 anos foi de 82,7 ¢ 68,3%, res-
pectivamente. A distribui¢io das pacientes por estddio e sua
sobrevida podem ser observadas na Tabela 2.
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Grafico 2. Comparagdo entre os estadiamentos dos casos novos nos
periodos estudados.
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Grafico 3. Distribuicdo dos casos novos, de 1990 a 2009, segundo o
tratamento realizado.

Tabela 2. Distribuicéo dos casos novos e sobrevida em 2 e 5 anos.

Sobrevida em Sobrevida em

Estadio Valor p 2 anos (%) 5 anos (%)

[ 96,7 91,5

I 94,0 83,3
<0,0001

111 76,3 54,6

v 45,8 21,6
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Discussao

No Brasil, na década de 1990, o cAncer de mama foi a neoplasia
maligna mais frequente e a primeira causa de morte por cancer
entre as mulheres'. Apesar de ser o tumor maligno mais comum
nas mulheres da regido Sul do Brasil, excluidos os tumores de
pele ndo melanoma'?, o cincer de mama ¢é o segundo tumor
mais tratado entre as mulheres no HEG, superado apenas pelo
carcinoma de colo do ttero, decorrente do perfil de atendimento
da instituigdo. A distribuicio por faixa etdria, a idade média
de apresentacio e o perfil histoldgico dos casos novos estio de
acordo com o observado na literatura mundial®® e sao notdrios
no meio médico.

Os casos elegiveis para o estudo da sobrevida correspon-
dem a cerca de 55,1% do total de pacientes tratadas no HEG.
Principalmente pela realizacao de tratamento parcial nesse hos-
pital e seguimento fora da institui¢do, relacionado ao fato de que
parte dos casos faz 0 acompanhamento em clinicas privadas e
uma outra parcela acaba perdendo o acompanhamento pela
dificuldade de retornos para revisao.

A taxa de sobrevida em 5 anos de 61%, possivel de observar
na década de 1990, foi compativel com a média mundial atual.
Nos paises desenvolvidos, a taxa de sobrevida estimada ajustada
didade é de 73 contra 57% dos paises em desenvolvimento, che-
gando a 37% em certas regides da Africa™,

Os resultados mais favordveis nos paises desenvolvidos cer-
tamente estdo relacionados & maior parcela de casos de estddios
iniciais, com até 61% de tumores restritos & mama, como obser-
vado pelo Surveillance, Epidemiology and End Results Program
(SEER)Y, contrastando com os casos do HEG, no qual mais de
35% dos pacientes eram estddios 111 ou IV na década de 1990.

Mesmo em paises desenvolvidos existe diferenca nas
taxas de pacientes com diagndstico precoce, influenciadas
por fatores socioecondmicos, como observado na Inglaterra,
onde pacientes no percentil mais pobre da populagio tém
16% de casos avangados (consideradas, pelo autor, pacientes
com metdstase linfonodal ou A distincia), contra 10% das
pacientes no percentil mais rico da populagdo, um risco rela-
tivo de 1,58 (p<0,0001)'°.

A sobrevida por estddio clinico, de modo geral, acompa-
nhou o observado por outros autores brasileiros, e foi seme-
lhante ao observado na Europa e Estados Unidos no inicio da
década de 1990.

O longo periodo do estudo agrupa uma populagio relati-
vamente heterogénea em termos de estadiamento e tratamento,
fruto de modificagdes instituidas ao longo do tempo. Sant et al.”
acreditam que parte da melhoria da sobrevida de pacientes
com cincer de mama ao longo do tempo deva ser atribuida ao
aumento do uso de quimioterapia, radioterapia e hormonioterapia.
Logo, espera-se que a sobrevida nos pafses em desenvolvimento
melhore, tornando-se semelhante aos dos paises desenvolvidos,
mas com certo atraso temporal, decorrente da ébvia necessidade
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de diminuigio dos custos das terapias mais modernas antes de
serem utilizadas em larga escala nos paises mais pobres.

De 2000 a 2009, comparado ao periodo de 1990 a 1999,
ocorreu melhora signiﬁcativa no niimero de pacientes com esté-
dios mais iniciais, como observado no Grifico 2. O mesmo
fenémeno foi observado nos Estados Unidos entre as décadas
de 1980 e 1990. Provavelmente decorrente da maior conscien-
tizagdo das pacientes quanto ao cincer de mama e aumento
do volume de pacientes submetidas & mamografia de rastrea-
mento. Com isso, espera-se que ocorra melhora na sobrevida
das pacientes, uma vez que existe evidéncia suficiente de que a
mamografia de rastreamento, entre mulheres com idade entre
50 e 69 anos, reduza a mortalidade por cincer de mama de
15 a 25%, em média'.

Conclusao

Semelhante ao observado em estudos epidemioldgicos interna-
cionais, o que vem ocorrendo é um aumento signiﬁcativo do
nimero de casos de cAncer de mama com diagndstico em estd-
dios mais precoces. Embora possamos observar os reflexos dessa
mudanga no aumento da sobrevida das pacientes no Brasil, ainda
se faz necessdria a melhora desses indicadores quando compa-
rados aos paises desenvolvidos.

A avaliagdo epidemiolégica, torna-se, portanto, ferramenta
essencial no planejamento estratégico das instituicdes e no con-
trole da qualidade do tratamento oncoldgico.
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Anexo 1. Anexo do modelo de entrevista utilizado questionario ou instrumento de coleta de dados

01. Prontudrio:

Identificacao do paciente

02.Sexo: (1) Masculino  (2) Feminino
A

03. Nascimento:

04. Idade na primeira consulta:

05. Data inicio tratamento: J—
06. Data do diagnéstico (laudoap) —/ /
J—

07. Data recidiva

A

08. Data da tltima consulta

09. Topografia do tu primdrio:

10. Morfologia do tumor primdrio:

16. Estado do paciente ao final da primeira fase do tratamento:
(1) Vivo sem evidéncia de doenca
(2) Vivo com doenca
(3) Vivo com suspeita de doenca
(4) Obito pela doenga ou complicagio
17. Obito: —

sim (2) nio

18. Observacoes

11. Classificagaio TNM: T: N: M:
12. Estadiamento:
13. Presenca de metdtase a distAncia/ localizagio: /
14. Mais que um tumor primdrio: (1) sim _— (2) ndo
15. Tratamento feito na instituicio:
(0) nenhum (5)1+4 10)2+8 (15)1+2+4+8
(1) cirurgia (6) 2+4 (11) 1+2+8 (16) outros
(2) radioterapia (7) 1+2+4 (12) 4+8
(3) 142 (8) hormonioterapia (13) 1+4+8
(4) quimioterapia 9) 1+8 (14) 2+4+8

(5) Obito por causa nio relacionada
(6) Obito sem outra especificacio

(7) Perda de seguimento
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Sindrome da mama fantasma em mulheres
submetidas a mastectomia radical modificada

Phantom breast syndrome in women who
underwent modified radical mastectomy

Sara Socorro Faria’, Ruffo Freitas-Junior?

RESUMO

Objetivo: Avaliar a prevaléncia e as caracteristicas clinicas da sindrome da mama fantasma (SdMF)
em pacientes submetidas 3 mastectomia radical modificada (MRM). Métodos: Estudo retrospec-
tivo com mulheres atendidas no Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Goids e no
Hospital Aratjo Jorge. Os instrumentos incluiram pesquisa de dados no prontudrio, realizagio
de entrevista, teste de estimulagdo fantasma (TESF) e aplicacio da escala visual analdgica
(EVA). Para a comparagdo das varidveis, foram utilizados os testes binomiais %’ e Exato de
Fisher. Resultados: Foram incluidas 40 mulheres. Dessas, 18 relataram sensacio da mama
fantasma (SMF) (quando questionadas) ¢ 7 alegaram sentir dor na mama fantasma (DMF)
espontancamente. Na realizacio do TESF, dez mulheres apresentaram resposta significativa,
quando estimuladas em regides pré-estabelecidas (p<0,001). Conclusao: A SAMF ¢ frequente ¢ pode
ocorrer até cinco anos apds a mastectomia. Avaliacao personalizada permitird um diagnéstico diferen-
cial com outras sindromes dolorosas, possibilitando abordagem e tratamento mais adequados.

ABSTRACT

Objective: 1o evaluate the prevalence and clinical characteristics of the phantom breast syndrome
(PBS) in patients undergoing modified radical mastecromy (MRM). Methods: A retrospective study
of women treated at the Hospital of Federal University of Goias and the Hospital Araujo Jorge.
The instruments included review of data in medical records, patients” interviews, phantom stimulation
test (PST) and application of the visual analogue scale (VAS). To compare the variables, binomial tests
¥ and Fisher’s exact test were used. Results: 40 women were included. Of these, 18 reported feeling
PBS (when asked) and 7 reported pain in phantom breast (PPB) spontaneously. In carrying out the
PST, ten women had a significant response when stimulated in pre-established areas (p<0.001).
Conclusion: PBS is common and can occur up to five years after the mastectomy. Personalized assessment
will allow a differential diagnosis with other pain syndromes, enabling better approach and a more ap-
propriate treatment.
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Introducéo

A incidéncia do cAncer de mama permanece elevada com altas taxas de
morbidade e mortalidade, tanto nos paises desenvolvidos como naque-
les em desenvolvimento'. E o segundo tipo de cincer mais comum no
mundo, configurando-se como a quinta causa de morte por cincer em
geral'. No Brasil, em 2016, estima-se 57.960 casos novos da doenga?.

Uma vez detectado o cAncer, a conduta terapéutica dependerd
do seu estadiamento, dos resultados mamograficos da histéria da
paciente, disponibilidade cirdrgica, localizagio do tumor, tamanho
e forma da mama®. O procedimento cirtirgico e a terapia adjuvante
podem acarretar complicagdes no que tange a capacidade funcional,
aspectos fisicos e sociais, dor e vitalidade, sendo que, quanto mais
extensa for a cirurgia, maiores serdo as chances de morbidades®.
Dentre estas, destacam-se aquelas relacionadas com os membros
supetiores, tais como: hemorragias, infecgoes, seromas’, parestesia
da regido axilar e da parede lateral do térax devido  lesao do nervo
intercostobraquial (ICB)®. Além disso, pode-se observar diseste-
sias®, linfedema’ e redugao na amplitude de movimento® (ADM).
Embora seja uma entidade clinica pouco relatada e averiguada, a
sindrome da mama fantasma (SdMF) também ¢é considerada uma
complicagio pés-operatdria (PO), de origem neuropdtica, sendo
caracterizada por sensagoes dolorosas ou nao’.

Os fatores de risco para o desenvolvimento da SAMF incluem:
ICB® (relacionada a sintoma duradouro de anestesia, hipoestesia ou
hiperestesia), idade'® (ser mais jovem), predisposi¢io genética'!, dor
pré-operatéria'? (mastalgia), quimioterapia' (destacam-se as desor-
dens sensorial, autondmica e motora do sistema nervoso periférico as
quais estao diretamente associadas ao tipo de droga aplicada) e dor
decorrente de neuroma (dor na cicatriz cirdrgica, brago ou térax)™.

A sensagio da mama fantasma (SMF) pode ser definida como
presenca parestésica experimentada, relatada como agulhadas,
formigamento, sensagoes elétricas, pressao sobre a mama ausente®.
A dor na mama fantasma (DMF), experiéncia sensorial dolo-
rosa da mama removida como se esta ainda estivesse presente, é
caracterizada por “choques” ou “facadas” e sua localizagio tende
a ser primariamente na parte mais distal da mama — papila®.

A estimativa da prevaléncia, seja da sensagdo dolorosa ou do
fendmeno fantasma isolado, varia consideravelmente na litera-
tura, situando-se entre 10 e 66%, sendo que a DMF tende a ser
menor (0 e 53%), possivelmente refletindo diferengas no tempo
de acompanhamento pés-mastectomia dessas mulheres'.

Diante do exposto, o objetivo do presente estudo foi avaliar
a sensa¢do e a dor da mama fantasma em mulheres submetidas
a mastectomia e verificar se a estimulagio de regides preestabe-
lecidas & drea amputada poderia causar sintomatologia fantasma.

Métodos

Foi realizado um estudo observacional, descritivo, previamente
aprovado pelos Comités de Etica em Pesquisa do Hospital das

Rev Bras Mastologia. 2016;26(3):113-7

Clinicas da Universidade Federal de Goids e do Hospital Aratjo

Jorge, sob protocolos 158/2010 e 022/2010, respectivamente.
Foram incluidas mulheres submetidas & mastectomia radical

modificada (MRM), sem sequelas neuroldgicas, metdstases e sem

reconstru¢io mamdria. As pacientes elegiveis foram esclarecidas

quanto aos objetivos do estudo, &s avaliagoes as quais seriam subme-

tidas e 2 assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

(TCLE), quando na participagio, conforme a Resolugdo 196/96.
Coletaram-se dados em questiondrio padronizado e préprio

para caracterizagio da amostra. As varidveis clinicas foram divi-

didas em trés categorias:

1. aspectos sociodemogréficos;

2. cirurgia; classificacdo histolégica; nimero de linfonodos
comprometidos; presenga de dor na cicatriz cirdrgica;

3. tratamento, incluindo radioterapia, hormonioterapia ¢
quimioterapia.

