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EDITORIAL

0 Mastologista e o rastreamento
do cancer no Brasil

The Mastologist and cancer screening in Brazil

Caros colegas,

emos observado nos tltimos meses iniimeros debates em todo o pais apés a Lei 11.664
promulgada em 29 de abril de 2008 pelo Presidente da Republica, disponibilizando
a mamografia as pacientes assintomdticas com idade superior a 40 anos. Tal medida
na prdtica ¢ encorajadora aos ginecologistas e mastologistas que encontram dificuldades em
indicar o exame por restri¢oes de algumas seguradoras com intuito apenas de reduzir gastos.

Por outro lado, em decorréncia da restrigio de acesso 2 mamografia pelo Sistema Uni-
co de Satde (SUS) na maioria dos estados brasileiros, a medida trard pouco ou nenhum
impacto, pois existem inimeras e complexas dificuldades nao sanadas por falta de uma
estratégia adaptada as necessidades regionais do Brasil.

O principal problema em nosso pais é a grande proporgio de casos avangados (esti-
dios 3 e 4). O motivo nio ¢ mais a falta de conscientizacio das mulheres brasileiras, mas o
dificil acesso e a baixa resolutividade das pacientes com nédulos palpaveis, que aguardam
em média mais de seis meses para o diagnéstico e o inicio do tratamento. H4 dificulda-
des de acesso a primeira consulta nas Unidades Bésicas de Satide, demora na realizacio
de exames diagnésticos, dificuldades para encaminhamento aos Centros de Referéncia,
realizagdo de inimeros exames desnecessarios, falta de capacitagio médica, mamégrafos
subutilizados ou inoperantes. Tudo isso impede a resolugao imediata do caso. Enquanto
as grandes e as médias cidades nao eliminarem as filas para as pacientes sintomdticas, tal
medida néo trard nenhum efeito benéfico a essa populacio.

Implementar um programa de rastreamento no Brasil é tarefa complexa que exige nio
s6 a acesso a mamografia de boa qualidade, mas principalmente equipe multiprofissional
capacitada e dotada de métodos diagnésticos complementares para as etapas subsequen-
tes, como bidpsias estereotdxicas, cirurgia conservadora, radioterapia e tratamento sisté-
mico. O Estado de Sao Paulo, que recebe cerca de 30% de pacientes advindos de outros
estados, implementou mutirdes de mamografia com participagio das redes publica e pri-
vada com intuito tnico de reduzir o tempo de espera. Tal estratégia, somada ao atendi-
mento resolutivo dos Hospitais de Referéncia, reduziu o nimero de casos avangados para
apenas 25% dos tumores tratados, acarretando uma reducio de mortalidade de 19%.

Achamos que, no momento atual, o Mastologista deve se inserir no poder publico,
identificar os gargalos regionais no atendimento e contribuir para facilitar o acesso, o
fluxo e a resolugdo das pacientes sintomdticas. Essa serd uma mostra 4 Sociedade Brasi-
leira da importancia que temos na otimizagio dos recursos a serem investidos com o uso
racional dos métodos de diagnéstico na resolugio e na terapéutica precoce do cincer,
fundamentais para a etapa subsequente, o rastreamento mamogrifico voltado para as
necessidades regionais do Brasil.

Luiz Henrique Gebrim
Editor

Rev Bras Mastol. 2008 Out-Dez;18(4):139
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RESUMO

O linfedema é um problema quantitativo entre o fluxo linfitico produzido e a capacidade de trans-
porte. O risco estd associado a esvaziamento e radioterapia axilar; idade; niimero de linfonodos
dissecados e positivos; nivel de retirada dos linfonodos; obesidade; extensao da técnica cirtrgica e
infecgao. Medidas preventivas sio adotadas rotineiramente no pés-operatério, na orientagio dessas
pacientes. Entretanto, nao hd comprovagao cientifica, questionando-se, entio, a eficicia dessas me-
didas na sua prevengao. Objetivo: Objetivou-se neste estudo analisar a associagio do aparecimento
do linfedema com o cumprimento das medidas preventivas. Método: Foram utilizadas 50 mulhe-
res, tendo realizado cirurgia por cincer de mama hd pelo menos 1 ano. As pacientes responderam
a um questiondrio a fim de conhecer se as medidas preventivas geralmente orientadas no pés-ope-
ratorio, como ndo tirar a cuticula, raspar ou depilar a axila, expor braco ao sol; tirar sangue; tomar
injegdo vacina ou medir a pressao; carregar peso; usar luvas para lavar lougas, roupas ou mexer no
jardim; ndo se ferir, queimar; nio fazer atividades com peso e nido ser picada por insetos, eram
seguidas. Resultados/Conclusio: Os resultados demonstraram estatisticamente que as varidveis
analisadas néo se relacionam com o aparecimento do linfedema.

ABSTRACT

The lymphedema is a quantitative problem between the produced lymphatic flow and the capacity of trans-
portation. The risk is associated with to the axillary dissection and armpit radiotherapy, age, number of
dissected lymphonodes and positive ones, level of withdrawal, obesity, extension of surgical technique and
infection. prophylactic measures routinely adopted on the post operation, due to the necessity of information
from these patients. However there’s no scientific affirmative, so it’s questioned the efficacy of these preven-
tion measures. Objective: It was objectified on this study to analyse the association of the lymphedema
appearance with the accomplishment of the prophylactic measures. Methods: There were used 50 women,
that went through the breast cancer surgery at, at least 1 (one) year. The referred patients answered a ques-
tionnaire with the purpose of knowing if the prophylactic measures generally oriented in the post operative
as not to go to the manicure, shave or wax the armpit, expose the arm to the sunlight, blood withdrawal,
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have shots, vaccines, or measure the blood pressure on the surgically treated arm, lift weight, use gloves to
do the dishes, do the laundry and to do yard work, not to injure yourself. or not to burn yourself. not to do
activities with heavy weight, and not to be bitten by bugs were followed. Results/Conclusion: The results
show statistically that the analyzed variables aren’t related to the appearance of the lymphedema.

Introducao

O cancer de mama apresenta grandes e significativos indices
de mortalidade entre as mulheres, sendo, no Brasil, o segun-
do tipo mais incidente entre a populagio feminina, responsa-
vel por 49.400 novos casos, com o risco estimado de 51 casos
para cada 100 mil mulheres'.

Considerando a expectativa de sobrevida de 17,5 anos
para essas mulheres, tornou-se fundamental o aprimo-
ramento das técnicas de reabilitagio para proporcionar-
lhes qualidade de vida fisica e mental®. O linfedema de
membro superior ipsilateral 3 mama operada, complicagao
com tempo de instalagdo varidvel, entre dois e 92 meses,
com média de 14 meses**, apresenta incidéncia entre 24%
e 49% ap6s mastectomia, entre 4% e 28% apés tumo-
rectomia’, promovendo substancial prejuizo funcional e
psicolégico para a paciente. Em um estudo nacional de
prevaléncia do linfedema secunddrio ao tratamento ci-
rurgico do cancer de mama, observou-se variagio entre
16,2% e 30,7%, estando de acordo com a literatura, que
apresenta variagao de 9% a 40%, dependendo do tempo
de seguimento, da classificagio e dos critérios utilizados
para a defini¢do de caso®.

A etiologia e os fatores de risco para o desenvolvimento
do linfedema em pacientes submetidas a cirurgia por can-
cer de mama parecem ser multifatoriais e ainda nio com-
pletamente compreendidos. O risco para o aparecimento
do linfedema estd associado a dissecgao e radioterapia axi-
lar, indice de massa corporal (IMC), extensio da técnica
cirtrgica, infec¢ao’”, idade, nimero de linfonodos disse-
cados, nimero de linfonodos positivos, nivel de retirada
dos linfonodos®*, nimero total de dias com dreno, relato
de sintomatologias sugestivas de edema precoce, relato de
edema precoce, limitagao no movimento de alcance global
da mobilidade e limitagao articular no movimento de ab-
ducao e rotagio externa®.

O esvaziamento axilar leva a redugio da capacidade de
transporte de linfa de um sistema vascular linfitico intac-
to de triburdrias, isto é, haverd uma redugio do transporte
de linfa no brago e no quadrante superior do tronco’.

O sistema linfatico possui vérias fungdes importantes,
entre elas o controle da homeostase macromolecular, ab-
sorgao de lipideos, fungao imunolégica e controle dos flui-
dos teciduais'. Tem como principal fungio a capacidade

de remover liquidos e proteinas dos espagos intersticiais.
A remogao desses elementos do espaco intersticial, por sua
vez, s6 ¢ possivel por meio da membrana capilar linfitica,
que ¢ bem maior que a membrana capilar sanguinea. Des-
sa forma, quando ocorre a faléncia do sistema linfitico, as-
sociada a inadequada agao dos macréfagos na estagnagio
de proteinas plasmadticas, pode-se observar o surgimento
do linfedema'".

Ap6s o esvaziamento axilar, o sistema linfitico busca-
rd um mecanismo de compensagio na tentativa de suprir
a auséncia dos linfonodos retirados, adequando, assim, a
capacidade de transporte da linfa.

O linfedema ¢ um problema quantitativo entre o flu-
xo linfitico produzido e a capacidade de transporte. Se os
mecanismos de compensagio forem insuficientes, o equi-
librio entre a produgao e o transporte estard arruinado;
se a produgao normal de proteinas linfiticas for maior
que a capacidade de transporte, o linfedema apareceri
imediatamente'’.

O linfedema pode ser definido como sendo o aciimu-
lo anormal de proteinas e liquidos no espaco intersticial,
edema e inflamagao cronica', estando relacionado princi-
palmente com as extremidades. Estudos clinicos e expe-
rimentais feitos por vdrios investigadores mostraram que
o linfedema de membro superior pés-mastectomia ocorre
em virtude da obstrugao ao fluxo linfitico na axila. Pes-
soas com essa condigao podem ter problemas significan-
tes, incluindo desconforto, dor e dificuldade funcional
da extremidade afetada, e a sua descoberta precoce pode
poupi-las de um atraso na implementacio do tratamento.
Tem sido relatado que mulheres com linfedema tém mais
desajustes psicossociais e psicolégicos quando comparadas
com grupos de mulheres com cincer de mama que nio
tém linfedema'?.

Entre as complicagoes do linfedema pés-tratamento
para o cancer de mama, estd a diminuigdo da capacidade
de distensibilidade do tecido subcutineo das estruturas
envolvidas, como ombro, cotovelo, pulso e mao do lado
comprometido, com prejuizo de movimentos e diminui-
¢do de amplitude. Isso pode causar desde um simples in-
comodo a uma forte dor no brago; a mulher pode ter suas
atividades prejudicadas, a satide cutinea e a subcutinea
comprometidas e maior suscetibilidade a infecgoes no
brago em razdo de ferimentos, picadas, ranhuras etc. em

Rev Bras Mastol. 2008 Out-Dez;18(4):140-144
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decorréncia da diminuigao da capacidade de regeneragio
do tecido™.

Protocolos fisioterapéuticos para o tratamento do linfe-
dema incluem drenagem linfitica manual (DLM), enfai-
xamento compressivo funcional (ECF), exercicios, orienta-
¢oes ao autocuidado e 2 automassagem e uso de bragadeira
eldstica, divididos em uma fase intensiva e outra de ma-
nuten¢io do tratamento'®, mostrando que a fase intensiva
de tratamento ¢ eficiente para reduzir significativamente o
linfedema dessas mulheres. Essa redugao se dd principal-
mente na primeira semana de tratamento e, apds a terceira
semana, ocorre de maneira pouco significativa.

Na fase de manuten¢ao do tratamento, vdrios fatores
podem interferir negativamente, tanto em relagao a manu-
tengao dos resultados obtidos quanto a diminuigao do lin-
fedema. Entre eles, destacam-se o nao cumprimento das
orientages sobre o cuidado com o brago e a pele e a nao
aderéncia 2 realizagao dos exercicios e da automassagem e
ao uso da bragadeira eldstica'®.

Assegura-se, entao, as mulheres submetidas a mastec-
tomia uma série de orientacoes sobre o cuidado com o bra-
o e a pele, que sdo passadas pelo médico ou pelo profis-
sional responsdvel para que essas pacientes nio apresentem
linfedema. Sao elas: nao tirar a cuticula, raspar ou depilar
a axila; nao expor o brago ao sol; nio tirar sangue; nao to-
mar inje¢do, vacina ou medir a pressao; nao carregar peso;
usar luvas para lavar lougas, roupas ou mexer no jardim;
nao se ferir ou se queimar; nao fazer atividades com peso e
nao ser picada por insetos ipsilateralmente a cirurgia'c.

Essas orientagées, entretanto, sio baseadas mais na
intuicdo do que na ciéncia®. Nio existem estudos que
identifiquem o cumprimento dessas intervengbes com a
prevencao do linfedema. Apesar de essas orientagbes ser
apresentadas em artigos de revisao, nao hd evidéncia de
que o seguimento dessas orientagoes possa prevenir o lin-
fedema'. Estd bem estabelecido que a paciente precisa ser
educada quanto ao diagndstico, aos sintomas precoces, a
prevencio e ao tratamento do linfedema.

Objetivou-se neste estudo analisar a associag¢ao do apa-
recimento do linfedema no pés-operatério de cancer de
mama com o cumprimento das medidas preventivas cita-
das acima.

Meétodos

Participaram desse estudo 50 mulheres moradoras da cidade
de Sao Jodo da Boa Vista e regido que foram submetidas a
cirurgia por cincer de mama com esvaziamento axilar com-
pleta hd pelo menos um ano. Todas as pacientes foram con-
vidadas a participar da pesquisa, tendo lido e assinado o Ter-
mo de Consentimento Livre e Esclarecido. Esse estudo teve
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aprovagio do Comité de Etica e Pesquisa do Unifae. Essas
pacientes passaram por uma entrevista e responderam a um
questiondrio a fim de saber se seguiam as medidas preventivas
citadas anteriormente.

Calculou-se o volume dos bragos dessas mulheres com-
parando os resultados obtidos em cada brago, a fim de
caracterizar a presenga ou nao de linfedema, bem como,
quando presente, classificar de acordo com a severidade,
assim sendo: severidade minima (< 20% de diferenca dos
volumes); moderada (20% a 40% de diferenga) e grave
(> 40% de diferenca)'®.

Para o cdlculo do volume, utilizaram-se as medidas da
circunferéncia do brago nos seguintes pontos: processo es-
tiloide da ulna; a 10 cm distalmente da cabe¢a do timero;
e a medida do comprimento do brago que correspondia do
processo estiloide da ulna até a marcagao de 10 cm distal-
mente da cabeca do timero.

Esses valores foram atribuidos a uma férmula para o
célculo do volume':

Vol = (c+ Cc+ C) xH onde:
12 pi

Vol = volume do brago;

¢ = medida da circunferéncia a 10 cm
distalmente da cabega do Gmero;

C = medida da circunferéncia do brago
no processo estiloide da ulna;

H = comprimento do braco, do processo estiloide da
ulna até 10 cm distalmente da cabega do timero.

Os dados coletados foram classificados em trés categorias:
- seguem as recomendagoes;
- seguem a maioria das recomendagoes;
- ndo seguem as recomendagoes;

de acordo com o cumprimento ou

nao das medidas preventivas.

Calcularam-se primeiramente a moda e a média da po-
pulagio e aplicou-se o teste estatistico # de Student com
um p < 0,05.

Resultados

Foram avaliadas 50 mulheres com idade média de 62,68 anos
e indice de massa corporal (IMC) de 25,12 kg/m?, submeti-
das & cirurgia por cincer de mama com esvaziamento axi-
lar completo hd pelo menos um ano. Em nenhuma paciente
realizou-se a quimioterapia neoadjuvante, 32 pacientes foram
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submetidas a quimioterapia adjuvante e 36, i radioterapia,
sendo 15 submetidas a radioterapia axilar (Tabela 1).

Considerando todas as medidas preventivas que cons-
tam na tabela 1 e que foram orientadas as pacientes no
pds-operatério de cancer de mama, pode-se observar que
28% das pacientes seguiam todas as orientacées, 14% se-
guiam a maioria das recomendagées, 54% nio seguiam a
maioria das recomendagoes e 4% nao seguiam nenhuma
das recomendagées.

Este estudo nao encontrou relagio com o cumpri-
mento ou nao das medidas preventivas com o aumento
do volume do brago e o aparecimento do linfedema, de-
monstrando que nao hd necessidade de as mulheres se-
guirem essa orientagao (p > 2,010). Apenas trés pacientes
apresentaram diferenca de volume maior que 20% entre
os membros, configurando a presenca de linfedema. Dez
pacientes apresentaram uma diferenca entre 10% e 20%
entre os membros, configurando um inicio do processo de
aumento do volume.

Entre as perguntas realizadas, para que se pudesse
conhecer sobre as sensagoes que as pacientes tinham em
relagao ao brago, foram encontradas as seguintes queixas

(Tabela 2).

Discussao

As orientagdes dadas as pacientes submetidas a cirurgia por
cancer de mama nao apresentam evidéncias cientificas, mas
sdo sugeridas as pacientes no pds-operatério em praticamente
todos os servigos de mastologia do Brasil e do mundo. Essas

Tabela 1. Resultados da avaliagéo das medidas preventivas.

ARTIGO ORIGINAL

Avaliacéo da eficacia das medidas preventivas do linfedema secundario ao tratamento
cirdrgico do cancer de mama
Rezende, Brandino, Ciaco

Tabela 2. Queixas das pacientes em relagao ao brago.

Sensacao no brago Queixa
(%)
Peso " 26
Dor 34
Formigamento 12
Dorméncia 38
Limita¢ao da amplitude de movimento do ombro 10
Limitagao da amplitude de movimento do cotovelo 2
Edema do brago 32
Limitacdo das atividades de vida didria 16

recomendagoes tém base na fisiologia e sio descritas em mui-

tos artigos de revisio'>!®2

, apesar de ser mais baseadas na
intui¢o do que na ciéncia'’.

A importancia da educagio para a prevengao e o ma-
nejo do linfedema em pacientes sobreviventes ao cincer de
mama ¢ reconhecida por organizagées internacionais, que
publicam guidelines para o acompanhamento pés-operaté-
rio. Entretanto, investiga¢oes sistemdticas da relagio entre
conhecimento, aplicabilidade prdtica, intengio e infor-
magdo sobre a prevencio do linfedema sio praticamente
inexistentes?’.

Este estudo propos uma andlise retrospectiva das pa-
cientes que foram operadas por cincer de mama, o volume
do brago ipsilateral  cirurgia e o cumprimento das medi-
das preventivas. Dessa maneira, pode-se observar que nio
hd relagao entre o cumprimento das medidas preventivas e
o aumento do volume do braco.

Medida preventiva

Tirar cuticula 64%
Depilar a axila 66%
Expor o brac}o ao sol 62%
Tirar sangue 90%
Aferir pressao arterial 94%
Tomar injegdo 94%
Usar luva para lavar a louca 80%
Usar luva para mexer no jardim 80%
Carregar peso 62%
Realizar atividade fisica com peso 88%
Ter machucado/cortado o brago 82%
Ter queimado o brago 86%
Ter sido picada por um inseto 80%

Seguem as recomendagées

Seguem a maioria das Nao seguem as

recomendagoes recomendagoes
10% 26%
2% 32%
6% 32%
2% 8%
0% 6%
0% 6%
0% 20%
0% 20%
28% 10%
8% 4%
8% 10%
4% 10%
4% 16%
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Bosompra et al*’, em estudo por meio de questiond-
rios, observaram que a maioria das pacientes nao segue
as recomendagdes preventivas, apesar de ter a intengdo de
segui-las. Pacientes com linfedema seguem as recomenda-
¢oes com uma frequéncia maior do que as pacientes sem
linfedema, demonstrando que as pacientes nao tém conhe-
cimento da gravidade do desenvolvimento do linfedema.

Comités de ética ndo aprovam ensaios clinicos pros-
pectivos com grupos de pacientes randomizados seguindo
e nao seguindo as orientagoes preventivas, uma vez que
os beneficios sio fisiologicamente dedutiveis. Por isso, o
desenho de estudo retrospectivo ¢ a possibilidade para ave-
riguar a existéncia da associa¢ao do volume do brago com
o seguimento ou nao das medidas preventivas.

Assim, as pacientes nao sao prejudicadas caso nao si-
gam as orientagdes preventivas. Entretanto, esse estudo
apresenta tamanho de amostra reduzido, sendo necessd-
rios novos estudos a partir desse achado para que mais evi-
déncias sejam observadas, permitindo uma mudanga das
orientacdes clinicas ministradas rotineiramente.

Consideracoes finais

Este estudo sugere que o nao seguimento das medidas pre-
ventivas nao promove o aumento do volume do brago no pés-
operatorio de cincer de mama.
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RESUMO

Objetivo: Este trabalho visa colaborar para o aprimoramento da qualidade de vida das pacientes
em quimioterapia para cincer de mama, avaliando: o conhecimento prévio sobre os efeitos secun-
ddrios da quimioterapia e apés sua vivéncia; as repercussdes em nivel emocional; as informagoes
prestadas pelo médico-assistente; a influéncia nas atividades laborais. Métodos: Foi realizado ques-
tiondrio com 32 mulheres em quimioterapia no Servico de Oncologia da Universidade Federal do
Rio de Janeiro ou em clinica particular no periodo entre outubro de 2007 e setembro de 2008.
A entrevista foi estratificada nos seguintes aspectos: dominio psicolégico (sentimentos relacionados
ao tratamento), social (familiar e preconceito), ambiental (fonte das informagoes prévias 2 quimiote-
rapia) e fisico (medicagées em uso, atencao dado pelo médico-assistente e efeitos colaterais). Resul-
tados: A idade média das entrevistadas foi de 46,7 anos. Do preconceito quanto aos sintomas rela-
cionados & quimioterapia, temos que a alopecia ¢ o fator mais conhecido e que distirbios de humor
sdo praticamente desconhecidos. As medicagées para alivio sintomdtico sio eficazes em 56,25% dos
casos (18 pacientes). O apoio familiar, a auséncia de discriminagio e o afastamento das atividades
laborais sao constantes. A alopecia e as nduseas foram consideradas itens bem informados pelo
oncologista ao inicio da terapia. Quando comparada 4 vivéncia da quimioterapia com a expectativa
prévia, o dinico fator visto como pior do que o imaginado foi a alopecia. Os outros fatores abordados
foram considerados iguais ou melhores do que o esperado. Conclusio: A qualidade de vida parece
consolidar-se como uma variavel clinica importante. Seu desenvolvimento poderd resultar em mu-
dangas na pratica assistencial e na consolidacio de novos paradigmas do processo satide-doenca.

ABSTRACT

Objective: This studies’ main goalis to help improve the quality of life of patients who go through chemotherapy
treatment for breast cancer, evaluating: the prior knowledge of chemotherapy side effects and after going through
it; the repercussions at the emotional level; all the informations given by the assistant doctor; the influences on
workactivities. Methods: We submitted questionnaires to 32 patients who underwent chemotherapy at the On-
cology Departament of the Federal University of Rio de Janeiro or in private institution between October 2007
and September 2008. The interview covered the following aspects: psychological wholeness (feelings towards
treatment), social (family support and biased conducts), environmental (information available prior to chemo)
and physical (medication used and side effects from drug intake). Results: The middle age was 46,7 years.
Alopecia was the most known factor, and the disturbances of mood appear like a practically unknown one. The
medications prescribed in the control of symptoms are efficient in 56,25% (18 patients) of the cases. The familiar
support, the absence of discrimination and the removal of the job activities during the treatment are common.
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The alopecia and nausea were considered itens informed well by the oncologist. And when the chemotherapy
was compared with the prior expectation, the only factor saw itself seen how worse of what the imagined
went alopecia (14 patients — 50%). Other boarded factors were the same or better than the expected one.
Conclusion: Quality of life tends to be consolidated like an important variable in the clinical practice. It
development will turn in changes in assistencial practice and in the consolidation of new paradigms of the

process greet disease.

Introducao

O cancer de mama é um sério problema de satde publica em
virtude de sua alta incidéncia e mortalidade?'. Constitui a prin-
cipal neoplasia maligna que acomete o sexo feminino no Brasil,
apresentando taxa bruta de incidéncia, estimada para 2008, de
52,43 casos por 100 mil mulheres®. Além de muitas vezes cau-
sar limitagoes estéticas e funcionais as mulheres atingidas, com
imediatas repercussoes fisicas e psiquicas, interfere em sua inte-
gracio social'”. Milhares de mulheres precisam aprender a con-
viver com o cincer, com seu tratamento e suas adversidades.

Em particular, o tratamento quimioterdpico costuma
causar comorbidades que se relacionam, como ¢ relatado
na literatura, com efeitos negativos significantes na quali-
dade de vida (QV)'® — que consistiria no bem-estar fisico,
psicolégico e social*'*'®. As manifestagoes clinicas causa-
das pela quimioterapia, mais relatadas na literatura, sio:
medo, depressao, fadiga, sintomas da menopausa, descon-
forto sexual e disfungao cognitiva®'.

O especialista trabalha na busca do controle dos tumo-
res. Em sua perspectiva, a indicagao da quimioterapia deve
se basear na relacio entre riscos e beneficios. No entanto,
¢ direito das pacientes serem bem informadas. Mais ainda,
considera-se que a percepg¢io das orientagoes por parte das
pacientes pode interferir definitivamente na QV®>".

Do ponto de vista da paciente, em nosso meio, hd poucos
dados disponiveis acerca de suas opinioes sobre o tratamento
que lhe é proposto. Como conhecimentos sobre QV podem
beneficiar de fato as pacientes? Da mesma forma, ¢ impor-
tante saber quais sdo seus principais sentimentos em relagao
3 doenga e como permanece sua rotina, adiante da familia e
da sociedade, apds o inicio do tratamento. Tais preocupagées
surgiram do convivio com os profissionais de satide e com as
portadoras de cancer de mama, no dia a dia de um Servi-
¢o de Oncologia Clinica. Este trabalho procura, de alguma
forma, colaborar para o aprimoramento 4 QV da pacientes
submetidas a4 quimioterapia para cincer de mama.

Objetivos
Este estudo visa avaliar o impacto da quimioterapia sobre a
QV das portadoras de cancer de mama com base na andlise

dos seguintes parimetros:
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* conhecimento prévio das pacientes portadoras de
cancer de mama sobre os efeitos secunddrios da
quimioterapia e a imagem que fica apds sua vivéncia;

* repercussoes da quimioterapia em nivel emocional;

* nivel de informagoes prestadas pelo médico-assistente;

 influéncia do tratamento na vida laborativa
das pacientes.

Pacientes, material e métodos

Apés esclarecido o estudo das pacientes entrevistadas e assi-
nado o consentimento livre e informado, efetuou-se a coleta
de dados sob a forma de questiondrio com 32 mulheres que
realizaram ao menos dois ciclos de quimioterapia no Servigo
de Oncologia da UFR] e em clinica particular no periodo
entre 6/10/2007 e 19/9/2008. De cada mulher, obtivemos as
seguintes informagoes: identificagio, idade, profissao, niime-
ro de ciclos realizados e cirurgia realizada.

A entrevista foi separada nas seguintes categorias: do-
minio psicolégico (sentimentos em relagio ao tratamento),
dominio social (suporte familiar e preconceito), dominio
ambiental (fonte das informagées prévias a quimioterapia)
e dominio fisico (medicagoes em uso, atengdao dada pelo
médico-assistente e efeitos colaterais das drogas). Essas
quatro categorias preenchem os quatro dominios presentes
do questiondrio WHOQOL-bref. Além disso, o tratamen-
to oncolégico foi analisado em trés perspectivas: ideias
pré-diagnéstico, pré-quimioterapia e apés pelo menos dois
ciclos realizados**?°.

O critério de selecio das questoes para a entrevista
baseou-se na divisio de dominios que compoem o ins-
trumento de avaliagio de QV desenvolvido pelo Grupo
de Qualidade de Vida da Organizagio Mundial da Saude
(OMS), 0 WHOQOL-100. O cardter abrangente do ins-
trumento original foi preservado e deu-se maior énfase as
questoes relacionadas a quimioterapia'"'>'7".

Critérios de inclusao

Participaram pacientes que, por encaminhamento, chegaram
ao Servigo de Oncologia do Hospital Universitdrio Clementino



Fraga Filho da UFR] para realizagao de tratamento quimio-
terdpico adjuvante ou neoadjuvante, ou pacientes em acom-
panhamento com mastologista em clinica privada, tendo ao
menos realizado dois ciclos.

Os protocolos empregados utilizaram os seguintes far-
macos: FEC (5-fluorouracil, epirrubicina e ciclofosfamida),
AC (doxorrubicina e ciclofosfamida), seguidos ou nao de
docetaxel ou paclitaxel. Além desses, encontramos também
o uso de capecitabina e gencitabina como terceira linha.

Armazenamento de dados

Iniciou-se um banco de dados utilizando o sistema Excel
2003 para registro informatizado das mulheres entrevistadas.
As informagoes colhidas em questiondrio foram transporta-
das para esse banco de dados e analisadas.

Resultados

Quanto ao perfil das mulheres do estudo

Das 32 mulheres participantes, 19 pertenciam ao Servico de
Oncologia Clinica do Hospital Clementino Fraga Filho da
UFR] e 13 vieram de clinica particular. A idade média das
entrevistadas foi de 46,7 anos, sendo a idade minima de 28 ¢
amdxima de 72 anos Em relagdo ao estadiamento da doenca,
trés pacientes estavam no estddio I (11,53%); seis (23,07%),
no estagio Ila; quatro, no IIb (15,38%); duas (7,69%), no
I11a; cinco (19,23%), no estadio I1Ib e seis (23,07%), no esta-
dio IV. Em seis nio foi possivel determinar o estadio inicial.
Podemos observar essa distribui¢ao no grifico 1.

Percentual de pacientes

1A B A 1B v
Estagio

Grafico 1. Percentual de pacientes em cada estagio tumoral.

Dezessete pacientes (53,12%) haviam sido submetidas
a mastectomia radical. A segmentectomia foi realizada
em 13 mulheres (40,62%). Uma (3,12%) havia realizado
mastectomia bilateral e apenas quatro estavam realizando
neoadjuvancia (12,5%), por isso ainda nio haviam feito
nenhum tipo de abordagem cirtirgica.
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Quanto aos esquemas de quimioterapia, apenas uma

paciente nao havia realizado um esquema que incluisse o

firmaco antraciclina, jd que era cardiopata. Duas delas

(6,25%) estavam em quimioterapia de segunda linha com

taxano € uma em terceira linha com gencitabina. Entre

os esquemas utilizados na primeira linha, encontramos

AC-T, FAC, FEC e TAC e trés pacientes (9,37%) estavam
em uso do trastuzumab.

Quanto aos sintomas e as comorbidades

Sobre a ideia preconcebida das pacientes quanto aos sinais e
sintomas relacionados a4 quimioterapia, podemos observar,
de acordo com a tabela a seguir, que a alopecia era o fator
mais conhecido com 24 pacientes (75%) e, em segundo, as
nduseas e os vomitos com 18 pacientes (56,25%). Os dis-
tirbios de humor eram pouco conhecidos com 4 pacientes

(12,5%) (Tabela 1).

Tabela 1. Percentual de conhecimento prévio a quimioterapia a cada um dos
sinais e sintomas interrogados.

Sim Nao

N/% N/%
Nausea/vomitos 18/56,25 14/43,75
Alopecia 24/75 8/25
Mialgia 12/375  20/62,5
Leucopenia (diminuigao da imunidade) 14/43,75 18/56,25
Fadiga 11/34,37  21/65,62
Unhas escurecidas 8/25 24/75
Alteragio de humor 4/12,5  28/87,5

%: percentual de pacientes; N: niimero de pacientes.

Nove pacientes (28,12%) obtiveram os conhecimentos
sobre a quimioterapia pelos meios de comunicagio, seis
pacientes (18,75%) por intermédio de amigos, cinco pa-
cientes (15,62%) por meio da familia, quatro (12,5%) por
vizinhos e oito (25%) deram respostas diferentes, como o
desconhecimento total sobre o tratamento.

Ao avaliar o que mais as pacientes temiam em relacio
ao tratamento, oito (25%) afirmaram ser os efeitos colate-
rais. O restante se dividiu entre: morrer (9,37%), alopecia
(9,37%), medo da agulha (6,25%), ficar restrita ao leito
(6,25%). Seis pacientes (18,75%) nio relataram nenhum
tipo de medo, cinco nao sabiam explicar o que sentiam e
trés pacientes (9,37%) acharam que nao tolerariam o tra-
tamento completo.

A discriminacgao foi outro fator social abordado e ape-
nas duas (6,25%) responderam se sentir discriminadas por
estarem realizando esse tipo de tratamento.

Embora neste trabalho nao tenham sido avaliados os
efeitos do tratamento cirdrgico sobre a capacidade funcio-
nal das pacientes, principalmente no que diz respeito as
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repercussoes das cirurgias nas axilas, quanto as atividades
laborais, observou-se que a maioria (18 pacientes, 56,25%)
parou de trabalhar enquanto realizava quimioterapia.
Apenas nove pacientes (28,12%) continuaram a trabalhar
e cinco (15,62%) nio trabalhavam antes.

O apoio da familia se fez presente em 29 pacientes
(90,6%) - apenas trés responderam que nao tiveram apoio
— e todas o julgaram fundamental.

A ultima pergunta procurou avaliar os sentimentos
predominantes das pacientes quando receberam o diag-
néstico de cancer de mama. Dezesseis pacientes (50%) res-
ponderam ter sido o medo, nove pacientes (28,12%), a an-
siedade e cinco (12,62%) nio tiveram nenhum sentimento
dos citados no questiondrio. A opiniao das duas pacientes
restantes (6,25%) se dividiu entre raiva e depressao.

Quanto as informacoes prestadas pelos
médicos-assistentes

Quando perguntadas se haviam sido informadas sobre a
doenga como achariam ideal, apenas duas (6,25%) respon-
deram que nio - 26 pacientes (81,25%) se consideravam
adequadamente orientadas. As quatro pacientes restantes nao
lembravam, nio sabiam informar ou se consideraram razoa-
velmente informadas nesse sentido.

A pergunta seis do questicndrio procurou avaliar o su-
cesso no controle sintomdtico das medicagoes prescritas
para os efeitos colaterais da quimioterapia: 19 pacientes
(59,37%) responderam que os sintomas foram adequada-
mente controlados, 12 pacientes (37,5%) disseram que nao
e uma disse que essas drogas tiveram um efeito razodvel.

Interrogadas se haviam sido devidamente informadas
pelo médico-assistente dos efeitos colaterais possiveis com
a quimioterapia (Tabela 2), observamos que a alopecia (29
pacientes, 78,12%), as nduseas e os vomitos (25 pacientes,
78,12%) e a leucopenia (25 pacientes, 78,12%) foram os
itens mais bem abordados pelos oncologistas. E, por outro
lado, obtivemos que a fadiga, a alteragdo de humor e o escu-
recimento ungueal foram menos informados as pacientes.

Tabela 2. Avaliagdo da qualidade da informag&o recebida pelas pacientes
antes do inicio do tratamento.