A dor foi avaliada utilizando a Escala Visual Analdgica (EVA),
que quantifica a dor em uma escala de 0 a 10, sendo que zero
correspondia & auséncia de dor e dez & intensidade maxima. Para
aanilise, a intensidade foi categorizada em: sem dor (0), dor leve
(1-3), dor moderada (4-7), dor forte (7-9) e dor muito forte (10).

A realizacio do teste de estimulagio das sensacoes fantas-
mas (TESF) baseou-se nos estudos com membros fantasmas de
Ramachandran”. Utilizou-se um cotonete de pléstico, descartdvel,
com didmetro de 2,4 mm, comprimento de 5 cm e ponta coberta
de algodio puro, da marca Johnson&Johnson,, com o qual foram
realizados estimulos suaves nas regides proximas 8 mama previa-
mente estabelecidas: no esterno, na cicatriz cirdrgica, na clavicula,
no ombro homolateral, no dorso homolateral, nas orelhas direita
e esquerda, nas faces direita e esquerda, na aréola e na papila con-
tralateral, conforme preconizado por Aglioti, Cortese, Franchini®®.

Analise Estatistica

Os dados foram armazenados e estruturados no programa Excel
Microsoft, para posterior andlise no Software SPSS (Statistical
Package of Social Science), versio 19.0.

As medidas qualitativas da amostra foram descritas por
meio de frequéncia absoluta e porcentagem, e as quantitativas
por média e desvio-padrao e verificado a presenca de associagio
com uso de teste y*. O Teste Exato de Fisher foi usado quando
se comparou varidveis categoricas.

O nivel de significAncia considerado foi de p<0,05.

Resultados
As caracteristicas clinicas das pacientes estdo representadas na

Tabela 1. As mulheres foram classificadas em dois grupos de
acordo com a presenca ou auséncia da SAMFE.



A SMEF se fez presente em 18 (40,9%) pacientes. Entretanto, as
mesmas nao souberam precisar o seu tempo de duragio, inicio
e fim. Em nove delas, a SAMF foi relatada como presenca e
dor da MF. O tipo de sensagio foi descrito como formigamento
por 18,2%, amortecimento — 18,2%, prurido em 13,6% e peso
em 9,1% (Tabela 2).

Entre as sete (31,8%) pacientes que relacaram DMF, cinco
referiram dor entre leve e moderada e duas como dor insuportavel,
as quais buscaram analgésicos, sem, contudo, saber especificar
detalhes dos fdrmacos utilizados. A DMF foi descrita na situ-
acdo de dor em choque por cinco mulheres (71,4%), seguida
de agulhada (14,3%) e queimagao (14,3%). Das pacientes
com DMF, 42,8% relataram piora com o frio e 64,3% melhora com
a distragao (Tabela 2).

Quanto ao tipo histolégico de tumor nas pacientes com SAME,
o carcinoma ductal infiltrante (CDI) foi diagnosticado em 72,2%. O
nimero médio de linfonodos positivos foi de 0,95. Nao se registraram
diferencas nas porcentagens de mulheres que receberam quimiote-
rapia, radioterapia ou hormonioterapia entre os grupos. No entanto,
houve um predominio da realizagio de hormonioterapia (77,8%).

Em relagio aos sintomas emocionais e alteracoes da libido,
44,4% negavam quaisquer alteragdes emocionais e 50% nio
tiveram sua libido alterada com a SAMF.

Considerou-se como resposta positiva no Teste de Estimulacdo
das Sensa¢oes Fantasmas (TESF) a percep¢io da mama fantasma

Tabela 1. Prevaléncia de sindrome na mama fantasma em mulheres em relagéo aos
aspectos sociodemogréficos.

Sindrome da mama fantasma
Naio (n=22) Sim (n=18)

n % n %

Situacdo conjugal

Varidveis

Valor p*

Solteira 3 13,6 3 16,7
Casada 10 455 9 50,0

0,968
Separada/ 273 4 222
Divorciada
Vitiva 3 13,6 2 11,1

“Teste: 1.

Sindrome da mama fantasma em mulheres submetidas a mastectomia radical modificada

relatada pelas mulheres, quando estimuladas nas regioes especi-
ficas, conforme preconizado por Aglioti, Cortese e Franchini'®.
O TESF foi positivo em 10 situagoes (55,6%), com p<0,001 e
estd representado na Tabela 3. Durante a realizagio do teste, cinco
pacientes referiram presenga da mama quando estimuladas na ore-
lha direita, papila contralateral, cicatriz cirtrgica e esterno.
Quatro mulheres relataram, ainda, que o estimulo na papila
contralateral ocasionou sensagio de formigamento (Tabela 4).

Tabela 2. Caracteristicas das sensacdes dolorosas da mama fantasma em mulheres
tratadas de cancer de mama.

Varidveis n=7 %

Predominio da dor

Nio souberam definir 3 42,8
Tarde 2 28,6
Noite 2 28,6

Melhora da dor na mama fantasma

Distragio 4 64,3
Analgésico 1 7,1
Repouso 2 28,6

Tabela 3. Pacientes do estudo em relagdo ao teste de estimulagdo das
sensacdes fantasmas e a quantificagdo da dor pela escala visual analégica
de dor em mulheres ap6s a mastectomia.

Sindrome da mama fantasma
Nio (n=22) Sim (n=18)

Variéveis Valor p*

n % n %

EVA®
Nao 22 100,0 11 61,1
Sim - 0,0 7 38,9

TESF: teste de estimulagao das sensacoes fantasmas; EVA: escala visual
analdgica de dor; “Teste Exato de Fisher.

0,110
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Discussao

A populagio deste estudo constituiu-se de mulheres com idade
>60 anos e casadas, cuja sensagio e/ou dor na MF nio apresen-
taram diferencas significativas. Especula-se maior prevaléncia
dos sintomas em mulheres jovens. Uma explicacdo para esta
influéncia justifica-se na importincia que é dada @ mama como
um simbolo de feminilidade, sexualidade, maternidade e ima-
gem corporal®.

Nao houve significAncia estatistica em relagio & presenca ou
auséncia da MF em nenhuma das varidveis estudadas, exceto o
TESEF, ainda que alguns resultados possam indicar certas ten-
déncias. Em concordancia com esta pesquisa, Rothemund etal.?’
demonstraram prevaléncia de 51,3% de SAMF em 39 mulheres
submetidas 8 MRM, sendo que o tempo de amputagio, local,
tipo de tratamento usado para o cAncer e reconstrugio cirtirgica
nao se relacionaram com a ocorréncia do fenémeno.

Verifica-se uma importante variagao na literatura em relacao
a prevaléncia de sintomas fantasmas, sejam dolorosos ou nio,
embora se registre uma maior porcentagem de sensagoes nio
dolorosas em concordincia com este estudo. Logo, a adogao de
um critério-padrio para verificagio da sintomatologia fantasma
pode ser de grande valia, uma vez que permitiria comparagoes
e agrupamentos de diversos estudos clinicos.

Aglioti etal.’¥, investigando pacientes mastectomizadas, veri-
ficaram que partes do esterno e da clavicula, quando tocados,
produziam sensagoes na papila fantasma. Além disso, este rema-
peamento ocorteu dois dias apés a cirurgia. Perceberam também
que quando os l6bulos das orelhas eram estimulados, formiga-
mentos e sensacoes erdticas foram relatados. Contrastando com
estes achados, o tempo médio transcorrido entre a amputagio

da mama e o TESF correspondeu a 22,6 meses na presente
amostra, sendo que a orelha, a cicatriz cirtrgica e a papila con-
tralateral quando tocados produziram sensacoes de presenga
de toda a mama.

A experiéncia da DMF varia em intensidade, localizacio,
frequéncia, qualidade e padrio temporal, o que sugere que possa
ser confundida, por nio ser identificada adequadamente com
as demais algias que podem fazer parte do quadro clinico.
Na presente amostra, o fendmeno doloroso apresentou duragio e
frequéncia reduzidas. Cabe ressaltar que sua duragao ¢ dificil de
quantificar, tendo em vista mulheres que relataram apenas raros
paroxismos de dor inconstantes na mama ausente, ¢, com inten-
sidade varidvel, aquelas que referiram dor com intensidades oito
e dez, respectivamente pela EVA, necessitando de analgésicos.

O presente estudo tem limitagées que devem ser consideradas
na interpretagio dos resultados. A primeira pela pequena amos-
tra. Segundo, pelo fato de o histérico ter sido obtido por meio
de questiondrio semiestruturado, muitas pacientes podem nao
ter admitido a presenca do fendmeno, pelo receio de conotagio
psiquidtrica, o que pode subestimar a presenga da sintomatologia.
Terceiro, ndo se empregaram métodos para avaliar a sensibilidade
superficial no dermdtomo do ICB, bem como monofilamentos
de Semmes-Weinsten para déficits sensoriais. Quarto, nio foi
possivel precisar nas pacientes estudadas o tempo de duragio, de
inicio ou de término da SMF, jd que o tempo entre a cirurgia e
a entrevista teve significativa variagio temporal (1 a 120 meses).

Em relagio aos resultados encontrados neste estudo, no TESF
constatou-se limitagio para se realizar uma discussio compara-
tiva, j4 que hd apenas dois trabalhos do quais se tem conheci-
mento que abordam a estimulagio da MF, sendo o de Aglioti,
realizado em 1994, e o de Ferraz?', em 2007.

Tabela 4. Pacientes do estudo em relagdo as respostas positivas no teste de estimulagéo das sensagdes fantasmas e a quantificagéo da dor pela escala visual analdgica de

dor em mulheres apds a mastectomia.

Identificagao da paciente Tempo da amputagao® Descrigao da SAMF Respostas no TESF Quantificagao da dor
3 1460 Peso Clavicula e papila 2
contralateral

4 330 Formigamento Papila contralateral 3

6 120 Presenca da mama Orel%la d{relt.a,’ m?mﬂo, 5
cicatriz cirdrgica

11 300 Formigamento Papila contralateral 8

13 1155 Presenca da mama Esterno -

22 1095 Presenca da mama Cicatriz cirdrgica -

23 1095 Presenca da mama Ore'lha 4“6%“’1,’ pap ila, _
cicatriz cirdrgica

24 730 Presenca da mama Pal? ila c.onFra'lat.eral, 10
cicatriz cirtrgica

31 365 Formigamento Papila contralateral 3

37 150 Formigamento Cicatriz cirtrgica 1

TESEF: teste de estimulagdo das sensacoes fantasmas; SAMF: sindrome da mama fantasma; “Tempo de amputagio: em dias.
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Conclusao

Conclui-se, portanto, que a SAMF ¢ frequente e é relatada
quando sistematicamente investigada, ocorre diariamente,
mas sem um predominio de periodo do dia para o surgimento.
Resultados demonstram a importincia da avaliagao da dor nesta
populagio, principalmente no periodo pré-operatorio, para que
possam ser descartadas as causas osteomioarticulares. Os fen6-
menos fantasmas podem ocorrer de trés meses a seis anos, sendo
que os fendmenos tendem a regredir com o tempo'. Neste traba-
lho, o tempo médio do aparecimento dos sintomas foi superior
a trés meses, concordando com estudos prévios?"*2.
Entretanto, vale salientar que todas as pacientes foram
abordadas pela primeira vez a respeito de tais sintomas apenas
na entrevista, o que demonstra a real necessidade de conheci-
mento da equipe multiprofissional da existéncia dessas queixas,
tornando o diagnéstico, o acompanhamento ¢ o tratamento o
mais precoce, a fim de proporcionar melhor qualidade de vida

a essas mulheres.
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RESUMO

Objetivo: Estimar a sobrevida livre de doenga em cinco anos de mulheres com cincer de mama
subtipo luminal, diagnosticadas entre 2003 e 2005, em Juiz de Fora, Minas Gerais, e a associagio
com varidveis prognésticas, clinicas, sociodemograficas, histopatoldgicas e relacionadas aos servicos
de satide e tratamento. Métodos: Utilizou-se coorte de base hospitalar englobando um total de 331
mulheres com imuno-histoquimica de tumor luminal, nio metasttico, diagnosticadas entre 2003
€ 2005, em hospital de referéncia oncolégica. Foram analisadas varidveis sociodemograficas, tumo-
rais e relativas ao tratamento. Resultados: A sobrevida livre de doenga em cinco anos na populagao
de estudo foi de 79,5% (74,6—83,6). Observou-se associagio da recorréncia do tumor com o tipo
de servigo, estadiamento, tamanho tumoral ¢ comprometimento linfonodal (p<0,05). Melhor so-
brevida foi observada no uso de servico privado de satide, doenga inicial, menor tamanho tumoral,
auséncia de comprometimento linfonodal e uso de hormonioterapia. No modelo final de Cox, a
gravidade da doenga e a hormonioterapia foram importantes fatores progndsticos independentes.
Conclusao: Os estddios avancados da doenga devem ser objeto de abordagem terapéutica mais
ampliada e deve-se garantir, quando indicado, 0 acesso ao tratamento hormonal, incluindo os casos
de tumores da mama classificados como luminais, que, em principio, exibem melhor progndstico.