Sim Nao

(N/%) (N/%)
Nduseas e vomitos 25/78,12  7/21,87
Alopecia 29/90,62  3/9,37
Mialgia 22/68,75  10/31,25
Leucopenia 25/78,12  7/21,87
Fadiga 17/53,12  15/46,87
Escurecimento ungueal 16/50 16/50
Alteragao de humor 14/43,75  18/56,25

%: percentual de pacientes; N: niimero de pacientes.
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Ao perguntarmos como foi a realidade, isto ¢, como
foram os efeitos colaterais e os sintomas apds ao menos
trés ciclos de tratamento em comparagao a expectativa da
quimioterapia, obtivemos a tabela 3. O efeito colateral
considerado pior do que suposto foi a alopecia (53,12%
pacientes). Jd a leucopenia foi bem tolerada, visto que
46,87% (15 pacientes) acharam ter sido melhor do que
a expectativa - talvez por esse item ser bem informado
pelo médico-assistente pelo risco de neutropenia febril.
Alteragoes de humor e escurecimento ungueal também
foram considerados sintomas bem tolerados (15 pacientes
[46,87%] o primeiro e 13 pacientes (40,62%) o segundo)
pela maioria das pacientes. A fadiga ficou dividida entre as
opgoes de resposta. Importante ressaltar que, em quatro
pacientes (12,5%), as nduseas e os vomitos foram conside-
rados pior do que o imaginado.

Tabela 3. Avaliacdo dos sintomas relacionados & quimioterapia apds o inicio
do tratamento.

Melhor Pior Igual

N/% N/% N/%
Naduseas e vomitos 13/40,62  4/12,5 15/46,87
Alopecia 6/18,75  17/53,12  9/28,12
Mialgia 7/21,87  11/34,37 14/43,75
Leucopenia 15/46,87 11/34,37  6/18,75
Fadiga 10/31,25 . . 10/31.25 - 12/37.5
Escurecimento ungueal 13/40,62 10/31,25  9/28,12
Alteragio de humor 15/46,87  6/18,75  11/34,37

%: percentual de pacientes; N: niimero de pacientes.

Discussao

Na drea da saude, o interesse pelo conceito QV é relativa-
mente recente e decorre, em parte, dos novos paradigmas
que tém influenciado as politicas e as praticas do setor nas
tltimas décadas. Os determinantes e condicionantes do pro-
cesso saude-doenga siao multifatoriais ¢ complexos. Assim,
saude e doenga configuram processos compreendidos como
um continuum, relacionados aos aspectos econémicos e so-
cioculturais, a experiéncia pessoal e aos estilos de vida®.
A QV parece consolidar-se como uma varidvel importante
na prdtica clinica e na produgio de conhecimento na drea de
satde. Seu desenvolvimento poderd resultar em mudancas na
pratica assistencial e na consolidagao de novos paradigmas do
processo satide-doenga.

Levando em conta que o cincer de mama ¢ o mais fre-
quente entre as mulheres brasileiras e é considerado um pro-
blema de satide publica, esse trabalho procurou correlacio-
nar a QV e os efeitos da quimioterapia sobre as pacientes.

Realizou-se uma comparagio entre os conceitos de
cada paciente antes do diagndstico de cincer de mama e
ap6s a vivéncia do tratamento quimioterdpico. Para isso,



avaliou-se também a percepgio que tiveram das informa-
¢oes prestadas pelo médico-assistente ao inicio da quimio-
terapia. Assim, fez-se a relagdo entre a qualidade dessas
orientagdes e a ocorréncia dos principais efeitos adversos
ocorridos. Por fim, aspectos como inclusio social e parti-
cipagao da familia foram interrogados.

Ao analisar as drogas quimioterapicas utilizadas, obser-
vou-se uma considerdvel variedade de esquemas utilizados,
visto que havia mulheres em tratamento adjuvante, neo-
adjuvante e paliativo. A maioria jd havia sido tratada com
antraciclinas, sendo a doxorrubicina e o antraciclico mais
comuns. Das pacientes, 6,25% realizavam segunda linha e,
nesse momento, O taxano apareceu como a mais empregada.
Apenas uma paciente realizava terceira linha e 0 medicamen-
to utilizado foi a gencitabina. Em relagio aos efeitos colaterais
questionados, notou-se que a alopecia foi o fator mais conhe-
cido previamente: 75% das entrevistadas, isto é, 22 pacientes
sabiam que a quimioterapia pode levar 4 queda de cabelo.
E isso se deveria, predominantemente, pelas informacoes vei-
culadas na midia. Por outro lado, a alteragao de humor apa-
receu como um item desconhecido para as pacientes — apenas
12,5% (quatro pacientes) relacionavam-no ao tratamento.

Perguntou-se também qual o maior temor antes de
iniciar a terapia. Nesse critério, pode ser observada uma
variedade entre os sentimentos individuais - oito pacien-
tes (25%) afirmaram ser os possiveis efeitos colaterais.
O restante se dividiu entre o medo de morrer da doenca, o
medo da agulha utilizada para aplicacio dos medicamen-
tos, 0 medo de a doenga progredir apesar da quimioterapia
e ndo tolerar o tratamento completo, enquanto outras afir-
maram que nao tinham temores.

Apenas 6,25% (duas pacientes) relataram ter percebido
algum tipo de discriminagdo social por estar realizando
quimioterapia. Porém, vale ressaltar que, apesar de o res-
tante nao ter sido discriminada, a maioria relatou ser cons-
tante a intromissao de terceiros quanto a alimentagio e a
outros fatores como exposi¢ao ao sol, repouso, uso de pro-
dutos de limpeza, por exemplo. E comum a desconfianca
de alimentos como o camario, a carne suina e a suposi¢ao
de beneficios com o uso da soja e da babosa.

Seguindo a avaliagio, notou-se que as atividades la-
borais foram suspensas na maioria das vezes (56,25%).
Assim, constatamos que o tratamento quimioterdpico res-
tringiu as atividades didrias, nao s6 naquelas cuja profissio
exigia grande esforgo fisico (como faxineiras e empregadas
domésticas) como também nas que realizavam suas ati-
vidades sentadas na maior parte de suas jornadas (como
costureiras e pintoras), o que talvez minimize as repercus-
soes do viés consequente a ndo se averiguar os efeitos do
tratamento cirdrgico.

O apoio familiar pareceu influenciar, e muito, na evo-
lugdo e na tolerabilidade ao tratamento. Os familiares pa-
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recem corresponder a pegas fundamentais, além de ajudar
de forma pritica (acompanhando ou até mesmo levando
os pacientes a consulta), também pelo que se pode obser-
var, pois contribuem para a diminuigio dos transtornos.
Todas as respostas obtidas confirmaram o apoio da fami-
lia. Diante desse fato, a QV pode ser aperfeicoada se o
médico-assistente também orientar adequadamente os fa-
miliares. Nas pacientes que foram s consultas sem acom-
panhante, foi verificada uma sintomatologia maior.

Em relagao ao sentimento predominante ao diagnésti-
co da doenga, independentemente da quimioterapia, veri-
ficamos que 50% (16 pacientes) responderam ser o medo e
28,12% (9), a ansiedade. O restante se dividiu entre raiva e
depressao. Cinco pacientes (12,62%) nio souberam se defi-
nir. Essa variagao de reagées era a esperada, ja que o medo
costuma ser a primeira reagio ao se deparar com o diagnés-
tico de cancer. Medo se relaciona a diversos fatores: medo
de perder a mama, do tratamento, da prépria doenca e da
morte, do abandono, entre outros. Muitas vezes ele nio
chega a ser verbalizado pelo paciente e em virias situagoes
uma palavra de tranquilizagio ¢ suficiente para permitir
que aquele confie na equipe e na sua melhora clinica.

Entrando na avaliagao da quimioterapia propriamente
dita, foi interrogado se haviam sido passadas informacées
adequadas sobre os possiveis efeitos colaterais. Das pacien-
tes, 75% (24) haviam sido bem orientadas quanto 2 alope-
cia, 56,25% (18) quanto as nduseas e 43,75% (14) quanto
a leucopenia. Provavelmente, esses valores se relacionam
primeiro a preocupagao nitida que as mulheres apresentam
diante da perda dos cabelos (todas perguntam se a alope-
cia ocorrerd) e segundo porque a quimioterapia apresenta
como toxicidades mais comuns a émese e a leucopenia. Esta
Gltima pode evoluir A neutropenia febril, oferecendo ris-
cos claros de infecgoes. Assim, constitui uma preocupagio
primdria do médico-assistente. Notou-se também uma m4
informagio a respeito das alteragées de humor, pois 87,5%
das pacientes referiram nio ter sido informadas.

Asseguir, abordou-se a questio de alivio dos sintomas prin-
cipais com as medicagoes prescritas pelo médico-assistente.
Das pacientes questionadas, 59,37% (19) relataram alivio sa-
tisfatério, o que leva a necessidade de otimizar o uso dessas
drogas, objetivando uma melhoria da QV nesse periodo.

Por fim, confrontou-se o preconceito existente com a
realizagao da quimioterapia e os sintomas apresentados. As
respostas variaram bastante: 46,87% (15 pacientes) alega-
ram que as nduseas foram iguais ao imaginado. A alope-
cia foi mal tolerada, ji que 53,12% (17) disseram ter sido
pior do que esperavam e 28,12% (9) afirmaram ter sido
igual. Quanto 4 mialgia, notou-se que muitas (34,37%
ou 11 pacientes) relataram ser pior do que a expectativa.
Nesse aspecto, houve certa surpresa, visto que apenas duas
pacientes (6,25%) estavam sendo submetidas a taxanos.
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Ressalta-se que a mialgia pode ser relacionada a tensao mus-
cular advinda da vivéncia da situagao. A leucopenia apare-
ceu como bem tolerada: 46,87% (15 pacientes) disseram ter
lidado melhor do que o imaginado e 34,37% (11) relataram
ter sido pior. E foi justamente nessas que houve atraso do
tratamento pela leucopenia ou ainda a neutropenia febril.

Quanto a fadiga e ao escurecimento ungueal, os resul-
tados foram semelhantes. A maioria das pacientes afirmou
ter sido melhor do que o imaginado.

J4 a alteragao do humor foi ressaltada como pior em
18,75% das pacientes. Por outro lado, 46,87% acharam
ter sido melhor do que o imaginado. Esse critério ¢ de difi-
cil avaliagdo j& que o humor pode ter sido pior caso e tenha
ocorrido alguma complica¢ao durante o tratamento, mas
ainda ¢ um critério que varia muito individualmente.

Com base no estado da arte da definicio de QV, ¢
possivel concluir que esta parece consolidar-se como uma
varidvel importante na prética clinica e na produgao de co-
nhecimento na drea de satde. Seu desenvolvimento poderd
resultar em mudangas na prética assistencial e na conso-
lidagao de novos paradigmas do processo satide-doenga.
A QV deve ser tratada como prioridade a prtica clinica,
principalmente na oncologia, em que a cura nem sempre é
certa. O conforto, seja ele promovido por meio de medica-
¢oes, gestos ou palavras, deve ser o alvo.

Conclusoes

Em relagio aos efeitos secunddrios da quimioterapia, apenas
a alopecia, as nduseas ¢ os vomitos eram os mais conhecidos
e informados pelos médicos-assistentes, enquanto outros nao
menos importantes, como as alteragoes do humor, eram mais
ignorados preliminarmente e pouco informados.

O sentimento predominante ao receber o diagnéstico
da doenga foi 0 medo da morte e dos proviveis efeitos co-
laterais da quimioterapia.

O impedimento para o exercicio das atividades labo-
rais durante o tratamento parece justificar maior amparo
pelas leis trabalhistas.

Intui-se que, visando a uma melhor QV, sejam otimiza-
das as informagdes médicas e de toda a equipe assistencial.

Foi gratificante observar que as mulheres nao se consi-
deraram discriminadas e relataram receber apoio integral
de seus familiares.
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RESUMO

Adjuvant! ¢ um programa de computador mundialmente utilizado por oncologistas na decisio
da adjuvancia do cincer de mama precoce, porém apenas foi testado e validado na populagio
norte-americana e britinica, nio tendo nunca antes sido testado em populagoes de paises menos
desenvolvidos. Métodos: Selecionaram-se 181 pacientes com cincer de mama estédios I ¢ II tra-
tadas hd mais de 10 anos e aplicaram-se as varidveis do programa para previsio da mortalidade
global, mortalidade especifica por cancer, sobrevida livre de doenca e probabilidade de recidiva
em 10 anos. Comparou-se a média de todas as pacientes com o resultado observado. Resultados:
A maior diferenga entre os valores previstos e observados foi de 6,4% no cilculo da mortalidade
pelo cancer. Quanto & mortalidade global, a diferenga foi de 4% e, em relacio ao intervalo livre
de doenga, 3,1%. Conclusao: Nio se observou diferenca estatistica significante entre os valores,
demonstrando o programa ser uma boa ferramenta nesta instituigao.

ABSTRACT

Adjuvant! is a computer of worldwide computer used by oncologists to decide the adjuvant systemic therapy of
Early Breast Cancer, but has only been tested and validated in the population of U.S. and British, never befo-

re tested in populations of least developing countries. Methods: Selected 181 patients with breast cancer stage
L and II treated over 10-years ago and implemented the programme variables to forecast the overall mortality,

cancer specific mortality, survival free of disease and likelihood of recurrence in 10-years. We compared the
average of all patients with the outcome observed. Results: The biggest difference between the predicted and
observed was 6.4% in the calculation of the death by cancer, as the overall mortality difference was 4% and
the difference between the interval free of disease was 3.1%. Conclusion: There was no statistically significant
difference between the values, demonstrating the program be a good tool in this institution.

Introducao

A adjuvancia do carcinoma de mama é um grande desafio para os médicos oncologistas em
consequéncia da variedade de drogas disponiveis e das caracteristicas especificas de cada pa-
ciente, sendo a escolha do tratamento uma decisao dificil tanto para o profissional como para
a paciente.
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Pacientes portadores de neoplasia mamadria classifica-
dos nos estddios clinicos I e II apresentam algumas re-
comendagdes para a escolha dos tratamentos adjuvantes.
Essas sao baseadas na clinica da paciente, nos riscos de
complicagoes e recidivas. Deve-se pensar também nos be-
neficios que o tratamento adjuvante pode oferecer A qua-
lidade de vida'.

Sao realizadas estimativas sobre as vantagens da tera-
pia com base no estddio clinico da doenga, nas caracteris-
ticas patolégicas do tumor, na eficdcia do tratamento, na
idade em que foram realizados o diagnéstico e as comor-
bidades associadas, entre outros itens a serem avaliados
com cautela®’.

O acréscimo da terapia adjuvante escolhida pode ser de-
monstrado no risco de redu¢io do niimero de pacientes que
apresentam metdstase, na melhora da qualidade de vida e,
além disso, no aumento da sobrevida das pacientes®”.

A previsao dos beneficios reais da adjuvancia nos estd-
dios clinicos I e IT é assunto de alta complexidade. Envolve
inimeras informacoes relevantes sobre progndstico, efici-
cia das vdrias opgoes de tratamento e uma estimativa de
risco em relacio a escolha do tratamento'®.

Essas estimativas influenciario fortemente a escolha
dos possiveis tratamentos adjuvantes, por exemplo, o uso
da quimioterapia e hormonioterapia. Para realizar a esco-
lha de determinada terapia, o médico oncologista pode
fazer uso de vdrios métodos. Um dos métodos mais usa-
dos e pelo qual se consegue prever os beneficios do tra-
tamento adjuvante ¢ o programa online Adjuvant! (www.
adjuvantonline.com), desenvolvido por Peter Ravdin em
2001. Esse programa consegue ser objetivo ao demonstrar
os beneficios da terapia adjuvante a ser escolhida para cada
paciente individualizado'".

O Adjuvant! Online é um programa de computador gra-
tuito que pode ser acessado pela web ou por computador
portdtil (PDA). O programa calcula estimativas de morta-
lidade e recidiva por um periodo de 10 anos para pacientes
que j4 realizaram cirurgia. Porém, essas devem ser neopla-
sias unilaterais, unicéntricas, invasivas, histologia de ade-
nocarcinomas e com estadiamento TNM completo'.

Esse programa ¢ de uso mundial, amplamente conhe-
cido por médicos especialistas em Oncologia e apresen-
ta indices de validacio com dados avaliados do British
Columbia Tumor Registry®.

Os riscos estimados, propostos pelo programa Adjuvant!
Online, sio: porcentagem de sobrevida por um periodo de
10 anos; risco de mortalidade pelo carcinoma de mama;
risco de mortalidade por outras causas; probabilidade de
recidiva e beneficios que a hormonioterapia, a quimiotera-
pia ou ambas associadas podem oferecer para melhorar a
qualidade de vida da paciente.
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O Adjuvant! Online é um programa utilizado internacio-
nalmente para auxiliar o profissional da drea de Oncologia a
decidir sobre a adjuvincia do carcinoma de mama precoce.
E importante considerar que essa ferramenta foi testada so-
mente em pacientes norte-americanos e europeus.

Métodos

Foram selecionadas pacientes com carcinoma invasivo de mama
em estddios clinicos iniciais I e II, tratadas no Hospital Erasto
Gaertner, com o diagnéstico realizado durante o periodo de
1993 a 1996. Foi um estudo retrospectivo realizado por meio
da revisao de prontudrios médicos. Todas as pacientes foram
acompanhadas por um tempo minimo de 10 anos ou evoluiram
para o ¢bito neste periodo. Essas pacientes selecionadas apre-
sentavam controle locorregional padrao para inclusao no traba-
lho. Por exemplo, se realizada cirurgia conservadora da mama,
obrigatoriamente, elas seriam submetidas a radioterapia e todas
foram submetidas a esvaziamento axilar nos niveis [, II e II1.

Os critérios de exclusio da pesquisa foram: pacientes
do sexo masculino com carcinoma de mama, idade menor
que 27 anos e maior que 80 anos, pacientes submetidas a
tratamento neoadjuvante (quimioterapia ou hormoniote-
rapia), pacientes com segundo tumor primdrio ou tumor
sincronico em mama contralateral e pacientes que nao
apresentavam laudo anatomopatoldgico.

Foram revisados 402 prontudrios, sendo 221 excluidos
por nao apresentar seguimento minimo de 10 anos ou por
6bito. Na revisio, coletaram-se dados dos pacientes neces-
sdrios para o preenchimento da andlise da mortalidade e
recidiva pelo programa de computador Adjuvant! Online
com informagdes como: idade na época do diagnéstico,
comorbidades, szatus de receptor estrogénio tumoral, ta-
manho tumoral, quantidade de nddulos axilares positivos,
tipo histolégico, grau histolégico, avaliagao de invasao lin-
fitica ou vascular, terapia local e/ou sistémica empregada.

Com base nas informagées coletadas, calcularam-se,
utilizando o software Adjuvant! Online, riscos de ébito
geral, ébito pela doenga, ébito por outras causas, risco
de recidiva e chance de sobrevida livre de doenga em 10
anos para cada paciente tratado no ano de 1993 a 1996.
Além disso, observou-se qual foi o verdadeiro desfecho da
paciente (causa do 6bito, presenca de recidiva ou livre de
doenca em 10 anos).

Realizou-se a coleta de dados por um tnico investi-
gador devidamente treinado que revisou 402 prontudrios.
A transferéncia de informagoes para a estimativa dos va-
lores previstos pelo programa Adjuvant! Online versao 7.0
foi realizada por um segundo investigador. A anilise esta-
tistica de comparagio dos dados observados e previstos foi
realizada por um terceiro investigador.



A idade, a avaliagao de receptor estrogénio, o tama-
nho tumoral, o nimero de linfonodos positivos, o grau
tumoral, a terapia adjuvante escolhida e as comorbidades
associadas foram as varidveis necessirias para a avaliacio
dos valores previstos. Nas pacientes com comorbidades
desconhecidas, utilizou-se o item “problemas de satide me-
nores” como padrao, da mesma forma como foi realizado
na validagao britinica®.

Os desfechos do estudo foram: sobrevida em 10 anos
(paciente permaneceu vivo por 10 anos apés o diagnés-
tico de carcinoma de mama), mortalidade em decorrén-
cia do carcinoma mamdrio (paciente faleceu em razio do
carcinoma de mama durante o perfodo de 10 anos apés
o diagndstico), probabilidade de ébito por outras causas
(paciente faleceu por causas nio relacionadas direta ou
indiretamente ao carcinoma mamério), sobrevida livre de
doenga em 10 anos (paciente que evoluiu durante 10 anos
apés o diagndstico de carcinoma de mama sem evidéncia
de recidiva ou neoplasia de mama em atividade) e chance
de recidiva do carcinoma de mama (paciente apresentou
recidiva locorregional ou metdstase a distAncia do carci-
noma mamario).

Os valores observados em 10 anos de acompanhamento
(sobrevida, mortalidade pelo cincer, mortalidade por ou-
tras causas, intervalo livre de doenca, chance de recidiva)
dos pacientes foram calculados. Esses foram comparados
com a média dos valores obtidos por meio do programa de
computador Adjuvant! Online realizada pelo método de
célculo de hipéteses ou “quiquadrado”.

Resultados

Selecionaram-se 181 pacientes que realizaram tratamento
no Hospital Erasto Gaertner durante o periodo de 1993 a
1996, classificadas com estddios clinicos I e II para carcino-
ma mamdrio. As caracteristicas clinicas, anatomopatolégicas
e terapéuticas das pacientes estio na tabela 1. A maioria das
pacientes (65%) encontrava-se na faixa etdria de 40 a 60 anos
de idade e, entre elas, 123 pacientes apresentavam tumores
cora até 3 cm didmetro e 58% nio apresentavam comprome-
timento linfonodal.

A terapia adjuvante foi utilizada em 151 pacientes e,
destes, 33,8% receberam apenas hormonioterapia, 47,7%,
quimioterapia e 18,5%, ambos os tratamentos. A média
dos valores, o valor da mediana e os valores minimos e
mdximos previstos pelo programa Adjuvant! Online dos
pacientes estdo na tabela 2. Também se encontram a mé-
dia dos valores obtidos em relacio 4 sobrevida global, a
chance de 6bito decorrente de carcinoma, a chance de bi-
to por outras causas, a chance de recidiva e o intervalo
livre de doenca.
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Tabela 1. Caracteristicas dos pacientes estudados.

Caracteristicas No. de %
pacientes
Idade
25-30 3 2%
31-35 6 3%
36-40 19 11%
41-45 34 19%
46-50 33 18%
51-55 Sl 17%
56-60 20 11%
61-65 14 8%
66-70 17 9%
71-75 4 2%
Total 181
Receptor estrogénio
Indefinido 161 89%
Positivo 19 10%
Negativo 1 1%
Tamanho tumoral
0,1-1,0 18 10%
1,1-2,0 40 22%
2,1-3,0 65 36%
3,1-5,0 49 27%
55 9 5%
Nédulos
0 105 58%
1-3 33 18%
4-9 24 13%
+9 19 11%
Tipo histolégico
Ductal 167 92%
Lobular 6 3%
Outros 8 5%
Grau histolégico
Grau 1 13 7%
Grau 2 65 36%
Grau 3 19 11%
Desconhecido 84 46%
Invasio linfo/vascular
Presenga 57 32%
Auséncia 82 45%
Desconhecido 42 23%
Terapia local
Quadrantectomia e linfadenectomia 40 22%
axilar + radioterapia
Mastectomia radical modificada 113 62%
Mastectomia radical modificada + Rxt 28 16%
Terapia adjuvante
Nenhuma 30 17%
Hormonioterapia 51 28%
Quimioterapia 72 40%
Quimioterapia + hormonioterapia 28 15%
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Tabela 2. Andlise comparativa de valores previstos e observados.

Sobrevida Mortalidade Mortalidade por Intervalo livre Chance de Mortalidade por
em 10 anos  pelo cincer outras causas da doenca recidiva outras causas
121 55 5 112 ey Valores
66,9% 30,4% 2,8% 61,9% 35,4% 2,8% observados
Sobrevida Mortalidade Mortalidade por Intervalo livre Chance de Mortalidade por
em 10 anos  pelo cincer outras causas da doenca recidiva outras causas
Média 70,9 24,0 5,1 58,8 40,170 4,5
Valores
Desvio 16,75 16,75 5,31 30,20 22,48 4,73 calculados
Miximo 95,1 76,3 811 85,7 R RE e (i
Minimo 22,4 Pl 0,7 8,7 12,4 0,6
Mediana 74,0 20,6 3,0 60,0 343 s il 1526
Valor previsto 4,0 -6,4 2,3 -3,1 4,7 157
menos observado
Valor de p
Valor de p 0,4116 0,1721 0,2620 0,5470 0,3570 10,3891
Em relagio a sobrevida global em 10 anos, das 181 pa- 100
cientes, 66,9% continuaram vivos apés 10 anos do diag- 90
néstico, se comparados com a média obtida pelo progra- gg
ma Adjuvant! Online de 70,9%, com um desvio de 16,75 60 T
(p = 0,4116). Das pacientes que faleceram durante o perio- 50 Méximo
do de 10 anos em razio do carcinoma, totalizaram 30,4%, 40 Minimo
ou seja, 55 pacientes. A média prevista pelo programa foi 30 * A Média calculada
de 24%, com valor de p de 0,1721 pela comparagio. 20 % Valor obtido
Confrontando a sobrevida livre de doenca, das 181 pa- L %A
cientes, 61,9% apresentaram-se livres de doenga por 10 anos Sobrevidaem Mortalidade ~ Mortalidade
de seguimento, correlacionados com 58,8% da média obtida 10 anos por cancer  por outras
de mama causas

do valor previsto pelo programa Adjuvant! Online (p = 0,547).
A chance de as pacientes apresentarem recidiva em 10 anos
foi de 40,1% pelo cdlculo previsto e efetivamente 35,4% das
pacientes evoluiram com recidiva em 10 anos (p = 0,357).

A diferenga entre os valores previstos e os observados nao
ultrapassou 6,4%. Observada no cilculo da mortalidade es-
pecifica por cAncer de mama, a diferenga no item mortalida-
de global em 10 anos foi de 4%, quanto a sobrevida livre de
doenga foi de 3,1% e pelo risco de recidiva a diferenga dos
valores foi de 4,7%, como pode ser visto na tabela 2.

Os graficos 1 e 2 também apresentam comparagoes
entre as médias dos valores previstos, assim como suas
mdximas e minimas e os valores obtidos pela observagao
retrospectiva de 10 anos.

Conclusao

Pode-se observar, neste estudo, que em nenhum dos casos
analisados houve diferenca significativa entre os valores pre-
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Grafico 1. Comparativo de mortalidade de valores previstos (média calculada)
e observados (valor obtido).
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Grafico 2. Comparativo de recidiva entre valores previstos (média calculada) e
observados (valor obtido).



vistos e os observados. Adjuvant! Online ji foi validado em
outro estudo, tendo a populagio britanica como base de pes-
quisa®. A base de dados para o cdlculo foi retirada do re-
gistro Surveillance, Epidemiology and End Results (SEER),
populagio-base norte-americana.

Este ¢ um estudo que visa a validagao dessa ferramenta
em um hospital latino-americano com uma populagio até
entao nao corroborada.

Apesar de apresentar um valor de p elevado, a tendéncia
do estudo demonstrou pequena diferenga na comparacio
dos valores. Como o Adjuvant! Online é uma ferramenta
jd validada por outros estudos, pode-se confirmar que nio
existem diferencas estatisticas entre os valores analisados.

Como esses pacientes foram tratados hd mais de 10
anos, a maioria nao teve acesso ao exame laboratorial de
imunoistoquimica para avaliagao de receptor estrogénio, o
que pode ter influenciado, mas nio significativamente, os
resultados individuais previstos. Essa influéncia, porém,
nao foi suficiente para alterar a média os resultados.
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RESUMO

O cincer de mama no homem ¢ pouco frequente, representando entre 0,5% e 1% dos carcinomas
mamdrios. O tipo histolégico que predomina ¢ o carcinoma ductal; outros tipos sio raros.
Os autores relatam o caso de um paciente com nédulo em mama esquerda de lenta evolugao, com
exames de imagem suspeitos e confirmagao histolégica de carcinoma mucinoso. Foi submetido a
mastectomia com pesquisa de linfonodo sentinela e radioterapia adjuvante. O paciente estd em uso
de tamoxifeno e livre de doenga hd vinte e nove meses. A literatura demonstra que o homem pode
apresentar quase todos os tipos histolégicos de cincer de mama encontrados no sexo feminino,
considerando-se a excepcionalidade do tipo histolégico lobular. Com base nos artigos pesquisados,
foram encontrados relatos de outros cinco casos de carcinoma mucinoso em mama masculina.

ABSTRACT

Male breast cancer is rare, representing 0,5% to 1% of whole breast cancer cases. The most common
histologic type is ductal; others are exceptional. The authors report a case of a patient with a tumour
in bis left breast, with a suspicious mammogram and confirmed histologically as mucinous carcinoma.
A mastectomy was performed, followed by sentinel lymph node dissection and adjuvant radiotherapy. The
patient is taking tamoxifen and have a twenty-nine month free-disease survival. The literature shows that
men can have almost all histologic types of breast cancer, considering that the lobular is extremely rare. In
the articles we have studied, there were another five reports of mucinous carcinoma in male breast.

Introducao

As primeiras referéncias a casos de cincer de mama no sexo masculino foram apresentadas
por Franciscus Arconeus e Ambrose Paré e datam do século XVI*. Sabe-se que o carcinoma da
mama masculina é pouco frequente, representando entre 0,5% e 1% dos canceres mamdrios e
0,16% dos tumores malignos em homens. Assim como no cincer feminino, o tipo histolégico
que predomina ¢ o carcinoma ductal, seguido pelo papilifero, sendo os outros tipos histolégi-
cos extremamente raros no homem?.



O carcinoma mucinoso da mama foi descrito h4 mais de
100 anos por Lebert (apud Saphir, 1941) e corresponde his-
tologicamente a apenas 2% de todos os cinceres da mama
feminina®”. E considerado uma variante do carcinoma duc-
tal e apresenta excelente prognéstico em sua forma pura.
A incidéncia é varidvel em funcao da faixa etdria. Ocorre em
70% das mulheres com idade superior a 70 anos, enquanto
pacientes mais jovens, com menos de 35 anos, correspon-
dem apenas a 1% dos casos’. No sexo masculino, essa varie-
dade histoldgica é extremamente rara. Foram encontrados
apenas cinco casos relatados na literatura.

No Instituto Brasileiro de Controle do Cancer (IBCC),
no periodo de 1980 a 2005, foram diagnosticados 176 ca-
sos de carcinoma mucinoso, do total de 3.115 casos de
cancer de mama (5,65%). No mesmo periodo, houve 11
casos de carcinoma de mama masculina, sendo somente
um do tipo mucinoso.

Apresentacao do caso

JA, sexo masculino, 63 anos, negro, natural de Minas Gerais
e procedente de Sao Paulo, foi admitido no Departamento de
Mastologia do IBCC em 2005, com queixa de nédulo em re-
gido retromamilar esquerda hd dois meses, indolor, endureci-
do, sem secregio e sem crescimento deste no referido periodo.

Como antecedente pessoal, referia diabetes, sendo usua-
rio de hipoglicemiante oral (glibenclamida 10 mg/dia), e
negava antecedentes familiares de qualquer tipo de neo-
plasia maligna.

Ao exame clinico, apresentava nédulo palpdvel em re-
gido retromamilar a esquerda, endurecido, fixo ao comple-
xo areolomamilar e mével em relagio ao musculo grande
peitoral, medindo 2,0 cm, com limites imprecisos. Axilas,
fossas supraclaviculares e mama direita sem alteracées.

A mamografia mostrou um nédulo heterogéneo, bem
delimitado, com perda parcial de contornos, medindo
2,0 cm, localizado em quadrante central da mama esquerda,
com caracteristicas radiol6gicas suspeitas, classificado como
BI-RADS IV-C (Figuras 1 e 2). A ultrassonografia mama-
ria descreveu uma formagao sélida hipoecoica retromamilar
esquerda, com contornos irrcgularcs. medindo 2,6 x 2,1 cm
(Figura 3). Realizou-se pungao aspirativa por agulha fina
guiada por ultrassonografia para diagnéstico, cujo resultado
foi positivo para células neopldsicas malignas.

Os exames para estadiamento - ultrassonografia hepd-
tica, radiografia de térax e cintilografia ¢ssea - mostraram-
se normais. O estadiamento clinico foi T2 N0 M0 (I1A).

O paciente foi submetido 2 mastectomia radical 3 es-
querda, com biépsia de linfonodo sentinela, cujo anato-
mopatolégico evidenciou carcinoma mucinoso da mama
(Figura 4), tumor medindo 1,5 cm e biépsia de linfono-
do sentinela, com utilizacio de técnica combinada (azul
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Figura 1. Mamografia pré-operatéria (novembro de 2005) mostra nddulo hetero-

géneo de 2,0 cm ocupando quadrante central & esquerda, com perda de contornos,
categoria BI-RADS IV (incidéncia craniocaudal).

Figura 2. Mamografia pré-operatoria (novembro de 2005) mostra nddulo hetero-
géneo de 2,0 cm ocupando quadrante central & esquerda, com perda de contornos,
categoria BI-RADS IV (incidéncia mediolateral obliqua).

Figura 3. Ultrassonografia mamaria: formacdo sélida hipoecoica retromamilar
esquerda, com contornos irregulares, medindo 2,6 x 2,1 cm

Figura 4. Carcinoma mucinoso evidenciando células com atipias nucleares entre
lagos de mucina (HE 10x)
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patente e coloide radioativo), negativo para neoplasia em
19 cortes histolégicos. A imunoistoquimica do tumor ex-
pressou receptores de estrégeno positivos (++), mostran-
do c-erb-B2, p53 e receptores de progesterona negativos.
Foi realizada radioterapia adjuvante (em razio da margem
profunda exigua), 5040cGy em 28 sessoes, e iniciado o
uso de tamoxifeno, 20 mg/dia, previsto para cinco anos.
Apés vinte e nove meses de seguimento pds-operatério,
o paciente continua em acompanhamento, livre de doenga.

Discussao

O carcinoma mucinoso representa 1% dos cinceres de mama
nas mulheres, ocorrendo mais frequentemente em mulheres
idosas. Caracteriza-se por lesdes com crescimento lento e bem
delimitadas & mamografia, o que dificulta o diagnéstico di-
ferencial com macrocistos e fibroadenomas®®. Clinicamente,
0 carcinoma mucinoso apresenta-se como uma massa de con-
tornos regulares, raramente associada a descarga papilar ou a
dor mamdria. Ao estudo histolégico, esses tumores caracteri-
zam-se pela presenca de lagos de mucina em pelo menos 90%
do tumor e baixo grau nuclear®. A imunoistoquimica, apre-
sentam alta propor¢do de expressio de receptores hormonais
(91% dos casos com receptor de estrogénio positivo e 79%
com receptor de progesterona positivo) e somente 4% dos ca-
sos possuem comprometimento de linfonodos axilares; logo,
o progndstico é mais favordvel que o do carcinoma ductal em
pacientes da mesma faixa etdria>”®.

O cancer de mama no homem ¢ entidade rara, respon-
sdvel por cerca de 0,5% a 1% de todos os casos. Dificil-
mente ¢ diagnosticado em fase assintomdtica; geralmente
se apresenta como um nédulo indolor que, na maioria das
vezes, é notado pelo préprio paciente. Incide geralmente
em faixa etdria pouco superior a observada nas mulheres,
em torno de 60 anos de idade**.