ABSTRACT

Objective: 1o estimate the five-year disease-free survival of women with luminal breast cancer, who
were diagnosed between 2003 and 2005, in Juiz de Fora, Minas Gerais, Brazil, and its associa-
tion with clinic, sociodemographic, histopathological prognostic variables and with health services and
treatment. Methods: It was used a hospital-based cohort study including 331 women with immuno-
histochemical profile of luminal and non-metastatic tumor, who were diagnosed between 2003 and
2005, treated in a reference cancer care hospital. Sociodemographic, tumoral, and treatment variables
were analyzed. Results: The five-year disease-free survival among the population studied was 79.5%
(74.6—83.6). An association of tumor recurrence with type of health care service, staging, tumor size,
and lymph node involvement (p<0.05) has been shown. Better survival rates were seen in private health
care services, initial stage of disease, smaller tumors, no lymph node involvement and use of hormonal
therapy treatment. In the final Cox model, severity of the illness and hormonal therapy remained as
the most important independent prognostic factors. Conclusion: Advanced stages of the disease should
receive an amplified range of therapeutic approach and access ro hormonal therapy whenever indicated,
including breast tumor cases classified as luminal that, at first, have a better prognosis.
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Introducao

O cincer de mama é um importante problema de saide publica.
Segundo a Agéncia Internacional para Pesquisa sobre o Cancer',
da Organizacio Mundial da Satde (OMS), 1,7 milhao de
mulheres foram diagnosticadas com cincer de mama em 2013,
sendo essa a principal causa de dbito por cincer nesse grupo.
Observa-se também um aumento na incidéncia e na mortali-
dade pela doenga, em torno de 25% desde 2008'.

Para o Brasil, em 2015, eram esperados 57.120 casos novos
de ciAncer de mama, com risco estimado de 56,09 casos para
cada 100 mil mulheres. E o tumor mais frequente nas mulheres
das regi6es Sudeste e Sul, apresentando incidéncia de 71 casos
por 100 mil habitantes. Ressalta-se, ainda, a possibilidade de
subnotificagoes em alguns estados do pais®.

A heterogeneidade tumoral do cAncer de mama confere a essa
neoplasia uma dificuldade em seu diagndstico ¢, acima de tudo,
um desafio no sentido de prever seu comportamento, sobrevida,
melhor tratamento e esquema terapéutico’.

A classificagio histopatoldgica dos tumores mamdrios usada
de forma isolada tem menor valor preditivo. A associagio entre
a histologia e a classificagdo molecular, por meio da imuno-
-histoquimica, pode determinar de forma mais eficaz o perfil
molecular do cAncer mamdrio, buscando orientar a utilizacio
do tratamento complementar e melhorar a resposta terapéutica®.

O advento das tecnologias de microarranjos de DNA comple-
mentar, com andlise sequencial de genes, permitiu correlacionar perfis
de expressio genética dos cAnceres de mama com a clinica apresen-
tada pelas pacientes e as suas respostas aos tratamentos empregados’.

Os principais fatores preditivos considerados atualmente
sd0 os receptores de estrogeno (RE), receptores de progesterona
(RP) e 0 oncogene HER2. Esses pardmetros, analisados em con-
junto, possibilitaram a classificagdo dos tumores de mama em
subtipos, tais como: luminais A e B, triplo-negativo, basal-like,
e HER2 superexpresso®.

Embora ainda permanecam algumas controvérsias a res-
peito da correta avaliagio desses pardmetros na pratica clinica,
o uso de marcadores tumorais tem contribuido para melhorar
o tratamento ¢ o progndstico da doenca. Analisando os possi-
veis fendtipos, segundo a classificagdo mais consensual na pré-
tica oncoldgica atual, os tumores da mama podem ser classifi-
cados como: luminal A (RE+, RP+, HER2-); luminal B-HER2
negativo (RE+ e/ou RP+, HER2-); luminal B-HER2 positivo
(RE+ e/ou RP+, HER2+); triplo negativo (RE-, RP-, HER2-);
e HER2 superexpresso (RE-, RP-, HER2+)".

A denominagio luminal é advinda da similaridade que as célu-
las neoplésicas possuem com as células mamdrias normais, que
ficam em contato direto com o limen dos ductos, as chamadas
células luminais®. Dentre a classificagio exposta, os tumores lumi-
nais sao os mais frequentes, representando 45 a 60% dos tumores
de mama e apresentam o melhor prognéstico. Sio tumores bem
diferenciados, existindo dois subtipos de tumor luminal: A e B.

Sobrevida de mulheres com cancer de mama subtipo luminal assistidas em Juiz de Fora, MG

O grupo de tumores luminais B apresenta o mesmo padrao de RE
e RP dos tumores luminais A, mas pode ter o valor de KI-67 mais
alto e expressar ou nio o HER2. Histologicamente, os tumores
subtipo luminal B, em rela¢do ao subtipo luminal A, se apresen-
tam menos diferenciados, com maior indice proliferativo e, con-
sequentemente, exibem pior resposta a terapia’.

O presente artigo pretendeu estimar a sobrevida livre de doenca
(SLD) em cinco anos de mulheres com cAncer de mama, subtipo
luminal, diagnosticadas no periodo compreendido entre 2003
e 2005, assistidas no municipio de Juiz de Fora, Minas Gerais.

Métodos

Foi analisada coorte de base hospitalar composta por mulhe-
res com diagndstico de cAncer de mama, efetuado entre 2003
e 2005, atendidas em hospital referéncia em Oncologia, no
municipio de Juiz de Fora, Minas Gerais. Foram selecionadas
todas as pacientes com diagndstico de neoplasia mamdria e per-
fil imuno-histoquimico compativel com tumor luminal, ndo
metastatico (estddios I, II e III).

Foram analisadas as seguintes varidveis: idade; cor da pele;
status menopausal; escolaridade; histdrico familiar de cAncer de
mama; tipo de servigos de satide e do servigo de oncologia; tipo
de cirurgia; terapia complementar; tamanho tumoral; tipo his-
tolégico; e comprometimento linfonodal.

A distribuicio das varidveis segundo a recorréncia da doenca foi
avaliada pelo teste do %% ¢, quando necessario, pelo teste exato de Fisher.

Para anélise da SLD em cinco anos, considerou-se a data
do inicio do tratamento como o inicio do tempo de sobrevida.
Foram considerados como falha a recidiva locorregional e/ou
metdstase a distincia e os Gbitos. Foram censuradas as pacien-
tes que permaneceram sem sinais de recidiva até a data final de
seguimento (60 meses apds o inicio do dltimo tratamento) e
aquelas com perda do seguimento ou os dbitos por outras causas,
considerando-se, para andlise, a data referente ao Gltimo acompa-
nhamento registrado no prontudrio médico ou a data do ébito.

As probabilidades de SLD foram calculadas de acordo com
o método proposto por Kaplan-Meier ¢ o teste de log-rank foi
empregado objetivando a comparagio das funcdes de sobrevida
de cada varidvel. Na avaliacio dos fatores progndsticos, foi uti-
lizado o modelo de regressio dos riscos proporcionais de Cox,
computando-se hazard ratio (HR) e correspondentes interva-
los de confianca de 95%. A selecao das varidveis foi efetuada,
inicialmente, segundo a significAncia obtida no modelo de Cox
univariado (nivel de significAncia considerado: p<0,20) e a rele-
vancia na literatura. Para permanéncia das varidveis no modelo
final, foram considerados o nivel de significAncia (p<0,05) ¢ a
relevincia destas. A significAncia dos pardmetros dos modelos
reduzidos foi verificada através do teste de razio de verossimi-
lhanca e a proporcionalidade dos modelos de Cox foi verificada
a partir do teste diagndstico de residuos de Schoenfeld.
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Foram utilizados os programas Epi-Info 2012, para a entrada
e a andlise descritiva dos dados, e Stata, versio 11.0, para a ani-
lise de SLD. A realizagdo do presente estudo foi autorizada pelo
Comité de Etica e Pesquisa da Universidade Federal de Juiz de
Fora (UFJE), parecer 151.219, com previsao de atividades no
cronograma para até 2017.

Resultados

A popula¢do de estudo apresentou média de idade de 54 anos
(£52,55-55,57), sendo que a maioria das mulheres (47,9%) se
encontrava na faixa etdria de 50 a 69 anos e 8,6% tinham idade
inferior a 40 anos. Predominou a cor branca (85,6%) e 35,2%
possufam baixa escolaridade, enquanto 30,4% tinha histdria
familiar de cAncer de mama. Em relacio ao szatus menopausal,
67,6% encontravam-se no periodo pés-menopausa e 47,0% uti-
lizaram exclusivamente o servigo pablico de satde.

Quanto s caracteristicas relativas ao tumor, 50,3% apre-
sentavam tumores com tamanho >2,0 cm. O estddio II foi o
predominante, sendo identificado em 124 mulheres (37,5%).
Em 41,0% dos casos, o comprometimento linfonodal estava
presente. Em relacdo ao grau histoldgico, 29,2% das pacientes
exibiam grau I e 39,4%, tumores de grau II. O tipo histolégico
mais frequente foi o ductal invasivo (72,0%) e a invasio neuro-
vascular estava presente em 13,3% das pacientes.

Em rela¢do ao tratamento, 57,6% das pacientes foram sub-
metidas a cirurgia conservadora. No que se refere ao tratamento
complementar, 60,0% das pacientes receberam quimioterapia,
80,4% foram submetidas a radioterapia e 95,6% a hormonioterapia.

Verificou-se percentual de recorréncia significativamente
maior nas mulheres que utilizaram o servico ptblico, que tinham
doenga avancada na ocasido do diagnéstico, que fizeram uso
de quimioterapia e que nio fizeram uso de hormonioterapia.
A Tabela 1 exibe a distribui¢ao das principais varidveis na popu-
lagdo de estudo segundo a recorréncia da doenca.

Em relagio 4 SLD nao ajustada, observou-se maior recor-
réncia da doenca no grupo de mulheres que utilizou o servigo
publico de satide, em comparagio com o grupo que utilizou o
servigo privado. Dentre as varidveis tumorais, a SLD piorou na
medida em que a gravidade da doenga aumentou, com maior
recorréncia nos casos com tumores >2,0 cm e comprometimento
linfonodal. Por fim, as pacientes submetidas & hormoniotera-
pia exibiram menor recorréncia da doenca. Na Tabela 2, estao
apresentadas as fungées de SLD nio ajustada para as varidveis
sociodemograficas, tumorais e relativas ao tratamento.

Na andlise multivariada, verificou-se que a maior gravidade
da doenga e 0 ndo uso de hormonio na terapia adjuvante estavam
relacionados ao maior risco de recorréncia da doenga na popula-
¢do de estudo (Tabela 3). Ressalte-se que, apesar da manutencio
da varidvel “cor da pele”, nesse modelo, conferir significincia
estatistica & varidvel “hormonioterapia” (p=0,03) ¢ melhorar a

Tabela 1. Distribuicao das caracteristicas sociodemograficas, tumorais e de tratamento, segundo recorréncia, em mulheres de Juiz de Fora, MG, 2003-2005.

Recorréncia

Ausente

Presente

Varidveis

Valor p*
% n** %

Idade ao diagnéstico (anos)

Até 49 78
50 a 69 123
270 49

78,8 21 21,2

0,60
81,5 28 18,5
75,4 16 24,6

Servico de atendimento
Privado 140
Publico 110

83,8 27 16,2 0,03
74,3 38 25,7
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Sobrevida de mulheres com cancer de mama subtipo luminal assistidas em Juiz de Fora, MG

Tabela 1. Continuagéo.

Recorréncia

, Ausente Presente
Variéveis Valor p*

Caracteristicas tumorais

Tamanho tumoral
<2 cm 132 86,8 20 13,2 0,03
>2 cm 113 73,4 41 26,6

Ntmero de linfonodos comprometidos

0 156 86,2 25 13,8
1-3 50 79,4 13 20,6 0,01
4-9 27 79,4 7 20,6
=10 11 40,7 16 59,3

Caracteristicas de tratamento

Quimioterapia
Uso 141 74,6 48 25,4 0,01
Nao uso 109 86,5 17 13,5

Radioterapia
Nio uso 46 75,4 15 24,6 0,34
Uso 203 80,9 48 19,1

*Teste do ? significativo se p<0,05; **excluidos dados incompletos.
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Tabela 2. Fung&o de sobrevida livre de doenca néo ajustada para as varidveis sociodemograficas, tumorais e relativas ao tratamento da doenca, Juiz de Fora, MG,
2003-2005.

Varidveis Ne de eventos % SLD 60 m 1C95% Valor p*

Idade ao diagnéstico (anos)

Até 49 20 20,2 79,5 70,1-86,3 008
50-69 28 18,5 81,3 74,0—86,7 '
>70 16 24,6 75,4 63,0841

Servico 0,03
Privado 38 15,6 84,3 77,8-89,0
Publico 26 25,7 74,0 66,1-80,3

Histérico familiar

Ausente 47 22,6 77,2 70,8-82,3 0,16
Presente 14 15,4 84,4 75,1-90,4
Gravidade da doenca
Inicial 9 8,8 92,0 85,5-69,4
<0,01
Intermedidria 25 21,5 79,8 71,6-85,9
Avangada 30 40,5 59,1 47,0-69,4

Comprometimento linfonodal

Ausente 23 12,8 87,0 81,2-91,2 <0,01

Presente 37 29,6 70,2 61,3-77,4

Tipo histolégico
Ductal invasivo 49 39,5 78,2 72,2-83,0
Lobular invasivo 7 7.6 83,3 68,2-91,7 060
Outros tipos 6 8,0 76,0 54,2-97,4
Continua...
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Tabela 2. Continuacao.

Sobrevida de mulheres com cancer de mama subtipo luminal assistidas em Juiz de Fora, MG

Varidveis

Ne de eventos

% SLD 60 m 1C95% Valor p*

Tipo de cirurgia
Conservadora 30
Radical 32

16,7 83,2
24,2 75,5

76,9-87,9 0,06
61,7-81,9

Hormonioterapia
Uso 59
Nao uso 05

19,6 80,4
35,7 58,4

75,4—84,4 0,03
27,0 - 80,0

*Teste de log-rank para cada varidvel; SLD 60 m: sobrevida livre de doenga em 60 meses (em percentual); IC95%: intervalo de confianga de 95%.

Tabela 3. Hazard ratios bruta e ajustada das varidveis que permaneceram no modelo final de Cox, segundo bloco de variaveis, Juiz de Fora, MG, 2003-2005.

HR bruta

I1C95% HR ajustada 1C95%

Gravidade da doenga
Inicial (I) 1,00
Intermedidria (IT) 2,71
Avancada (ITI) 6,57

1,00
1,27-5,81 2,87 1,33-6,17
3,12-13,85 6,49 3,08-13,69

HR: Hazard ratios; 1C95%: intervalo de confianga de 95%.

significincia global, ela ndo foi considerada no modelo final, uma
vez que nio se manteve significativa (p=0,24). A Figura 1 exibe
as curvas de SLD em cinco anos para a populagao de estudo,
relativas as varidveis mantidas do modelo final.

A SLD em cinco anos para a populagio estudada foi de
79,5% (1C95% 74,6—83,6). As Figuras 2 e 3 apresentam as cur-
vas de sobrevida das varidveis “hormonioterapia” e “gravidade
da doenga”, respectivamente.

Discussao

O estudo da sobrevida permite retratar a interferéncia de vérios
fatores na evolugio da doenga, como a acessibilidade ao servico de
satide, tempo decorrido entre diagnéstico ¢ inicio do tratamento,
e qualidade do tratamento utilizado. Dessa forma, representa

importante indicador da atencdo oncoldgica em determinada
regido, permitindo estipular mudangas nos servigos de satde'.

O presente estudo analisou a SLD em cinco anos para
pacientes com cancer de mama, subtipo luminal, ¢ evidenciou
um resultado de 79,5% (IC95% 74,6—83,6). Os estudos brasi-
leiros mostram resultados de SLD para cincer de mama, subtipo
luminal, de 93,38%'". Dentre estudos internacionais, as taxas
de sobrevida para o subtipo luminal variam entre 93,3'%, 96,0"
€ 94,0%", e a heterogeneidade observada nos resultados pode
ser resultado de diferengas metodoldgicas®.

A média de idade de 57,8 anos observada nesta coorte tam-
bém apresenta similaridade com as anilises obtidas em outro
estudo®, indicando a necessidade de solicitacao de mais exames
na menopausa, tais como a mamografia.”®.

As mulheres que utilizaram o servico publico de satide apresen-
taram pior fungio de SLD em relagio aquelas que fizeram uso do
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Figura 1. Curvas de sobrevida livre de doenga em cinco anos para a populagéo
de estudo, Juiz de Fora, MG, 2003-2005.
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Figura 2. Curvas de sobrevida segundo varidvel “hormonioterapia”, para
populagdo de estudo, Juiz de Fora, MG, 2003—-2005.
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Figura 3. Curvas de sobrevida segundo variavel “gravidade da doenga” para
populagdo de estudo, Juiz de Fora, MG, 2003-2005.
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servico privado (p=0,03). No tocante a cor da pele, as mulheres nao
brancas exibiram maior recorréncia da doenca do que as brancas,
embora com significAncia apenas marginal (p=0,07). Tais achados
podem estar relacionados & maior dificuldade de acesso a méto-
dos diagndsticos e terapéuticos nessas circunstincias. Nesse sen-
tido, alguns aspectos merecem ser considerados. Por ser um pais
de dimensoes continentais, com colonizagio distinta entre as suas
cinco principais regides territoriais (apresentando diferentes con-
dicoes climdticas, urbanisticas, nutricionais e socioeconémicas —
fatores que influenciam na carcinogénese) e composto por uma
populagio que sofreu intenso processo de miscigenagio, o Brasil
apresenta diferencas bioldgicas quanto ao cAncer de mama na sua
populacao”. Em todas as regides do pais, observa-se dificuldade de
acesso aos sistemas de satide — por questoes que vao desde econo-
micas até geograficas —, o que pode explicar a menor sobrevida
brasileira em relagdo aos estudos internacionais”. O diagnéstico
tardio, consequéncia das disparidades observadas em nosso sistema
de satde, contribui para os altos indices de doenca avancada ji na
ocasido do diagnéstico, e explicam parcialmente o alto indice de
morte observado em pacientes afrodescendentes”.

Além disso, as diferencas raciais sao observadas quando ana-
lisamos os diferentes subtipos moleculares da doenga mamdria,
sendo comum observarmos a alta incidéncia de doenga triplo-
-negativa entre as pacientes afro-americanas'®, com maior taxa
de mortalidade e incidéncia de tumores mais agressivos”.

Constatou-se pior SLD nos casos com tumores >2,0 cm e
essa caracteristica também estd representada no modelo final, ji
que ¢ utilizada na construgio da varidvel “gravidade da doenga”.
De forma geral, os estudos mostram que quando o tumor mede
mais de 2 centimetros a sobrevida é em torno de 73%, associando-
-sea neoplasias de comportamento mais agressivo, ao passo que

supera os 80% nos tumores menores que 2 centimetros'>*.

Esse achado ¢ semelhante aos de estudos estadunidenses'®!“.

No que concerne 4 gravidade da doenca, constatou-se que essa
varidvel interferiu de forma direta na SLD, englobando os prin-
cipais fatores progndsticos em sua defini¢ao (tamanho tumoral,
grau histol6gico, estddio e envolvimento dos linfonodos axilares).
Destaca-se que os melhores indices de sobrevida sio alcangados
nos pafses com os maiores percentuais de doenga em fase ini-
cial. A detec¢do precoce possibilita diagndstico de formas menos
agressivas ¢ o melhor tratamento, impactando na sobrevida®.

Cabe relembrar que gravidade da doenga também envolve
o comprometimento linfonodal e que os estudos indicam dife-
renga positiva em torno de 15% na sobrevida em paciente com
axila negativa®*?.

A realizacio de quimioterapia pareceu nio contribuir para
aumento da sobrevida na populagao de estudo, e o uso de tera-
pia hormonal associou-se a uma menor recorréncia da doenga.
Embora muito estudado, o mecanismo pelo qual os receptores
hormonais atuam na evolucio da doenca ainda nio é totalmente
conhecido. Os tumores luminais, por apresentarem recepto-
res positivos para estrogénio, nio apresentam resposta distinta



quando tratados com quimioterapia e, a0 contrdrio, pacientes benefi-
ciam-se quase na sua totalidade (80,4%) com a hormonioterapia®.

Conclusao

O cancer de mama deve ser continuamente estudado para que
novas propostas de tratamento sejam elaboradas, melhorando
a sobrevida.

A SLD em cinco anos para mulheres tratadas para cancer
de mama luminal nio metastdtico desta coorte foi de 79,5%
(IC95% 74,6—83,6). As taxas de SLD observadas estao dentro
dos pardmetros aceitdveis em relagdo a estudos internacionais.
A gravidade da doenga e 0 uso de hormonioterapia foram os
fatores progndsticos mais importantes.

As outras varidveis consideradas (idade, cor da pele, tipo de
tratamento, comprometimento linfonodal), apesar de ndo terem
sido mantidas no modelo final, apresentaram importante rele-
vancia clinica no que se refere 2 SLD, sendo que a maioria se
mostrou associada a recorréncia da doenca na andlise univarida.

A andlise da SLD em cinco anos efetuada nesse estudo pos-
sibilitou uma melhor compreensio do perfil de pacientes com
tumores luminais e seus fatores progndsticos, permitindo traar
estratégias visando a diminui¢ao da mortalidade pela doenga na
regido foco do estudo, Zona da Mata, Minas Gerais.
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RESUMO

A elevacio nas taxas de cura do cincer de mama, ¢ consequente aumento do nimero de
sobreviventes, determinou uma elevagao na prevaléncia das sequelas relacionadas ao tratamento.
Assim, o conhecimento e a avaliagio das principais sequelas, isto é, linfedema, alteragoes na
sensibilidade, mobilidade do ombro, forca e cosmese, devem ser adicionados a prética clinica.
Tal fato leva a uma nova abordagem das pacientes, fazendo-se necessdrio atencio a estas sequelas,
visando formas de reabilitacdo, aprimoramento de resultados cosméticos e melhoria na qualidade
de vida. O presente artigo procura criticamente apresentar e sintetizar os principais métodos de
avaliacdo das sequelas relacionadas ao tratamento do cincer de mama.

ABSTRACT

The increase of breast cancer survival rates led ro a rise in the prevalence of after-effects related to
the treatment. Thus, knowledge and evaluation of the major sequels, i.e., lymphedema, changes in
sensation, shoulder mobility, strength and cosmesis, should be added to the clinical practice. This fact
leads to a new approach to patients, with the necessity of attention to these sequels, seeking forms of
rehabilitation, improvement of cosmetic results and the quality of life. This article summarizes the
main methods of assessment of the sequels related to breast cancer treatment.

Introducao

O cancer, em 2012, foi responsdvel por aproximadamente 8,2 milhoes de 6bitos, sendo que mais
de 60% ocorreram em paises de média ou baixa renda, sendo considerado um grave problema de
satde publica. Estima-se que por ano ocorram mais de 1,38 milhdo de novos casos de cincer de
mama em todo o mundo, tornando este 0 mais comum dos cAnceres entre as mulheres, e para o
ano de 2012 foram previstos 14,1 milhées de novos casos, dos quais 57% destes ocorreram em
paises em desenvolvimento'. O prognéstico do cincer de mama ¢é considerado bom. Verifica-se
que a sobrevida nos paises desenvolvidos é na ordem de 73%, ¢ nos paises em desenvolvimento de
57%. Nos EUA, a taxa é de 89% apds cinco anos, consequéncia de melhorias no tratamento e da
realizagdo de programas de rastreamento’ e, neste pais, a elevacio da incidéncia tem se associado a
diminui¢io da mortalidade.
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Instrumentos de avaliagdo quantitativa e qualitativa das sequelas relacionadas ao tratamento do cancer de mama

O tratamento do cAncer de mama mudou radicalmente nos
tltimos 30 anos, com elevagio do conservador e aumento nas taxas
de sobrevida. Este é seguro, desde que associado a radioterapia.
Cerca de 57% das mulheres diagnosticadas em estddio precoce
e 13% no tardio serio submetidas a tratamento conservador e
receberdo radioterapia®. A radioterapia é parte integrante no
tratamento do cincer de mama, sendo utilizada em todas as
pacientes que passam pela quadrantectomia, em parte daquelas
submetidas & mastectomia, e naquelas com alto risco de recorréncia
locorregional. Sua utilizagao determina radiodermite e alteragées
teciduais. A Oncoplastia permitiu o aprimoramento no resultado
cosmético da mama, podendo ser utilizada no tratamento de
tumores de maiores dimensoes, obtendo-se margens amplas, sem
elevagio nas taxas de complicagio, e manutengao dos resultados
oncoldgicos a longo prazo.