A literatura demonstra que o homem pode apresen-
tar quase todos os tipos histolégicos de cancer de mama
encontrados no sexo feminino, considerando-se a excep-
cionalidade do tipo histolégico lobular*®. O retardo no
diagnéstico é mais frequente que o observado no cincer
feminino, provavelmente em consequéncia do desconhe-
cimento da doenca.

Os raros casos de carcinoma mucinoso descritos na
literatura eram palpdveis em 100% das vezes, tornando
seu diagnodstico ficil e exequivel por meio dos exames
de imagem e histopatolégico'*¢. Na grande maioria dos
casos, nio se correlacionam antecedentes familiares im-
portantes de cincer de mama masculina. Homens com
mutagio de BRCA-2 podem desenvolver cincer de mama
em 10% dos casos.

De modo geral, o tratamento cirtrgico do cancer de
mama no homem é a mastectomia radical modificada
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(com preserva¢do dos musculos peitorais maior e menor),
e a bidpsia de linfonodo sentinela nao tem contraindicagao
formal, apesar de nio haver consenso na literatura. A seme-
lhan¢a da mulher, o prognéstico é dado pelo tamanho do
tumor, pelo tipo histolégico e pelo comprometimento me-
tastdtico axilar e sistémico. Trabalhos mais recentes mos-
tram que a sobrevida em homens e mulheres é a mesma se
considerarmos idades e estadiamentos semelhantes®*.

Quanto as terapias adjuvantes (quimio, hormoénio e
radioterapia), obedecem as mesmas indicagdes do cancer
feminino. O estudo imunoistoquimico foi positivo para os
receptores hormonais; a literatura que demonstra esta po-
sitividade em 85% das vezes®*. Atualmente, o tamoxifeno
¢ uma importante opgao terapéutica para os tumores com
receptores hormonais positivos.

Conclusao

Com base nos artigos pesquisados, foram encontrados rela-
tos de outros cinco casos de carcinoma mucinoso em mama
masculina, descritos por Martinez-Consuegra et al., Gupta,

Nayak et al., Fujikawa e Fabbrucci, o que nos permite con-

cluir quanto a raridade do caso apresentado’®'!",
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RESUMO

A mama pode ser sitio de tumores benignos e malignos, primarios ou metastiticos, sendo este
dltimo muito raro. Melanoma maligno é a doenca maligna com incidéncia de maior crescimento
no mundo. Metdstases para a mama sio incomuns e melanoma primério da mama ¢ ainda mais
raro. A maioria desses tumores pode ser diagnosticada com acuricia por exame citolégico. Estudos
imunoistoquimicos sao necessarios para a distingao entre doenca maligna mamdria primdria ou
secunddria. Descrevemos o caso de uma paciente de 65 anos com nédulo na mama direita e des-
carga mamilar sanguinolenta. Apresentava mamografia normal e um nédulo suspeito na mama
direita a ultrassonografia. O exame anatomopatolégico da biépsia realizada revelou tratar-se de
melanoma. O rastreamento clinico e imaginolégico nio encontrou foco primério eou implantes
secunddrios da doenga. A paciente foi submetida 4 mastectomia com esvaziamento axilar, seguido
de radioterapia. Atualmente estd em seguimento clinico e assintomdtica. O melanoma maligno
mamdrio pode se originar na pele ¢ no tecido glandular. A raridade de casos de melanoma maligno
da mama justifica a escassez de protocolos de tratamento e de procedimentos cirtrgicos padroni-
zados. O reconhecimento ¢ a distingao de um tumor primdrio ou metastitico na mama podem
prevenir tratamentos inapropriados e procedimentos cirtirgicos desnecessérios.

ABSTRACT

The breast can be the host of benign and malignant tumors, primary or metastatic. Metastatic neoplasms
to the breast are rare. Malignant melanoma is the malignant illness with the greater growth in the world.
Metastases to the breast are uncommon and primary breast melanoma is still more rare. Diagnosis of
the majority of these tumors can be done with cytological examination. Immunobistochemical stains are
necessary for the distinction between primary breast melanoma from secondary disease. We describe the
case of a 65 years old woman with a tumor and hemorrhagic discharge on right breast. She had normal
mammography and ultrasonography showed a suspect nodule in the right breast. Histological examina-
tion confirmed the diagnosis of melanoma. Clinical and image exams did not find focus andlor secondary
lesions from the primary tumor. Patient was submitted to mastectomy with lymphadenectomy, followed of
local radiation therapy. Nowadays she is without signs of recurrent disease. Malignant melanoma can be
originated from skin and glandular tissue of the breast. Rarity of cases of malignant melanoma of the bre-
ast justifies the scarcity of protocols for treatment procedures. The recognition and distinction of a primary
or metastatic breast tumor can prevent inappropriate treatments and unnecessary surgical procedures.
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Introducao

A mama, assim como o restante do organismo, estd associada
a um grande nimero de doengas inflamatorias, infecciosas ou
tumorais. Além de ser sitio de tumores benignos e malignos,
tanto do parénquima quanto da pele, a mama pode também
apresentar lesoes metastdticas™'’. A metdstase para a mama
ocorre raramente, mas parece estar havendo um aumento na
incidéncia relacionado ao aumento da sobrevida de pacien-
tes com outras doen¢as malignas?, com uma incidéncia de
0,5% e 2% de todas as doen¢as malignas da mama*®'>'>?,
A metdstase mais comum para a mama da mulher tem como
origem um cancer mamdrio primdrio na mama contralate-
ral'®. Entre os tumores extramamdrios que mais comumente
podem desenvolver doenga metastdtica para a mama, estao
(em ordem decrescente): melanoma, linfoma, tumores de
pulmio, carcinoma de ovirio e sarcoma de partes moles"'*",
podendo a lesio metastdtica na mama ser a primeira manifes-
tacdo de um cancer extramamdrio oculto em 25% a 40% dos

4,12

pacientes™'?. As lesdes metastaticas podem mimetizar clinica
e radiologicamente as neoplasias benignas e malignas prima-
rias da mama®.

Melanoma ¢ a doenca maligna que tem apresentado a

1317 O nGme-

incidéncia de maior crescimento no mundo
ro de casos novos de melanoma esperados para o Brasil
em 2008 ¢é quase 6.000, sendo 2.970 casos novos s6 entre
as mulheres®. E bem conhecido que nenhum outro tumor
¢ tao imprevisivel em seu comportamento como o mela-
noma maligno e nenhum ¢ considerado tao meticuloso
em sua disseminagdo. Até o momento, metdstases para a
mama sdo incomuns e melanoma primdrio da mama ¢ ain-
da mais raro'®. Melanoma maligno da mama deve ser di-
vidido em duas categorias: lesdes metastdticas e primdrias.
Melanoma primdrio da pele da regiao da mama representa
menos de 5% de todos os melanomas malignos e pode
surgir na pele ou no tecido glandular da mama, sendo a
tltima condigdao muito rara, representada apenas por dois
casos descritos na literatura''.

Clinica e radiograficamente, a distingao entre tumor
mamdrio primdrio e lesdio metastdtica nao ¢ ficil em de-
corréncia do amplo espectro de achados na doenga me-
tastdtica’. A maioria desses tumores pode ser diagnosti-
cada com acurdcia por pungao aspirativa por agulha fina
(PAAF) ou bidpsia excisional. Em alguns casos, estudos
imunoistoquimicos sao necessdrios para a distin¢ao entre
doen¢a maligna mamdria primdria ou secunddria. A dis-
tin¢do pode ser feita usando um painel imunoistoquimico
para antigenos epiteliais (EMA e citoqueratina) e melano-
citicos (proteina S-100 e HMB45) para ajudar a resolver a

questao®®7’.
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O reconhecimento e a distingao de um tumor prima-
rio ou metastdtico na mama podem prevenir tratamentos
inapropriados e procedimentos cirtrgicos desnecessdrios,
permitindo tratamentos que alcancem bons resultados
cosméticos e 6timo controle tumoral®#%1214,

O tratamento para melanoma maligno geralmente en-
volve excisdo local ampla do tumor primdrio, podendo ser
necessdria a realiza¢do de mastectomia simples. Segundo
a literatura, o esvaziamento axilar profildtico resultou em
melhor controle locorreginal a longo prazo'.

Descricao do caso

JMSG, 65 anos, parda, apresentando nédulo periareolar as
5 horas na mama direita, associado a dor local e fluxo san-
guinolento hd 2 meses. Antecedentes pessoais: menarca aos
12 anos, gesta 13, para 13, primeiro parto aos 15 anos; ama-
mentou durante 13 anos, menopausa aos 45 anos. Nega
quaisquer cirurgias prévias. Nao hd histdria de cincer na fa-
milia. Nega uso de terapia hormonal. Ao exame apresentava
abaulamento em quadrante infero-medial da mama direita
associado a nédulo de 2,5 cm, de consisténcia fibroeldstica,
mével, mal-delimitado, superficie irregular, descarga sangui-
nolenta uniductal A expressio, com ponto de gatilho sobre a
lesao e axila livre (Figura 1).

Figura 1. Abaulamento e nddulo em quadrante infero-medial da mama direita, as-
sociado a descarga mamilar sanguinolenta uniductal.

Exames complementares: ultrassonografia (junho/07):
BI-RADS 4 — imagem nodular lobulada, heterogénea,
periareolar as 5 horas, de 2,6 cm (Figura 2); mamografia
(abril/07): BI-RADS 2 — calcificacdes benignas bilate-
rais (Figuras 3A e 3B). Realizado imprint da secrecio, o
qual nio identificou células epiteliais ductais ou hemdcias.
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melanoma (Figura 5). A revisio do material enviado para
citologia (PAAF) mostrou: esfregaco com hipercelulari-
dade, apresentando células pleomérficas isoladas e em
grupamentos frouxos, acentuado pleomorfismo nuclear
e pseudoinclusio, além de numerosas células contendo
pigmento melanico intracitoplasmdtico. O estudo imu-
noistoquimico solicitado para confirmagio diagnéstica
descreveu perfil imunomorfolégico préprio de melano-
ma maligno com elevado indice de proliferacio celular

(Figura 7A-D) (Tabela 1).

Figura 2. Ultrassonografia: imagem nodular lobulada, heterogénea, periareolar as
5 horas, de 2,6 cm.

Figura 4. Biopsia excisional: identificacao de lesdo enegrecida retroareolar.

Figura 3A. Mamografia (incidéncia CC): BI-RADS 2 — calcificacdes benignas bi-
laterais.

Figura 5. Exame anatomopatoldgico da biopsia excisional: blocos celulares com
pigmentacao castanho-escura condizente com melanina, sugestivo de melanoma

Figura 3B. Mamografia (incidéncia MLO): BI-RADS 2 — calcificacdes benignas
bilaterais.

A citologia (PAAF) apresentava elevada celularidade e hi-
percromatismo nuclear, o que sugeria carcinoma mamadrio.
Dessa forma, propés-se bidpsia com congelacio e, caso o
resultado mostrasse um carcinoma invasor, seriam realiza-
das biépsia do linfonodo sentinela e quadrantectomia.
Durante o ato cirtrgico, deparou-se com um nédu-
lo retroareolar entre 3 e 5 horas, enegrecido, ocupando
a derma profunda, sem conexio com a epiderme supra-

jacente (Figura 4), cujo exame de congelagdo e, poste- Figura 6A.PAAF: hipercelularidade, células pleomérficas isoladas e em grupamen-

I'iOI'mCI]tC. O €xame anatomopatolégico diagnosticaram tos frouxos.
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Figura 6B. PAAF: acentuado pleomorfismo nuclear e pseudoinclusao, presenca de Figura 7D. |HQ: Ki-67/Mib-1, 200x, T = 1/2400.
pigmento melanico intracitoplasmatico.

Tabela 1. Estudo imunoistoquimico: perfil imunomorfoldgico proprio de

melanoma
Painel de anticorpos - Resultado
Vimentina (VS0 (RN Positivo
Proteina S-100 (Policlonal) Positivo, padrao

nucleocitoplasmdtico

:Prot,cina meanosséml :
(HMB-45)

Ki-67 (Mib-1) Positivo (> 50% das

células neopldsicas)

b LIRS

Melan-A (A103

Figura 7A. |HQ: HMB-45, 200x, T = 1/200.

Apds uma semana da primeira cirurgia, a paciente
apresentava um tumor endurecido na axila direita, pouco
moével, com aproximadamente 6 cm de didmetro. Apés 15
dias, realizou-se mastectomia direita com esvaziamento
axilar ipsilateral (Figura 8).

Figura 8. Mastectomia radical modificada: presenca de metéastase para linfonodos
axilares, com extensao neoplasica extranodal multifocal.

Exame anatomopatolégico referente i segunda cirurgia
confirmou melanoma primdrio de mama com 3,5 x 2,5 cm
sem conexdo com a epiderme, e linfonodos axilares forman-
do massa de 8,0 x 5,0 x 4,0 cm com extensdo neopldsica
Figura 7C. |HQ: melanina-A, 200x, T = 1/100. extranodal multifocal. Estadiamento: IIIC (T4a N3 MO).
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Realizou-se rastreamento clinico e imaginolégico em
busca de um possivel foco primirio e/ou implantes se-
cundirios da doenga. O exame dermatolégico mostrou-se
normal e a tomografia computadorizada de térax, a ul-
trassonografia abdominal e a cintilografia éssea também
foram normais. A paciente realizou tratamento adjuvante
com radioterapia local e, atualmente, um ano apos o tra-
tamento primdrio, ela se encontra em bom estado geral e
sem sinais da doenca (Figura 9).

Figura 9. Paciente no 6° més de seguimento pos-mastectomia

Discussao

O cancer de mama é comum e conta com mais de 30% de todos
os tumores malignos que ocorrem na mulher e continua a ser a
principal causa de morte entre aquelas de 35 a 45 anos>®. A maio-
ria dos tumores ¢ primdria. Os tumores extramamarios primarios
e a doenga metastdtica na mama sio eventos incomuns'>.
Melanoma maligno pode se originar na pele e no tecido

glandular da mama®'®

. Apesar de a mama ser um anexo da
pele, é surpreendente que o melanoma maligno, que se ori-
gina na prépria pele e que se dissemina extensamente por
todo o corpo, raramente se metastatize para o parénquima
da mama'®. Gatch, em 1956, descreveu o primeiro caso na
literatura de melanoma primdrio da mama. A paciente ti-
nha 52 anos e notou o crescimento de um tumor mamadrio
durante dois anos. Ela se submeteu a mastectomia simples
e o diagnéstico foi de melanoma maligno. Nenhuma lesio
cutinea ou em mucosas estava presente’.

E importante ressaltar o uso da citologia e, a0 mesmo
tempo, alertar os citologistas a estar cientes dos achados
clinicos e imaginoldgicos e, se necessdrio, utilizar exames
imunoistoquimicos para considerar a possibilidade de tu-
mores extramamdrios e metastdticos na mama, uma vez
que os aspirados citolégicos sio de suma importincia na
diferenciacio destes**’.

Em casos de melanoma, o esfregaco citolégico geral-
mente apresenta caracteristicas tipicas: células isoladas com
nicleo excéntrico, nucléolo proeminente, inclusées intranu-
cleares no citoplasma, citoplasma denso com pequena va-
cuolizagdo intracitoplasmdtica e pigmento de melanina®.
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A raridade de casos de melanoma maligno da mama
justifica a escassez de protocolos de tratamento e de pro-
cedimentos cirdrgicos padronizados. Tais lesdes costuma-
vam ser tratadas com mastectomia. Atualmente, excisio
ampla com dissec¢ao axilar ou biépsia de linfonodo senti-
nela tém sido usadas”'®.

Os estudos de Sappey de 1885 sobre os vasos linfiticos
cutaneos da pele da parede do térax hd mais de um século
demonstraram notdvel direcionamento do fluxo linfitico
para a axila. O principal sitio de comunicac¢io entre esses
linfdticos cutineos e os linfiticos do parénquima ¢ o ple-
xo subareolar. Entretanto, nio existe evidéncia de que um
fluxo retrogrado dos linfiticos cutaneos por este plexo su-
bareolar possa levar 4 propagacio difusa da lesio maligna
da pele para o parénquima mamadrio'®.

Melanoma metastdtico geralmente se apresenta como
nédulo solitdrio em 85% e na maioria no QSL da mama.
Envolvimento axilar foi frequentemente encontrado'. Se-
gundo levantamento em banco de dados do Royal London
Hospital no periodo de 1955 a 1998, houve 431 casos de
tumores extramamdrios metastdticos, entre os quais o me-
lanoma maligno foi a entidade mais comum (87 casos)’.

Chegar a um correto diagnéstico ¢ essencial para estabele-
cer um tratamento adequado®®. A mastectomia nio alterou o
curso da doenga nos pacientes descritos por Peter J. Pressman
¢ a excisdo simples ¢ recomendada para o diagnéstico e para
o conforto do paciente'®. Como essas lesoes se apresentam
como massas palpdveis, um diagnéstico acurado ¢ crucial a
fim de evitar intervengao cirdrgica desnecessaria’.