A avaliacio do estado axilar é fundamental no estadiamento.
A linfadenectomia axilar (LA) possui seu papel consagrado em
termos de tratamento do cAncer de mama, sendo parte importante
no tratamento locorregional; porém, encontra-se associada a
sequelas definitivas. Na tltima década, o conceito do linfonodo
sentinela foi utilizado no cAncer de mama, mostrando-se efetivo,
permitindo a diminui¢do do niimero de linfadenectomias e suas
complicagdes®.

Neste contexto, gradativamente, o cAncer de mama tem
se tornado uma doenga cada vez mais presente no nosso
cotidiano, em que a elevagao da incidéncia tem se associado
aquela do nimero de sobreviventes e da prevaléncia das sequelas
relacionadas ao tratamento oncoldgico. Assim, eleva-se o niimero
de mulheres que necessitam de reabilitagdao ou necessitam de
realizar mudangas nas suas atividades bragais, fato que torna
importante o conhecimento sistemdtico das principais sequelas
relacionadas ao tratamento, bem como nos faz refletir frente a
relagdo custo-beneficio das diferentes modalidades terapéuticas
e seu impacto na qualidade de vida.

Sequelas locorregionais
relacionadas ao tratamento

Frente as principais complicagoes locorregionais, temos:

1. alteragoes decorrentes da LA, isto ¢, as parestesias, paresias,
o linfedema e as alteracoes da mobilidade do ombro;

2. namama, deformidades decorrentes do tratamento cirtrgico
conservador, as radiodermites e dores mamadrias;

3. nas mastectomias sem reconstrugao, faz-se importante aspecto
emocional e sexual, decorrente da perda da forma corporal;

4. nasmastectomias com preservagao de pele, temos as assimetrias
decorrentes das ptoses, ou alteragoes do volume mamdrio.
Nas pacientes reconstruidas com o retalho miocutineo do
musculo retoabdominal, temos as assimetrias de contorno,
hérnias abdominais e as infec¢des da parede abdominal.

O fator tempo, que, associado 4 alteracio do peso, leva
a alteragoes na forma corporal ¢ no resultado cosmético.

A radioterapia piora os resultados cirtrgicos, visto que pode
determinar alteragdes crénicas no tecido mamdrio, que se acentuam
com o passar dos anos. A identificagao e quantificagio destas
alteragtes é de fundamental importancia, abrindo questionamentos
frente ao tratamento individualizado, associado ao aprimoramento
da discussao frente a qualidade de vida, reabilitagdo e necessidade
de aprimoramento dos resultados cirtrgicos. Assim, a Tabela 1
sintetiza as principais sequelas e formas de avaliagio das sequelas

e da qualidade de vida.

Sequelas no braco/ombro

O tratamento do cAncer de mama leva a reducio funcional do
membro acometido. Observam-se sintomas de dor, diminuicio da
amplitude de movimento do ombro, redugio de forga muscular nos
musculos da cintura escapular, aumento de volume do segmento
corporal e, consequentemente, alteragdes na qualidade de vida e na
execugio das atividades didrias’. O ombro homolateral A cirurgia é
aarticulagio comumente mais afetada em decorréncia da limitagio
da mobilidade no membro. O nervo tordcico longo poderd ser
traumatizado tempordria ou permanentemente, acarretando
paresia ou paralisia do musculo serrdtil anterior, respectivamente,
resultando em limitagio do movimento de abducio ativa do brago.

Meses apés o tratamento cirtrgico, 77% das mastectomias
e 39% das pacientes submetidas a tratamento conservador
apresentarao alteragoes no movimento do brago®. Pouca atividade
fisica, longo seguimento, pobre qualidade de vida’, radioterapia®e
mastectomia®’, estiveram associadas a alteracées no membro
superior homolateral ao tumor. Outros fatores constituem a idade,
baixa condi¢io socioecondmica e linfadenectomia mais extensa®.

Em tumores localmente avangados, dois anos apés o
tratamento, os sintomas mais frequentes foram dor (54,6%),
parestesia no membro superior (8,5%), linfedema (6,6%), restricao
no ombro (7,7%) e web sindrome axilar (0,8%)°.

Na avaliagao clinica sistemdtica de pacientes tratadas a
mais de cinco anos, a taxa de linfedema (volume >10%) e a
limitacdo da mobilidade do membro foram de 18,2 e 49,0%,
respectivamente, fato que ocorreu principalmente nas paciente
submetidas A radioterapia e examinadas de maneira sistemdtica'”.

Apesar do niimero de sequelas apresentar decréscimo em fungio da
pesquisa de linfonodo sentinela, aos sete anos apés o tratamento, dois
quintos das pacientes submetidas & pesquisa do linfonodo sentinela e
sete décimos das pacientes submetidas a LA apresentaram deficiéncia
representativa (>20%) na movimentagio do ombro, representada por
flexdo, abdugio e rotagao'’.

Na avaliagio da mobilidade do ombro, a goniometria constitui
a metodologia padrio, sendo uma avaliacio simples e de baixo
custo. Na avaliagdo da forca, a metodologia mais simples consiste na
utilizacio do dinamémetro de mao'. O uso de métodos objetivos
de quancificacdo de forca muscular, como a eletromiografia (EMG)
de superficie, pode trazer resultados mais confidveis sobre a evolugao
do quadro clinico das pacientes. A (EMG) ¢ definida como uma
técnica experimental nao invasiva, que consiste no registro ¢
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na andlise dos sinais mioelétricos. A EMG pode proporcionar
um acompanhamento mais criterioso e fidedigno da evolugao da
paciente, e da eficicia da terapéutica aplicada, além de auxiliar
na identificagio de acometimento funcional do complexo do
ombro e no estabelecimento de condutas terapéuticas precoces'.

Dor e sensacoes

As alteragoes de sensibilidade ocorridas apés o tratamento para
cincer de mama geralmente sdo associadas a lesiao do nervo
sensitivo intercostobraquial, o qual inerva a face medial superior
do braco, que pode ocorrer durante a LA e/ou ser resultado
do uso de terapéuticas complementares como a radioterapia, e
se manifestam como anestesia, hipoestesia e, em menor grau,
hiperestesia'®. Para avaliagio da sensibilidade no trajeto do nervo
intercostobraquial utiliza-se o estesiometro de Semmes-Weinstein,
o qual tem a finalidade de avaliar e quantificar o limiar de pressao,
nos respectivos dermdtomos da pele. O estesiémetro auxilia na
detec¢do e no monitoramento da evolugio das lesdes nervosas.
A dor ocorre em 22% das pacientes submetidas a tratamento
conservador. Alteragoes na sensibilidade do braco e face lateral
do térax ocorrem em 100% apds a secgdo do nervo intercostal,
melhorando para 35% aos 12 meses. Todas estas queixas sdo infe-
riores em pacientes submetidas a pesquisa do linfonodo sentinela®.
Apés um periodo de 10 a 17 anos de seguimento uma a cada 12
mulheres terd dor semanal que pode ser atribuida a radioterapia®.
A plexopatia braquial também é uma complicagdo comum e
incapacitante, que atinge mulheres em tratamento do cancer de

mama, podendo ser atribuida a fibrose por irradiagdo, metdstase,
trauma do plexo durante anestesia ou cirurgia’®.

O dinamémetro e o goniébmetro auxiliam na avaliagio funcional;
porém, a EMG pode quantificar a atividade muscular' .

Linfedema

O linfedema do membro superior constitui uma sequela incapacitante
cronica e incurdvel, decorrente da insuficiéncia linfética. Em
pacientes submetidas a linfadenectomia, sua prevaléncia varia de 6
a49%, e incidéncia entre 0 e 22%. Os principais fatores associados
a0 seu aparecimento constituem a prépria LA, a radioterapia
na cadeia de drenagem, incluindo a fossa supraclavicular'®?, a
mastectomia, a presenca de linfonodos comprometidos”, o indice
de massa corpdrea, o trauma e a infecgio no brago®®.

As pacientes frequentemente se queixam de brago inchado,
aumento do peso e dificuldade na movimentacio; porém, 18%
das pacientes com linfedema sao assintométicas”. O diagndstico
¢ clinico, podendo ser completado pela avaliagdo da perimetria
ou volumetria do membro superior. A volumetria pode ser avaliada
pelo deslocamento da dgua (principio de Arquimedes), sendo uma
diferenca de 200 mL de volume considerada linfedema'®. A avaliagio
da perimetria em cinco pontos, utilizando-se nota de corte de 2,5 cm,
mostrou-se um método de melhor sensibilidade/especificidade em
relacio a volumetria’. Outra maneira de se avaliar o volume constitui
o “célculo do Frustum”. Ao considerar-se que 0 membro superior
¢ um cone, pode-se avaliar o volume do cone, comparando-se
um lado com o outro e mensurando-se, assim, a diferenca de

Tabela 1. Principais formas de avaliagdo das sequelas relacionadas ao tratamento do cancer de mama.

Sequela

Forma de avaliagao

Cosmese

Efeito da radioterapia

Avaliagao qualitativa

Escala de Harris, Garbay, Fituosi ou autoavaliacio numérica

Escalas LENT/SOMA, e RTOG/EORTC
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volume entre estes. Pode-se realizar o cdlculo do cone cilindrico
[V=h(C12+C1C2+ C22)/127], ou do cone eliptico [V=(Ln/3)A2B-
a2b)/(A-a)]*'. Na avaliagao do linfedema, a metodologia que apresenta
maior acurdcia constitui a bioimpedancia espectroscopica®, visto
que avalia de uma maneira indireta o fluido linfitico. Nesta, a
corrente de baixa frequéncia passa entre os compartimentos do
fluido extracelular, enquanto a corrente de alta frequéncia atravessa
os fluidos intra e extracelulares, tendo sua aplicagio na detecgao
precoce do linfedema e monitoramento das sequelas, pois apresenta
maior acurdcia que os métodos clinicos?.

Ao comparar-se os multiplos métodos, a perimetria, realizada com
a fita métrica, apresenta-se como o método mais ficil, e a volumetria,
como o mais confidvel, porém, faz-se necessdria a confecgio de um
recipiente apropriado. No cdlculo do Frustum, sdo necessdrias diversas
mensuragdes do membro, associando-se o uso de férmulas, fato que
torna moroso o uso deste método. A bioimpedancia espectroscépica
constitui 0 método mais acurado®; porém, encontra-se associado
a elevado custo. A National Lymphedema Network sugere como
linfedema uma diferenca de 2 cm na circunferéncia, 5% na alteracao
de volume ou alteragao maior de 10 na bioimpedéncia espectoscdpica
(equipamento L-Dex>10)%.

Cosmese

Em pacientes submetidas & quadrantectomia e radioterapia, com
seguimento mediano de 2,4 anos, a cosmese foi considerada excelente
ou boa em 76,3 ¢ 47,0% dos casos, respectivamente. Nas pacientes
submetidas a LA esta taxa foi de 37,7%. Ao todo, 40,9% relataram
endurecimento mamdrio e 19,7%, dor. A radioterapia na mama
determina fibrose, edema, telangectasia e despigmentacio, fatores
estes relacionados a dose utilizada*. Os principais fatores associados

 assimetria sdo idade, indice de massa corpérea elevado, e tamanho
tumoral elevado®. Em funcao da assimetria, muitas foram submetidas a
novo procedimento cirtirgico mamdrio, e, apds o segundo procedimento,
94,5 e 88,8% das pacientes se mostraram satisfeitas em 1 ¢ 5 anos,
respectivamente, sendo necessdrio uma segunda e terceira cirurgia
em 19,1 ¢ 6,4%, respectivamente®.

Na avaliagio dos efeitos da radioterapia, temos a escala da Radiation
Therapy Oncology Group/European Organization for Research and
Treatment of Cancer (RTOG/EORTC), a qual avalia e gradua as
alteragbes na pele e subcutineo, e a escala de Late Effects of Normal
Tissue/Subjective-Objective-Management-Analytic (LENT/SOMA)
(Tabela 2), que quantifica e discrimina em graus a telangectasia, a
fibrose, 0 edema, a presenca de ulceracio e a alteracao na pigmentacio
mamdria, o linfedema e a dor mamdria, apresentando escores que
variam de 0 2 4%, sendo o segundo 0 método frequentemente utilizado
na avaliacao dos efeitos da radioterapia e de novas modalidades de
tratamentos radioterdpicos”. Na avaliagio das sequelas da radioterapia
na plexo braquial, temos a escala de LENT/SOMA modificada
(Tabela 3). Utilizando-se esta escala, observou-se uma incidéncia de
2,9% de plexopatia braquial grau 1, € 0,8% de grau trés em pacientes
submetidas & radioterapia de fossa supraclavicular®®.

A avaliagdo da cosmese ¢ muito subjetiva, sendo a concordancia
entre examinadores pobre, podendo ser minimizada apés consenso
entre examinadores, fato este dificil de ocorrer na prética clinica.
Assim, por meio de medidas objetivas, foi desenvolvido o Breast
Cancer Conservative Treatment Cosmetic Results (BCCT.core), um
software que avalia a simetria mamdria, por mensuragdes objetivas.
Os resultados sao obtidos em uma escala de 4 pontos (1 — Excelente,
2 —Bom, 3 — Razodvel, 4 — Pobre). Este software foi comparado
entre especialistas, observando-se grande correlagio”. O BCCT.

Tabela 2. Escala LENT/SOMA (Late Effects of normal Tissue/ Subjective-Objetctive-Management-Analytic) de avaliagdo dos efeitos da radioterapia.

Grau 1
Mama

L. Hiper-sensacao
Subjetivo — Dor P 620
ocasional, ou minima

Grau 2

Intermitente e tolerdvel

Grau 3 Grau 4

Persistente e intensa Refratdria e insuportdvel

Objetivo — Telangectasia
Objetivo — Fibrose

Objetivo — Edema
Objetivo — Retragao,
atrofia

Objetivo — Ulceragao

Objetivo — Linfedema
Pele

Alteracio de
pigmentagao

<1 cm?

Mal palpdvel, aumento

da densidade

Assintomdtico
10 2 25%

Epidérmica apenas,
<l m’

Aumentode 2 a4 cm

Transitério, leve

1a4cm?

Definido aumento de
intensidade e fibrose

Sintomdtico
>24 a2 40%

Dérmica apenas,
<1 cm?®

>4a6cm

Permanente, marcada

> 4 cm?

Densidade muito marcada,
retragdo e fixacio

Disfuncao secundéria

>40a 75%

Subcutinea

>6 cm

Osso exposto e necrose.
Brago inutil

Brago intil

Fonte: Tradugao de Hoeller et al.?”.
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core apresenta o inconveniente de nio ser de dominio publico,
sendo utilizado apenas em pesquisas.

Existem outras maneiras de avaliacio dos resultados estéticos
da cirurgia mamdria. A escala de Harris foi inicialmente descrita
para avaliar os resultados cosméticos apSs a radioterapia, avaliando
trés pontos principais, a fibrose e retragio mamdria, alterages
cutAneas e alteragoes radioterdpicas, determinando quatro formas
de resultados (excelente, bom, razodvel e pobre)*. A escala de
Garbay avalia volume, forma, altura da mama, sulco inframamdrio
e cicatriz, sendo dividida em quatro categorias, sintetizada pela
somatoria numérica dos resultados®. A escala proposta por Fituosi
et al,* categoriza a assimetria mamdria e propde uma classificagao
de reparo visando simetrizagdo (Tabela 4)*°. A cirurgia oncopléstica
encontrou-se associada a um excelente resultado tanto na classificagio
de Harris como pelo BCCT.core; porém, nesta publicagio, nao
houve comparagio entre os métodos'. A paciente também pode se
autoavaliar’, mas, apesar das diferentes classificagoes, atualmente
nio hd um consenso frente a melhor a ser utilizada.

Qualidade de vida

A Organizagio Mundial de Satide (OMS) define qualidade
de vida como “a percepgio do individuo de sua posi¢do na vida,
no contexto da cultura, sistemas de valores nos quais ele vive em
relacdo aos seus objetivos, expectativas, padrées e preocupagoes”™?.
Nas pacientes tratadas, muitos dos sintomas agudos desaparecem.
No entanto, déficits emocionais, nas relacoes sociais e nas funcoes
cognitivas, podem afetar na qualidade de vida, associados a
sintomas especificos e preocupagdes decorrentes do cincer, que
prejudicam a qualidade de vida®.

Existem vdrios questiondrios de qualidade de vida que
podem ser utilizados — questiondrios estes relacionados ao
cancer de uma maneira geral ou especificos para o cincer

de mama®, sendo frequente o uso de um questiondrio geral
associado a um especifico. Descreveremos os principais utilizados
e traduzidos para a lingua portuguesa. O Short Form Health
Survey (SF-36) é um questiondrio de qualidade de vida geral,
nio especifico para pacientes oncoldgicos; o EORTC Quality
of Life (EORTC QLQ-C30) ¢ utilizado para pacientes com
cancer de uma maneira geral, contendo 30 questées (C-30);
0 EORTC QLQ-BR23 é especifico para pacientes com cAncer de
mama (BR23), sendo geralmente utilizado associado ao EORTC
QLQ-C30%; o Functional Assessment of Cancer Therapy
(FACT) ¢ um questiondrio geral para o cincer, tendo sua versio
especifica para o cAncer de mama denominada FACT-B*2. Todos
estes questiondrios ja foram traduzidos e validados para a lingua
portuguesa. Para pacientes submetidas & reconstrugio mamdria,
temos 0 BREAST-Q e 0 Michigan Breast Reconstruction Outcome
Study (MBROS)*, mas apenas o primeiro foi traduzido para
a lingua portuguesa. Atualmente, estd em desenvolvimento o
EORTC QLQ-BRR24, o0 qual serd utilizado para reconstrugio
mamaria. O Breast Cancer Treatment Outcome Scale (BCTOS)
foi criado e utilizado para avaliar pacientes submetidas a tratamento
conservador da mama®. Na avaliacio das alteragoes do ombro,
podemos utilizar o FACT-B+4 (associado a subescala que avalia
a mobilidade do braco), o Shoulder Pain and Disability Index
(SPADI)*¢ e o Disabilities of the Arm, Shoulder and Hand
Questionnaire (DASH).

O EORTC QLQ-C30 ¢ um questiondrio geral para pacientes
com cAncer, sendo composto de 30 perguntas, dividido em trés
dimensées: cinco escalas funcionais (funcées fisica, emocional,
cognitiva e social), trés escalas de sintomas (fadiga, ndusea/vomito
e dor), juntamente com seis itens Unicos (dispneia, insénia, perda
de apetite, constipagdo, diarreia e dificuldades financeiras) e
qualidade de vida geral.

Tabela 3. Escala LENT/SOMA (Late Effects of Normal Tissue/Subjective-Objective-Management-Analytic) modificada para efeito da radioterapia no plexo braquial.

Grau Efeito da radioterapia

1 Déficit sensorial leve, sem dor, sem tratamento necessario

2 Déficit sensorial moderado, dor tolerdvel, leve fraqueza no braco

3 Paresia continua com paresia incompleta, necessdrio medicagio para controle da dor

4 Paresia completa, dor insuportdvel, atrofia muscular, dor regular com necessidade do uso de medicagao

Fonte: Tradugdo de Bajrovic et al..

Tabela 4. Tipo de assimetria mamaria e metodologia para simetrizagéo.

Tipo Descrigao Classificacao de reparo

I Quase idéntico & mama nao tratada Deformidade ipsilateral minima

11 Mama bem tratada, pouco diferente da tratada Necessidade de simetrizagio contralateral

I Aspecto razodvel, porém clara diferenca da tratada  Deformidade moderada ipsilateral. Pode ter uso de protese.
v Seriamente distorcida Grande deformidade ipsilateral. Necessita de retalho
A% Mama com resultado pobre e seriamente destruida Nio salvével. Necessita de retalho

Fonte: Tradugao de Fitoussi et al.?.
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O EORTC QLQ-B23 é um questiondrio de qualidade de vida
especifico para pacientes com cincer de mama, sendo que possui 23
questoes, divididas em duas dimensoes: escalas funcionais (imagem
corporal, perspectiva futura, funcio sexual e satisfacio sexual) e
de sintomas (efeito da quimioterapia, preocupagio com queda de
cabelo, sintomas da mama e do braco).

O FACT-B ¢ composto de 36 questdes, sendo 27 referentes
a qualidade de vida geral (FACT-G) e nove a problemas
especificos das pacientes com cincer de mama, sendo o
FACT-B+4 composto de mais quatro questoes que avaliam a
mobilidade do brago. E composto de seis dominios: bem-estar
fisico, social/familiar, funcional e preocupag¢des adicionais.

O Breast Cancer Treatment Outcome Scale (BCTOS) foi escrito
para avaliar de forma subjetiva os resultados estéticos e funcionais
apds o tratamento do cAncer de mama, por meio de itens que contém
questdes sobre o estado funcional, o cosmético, a dor especifica da
mama e edema, contendo 22 itens”, sendo traduzido para a lingua
portuguesa. Neste, observou-se que a dor especifica da mama
relacionada com o tratamento ultrapassa a importincia do resultado
cosmético em relagio a qualidade de vida. Apesar disso, a aparéncia
da mama apés cirurgia conservadora estd significantemente associada
com resultados psicossociais; e mulheres com grande assimetria de
mama sio mais propensas a apresentarem um estado psicossocial
pior do que aquelas como minima assimetria”’. Em pacientes
submetidas a tratamento conservador associado a radioterapia, o
BCTOS se mostrou efetivo®®. O resultado estético do BCTOS foi
comparado ao soffware de avaliagio da cosmese mamdria, 0o BCCT.
core, apresentando uma concordancia elevada; porém, as pacientes
apresentaram uma taxa mais elevada de resultados positivos em
relacdo ao soffware®.

O Shoulder Pain and Disability Index (SPADI)*® consiste de
13 itens distribuidos no dominio de dor (cinco itens) e de funcio
(oito itens).

Ao utilizar o questiondrio EORTC QLQ-C30 e 0 médulo BR23,
observou-se que as pacientes submetidas a tratamento conservador
encontravam-se sexualmente mais ativas e mais satisfeitas com a
imagem corporal apds um ano do diagndstico. Da mesma forma,
diferencas na qualidade de vida geral e funcio social elevaram-se
gradativamente, tornando-se significativas aos cinco anos®.

Observa-se, assim, uma gama de instrumentos. E fato que
devemos considerd-los em nossa pratica clinica, bem como utilizé-
los em nossas pesquisas, visando melhor conhecimento da avaliagio
da real importancia das sequelas e suas consequéncias na qualidade
de vida de nossas pacientes.

Conclusoes

Existem védrias maneiras de se avaliar as sequelas relacionadas
ao tratamento do cAncer de mama; porém, estas sio pouco
utilizadas no cotidiano. O conhecimento destas metodologias
¢ de fundamental importincia para serem incluidas na prética

clinica didria. A elevagiao do niimero de sobreviventes nos faz
refletir sobre estas sequelas, fazendo-se necessdria sua mensuragio
clinica, visando reabilitagdo, aprimoramento dos resultados
cosméticos, qualificagio do tratamento ¢ aprimoramento da

qualidade de vida.
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Axillary contralateral recurrence in breast
cancer: case report and literature review

Recidiva axilar contralateral no cancer de mama:
relato de caso e revisao aa literatura

Cassio Furtini Haddad'

ABSTRACT

Axillary contralateral lymph nodes recurrence is uncommon after curative breast cancer tre-
atment. When the contralateral axilla is involved in a woman with a breast cancer history, the
diagnostic and correct approach are a dilemma. Although it is traditionally considered a distant
event, many studies have shown that aberrant lymph drainage is common after previous breast
surgery. This might indicate that axillary contralateral lymph nodes recurrence is a regional
event. Therefore, its treatment should be with curative rather than palliative intent. The aim of
this article was to report the case of a young woman with invasive carcinoma in the left breast
and a posterior axillary contralateral recurrence, and to review the literature about this infre-
quent and controversial issue.

RESUMO

A recorréncia em linfonodos axilares contralaterais é incomum apds um tratamento curativo para o
céncer de mama. Quando a axila contralateral estd envolvida em wma mulher com histéria de cincer
de mama, o diagndstico e a abordagem adequada representam um dilema. Apesar de ser tradicio-
nalmente considerada um evento & distincia, muitos estudos tém mostrado que a drenagem linfitica
aberrante é comum apds cirurgia mamdria prévia. Isso pode indicar que a recorréncia em linfonodos
axilares contralaterais seja um evento regional. Portanto, o seu tratamento deveria ser com intengdo
curativa ao invés de paliativa. O objetivo deste artigo foi relatar o caso de uma paciente jovem com
carcinoma invasivo em mama esquerda com posterior recidiva em axila contralateral, e revisar a
literatura a respeito deste assunto infrequente e controverso.
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Introduction

Contralateral axillary lymph nodes recurrence (CAR) is uncom-
mon after curative breast cancer (BC) treatment. It is commonly
seen in the end stage of BC, when metastasis has already devel-
oped elsewhere. However, this is an infrequent event following
an early BC treatment. The reported incidence is 1.9 to 5.0%".
This presentation is more likely seen with locally advanced tumors
involving the dermis, or in situations where traditional ipsilat-
eral axillary drainage is affected by prior surgery.