De forma geral, o prognéstico de pacientes com me-
tdstase mamdria de tumores sélidos ¢ ruim, com mais de
80% de 6bito em um ano’. A sobrevida dos pacientes com
melanoma e linfonodos comprometidos foi menor que a
daqueles sem metdstase linfonodal (5 anos: 30% x 80%,
15 anos: 15% x 53%, respectivamente)''.
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RESUMO

O cancer de mama em homens ¢ uma doenga pouco conhecida e, em razio de sua raridade, exis-
tem poucos ensaios clinicos e publicagoes abordando-o. Nosso objetivo é revisar a literatura focan-
do a epidemiologia, os fatores de risco, a patologia ¢ os marcadores tumorais do cincer de mama
em homens. O cincer de mama em homens corresponde a 1% de todas as neoplasias da mama.
Os fatores de risco incluem hiperestrogenismo, idade, ascendéncia judaica, histéria familiar, sindro-
me de Klinefelter. Os dados sobre patologia mostram que 90% dos tumores sio ductais invasivos,
80% apresentavam receptores de estrogeno e 80% a 90%, receptores de progesterona positivos.
O tratamento ¢ extrapolado dos estudos sobre cincer de mama feminino: cirurgia, hormoniote-
rapia, quimioterapia e radioterapia sao usados seguindo os guidelines femininos. Os fatores prog-
nésticos incluem tamanho tumoral, grau histolégico e comprometimento linfonodal. O cincer de
mama ¢ similar em homens e mulheres; todavia, os casos masculinos apresentam particularidades
imunoistoquimicas, mas nao existem estudos suficientes para avaliar o impacto dessa caracteristica
no prognaostico e tratamento dessa neoplasia.

ABSTRACT

Breast cancer in men is an unknown disease, because the rarity of the disease precludes large randomized
trials and a great number of publications. Our goal is to review of the literature focusing on the epidemio-
logy, risk factors, pathology and molecular markers and treatment of breast cancer in men. Carcinoma
of the male breast accounts for 1% of all breast cancers. Risk factors include hiperestrogenism, age, Jewish
ancestry, family history, and Klinefelter syndrome. Pathology data reviewed shown: 90% of tumors were
invasive ductal carcinoma, 80% of tumors were estrogen receptor positive, 80% to 90% were progestero-
ne receptor positive. Treatment is extrapolated from female studies: surgery, adjuvant hormonal therapy,
radiotherapy and chemotherapy, using the same guidelines as for women. Prognostic factors include tu-
mor size, histological grade, and lymph node status. Breast cancer is similar in men and women; however,
breast cancer in men has imuno-histochemistry particularities and there is no enough studies regarding
the impact of such differences in prognosis, treatments strategies.
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Epidemiologia

O cancer de mama masculino é uma doenga incomum’, re-
presentando cerca de 1% de todos os cinceres de mama, me-
nos de 1% de todos os cinceres que ocorrem em homens,
sendo responsdvel somente por menos de 0,1% das mortes
em homens®?. Para 0 ano de 2005, foram estimados 1.690
novos casos de cincer masculino nos Estados, com 460 casos
fatais®*. A média da idade dos pacientes ao diagndstico ¢ de
60 a 70 anos na maioria dos estudos, sendo relatado que o
cancer de mama em homens tende a ser diagnosticado em
idade mais avangada do que em mulheres®*”7. Sabe-se que a
prevaléncia do cincer de mama em homens aumenta com a
idade, sendo rara antes dos 30 anos®. A frequéncia dos casos
por idade apresenta uma curva unimodal, com um pico aos
71 anos e, neste aspecto, o carcinoma de mama em homens
se comporta de modo similar ao carcinoma de mama de mu-
lheres pés-menopdusicas’. Nos estudos dos casos dos Estados
Unidos, a taxa de ocorréncia em homens negros tende a ser de
48% a 60% maior que em homens brancos®.

As taxas de prevaléncia do cAncer de mama em homens
variam geograficamente, sendo maiores na Africa, em pai-
ses como Zambia e Egito (variando entre 5 e 15 casos a
cada 100 mil habitantes), onde causas infecciosas endémi-
cas causam dano hepitico e hiperestrogenismo secundario.
A frequéncia estd entre um para cada 100 mil habitantes
nos paises da Europa e dos Estados Unidos, sendo menor
em paises como Japao (menos de cinco casos por um mi-
lhao de habitantes)*®. Homens judeus apresentam maiores
taxas de incidéncia, independentemente do local onde vi-
vem (2 a 3 casos por cada 100 mil/habitantes ao ano)*”.
As taxas de incidéncia e de mortalidade vém se mantendo
estdveis, mas um estudo apresentou aumento de incidéncia
no estado da Flérida, Estados Unidos, comparando o ano
de 1990 que demonstrou uma taxa de 0,9/100.000 em re-
la¢do ao ano de 2000, quando a taxa foi de 1,5/100.000°.

Fatores de risco

De forma similar ao que ocorre na maioria dos canceres, a
etiologia é desconhecida, porém sao conhecidos fatores asso-
ciados a maior risco para o cincer de mama masculino. Hd
fatores de risco similares e distintos aos das mulheres.

Fatores genéticos

Histéria familiar positiva em parentes de primeiro grau estd
presente em 20% dos homens com cincer de mama, e a pre-
disposicdo genética estd associada ao cancer de mama, o que
pode aumentar até 2,5 vezes o risco de desenvolver a doenga.
As alteragbes genéticas, como as mutagoes nos genes BRCA1
e BRCA2, de heranga autossdmica dominante, também estao
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envolvidas na carcinogénese mamdria masculina. A mutagao
que acomete o gene BRCA2 ¢ a mais comum e pode estar
presente em 4% a 40% dos tumores de mama em homens.
Os tumores associados a essas mutagoes tendem a acome-
ter pacientes mais jovens e estio associados a prognéstico
desfavordvel>3>¢9,

Fatores ambientais

Alguns autores relatam maior frequéncia de cincer de mama
masculino associado a exposi¢ao ocupacional. Sio exemplos
disso homens com exposi¢ao profissional cronica a altas tem-
peraturas e trabalhadores em industrias quimicas, de sabao e
perfumes®”!®. Existem ainda evidéncias em relagao a exposi-
¢do profissional 2 gasolina e também em homens que traba-
lham em empresas de fumo®”.

Na literatura existem relatos de que, em consequéncia
da exposicio a campos eletromagnéticos, ocorre a forma-
¢io de tumores mamdrios em animais por causa da inibi-
¢io da glandula pineal, com diminuig¢ao da melatonina.
Em homens, hd um estudo mostrando aumento de risco
nessa situacdo e outro de caso controle que também veri-
ficou aumento de risco relativo, porém nao definiu clara-
mente tempo de exposi¢do em relagao ao risco’.

A radiacio ionizante estd bem definida como fator de
risco para desenvolvimento de cancer de mama em mu-
lheres, principalmente se ocorrer precocemente na época
do desenvolvimento mamdrio. E indiferente se a exposigio
ocorreu por fins diagndsticos ou terapéuticos. Em homens,
h4 também relato de aumento de casos de cincer de mama
em sobreviventes a explosiao das bombas atémicas®”’.

A associagio entre ingesta alcodlica e cAncer de mama
¢ bem definida para mulheres, mas ainda é controversa
em homens''. Um estudo europeu multicéntrico mostrou
associagio entre ingesta de dlcool e aumento da chance de
cincer de mama masculino’.

Fatores hormonais

O uso de estrogénio exégeno aumenta o risco de tumores
em situagoes como, por exemplo, o tratamento hormonal do
cancer de préstata e seu uso por transsexuais. Existem rela-
tos até do desenvolvimento de cinceres de mama bilaterais
nesta situagao®.

J4 sobre o risco associado com o estrogénio endége-
no, as evidéncias sio mistas. Na sindrome de Klinefelter
(cariétipo 47XXY e fendtipo mostrando disgenesia testi-
cular, ginecomastia e redugao dos niveis de testosterona e
aumento das gonadotrofinas), existe um risco de cancer de
mama aumentado que é de 20 a 50 vezes maior do que em
homens com caridtipo 46XY>*'°.

Obesidade ¢ uma das causas mais frequentes de hi-
perestrogenismo em homens e tem sido implicada como
fator de risco para cincer de mama. Hsing e colegas®”



mostraram que obesidade duplica o risco de carcinoma de
mama em homens em comparagao com controles'?.

A associagao entre a cirrose, que cursa com hiperestro-
genismo, e o cancer de mama em homens ainda nao foi
demonstrada de forma inequivoca. Porém, existe um traba-
lho com uma amostra de 11 mil homens com cirrose mos-
trando que neste grupo a ocorréncia de cincer de mama foi
quatro vezes maior que na popula¢ao em geral®’.

A ginecomastia, que ¢ uma ocorréncia comum em
adolescentes ¢ em pacientes mais idosos, nio estd definida
como fator de risco para o cincer de mama em homens®.

Had relatos de casos de tumores bilaterais de mama
masculina que ocorreram em pacientes com hiperprolacti-
nemia secunddria a adenomas hipofisdrios’.

Outros fatores

Autores descrevem ainda que homens com outros fatores, tais
como orquite, infertilidade, puberdade tardia, hipercoleste-
rolemia, anormalidades testiculares incluindo ocorréncia de
parotidite antes dos 20 anos, criptorquidia, hérnia inguinal
congénita e orquiectomia (unilateral ou bilateral), tém maior
risco de apresentar cincer de mama*>’.

Apresentacao clinica e radioldgica

O cincer de mama em homens raramente ¢ diagnosticado
em fase assintomdtica ou na auséncia de sinais clinicos, o que
se justifica pela auséncia de qualquer tipo de rastreamento,
como ocorre com as mulheres®.

O achado mais comum do exame fisico, encontrado
em 70% a 80% dos casos, é a massa mamdria subareo-
lar, firme e indolor, que tende a ser central®3!, Com o
avango da doenga, podem surgir alteragbes mamilares, tais
como retragao (9%), derrames (6%) e ulceragoes (6%)>°.
O cancer mamdrio, em ambos os sexos, tem predilegio
pelo lado esquerdo em relagao ao direito®?. J4 a ocorréncia
de cancer de mama bilateral em homens ¢ muito rara‘.

O diagnéstico do cincer mamdrio em homens habitual-
mente apresenta atraso considerdvel em relacio ao inicio
dos sintomas. Nos primeiros trabalhos, esse atraso alcan-
cou 21 meses e, nas tltimas séries, tem diminuido para 6 a
10 meses. Essa demora no diagnéstico foi atribuida tanto
a raridade da doenga como ao baixo indice de suspeita,
tanto pelos médicos como pelos pacientes. O diagnéstico
em cerca de 40% dos casos de tumores em homens ¢ feito
em pacientes com tumores avangados estdgios I1I e V!¢,

A doenga metastdtica assemelha-se 4 das mulhe-
res, com predominio de metdstases em pulmées e ossos.
A ocorréncia de metdstases hepdticas em homens ¢ bem
mais rara do que em mulheres. Além disso, quando um
carcinoma primdrio de mama ¢ detectado em homens,
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deve-se sempre considerar a possibilidade de tratar-se de
uma metastase de cincer de préstata. Essa diferenciagao
pode ser implementada com o uso da imunoistoquimica®.

Na mamografia, o cincer masculino se caracteriza
como uma massa subareolar, geralmente excéntrica, mar-
gens espiculadas e frequentemente lobulada que é acen-
tuada pela distor¢io da arquitetura maméria habitual.
O achado de microcalcificagées associadas é bem menos
frequente em homens do que em mulheres, nas quais ocor-
re em cerca de 50% a 60% dos casos’”.

Diagnéstico

Os procedimentos para o diagnéstico do cancer de mama
masculino sao similares aos realizados para o diagnéstico da
doenga em mulheres e incluem histéria clinica, métodos de
imagem e estudo anatomopatolégico.

A maioria dos autores recomenda que massas mama-
rias, em homens acima de 40 anos, devem ser investigadas.
O diagnéstico diferencial inclui doengas, tais como: gine-
comastia, abscessos, hematomas, lipomas, necrose gordu-
rosa, ectasia ductal, papiloma intraductal, sarcomas, cistos
e doenca metastdtica®’.

A mamografia ¢ um bom exame para homens acima de
50 anos com lesoes mamdrias, mostrando uma sensibilida-
de de 92% e uma especificidade de 90%. A ultrassonogra-
fia também pode ser usada como meio auxiliar, principal-
mente em relagao ao comprometimento linfonodal?”.

Bidpsia por agulha grossa ou puncio aspirativa por
agulha fina podem ser indicadas para diagnéstico. Hé pre-
feréncia pelo uso da biépsia em relagio a pungao aspirati-
va por ser um procedimento diagnéstico mais definitivo,
podendo-se caracterizar a presenga ou nio de invasio’.

Histopatologia

Tipos histolégicos

O estudo anatomopatolégico dos tumores de mama mascu-
lina mostra que 90% pertencem ao tipo ductal nio especial.
O ripo lobular ¢ bastante raro, acometendo 1% ou menos
dos casos, o que parece ser explicado pela auséncia de uni-
dades lobulares bem formadas na mama masculina. Foram
descritos todos os subtipos histolégicos em cinceres de mama
masculina, como mucinoso, tubular, inflamatério e do tipo
Paget, em frequéncias baixas, similares aquelas encontradas
em mulheres**°.

Em homens, 90% dos casos sio carcinomas invasores
e 10% in situ. Os carcinomas ductais in situ apresentam
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padroes de crescimento variado e sdo, na maioria, classifi-
cados como papilares de baixo grau ou intermedidrio**°.

Receptores hormonais e marcadores tumorais

O estudo dos receptores hormonais no cincer de mama mas-
culino mostrou maior taxa de positividade em relagao ao can-
cer de mama feminino. Em homens, positividade superior a
90% para o receptor de estrogénio foi relatada contra 70%
no cincer feminino e de 80% a 90% para o receptor de pro-
gesterona em homens versus 60% em mulheres. As taxas de
positividade em tumores masculinos sao bastante similares
ao perfil imunoistoquimico encontrado em mulheres na pés-
menopausa com cancer de mama’®'2,

Sobre o estudo dos marcadores moleculares, como o
receptor para o fator de crescimento epidérmico humano
dois (HER?2), os resultados sio controversos. Inicialmente
os trabalhos sugeriam maior positividade em carcinomas
masculinos do que em mulheres, mas um estudo demons-
trou que 56% dos tumores de mama em homens eram
HER?2 positivos, o que foi superior aos valores encontra-
dos em mulheres”. No entanto, esses dados nao foram
reproduzidos, e valores iguais ou abaixo de 14,8% de po-
sitividade para HER2 foram relatados®. Esses resultados
discrepantes sugerem que inicialmente possa ter havido
uma avaliagio superestimada dos valores de HER2".
Atualmente, acredita-se que esse marcador seja menos ex-
presso em homens do que em mulheres.

H4 estudos mostrando que o receptor do fator de cres-
cimento epidérmico humano (EGFR/HERI1) em mulheres
¢ expresso em 30% a 60% dos casos e que representa um
fator de prognéstico negativo, pois apresenta uma correla-
¢ao inversa com os receptores de estrogénio. Poucos estu-
dos avaliaram esse marcador em homens, com resultados
conflitantes quanto a positividade encontrada, variando
de 20% a 76%""'°.

O p53, em homens com cincer de mama, expressou-se
de forma mista: similar ao das mulheres em alguns traba-
lhos e em outros menos frequentes®'?.

Fenotipagem molecular do carcinoma
de mama masculina

Os dados sobre fenétipo molecular em cincer de mama sao
considerados promissores, pois permitem distinguir tumores
basais e os HER2/neu, que apresentam pior prognostico, me-
nor sobrevida e maior chance de recidiva da doenga'®™®. J4 a
expressio das chamadas citoqueratinas luminais (CK 7, 8, 18
e 19) corresponde a tumores de melhor evolugio e ¢é expressa
pela maioria dos tumores".

Os dados a respeito dos perfis de expressao génica no
cincer de mama em homens sio limitados. Recentemente,
Ciocca et al. publicaram estudo descrevendo os perfis de
citoqueratinas expressos no cincer de mama masculino em
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casos da América do Norte e da Europa. O painel de anti-
corpos utilizados foi CK 5/6, 14, 17, 18 e 19 associado ao
receptor de estrogénio®. Foram testados para HER2/neu
apenas os casos que apresentavam positividade para cito-
queratinas basais. Os resultados mostraram predominio
do tipo luminal (80%), fenétipo basal em 12% e nenhum
caso com superexpressao de HER2/neu. Nesses resultados
também foi descrita a chamada expressao mista, ou seja,
tumores que expressam citoqueratinas basais, porém apre-
sentam positividade para estrogénio. Existem relatos dessa
relagio em tumores de mama feminina. Tumores classifi-
cados como basais também apresentam positividade para
o receptor de estrogénio em cerca de 30% dos casos'*'.
Em 2007, Freitas estudou 20 casos de tumores invaso-
res de mama em homens do Rio Grande do Sul, sendo rea-
lizado nestes um painel de anticorpos composto por recep-
tor de estrogénio, citoqueratinas 5/6, citoqueratinas 8/18,
HER1 e HER2?2. Como resultados, a média de idade foi
68 anos, a média de tamanho tumoral foi 2,8 cm, o grau
histolégico mais frequente foi o tipo II e a média de linfo-
nodos acometidos foi de 5,2. A andlise imunoistoquimica
dos 20 casos revelou 14 tumores do tipo luminal, 1 do tipo
basal, 3 do tipo HER2 e 2 do tipo nulo. De forma similar
ao que ocorre em mulheres, foi demonstrada a existéncia
de vérias expressoes génicas nos tumores de mama mascu-
lino, com predominio do tipo luminal. Isso sugere que o
cancer de mama nao ¢ uma doenga Unica, logo apresenta
variabilidade em seu comportamento e prognéstico.

Tratamento

Os tratamentos oferecidos aos homens com cincer de mama
baseiam-se frequentemente nas mesmas recomendagoes
utilizadas para as mulheres. Ao longo do século 20, proce-
dimento cirdrgico padriao recomendado tradicionalmente
foi a mastectomia radical. Com o passar do tempo, houve
tendéncia ao uso de procedimentos menos invasivos como a
mastectomia radical modificada e a mastectomia simples, jd
que esses novos procedimentos nao causaram diminui¢ao da
sobrevida dos pacientes. O tratamento cirdrgico do cincer
de mama em homens engloba ressecgao completa do tecido
mamario, incluindo mamilo e esvaziamento axilar. Em tu-
mores avangados, pode haver a necessidade de enxertos cuta-
neos em decorréncia de dificuldades de fechamento primério
ap6s a cirurgia’’.