The axilla contralateral involvement in a woman with current
diagnosis or a history of having been treated for cancer in the
opposite breast represents a diagnostic dilemma. Presentation of
BC cell only in the contralateral regional lymph node following
prior treatment of a unilateral BC is traditionally considered a
result of systemic dissemination®. However, lymphoscintigra-
phy studies in patients who previously underwent surgery of
the breast or axilla frequently show lymph drainage to contra-
lateral nodal basins, such as contralateral axilla, internal mam-
mary chain, or periclavicular sites*”.

In cases of axillary contralateral involvement, three possible
clinical scenarios should be considered. Firstly, it could be the
manifestation of a systemic disease by hematogeneous spread from
the original breast tumor. Secondly, it could be regional metasta-
sis from an occult new ipsilateral breast tumor. Thirdly, it could
also represent regional metastases from the contralateral breast
cancer through alternative lymphatic drainage. In every case,
the management of such patient is perplexing since it is not clear
whether they should be treated in a palliative or curative intent.

The prognostic impact and therapeutic consequences of CAR
are not clear. The hypothesis of aberrant drainage patterns might
indicate that a CAR after previous treatment for BC should be
considered as a regional event, rather than systemic disease.
If CAR prognosis is comparable to that of an ipsilateral lymph
node recurrence, it would support treatment as a regional event,
aiming for local control with curative rather than palliative intent®.

A CAR can occur isolatedly (i.e. without malignancy in
either breast or other distant events), or synchronous to an ipsi-
lateral breast tumor recurrence (IBTR) or distant event. In meta-
static BC, prognosis is determined mainly by the distant event.
In patients with a CAR without distant metastasis, prognosis
and the influence of concurrent IBTR are unclear.

The present article aimed at reporting the case of a young
patient with diagnostic of invasive breast carcinoma, who pre-
sented recurrence of contralateral axillary lymph nodes, and at
conducting a brief literature review about this controversial issue.

Case report

A 37-year-old pre-menopausal patient, with two previous preg-
nancies, who reported breastfeeding for two years, without

Rev Bras Mastologia. 2016;26(3):133-6

comorbidities, with history of invasive ductal carcinoma in
the left breast when she was 26 years old (T2NOMO0), treated
with quadrantectomy and lymph node axillary dissection fol-
lowed by chemotherapy (six cycles of FAC), radiotherapy and
tamoxifen during five years. Mastology and Oncology con-
ducted monitoring since then. In July of 2015, the patient was
submitted, in the routine appointment, to palpable right axil-
lary lymph nodes, with no changes in the clinical examination
of the breasts. Mammography showed focal distortion in the
central region of left breast, architectural distortion on previous
surgery local in the left upper lateral quadrant (ULQ), and right
axillary lymphadenomegaly (BI-RADS 4). Mammary ultraso-
nography showed hypoechoic and irregular nodule, located at
upper lateral quadrant, in the periareolar region, measuring
0.9x0.7x0.8 cm, and a heterogencous image in the prior sur-
gery topography in the ULQ of the left breast. Furthermore,
two enlarged lymph nodes with echogenic central hilum loss
in the right axilla (BI-RADS 4) were found (Figure 1). A core
biopsy of the two left breast lesions was performed, with diag-
nostic of invasive breast carcinoma, grade 1 of modified Scarff-
Bloom-Richardson (SBR), and positive immunohistochemistry
for estrogen and progesterone receptors and positivity for Her-2.
Then, a fine needle aspiration of the two lymph nodes in the
right axilla was carried out, with positive cytology. With regard
to a local recurrence in the left breast and in the contralateral
axillary lymph nodes, a nuclear magnetic resonance imaging of
the breasts was performed, which did not reveal changes in the
right breast and confirmed the mammogram and ultrasound
findings for the left breast and right axilla. The search for dis-
tant metastasis was negative in the chest computed tomogra-
phy, abdomen computed tomography, and bone scintigraphy.
The case was then discussed with the Oncology physicians, and
it was chosen to begin a systemic chemotherapeutic treatment
(six cycles of Docetaxel, Carboplatin and Trastuzumab), and
later a left mastectomy with immediate reconstruction and right
axillary lymph nodes dissection would be scheduled.

Discussion

BC staging is based on tumor involvement within the primary
site, regional nodal disease, and presence or absence of distant
metastasis. Regional nodal sites are defined as ipsilateral axillary,
infra-clavicular, supraclavicular and internal mammary nodes’.
Evidence of metastasis outside this area has traditionally been
considered distant disease (stage IV).

The CAR is associated with an uncertain prognosis, but may
have different prognostic implications than metastatic disease.
Literature is scarce and mostly consists of small studies and case
reports, in which the level of details and completeness of the
reported data varied. Kiluk et al. postulated that CAR repre-

sents an extension of local-regional disease rather than distant



metastatic disease'. They suggest that CAR treatment should
be served by a multidisciplinary approach. Chemotherapy (and
hormonal therapy, when applicable) is an essential step due to the
presumed presence of distant disease and the potential to treat
microscopic disease circulating within dermal lymphatics outside
the surgical and radiation fields. In the absence of other distant
metastatic disease, surgery followed by radiation is a reasonable
and feasible approach™.

In the largest series, Vugts etal observed that, in the 48 patients
with CAR, the prognosis of CAR (overall survival of 82.6% after
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Figure 1. (A) Hypoechoic and irregular nodule in the left breast. (B) Heterogeneous
and irregular image in the left breast — prior surgery topography. (C) Right axillary
lymphadenopathy (increased size and echogenic central hilum loss).
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a mean of 50.3 months) was not comparable to the prognosis
of metastatic BC. The disease-free survival was 65.2% and the
majority of patients received surgical and systemic treatment,
suggesting a curative instead of palliative intent®.

The origin of CAR may be different to the origin of meta-
static disease. Distant metastases occur due to systemic circu-
lating spread of tumor cells, while CAR might originate due
to aberrant lymph drainage from the ipsilateral breast to con-
tralateral nodal basis, similar to ipsilateral lymph node recur-
rences. Drainage to the contralateral axilla has been described
in 14.7% of patients in the largest available repeat sentinel
lymph node biopsy (SNB) study. Aberrant drainage occurred
more frequently after previous axillary lymph node dissection
(ALND) than after previous SNB'. Perre et al. also reported
different patterns of breast lymphatic drainage after BC treat-
ment through surgery and radiotherapy'.

In the study of Vugts et al.?, time of recurrence between isolated
CAR and CAR with synchronous IBTR was different. Isolated CAR
occurred significantly earlier, within an average of 138 months and
CAR with synchronous IBTR within an average of 108 months®.
Additionally, prognosis of CAR (82.6% overall survival after a mean
of 50.3 months) was much better than in patients with metastatic
BC. Ipsilateral locoregional recurrent BC has a five-year disease
free survival of 54 to 84%"'. The five-year overall survival mean
of metastatic BC varies from 23% in patients with bone metastasis
to only 13% in patients with visceral metastasis”.

It is important to perceive that CAR occurs mainly by lym-
phatic spread in most patients, and not by hematogeneous spread.
Management of patients with CAR should be individualized.
If CAR accompanies systemic metastasis, systemic treatment
should be essential. In the absence of distant disease, ALND
can be a good option, which results in excellent axillary con-
trol'. Routine contralateral mastectomy is not usually indicated,
except in some cases of hereditary BC. Radiation therapy is not
routinely recommended either, but can provide an additional
local control in selected cases’. In the review of Vugts et al., a
total of 89.5% of patients underwent surgery for their CAR,
and 77.8% received chemotherapy and/or endocrine therapy®.
This frequent use of surgery combined with systemic treatment
implies that treatment is being done with curative rather than
palliative intent, and seems to regard CAR as a regional rather
than a distant event. This same study showed that in patients
with isolated CAR, the interval from primary tumor to CAR was
of 45.9 months, while in patients with CAR and synchronous
IBTR, it was 126.6 months. They concluded that considering
these results, CAR should not be registered as a distant event.

Conclusions

The contralateral axillary lymph node metastasis, especially
after breast-conserving surgery plus radiotherapy, should be

Rev Bras Mastologia. 2016;26(3):133-6
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considered not only a hematogeneous spread but also lymphatic
spread. The observed disease-free and overall survivals indicate
that CAR should be regarded a regional rather than distant dis-
ease and should be treated accordingly. Although compelling
evidence is lacking, treatment of CAR should be of curative
intent as patients might achieve a longer discase-free interval
with a multimodality approach. If there is no evidence of other
metastatic lesions, lymph node dissection needs to be carried
out and proper systemic therapy should be used.
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Tratamento da dor pos-mastectomia pela
acupuntura com pastilhas de oxido de
silicio: relato de caso

Post-mastectomy pain treated with minute silicon dioxide
crystals on acupuncture points: a case report

Roberta Pitta Costa Luz', Cinira Assad Simao Haddad?, Afonso Celso Pinto Nazario®, Gil Facina®

RESUMO

Sindrome dolorosa pés-mastectomia é geralmente diagnosticada em associagdo com osteoartrite na
articulagio do ombro, resultando em limitagio agravada de movimento do brago devido a dor. Nao
¢ incomum que vdrios tratamentos paliativos baseados no uso de drogas e/ou procedimentos fisio-
terapéuticos para dor tenham um baixo indice de sucesso, ou ainda, tenham um custo nao dentro
das possibilidades financeiras do paciente. O presente relato de caso diz respeito a uma aplicagao
melhorada de tratamento por acupuntura no qual uma série de mindsculos cristais de diéxido de
silicio, conhecidos pela denominagio adesivos Stiper, foram aplicados para tratar mulheres que
tinham restri¢ao de movimento da articulagio do ombro depois de tratamento de cAncer de mama.

ABSTRACT

Post-mastectomy painful syndrome is commonly diagnosed in association with shoulder osteoarthritis,
resulting in further limitation of arm movement due to pain. It is not unusual for the various drug-based
andfor physiotherapeutic pain managements to show poor results. The alternative or complimentary
medicine aims at improving conditions for which the orthodox medical treatment has a low rate of success
or is not affordable. The present case report is about an improved application of acupuncture treatment
where arrays of minute silicon dioxide crystals commercially known as Stiper™ pads were applied to treat
women showing restriction of movement in the shoulder joint after breast cancer treatment.
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Introducéo

Sindrome ¢ o conjunto de sinais clinicos e sintomas que caracterizam
uma determinada doenga, e essas manifestacoes clinicas podem ser
comuns a outras patologias. A sindrome dolorosa pés-mastectomia
(SDPM) é uma condigio debilitante que ocorre em 25 a 60% das
pacientes que se submetem 2 cirurgia de mama. As principais mani-
festacdes sdo: sindrome do ombro congelado, sindrome do cordao
axilar e ou fibrose do cordio axilar"?. Estas podem ser resultantes
de danos no nervo intercostobraquial, que muitas vezes é ressecado
durante a mastectomia. Soma-se a esses quadros a fibrose no plexo
braquial resultante do tratamento radioterdpico’.

Atualmente, o tratamento analgésico alternativo da SDPM inclui
a acupuntura. Sua aplicacio ¢ feita pela insercio de agulhas sélidas
finas (didmetro de 0,25x30 mm) em determinados pontos que se
encontram distribuidos sobre linhas ditas “energéticas”, que estdo
distribuidas ao longo do corpo, denominadas meridianos. Embora os
mecanismos eletrobioquimicos acionados pela insercao das agulhas
de acupuntura nio tenham sido descritos em detalhes, afirma-se
que a liberagio de cortisol e endorfina responderia pela analgesia
descjada’4 Independentemente do conhecimento exato do porqué
aacupuntura tem efeito terapéutico, vérios estudos encontrados na
literatura médica-cientifica tém relatado sua eficicia.

Sendo Dado que a acupuntura é baseada na insercao de agulhas,
o risco de infecgdo ¢ um fator adverso que nio se pode descartar,
mesmo que ndo se tenha encontrado qualquer relato referente a essa
possibilidade. Além disso, tal como qualquer tratamento fisiotera-
péutico, o paciente deve se deslocar para uma clinica especializada e
deixar de exercer sua atividade profissional naqueles dias em que se
submete ao tratamento®.

Por volta de 1990, teve inicio, nas comunidades europeias, a
investigagio da aplicacio de pastilhas compostas de mindsculos
fragmentos de cristal de silica (diéxido de silicio). Esse mate-
rial é conhecido por suas propriedades elétricas e é utilizado em
circuitos de radiofrequéncia. Parece possuir efeito terapéutico
semelhante ao das agulhas de acupuntura, quando aplicado nos
mesmos pontos dos meridianos determinados pela medicina chi-
nesa. Esse modelo de acupuntura eliminaria a chance de infec-
¢40, pois ndo emprega agulhas, e possui a vantagem adicional
da continuidade terapéutica. Esse tipo de aplica¢io também
possibilita tratamento infantil seguro’.