Os estudos sobre o uso da biépsia do linfonodo senti-
nela tém demonstrado resultados promissores e é possivel
que se torne um procedimento habitual e til no diagnés-
tico e no estadiamento do cincer de mama em homens
linfonodo-negativos, a semelhanga do que ocorre no can-

cer de mama em mulheres>®.



A radioterapia adjuvante locorregional (incluindo pa-
rede tordcica e linfonodos) tem sido usada em homens,
seguindo as mesmas indicagées das mulheres: tumores
grandes, extensao tumoral A pele, aréola mamilar ou
musculo peitoral maior e comprometimento linfono-
dal. Na verdade, esse procedimento terapéutico tem sido
mais usado em homens do que em mulheres pelo faro de
que os tumores masculinos tendem a se apresentar como
doengas mais avangadas localmente e biologicamente
mais agressivas>?3.

Para o tratamento sistémico da doenca, o uso do ta-
moxifeno, agente antiestrogénico, é geralmente recomen-
dado para homens e mulheres. Sabe-se que, em mulheres
com tumores positivos para receptores estrogénicos, o
tratamento com tamoxifeno aumenta a sobrevida®. Como
a maioria dos tumores estudados em homens mostrou-
se positiva para receptores de estrogénio, imagina-se
que estes também sejam beneficiados com o tratamenro
antiestrogénico”’. Estudos retrospectivos nio randomiza-
dos mostraram maior sobrevida global e livre de doenca
nos homens tratados com tamoxifeno em comparagio
aos nao tratados. Esses estudos podem ter subestimado
o efeito do tamoxifeno, jé que os homens do grupo de
tratamento adjuvante receberam tal medicagio por, no
madximo, dois anos. Sabe-se que o tempo ideal de uso do
tamoxifeno ¢ de, no minimo, cinco anos, sendo esse o pe-
riodo que deve ser utilizado para obten¢ao do seu melhor

¢, E importante ressaltar que a terapia hormonal

efeito
provavelmente deva ser indicada apenas em tumores po-
sitivos para receptores hormonais®'*?*. Tratamento adju-
vante incluindo os inibidores da aromatase (anastrazol e
letrozol) ainda ¢ insuficiente.

Outra op¢ao no tratamento de cincer de mama me-
tastdtico em homens ¢ a ablagio gonadal por meio de
procedimentos como a orquiectomia, adrenalectomia e
até mesmo a hipofisectomia. Atualmente essas opgoes sio
consideradas de segunda linha em razio dos riscos dos
procedimentos e dos efeitos negativos para os pacientes.

A quimioterapia sistémica, apesar de os estudos serem
limitados, parece melhorar a sobrevida dos pacientes com
doenga metastdtica, principalmente naqueles nao respon-
sivos ao tratamento hormonal®®. Essa opgio terapéutica
pode ser sugerida a pacientes com grande risco de recor-
réncia, seguindo-se os mesmos critérios utilizados para seu
uso em mulheres: presenga de tumor primario medindo
mais de 1 (um) cm e linfonodos positivos®”.

Em relagao ao uso do trastuzumab, os dados sio escas-
sos, mas parece haver beneficios quando utilizados especi-

ficamente em tumores que apresentam superexpressio de
HERD2.
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Prognostico

Os fatores prognésticos do ciancer de mama masculino sio si-
milares aos das mulheres, incluindo: tamanho do tumor, grau
histolégico, estado dos linfonodos axilares e presenga de recep-
tores hormonais. O comprometimento dos linfonodos axilares
¢ um fator prognéstico negativo para o cincer de mama mas-
culino e homens com linfonodos positivos tém risco de morte
50% maior em relagao aos linfonodos negativos®>".

A ideia que o cancer de mama masculino tem pior
progndstico que o feminino perdurou por longos perio-
dos na literatura, envolvendo o prognéstico do cincer de
mama masculino®. Porém, com a continuidade dos estu-
dos demonstrou-se que quando homens e mulheres com
cancer de mama sio pareados quanto a idade e ao esta-
diamento dos tumores, apresentam prognésticos simila-
res. Assim, o sexo isoladamente nio constitui fator de mau
prognéstico'. Esses resultados também mostraram que a
ideia anterior de prognéstico adverso estd provavelmente
ligada ao fato de que os tumores de mama em homens
tendem a ocorrer em pacientes de idade mais avancada e
menor sobrevida em cinco anos, causada por mortes por
outras patologias e ndo associada ao cincer. Uma série de
casos de pacientes masculinos com cancer de mama de-
monstrou que cerca de 40% dos pacientes foram ao ébito
por outras causas que nio o cincer de mama’®'3,

Os fatores mais importantes para o prognéstico sio o
estadiamento da doenga no diagnéstico e o comprometi-
mento axilar®*. As taxas de sobrevida geral, estimadas para
o cancer de mama masculino, sio de aproximadamente
40% a 65% em cinco anos e de 17% a 50% em 10 anos.
Essas se modificam quando os pacientes sio agrupados pelo
estadiamento, sendo de 75% a 100% para o estigio I, de
50% a 80% para o Il e de 30% a 60% para o estdgio III.
O estadiamento da doenga pode prever a sobrevida®'®.

Conclusoes

O carcinoma de mama masculino apresenta caracteristicas
imunoistoquimicas e moleculares distintas daquelas encon-
tradas em mulheres, o que implica uma via patogénica dife-
rente na evolugio e na progressio da doenga. Tais diferencas
podem determinar manejo terapéutico diferenciado em com-
paragao com o cincer de mama feminino.
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RESUMO

O linfedema é uma condicao incurdvel e incapacitante e afeta aproximadamente 5 mil novos
pacientes com cincer de mama ao ano no Brasil. Além do impacto social e psicoldgico, essa mor-
bidade tem grande impacto na satide ptiblica em consequéncia de sua elevada prevaléncia e do
bom prognéstico do cincer de mama. Mesmo sendo uma morbidade de sequela do tratamento
oncolégico, o linfedema, de certa forma, infelizmente, tem sido negligenciado pelos profissionais
da satde. Essa desconsideragdo por essa indescjvel doenca causa atrasos no diagnéstico, discor-
dancias na abordagem terapéutica e consequentemente pior prognéstico do linfedema. Este artigo
de revisio ressalta os aspectos mais relevantes sobre o linfedema pés-linfadenectomia.

ABSTRACT

Lymphedema is an incurable and disabling condition. In Brazil, it affects approximately 5000 new
breast cancer patients per year. Despite its social and psychological impact, it has a major impact in public
health care, because of its high prevalence and the good prognosis of breast cancer patients. Nevertheless
lymphedema is a morbidity associated with the surgical treatment; it has been unfortunately disregarded
by health professionals. This negligence causes delayed diagnoses, discrepancies in treatment approaches
and consequently a poorer prognosis of the lymphedema. This review highlights the most relevant aspects
of the post-lymphadenectomy lymphedema.

Introducao

O linfedema de membro superior apés linfadenectomia ¢ uma condicio incapacitante cronica
e incurdvel e continua representando uma das principais sequelas apés o tratamento do cincer
de mama. Além dos problemas fisicos, o linfedema frequentemente causa problemas sociais
e psicoldgicos'.

Nas dltimas décadas, houve extraordindrios avancos no tratamento do cincer de
mama, tanto na cirurgia como nos tratamentos adjuvantes. Porém, hoje no Brasil ainda
assim 30% a 50% das pacientes necessitarao de linfadenectomia axilar cldssica como par-
te do tratamento cirtirgico. Se fizermos um célculo baseado nas estimativas de cincer de
mama no Brasil®, cerca de 3 mil a 5 mil pacientes a0 ano com cancer de mama desenvol-
verdo linfedema. Se o linfedema é uma doenga crénica e incurével e se o cincer de mama,
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em geral, é de bom prognéstico (sobrevida prolongada),
podemos sem duvida classificar o linfedema como um sé-
rio problema de saide publica que vem sendo, de certa
forma, menosprezado pela sociedade e pelos médicos.

Linfedema ¢ uma manifestagio clinico-patolégica de
insuficiéncia do sistema linfitico e de um desarranjo do
transporte de linfa'.

Fisiopatologicamente, o linfedema caracteriza-se pela
diminuicdo de transporte linfdtico abaixo do normal ne-
cessria para absorver déficit do filtrado sanguineo da
microvascularizagio (capilares arteriais e venosos) que se
acumula normalmente no intersticio necessario para trans-
portar as macromoléculas e liquidos excedentes da filtragao
capilar. Esse filtrado ¢ composto principalmente de dgua,
proteinas e algumas células. Numa fase inicial, o edema
(inchaco) é decorrente exclusivamente do actiimulo no espa-
co extracelular de fluidos (dgua), proteinas plasmaticas fil-
tradas, células extravasadas do sangue e produtos celulares
do parénquima. Numa segunda fase, existe a proliferacdo
de elementos parenquimatosos e estromais com excessivo
depésito de substancias matriciais extracelular'.

Entretanto, nem todas as mulheres submetidas ao tra-
tamento para cincer de mama desenvolvem linfedema, em
decorréncia da instalagio de mecanismos compensatérios
entre o sistema linfitico e sanguineo®. Algumas caracteris-
ticas relacionadas a mulher, as complica¢oes pds-operato-
rias, as atividades desenvolvidas e a exposi¢ao a traumas e
temperaturas elevadas podem desencadear o desequilibrio
entre esses sistemas’.

Apbs a linfadenectomia axilar no tratamento do can-
cer de mama, a prevaléncia de linfedema tem variado en-
tre 6% e 49% (Tabela 1) e a incidéncia, entre 0% e 22%

(Tabela 2). Nas tabelas 1 e 2, pode-se observar a gran-
de variabilidade de prevaléncia e incidéncia de linfedema
p6s-linfadenectomia. Tais diferengas podem ser justifica-
das pelas diferengas metodoldgicas desses estudos, como
os critérios de definicio e de mensuragao de linfedema
adotados; os tratamentos realizados (radioterapia, cirurgia
e quimioterapia); o tempo transcorrido entre a cirurgia e a
avaliacio; e as caracteristicas da populagio estudada®.

A biépsia do linfonodo sentinela tem apresentado esti-
mativas significativamente menores de ocorréncia de lin-
fedema, aproximadamente 5% para a bi6psia do linfono-
do sentinela e 20% para a linfadenectomia axilar, ou seja,
quatro vezes menor (Tabela 3).

O conhecimento dos fatores de risco para o desenvol-
vimento do linfedema é primordial para o estabelecimento
de condutas preventivas, sejam elas pré, intra ou pés-ope-
ratérias. Vérios fatores de risco para linfedema jd foram
descritos e estao resumidos na tabela 4.

Recentemente, foi proposta uma excelente classifi-
cagio de linfedema chamada CEAP, que leva em conta
aspectos Clinicos (C), Etiopatogénicos (E), Anatdémicos
(A) e Patofisiolégicos (P). Essa classificagio tem como
premissas: o ficil entendimento e aplicagao clinica; a nao
necessidade de métodos (exames) diagnésticos; ser com-
pleta e estar correlacionada com a severidade e o prog-
néstico; e nao depender da etiopatogenia do linfedema.
Basicamente tal classificagdo utiliza a avaliagao clinica
de extensio por meio da inspegio (nimero de articula-
¢oes envolvidas) e o dano tecidual mediante palpagio
(presenga ou auséncia do sinal de Godet, ou seja, edema
compressivel em regiao ulnar ou pré-tibial)>*. Essa classi-
ficagio estd resumida na tabela 5.

Tabela 1. Prevaléncia de linfedema pds-linfadenectomia — Revisao sistematica (2000-2006).

Estudo Ano N Tempo médio de acompanhamento Prevaléncia de linfedema
Edwards’ 2000 201 37 meses 11-23%
Kuehn et al® 2000 396 34 meses 22%
Hojris et al.’ 2000 84 9 anos 14%
Johansen ez al.'’ 2000 266 7,6 anos 11%
Petrek et al.! 2001 263 20 anos 49%
Freitas et al."? 2001 109 ND 14%
Ververs et al."® 2001 400 3 meses a 5 anos 17%
Meric et al." 2002 294 1 a 120 meses 14%
Almeida ez al.” 2002 99 3 a 170 meses 38%
Beaulac et 2/.'° 2002 151 4,8 anos 28%
Rampaul ez al.” 2003 677 ND 6%
Deutsch e Flickinger'® 2003 265 61 meses 7%
Schijven et al.” 2003 593 2 anos 7%
Yap et al. 2003 370 3,3 anos 15%
Goffman et al.*! 2004 240 1,5 ano 8%
Deo e Kuru? 2004 299 2,5 anos 34%
Ozaslan et al.? 2004 240 18 a 43 meses 37%
Armer et al.* 2004 100 28 meses 43%
vander V et al® 2004 245 ND 24%
Bergmann?*?’ 2004 394 59 meses 12%-31%
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Tabela 2. Incidéncia de linfedema pés-linfadenectomia — Revisdo sistematica (2000-2006).

Bevilacqua, Bergmann, Andrade

Estudo Ano N Tempo médio de acompanhamento Incidéncia de linfedema
Isaksson e Feuk?® 2000 48 1 a2 anos 9%
Sener et al.? 2001 420 24 meses 17%
Duff et al > 2001 100 1 ano 10%
Herd-Smith ez 2/ 2001 1278 56 meses 16%
Swenson et al.3 2002 247 12 meses 14%
Temple ez al.? 2002 233 12 meses 0%
Veronesi et al.?* 2003 200 2 anos 12%
Silberman ez al.% 2004 94 1 a 14 anos 6%-22%
Ronka ez 2l 2005 83 12 meses 7%
Clark ez al¥ 2005 188 3 anos 21%
Bergmann® 2005 1002 24 meses 17%
Tabela 3. Frequéncia de linfedema comparando-se biopsia de linfonodo sentinela (BLS) versus linfadenectomia de axila.

Estudo Ano BLS Linfadenectomia P
Schrenk ez al?® 2000 0 (0/35) 14% (5/35) 0,054
Sener et al.?® 2001 3% (9/303) 17% (20/117) < 0,001
Veronesi et al.* 2003 0 (0/100) 12% (12/100) < 0,001
Blanchard ez 2/ 2003 6% (44/730) 34% (56/164) < 0,001
Golshan et al* 2003 3% (2/77) 27% (13/48) < 0,001
Armer et al.* 2004 2/9 41% (33/79) NS
Langer et al.*? 2004 0 (0/61) 17% (10/59) < 0,001
Mansel et al.® 2006 5% (20/412) 13% (53/403) < 0,001
Lucci et al % 2007 2% (6/268) 13% (37/288) < 0,001

Tabela 4. Fatores associados ao desenvolvimento de linfedema identificados na literatura. As referéncias dos estudos sdo mostradas nas colunas.

Fatores associados ao
desenvolvimento de linfedema

Indice de massa corpérea (IMC)

Radioterapia da cadeia de drenagem
Radioterapia da mama/plastrio
Edema precoce

Seroma

Quimioterapia no brago homolateral
Dissecgao mais radical da axila
Idade (mais idosa)

Infec¢io no membro

Trauma no braco

Restricao articular

Membro superior dominante
Bi6psia de linfonodo sentinela
Tratamento sistémico (quimioterapia
e/ou hormonioterapia)

Metistase axilar

Tamanho do tumor

Estadiamento final

Localizagio do tumor

Tipo de cirurgia na mama e reconstrucio

Aumento Diminuicao

de risco de risco

7:11;12;14;16;18;23;
25;37;38;45;46
22;23;25;38;45;47

38
38
38
8;9;14;20;31;46;49
9;10:12:38 46
7:11;14

16:25

14;16
25

19:29;32;34;39-44

Inalterado em
relagao ao risco

22;25;46;48

11;23;30;45;47

7;8;11514;16518;20;22;23;25;31;35;47;50-52
30;47

Tk
24

7:9;14;16;22;23;25;31;35;46;47;50;52

8:9;14;16;21-23;25;31;35;37;45-47;50;52
8;9;14;16;21-23;25;31;35;37;45-47;50;52
8:9;14;16;21-23;25;31;35;37;45-47;50;52
8;9;14;16;21-23;25;31;35;37;45-47;50;52
8:11;12;14;16525;30;31;35;46;50

Raga/etnia 16;46
Escolaridade 9;11;50
Tabagismo 9;11
Idade da menopausa 16;25;31;46;50
Presenca de comorbidades 18;22;23;46
Exercicios com o braco 11;45;46;50
Tempo apés tratamento do cAncer 7%:8;18:35
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Tabela 5. Classificacao do linfedema — Classificagao CEAP®*.

Clinico

C, Insuficiéncia linfitica conhecida sem edema clinico

C, Uma articulagio maior envolvida, com Godet positivo
C, Duas articulagoes maiores envolvidas com Godet positivo
C,  Uma ou duas articulagdes envolvidas, com Godet negativo

ou

Trés articulagées maiores envolvidas com Godet positivo
C, Trésarticulagoes maiores envolvidas com Godet negativo
C,  Alteragoes cutineas maiores irreversiveis, elefantiase

Etiopatogenia

Ec Congénita
E  Idiopatica

1
Es  Secunddria

Anatomia
A, Linfonodos
A, Tronco
A,  Linfiticos iniciais (initial lymphatics)
A,, Misto
Patofisiologia
P, Funcional
P, Obstrutiva
P, Refluxo

De maneira geral, para o linfedema pés-linfadenecto-
mia, quanto menor o “C” na classificagio clinica, melho-
res o prognéstico e os resultados do tratamento do linfe-
dema. Assim, é imperativo que o cirurgido (mastologista)
esteja sempre atento aos primeiros sintomas e sinais do
linfedema e preferencialmente nao espere o relato espon-
tineo da paciente queixando-se de um edema nos mem-
bros. As medidas objetivas (perimetria ou volumetria) dos
membros devem, portanto, fazer parte rotineira do exame
clinico mastolégico.