Este relato de caso tem a finalidade de descrever o tratamento e
ser o ponto de partida para um estudo cientifico prospectivo, placebo-
controlado, empregando-se material sintético com microcristais de
silica, que até o momento tem sido explorado apenas por praticantes
de medicina alternativa.

Relato do caso

Paciente D. N., 71 anos, procedente da Bahia, com queixa de
dor e redugio da amplitude de movimento (ADM) do ombro,
em pds-operatério de carcinoma de mama néo especial subtipo
luminal A, portadora de diabetes e hipertensio arterial sistémica.

Rev Bras Mastologia. 2016;26(3):137-9

Submetida & mastectomia total com bidpsia do linfonodo sentinela
(BLS) em 7 de abril de 2014. Na primeira avaliagio pré-reabilita-
a0, quatros meses apos a cirurgia, a paciente apresentava dor no
braco direito, limitagio dos movimentos de flexdo (100°) e abducio
(70°) de ombro, além de fibrose do coletor linfitico. Relatava tra-
tamento de osteoartrite de ombro hd quatro anos. Para a participa-
¢do neste relato de caso, foi solicitado o preenchimento do Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), que garante o sigilo
do paciente, assim como o direito de desisténcia do tratamento em
qualquer momento. Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
(CEP) da Universidade Federal de Sao Paulo (UNIFESP), municipio
de Sdo Paulo, n° 1.282.599, Projeto CEP/UNIFESP n° 0903/2015.

O tratamento iniciou-se por meio de protocolo de cinesiote-
rapia do ambulatério de fisioterapia da disciplina de Mastologia
do Departamento de Ginecologia da Escola Paulista de Medicina
(UNIFESP), por profissional licenciada e com experiéncia em acu-
puntura. A paciente realizou dez sessoes de exercicios com bastio,
para se aumentar a amplitude dos movimentos de flexdo, extensao
e rotagdo externa de ombros. Foi realizado treino de carga, com o
eldstico verde da marca Carci® (resisténcia média) e halteres de 0,5
22,0 kg para flexdo ¢ abdugo de ombro, com aumento da carga de
acordo com a tolerincia da paciente. Nas primeiras sessoes, a paciente
relatava dor grau 5 na Escala Analégica de Dor EVA (escala subjetiva
que varia de 0 a 10). Durante as cinco primeiras sessoes, a paciente
realizou a fisioterapia em posi¢o sentada, devido a fadiga excessiva.
Na sexta sessdo, a dor aumentou de EVA 5 para EVA 7, apesar de
haver melhora da amplitude de movimento de ombro direito (fle-
x40 de 100° para 115° ¢ abdugio de 70° para 105°). Da sétima até
a décima sessdo, o quadro de dor ficou estdvel. Houve melhora no
movimento do braco. (Tabela 1)

Como nio houve melhora satisfatéria da dor com a fisioterapia
cldssica, foi indicado o tratamento com acupuntura. A paciente
consentiu em realizar a acupuntura e foi instruida sobre o
tratamento. A intervengio foi realizada semanalmente pelo periodo
de cinco semanas. As pastilhas de silicio, Stiper®, foram aplicadas
com fixagdo por esparadrapos nos pontos de acupuntura, que
foram escolhidos com base na Medicina Tradicional Chinesa
(MTC - Figura 1). Foram eles: meridianos do intestino grosso
1G4, IG11, IG15; meridianos do intestino delgado ID10; meridiano
da vesicula biliar VB21. O atendimento foi realizado de forma
individualizada (Figura 2).

Imediatamente apés a primeira sessdo de acupuntura empre-
gando o Stiper®, houve redu¢io da escala de dor de EVA 7 para 4.
Na segunda aplicagio da acupuntura com as pastilhas de éxido

Tabela 1. Goniometria e Escala Visual Analdgica durante a fisioterapia.

128§ 528S 102 SS
EVA(escala) 5 5 7
Flexao (graus) 100°  115° 1400
Abducio(graus) 700 105°  140°

SS: sessoes de tratamento; EVA: escala visual analdgica.
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de silicio, a dor na escala era EVA 4. A partir da terceira sessdo, a
dor reduziu para EVA 0, e a paciente permaneceu sem dor até o
fim do protocolo de tratamento. Apés seis meses do término da
terapia, a paciente encontrava-se sem queixas de dor (EVA 0), con-
forme dados na Tabela 2.

O cAncer de mama é um dos principais cAnceres que acometem as
mulheres®. No Brasil, a estimativa de incidéncia do cAncer de mama
para 2015 foi de 57.120 novos casos (média de 56 casos por 100 mil
mulheres)’. Mesmo com o aumento do niimero de casos, se detectado
em fase inicial, a chance de cura é de 60%, e a intervengio cirtirgica
ainda continua a ser o tratamento primordial®. No pds-cirtirgico, algu-
mas pacientes manifestam sintomas tais como:parestesias, queimago,
sensagoes de pressio, dorméncia, dor, aperto no peito e na axila®2.

Aeficicia daacupuntura com agulhas para o tratamento de SDPM
ainda é desconhecida, e existe apenas um estudo nessa drea. Bauml et
al.% descrevem, em relato de caso, uma sequéncia de oito sesses com
agulhas sistémicas. Houve melhora da dor, que foi mensurada pela
escala de avaliagio visual analégica 0—10. A paciente evoluiu sem dor
e deixou de usar medicamentos para essa finalidade. Os autores con-
clufram que houve melhora da qualidade de vida com o tratamento
empregando-se a acupuntura com agulhas®.

No presente estudo, empregando-se pastilhas de silicio durante
sequéncia de cinco sessoes de tratamento, a paciente apresentou reso-

lugio completa da dor, conforme mensurado pela EVA (Tabela 2).

Fig;ra 2. Pontos de acu;:fntllra.
Tabela 2. Goniometria e Escala visual analogica durante a acupuntura.
12SS 2aSS 3aSS 42SS 52S8S 6m
EVA(escala) 7 4 0 2 0 0
Flexdo (graus) 1150 145° 148° 155¢ 155° 160°
Abdugao (graus) 105° 140 1460 154° 160° 165°

SS: sessdes de tratamento; m: meses.

Apds seis meses do tratamento, sem utilizar as pastilhas, a sua dor
ndo teve reincidéncia, ou seja, sua qualidade de vida foi melhorada
com aacupuntura com pastilhas de silicio. Segundo relato da prépria
paciente, os tratamentos tradicionais de fisioterapia e o uso de medi-
camentos nio surtiram o efeito desejado. Este relato de caso mostra
o grande potencial da acupuntura com pastilhas de silicio no trata-
mento da sindrome dolorosa pés-mastectomia.

Conclusao

Este trabalho ¢ o primeiro relato de caso em paciente com sindrome
dolorosa pds-mastectomia com o uso das pastilhas de silicio como
elemento para tratamento da dor. Embora este relato descreva apenas
uma experiéncia clinica, ele propoe a hipétese da aplicagao dessa téc-
nica como tratamento efetivo. Ensaios clinicos randomizados e con-
trolados s3o necessdrios para se comprovar a efetividade desta terapia.
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E se nos decidissemos apenas nao fazer nada?
What if we decide to just do nothing?

Francisco Pimentel Cavalcante’

ecente estudo sobre carcinoma ductal 77 situ (CDIS) publicado no periédico JAMA' tem

sido motivo de discussdo pelo mundo. A pesquisa, conduzida pelo Dr. Narod, concluiu

ue a mortalidade apé6s diagnéstico de CDIS era a mesma independentemente do tipo de

tratamento realizado. A investigacdo ganhou atencdo especial da midia internacional. O titulo

deste texto, a propdsito, foi inspirado em recente capa da revista Times. O periddico The New

York Times, por exemplo, comentou: “Certa condigdo de cincer de mama pode nio requerer

tratamento”?. Entusiasmadas opinides de especialistas surgiram sobre o assunto, algumas delas

questionando a necessidade de qualquer tratamento para pacientes com CDIS. Mas o que essa
publica¢do nos traz de relevante?

Trata-se de um estudo observacional que coletou informagdes do banco de dados do
Surveillance, Epidemiology, and End Results (SEER) de 108.196 mulheres diagnosticadas com
CDIS, no periodo entre 1988 ¢ 2011, nos Estados Unidos. A mortalidade por cAncer de mama
para essas mulheres foi de 1,1% em 10 anos e 3,3% em 20 anos, porém maior entre aquelas
diagnosticadas antes dos 35 anos: 7,8 versus 3,2% em mulheres mais velhas. Entre as mulheres
que morreram de cAncer de mama, 54% nio experimentaram recidiva ipsilateral nem na mama
contralateral, ou seja, nenhum sinal de cAncer invasivo nas mamas além do CDIS. A radioterapia
associada A cirurgia conservadora (BCS), comparada apenas i cirurgia, reduziu o risco de recidiva
ipsilateral de 4,9 para 2,5%, mas nio diminuiu a mortalidade em 10 anos (0,9 versus 0,8%).
A diferenca de sobrevida apés ajustes para tamanho do tumor, grau e outros fatores nio foi
significante para pacientes que se submeteram & mastectomia ou BCS.

Apés andlise desse estudo, em termos de evidéncia, podemos deixar de tratar pacientes com
CDIS? A resposta, no momento, é ndo. Todas as pacientes dessa pesquisa receberam alguma
forma de tratamento (BCS, BCS com radioterapia ou mastectomia). O que o estudo nos diz é
que quando tratamos CDIS o risco de morte é muito baixo, porém nio sabemos se o risco de
morte por cincer de mama seria semelhante se as pacientes tivessem dado apenas seguimento,
sem nenhum tratamento. Vale salientar que de 10 a 38% dos casos de CDIS diagnosticados por
meio de agulha tém carcinoma invasor quando a drea ¢ retirada®. Também h4 vérias limitacoes
nesse tipo de estudo. E possivel, por exemplo, que uma revisio de patologia encontre muitos casos
de CDIS invasivos. Outras limitagées incluem: auséncia de informagio do status das margens,
assim como do nimero de mulheres tratadas com tamoxifeno. Tais limita¢oes poderiam ter
impacto na recorréncia e sobrevida.

O estudo do JAMA traz, no entanto, uma oportunidade para repensar o assunto. A primeira
conclusdo ¢ que precisamos nos aprofundar mais a respeito. A investigagao Loris (Low Risk)*,
por exemplo, estd em andamento e compara monitoramento versus cirurgia. De acordo com
informacées on-line da pesquisa, a populacio-alvo sio mulheres com 46 anos ou mais com
CDIS (exceto de alto grau). Necessitamos, também, melhorar nosso entendimento da
biologia do CDIS de alto risco (tumores maiores, alto grau, receptor hormonal negativo, HER2
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superexpresso) ¢ testar novas formas de terapia para reduzir morte por cAncer de mama. Outro
campo de pesquisa ¢ o uso de plataformas gendémicas que poderdo nos auxiliar a decidir, por
exemplo, como evitar radioterapia em alguns casos’.

Concluindo: os dltimos estudos sobre CDIS mostram que a mortalidade é muito baixa e
que muitas pacientes poderiam ser tratadas com menos agressividade. Isso ¢ fato. Porém nio
temos como afirmar, ainda, que alguns casos podem prescindir de qualquer tratamento. Sio
necessdrias, portanto, mais pesquisas para alterarmos nossa pratica nesse cendrio e podermos
definir que pacientes se beneficiariam de tratamento local (com ou sem radioterapia) e quais

mulheres poderiam fazer apenas terapia endécrina redutora de risco ou terapia nenhuma.
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Typhlitis in breast cancer patient using Docetaxel-based chemotherapy: case report
Tiflite em paciente com cincer de mama em uso de quimioterapia com Docetaxel: relato de caso
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Essas mulheres ndo t€m vergonha de
se prevenir contra o cancer de mama.

Procure o mastologista e faca a
mamografia. Esse & um direito da
mulher a partir dos 40 anos.

Cuidar da saude é questao de cidadania.
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A SBM prioriza

a qualificacao dos
mastologistas para
a reconstrucao
mamaria

- —

NENHUMA MULHER

MAMA
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Programa de Valorizacao

AO ASSOCIADO

Aproveite os beneficios

exclusivos que a SBM oferece
A0S seus associados.

v Descontos especiais em servicos e produtos

v Assessoria juridica

v Divulgacao no site dos nomes e contatos dos
mastologistas socios

v Revista Brasileira de Mastologia e Revista Mastologia News

v Acesso a casos clinicos (traga seu caso e duvidas para
compartilhar conosco)

v Descontos em eventos da SBM e apoiados pela SBM

v Acesso ao conteudo de revistas cientificas internacionais

A cara é sua!
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