Diagnostico

A anamnese e o exame fisico sdo os itens fundamentais para o
diagnéstico de linfedema apds o cancer de mama. Os exames
complementares, como Doppler, tonometria, bioimpedancia,
ressonincia magnética, ultrassonografia e linfocintilografia,
sio utilizados quando se objetiva excluir doengas associadas e
verificar a eficicia de tratamentos em protocolos de pesquisa™.

Durante a anamnese, ¢ importante identificar os fa-
tores de risco associados ao linfedema (Tabela 5), mas
principalmente: o tipo de tratamento oncoldgico realizado
(cirurgia, radioterapia, quimioterapia, hormonioterapia);
se a paciente desenvolveu um edema precoce do membro
apés a cirurgia; obesidade; se desenvolveu seroma apés a
retirada dos drenos; a utilizacio do membro homolateral

Rev Bras Mastol. 2008 Out-Dez;18(4):171-178

ao cancer em procedimentos invasivos (aferigao, coleta,
pungdo e aplicagio de medicamentos por via venosa —
principalmente quimioterapia); idade; as atividades fisicas
exercidas com o membro durante o lazer, o trabalho do-
méstico e laboral; e a histéria de traumas, lesoes e infec-
¢oes no membro superior antes e depois do tratamento do
cancer de mama.

O diagnéstico subjetivo de linfedema também pode ser
obtido nessa etapa por intermédio do relato de sensagao de
braco “inchado” ou de sintomas sugestivos de linfedema,
como a sensagio de peso, aperto, desconforto e diminuigao
da flexibilidade nesse membro. Segundo a American Cancer
Society (1998)”, pode haver discordincia entre as queixas
subjetivas de linfedema e os achados ao exame fisico. En-
tretanto, a discordincia ndo exclui a importancia de ambos
os métodos, pois as queixas subjetivas da paciente podem
preceder a capacidade de detectar alteragoes objetivas do
linfedema, e a apresentagdo unica de sintomas deve induzir
o médico a avaliagoes objetivas, orientagoes preventivas e
seguimentos mais frequentes, visando ao diagnéstico preco-
ce. Recomendagio semelhante foi publicada pelo Steering
Committee for Clinical Practice Guidelines for the Care
and Treatment of Breast Cancer do Canad4’®, sendo relata-
do que os sintomas de peso, rigidez ou inchago no brago afe-
tado precisam ser considerados pelos clinicos nas avaliagoes
de seguimento de cincer de mama, podendo servir como
guia para o diagnéstico precoce de linfedema e o referencia-
mento ao especialista para imediata intervengao.

O exame fisico deve contemplar a avaliagao das me-
didas objetivas (perimetria ou volumetria), a palpagao e a
inspegio do membro. Recomenda-se examinar também
todo o quadrante tordcico, pescogo e face na pesquisa de
edema. A inspegio deve ser realizada verificando-se: lesoes
cutineas, fistulas e cistos linféticos, micoses, amplitude de
movimento, alteragdes ortopédicas associadas, entre outros.
A palpagio evidencia a consisténcia e a textura da pele em
busca de sinais de fibrose linfoestdtica e ajuda na localiza-
¢io do edema. Os linfonodos regionais devem ser palpados
para verificar a existéncia de metdstases regionais”.

A perimetria (circunferéncia) do membro ¢é facilmente
aplicada na clinica, sendo realizada em pontos fixos do bra-
o, com distancias entre os pontos variando de 3 a 7 cm a
partir de um ponto anatémico predeterminado (interlinha
articular do cotovelo ou processo estiloide da ulna). O mem-
bro contralateral ¢ utilizado como referéncia e a diferenga
entre os membros de 2 cm em pelo menos um ponto men-
surado pode ser um indicativo de linfedema, por ser maior
que a diferenca mdxima esperada em curvas normais*.

A volumetria pode ser obtida de forma direta ou indi-
reta. A medida volumétrica obtida pelo deslocamento de
dgua (forma direta) é baseada no principio de Archimedes,
em que os volumes de dgua deslocada sao iguais ao volume



do objeto imerso na d4gua. Entretanto, na pratica clinica,
esse método apresenta vdrias desvantagens, pois o medi-
dor ¢ de dificil deslocamento entre os locais de exame,
os recipientes sio grandes e consequentemente demoram a
encher e esvaziar e ndo sao indicados para pacientes com
lesoes de pele e no periodo pés-operatério imediato. Uma
alternativa para se obter o volume do membro ¢ por meio
das medidas de circunferéncia (forma indireta), que sio
fdceis de ser obtidas, rdpidas e clinicamente tteis. Para se
obter o cilculo do volume, o membro ¢ dividido em par-
tes, em que cada parte representa um tronco de cone, e
a soma das partes corresponde ao volume final do mem-
bro (V=h.(C?+ Cc + ¢?) / (n

segmento do membro, C e ¢ sio as circunferéncias entre

. 12), onde V ¢é o volume do

os pontos, e h, a distincia entre as circunferéncias (C,c)).
A diferenga de 200 ml no volume dos membros superiores
é considerada linfedema?®.

Prevencao

A prevengao do linfedema inicia-se ao diagnéstico de cincer
de mama mediante uma série de cuidados da equipe de saide
e dos pacientes. A determinacio do tratamento oncolégico
deve, sempre que possivel, contemplar procedimentos menos
agressivos, como a biépsia do linfonodo sentinela ou, quando
for indicada a linfadenectomia axilar, esta deve ser a mais
conservadora possivel. No tratamento neoadjuvante, deve ser
evitada a aplicacio de quimioterdpicos e outros medicamen-
tos vesicantes no membro homolateral ao cincer de mama em
decorréncia da lesao vascular causada. A radioterapia axilar
deve ser restrita a casos em que hd um extenso comprometi-
mento dos linfonodos, sendo a dose limitada a 45 — 50 Gy.

No pés-operatério, é aconselhdvel a realizacio de exer-
cicios com os membros superiores, devendo ser evitados
movimentos rdpidos, repetidos e com carga. As pungoes
venosas, vacinas e injegoes devem ser evitadas no membro
superior homolateral, bem como a aferigio da pressao arte-
rial. Recursos fisioterapéuticos de eletro, termo e fototera-
pia que produzam calor, tais como infravermelho, ultras-
som, ondas curtas, micro-ondas, forno de Bier, compressas
quentes, turbilhao e parafina, devem ser evitados nas 4reas
de drenagem para a axila homolateral, pois favorecem a ul-
trafiltragdo e o aumento do risco de desenvolvimento de lin-
fedema. Nas regioes distantes, desde que nio haja neoplasia
em atividade, os recursos podem ser realizados, seguindo as
devidas precaugées. As pacientes obesas devem ser incenti-
vadas a restringir o peso corporal. A equipe de satide deve
ter conhecimento sobre os sinais e sintomas iniciais dos
processos infecciosos e do linfedema, para que adequada
condurta terapéutica seja implantada (Tabela 6)".
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Tabela 6. Orientaces preventivas para linfedema.
Prevencgao do linfedema
Técnicas éirﬁrgicas mais conservadoras possiveis
Radioterapia axilar restrita a casos especiais

Evitar ao maxxmo qulmxotcrapna (nco- ou adjuvantc no
mcmbro homolateral)

Orientagées referentes aos cuidados com o braco
Inclusio em um programa de fisioterapia precoce

Diminuigao dos fatores de risco (obesidade, infeccio,
alergia, inflamacio)

Contraindicagao relativa de recursos eletrotermofototerdpicos

Conhecimento dos sinais e sintomas iniciais (diagnéstico e
intervengao precoce)

Apés a linfadenectomia axilar, as pacientes devem ser
orientadas sobre os cuidados com a pele € o membro supe-
rior homolateral ao cincer de mama, a fim de evitar pos-
siveis traumas e ferimentos. Entretanto, deve-se tomar o
cuidado para ndo provocar sensagio de incapacidade e im-
poténcia funcional. Elas devem ser encorajadas a retornar as
atividades de vida didria e informadas sobre as op¢oes para
os cuidados pessoais (cuticulas, depilacao etc.) (Tabela 7).

Nos casos de bidpsia do linfonodo sentinela, os pacientes
devem ser informados quanto ao pequeno risco de desenvol-
ver linfedema®*?*3-44_ Cabe a eles a decisao de fazer ou nio
as recomendagoes gerais para prevencio de linfedema.

Tabela 7. Orientacdes apos linfadenectomia axilar.

Orientagées apés linfadenectomia axilar

Ev1te

; Mlcoscs nas unhas e no brac;o

Traumatlsmos cutaneos (cortes, arranhées, pxcadas de inse-
to, queunaduras‘ 'etlradas de cunculas e depllag;ao)s

Uso de banhe,u‘as quentes e saunas

lado opcrado (blusas com clastlco
ulselras apertadas; coleta de sangue, afcnr

"Apcrtar o brago
: reloglos, aneis
a pressao artcnal)

‘ vate movunemos bruscos, repetldos ede longa dura(;ao :
Evite carregar objetos pesados no lado da cirurgia
Faca
Mantenha a pele hidratada e limpa

Use luvas de protegio ao fazer as atividades do lar (cozinhar,
jardinagem, lavar louga e contato com produtos quimicos)

Durante viagens aéreas, use malha compressiva

Fique atente aos sinais de infecgio no brago (vermelhidio,
inchago, calor local)
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Tratamento

O rtratamento do linfedema consiste de varias técnicas que
atuam conjuntamente, dependendo da fase em que se encon-
tra o linfedema, incluindo: cuidados com a pele, drenagem
linfitica manual (DLM), contencio na forma de enfaixamen-
to ou por luvas/bragadeiras e cinesioterapia especifica. O tra-
tamento ¢ dividido em duas fases: a primeira com o objetivo
de reduzir o volume do membro, tendo duragao de duas a
seis semanas, e a segunda para a manutengio e o controle do
linfedema (terapia fisica complexa ou linfoterapia)”.

Os cuidados com a pele devem ser realizados durante
todo o tratamento. A pele deve ser avaliada em relagao a
sua hidratacio, dermatite, processos inflamatérios, infec-
ciosos e alérgicos.

A DLM tem como objetivo favorecer as vias secunddrias
de drenagem linfética por meio de anastomoses linfolinfiticas
superficiais e também remover as dreas de fibrose dos tecidos
acometidos. E contraindicada nos processos inflamatérios/
infecciosos agudos e em tromboses agudas. Nos casos de in-
suficiéncia cardfaca, obstrucio da veia cava superior, inflama-
coes cronicas, disfuncoes da tireoide, histéria de tromboses e
cancer avangado, a DLM pode ser realizada com cautela.

O enfaixamento compressivo ¢ de extrema importancia
durante a primeira fase do tratamento do linfedema, pois,
ao promover um suporte externo na pele, leva a aumento
da pressao intersticial com redugio da ultrafiltragao, me-
lhora a eficicia do bombeamento muscular, levando a au-
mento do fluxo venoso e linfitico, e nao permite o refluxo
causado pela insuficiéncia valvular. Ele é contraindicado
na existéncia de infeccoes, arteriopatia, grandes alteragoes
de sensibilidade e na hipertensio arterial grave. O enfai-
xamento ¢ mantido até a préxima sessdo fisioterapéutica.
Na segunda fase de tratamento, o enfaixamento é substi-
tuido pelo uso de contengio eldstica (bracadeiras/luvas),
devendo seu uso ser constante.

A cinesioterapia deve ser realizada com o membro enfai-
xado, na primeira fase, ¢ com o uso de contengao eldstica,
na segunda fase de tratamento. Ela promove um aumento
do fluxo linfitico assim como favorece a reabsor¢ao de pro-
tefnas. Os portadores de patologias cardiacas e pulmonares
apresentam contraindicagio relativa a pratica de exercicios.

Nos casos de linfedema por obstrugio tumoral, a tera-
pia fisica complexa pode ser adaptada, visando a redugao
do volume, a2 melhora dos sintomas associados, a melhora
da autoestima e consequentemente a qualidade de vida.
Nos casos de plexopatia associada, pode ser necessdria a
adaptacgio de 6rtese para o membro superior.

Outros tratamentos tém sido descritos na literatura,
porém seus resultados nao sao satisfatérios quando com-
parados ao terapia fisica complexa™.
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Entre eles, podemos citar:

» Bomba pneumatica: apresenta indicagao restrita
aos linfedemas iniciais (sem presenca de fibrose
linfoestdtica). Quando indicada, a DLM deve ser
realizada antes e apds seu uso, obrigatoriamente,

e com pressao maxima de 40 mmHg. O uso
exclusivo da bomba pneumitica deve ser evitado.

» Elevacio do membro: ¢ eficaz somente nos
linfedemas iniciais. A elevacao pode ser utilizada
eventualmente como adjuvante, mas nao é
considerada essencial no tratamento do linfedema.

* Benzopironas (Coumarin): seu uso oral nao foi
aprovado pelo Food and Drug Administration
(FDA) nos Estados Unidos e, na Australia, seu uso
foi suspenso em consequéncia da toxidade hepirica,
porém esse medicamento ¢ utilizado na Europa.

* Diuréticos: nao sao utilizados de rotina no tratamento
para linfedema, pois, ao eliminarem a dgua,
concentram proteinas nos tecidos aumentando as
dreas de fibrose e dificultando a absor¢ao linftica.

* Dietas: nenhuma dieta em especial ¢é qtil
no tratamento do linfedema. Em pacientes
obesas, o controle alimentar associado a um
programa de exercicios pode ter algum valor na
diminuicio do volume do membro. O consumo
de protefnas nao precisa ser restringido.

e Tratamento cirdrgico: sao reservados aos casos
em que nio respondem 2 terapia fisica complexa
ou como adjuvante. Pode ser feita uma resseccao
consistindo na remogio do excesso de pele e do
tecido subcutineo do membro linfedematoso, sendo
suas maiores desvantagens a remogao ¢ a danificagao
dos vasos linfiticos colaterais. Os procedimentos
microcirirgicos tém como objetivo aumentar o
retorno da linfa para a circulagao sanguinea, podendo
ser realizados por meio de métodos reconstrutores,
que envolvem o uso de um coletor linfitico ou
uma interposi¢ao de um segmento venoso para
restaurar a continuidade linfética, ou ainda por
métodos derivativos, que tém como objetivo
desviar o fluxo linfdtico para o sistema venoso.

» Reabilitagio psicossocial: o suporte psicossocial
¢ um importante aliado na melhora da qualidade
de vida dos pacientes com linfedema.

Conclusoes

Apesar dos avangos na oncologia mamaria, a abordagem cirtr-
gica dos linfonodos como estadiamento ou terapéutica ainda é
parte integrante do tratamento do cincer de mama invasor.



Durante a abordagem cirdrgica da axila, inevitavel-
mente vasos linfdticos sao lesados e geralmente linfonodos
sao removidos. Portanto, sempre haverd, como sequela, al-
gum grau de diminui¢io de transporte linfitico e o risco
potencial de linfedema.

Felizmente, com a bidpsia de linfonodo sentinela, dimi-
nuiu a incidéncia de linfedema em aproximadamente quatro
vezes. Porém, hoje no Brasil, ainda assim 30% a 50% das
pacientes necessitaro de linfadenectomia axilar cldssica.

Ao analisarmos a incidéncia de linfedema, chegamos
a conclusao de que, em cada 100 pacientes com cincer de
mama invasivo ainda nao tratado, aproximadamente de
6 a 10 destas desenvolverao algum grau de linfedema clini-
camente diagnosticdvel apés o tratamento do cAncer.

Como médicos e profissionais da satide nio podemos
sublimar essa infeliz sequela do tratamento de cancer de
mama — o linfedema — e muito menos deixar de dar todo
suporte as nossas pacientes que jd passaram pelo tratamen-
to do cancer.

Temos a obrigacao de ficar alertas ao linfedema, atuar
quando possivel nos fatores de risco, orientar as pacientes
e fazer seu diagnéstico precocemente.

O linfedema, quando diagnosticado e tratado corre-
tamente na fase inicial (Classificacio Cp € eC), éala-
mente controldvel e a paciente pode ficar praticamente sem
sequelas. Por isso, nés mastologistas temos a obrigacio de,
além de tratar (e felizmente “curar”) o cAncer de mama das
pacientes, devemos também evitar e controlar o linfedema
nessas mesmas pacientes. Afinal, nio podemos nos esque-

cer do aforismo hipocrdtico: Primum non nocere.
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RESUMO

A doenga de Mondor ¢ entidade rara e de natureza benigna que se caracteriza pela tromboflebite
de veias superficiais da mama, podendo também acometer, com menor frequéncia, outros sitios
anatomicos. A doenga ¢ autolimitada e de fisiopatologia ainda nio totalmente conhecida. Apesar
de benigna, hd relatos na literatura da sua associagio com cincer de mama. Manifesta-se clini-
camente como corddo fibroso e doloroso no subcutineo que corresponde ao trajeto venoso com-
prometido. O diagnéstico ¢ basicamente clinico, mas a avaliagio mamogréfica se faz necessdria
para afastar malignidade associada. Na sua forma tipica, quando nio se tem a suspeita de doenca
maligna, o tratamento deve ser feito com analgésicos e anti-inflamatérios. O conhecimento dessa
afecgao é importante para evitar erros diagnésticos e impedir a realizacio de procedimentos in-
vasivos desnecessdrios.

ABSTRACT

Mondor’s disease is a rare condition and a benign breast disease in which a thrombophlebitis of superficial
veins occurs, usually in the breast, and more rarely in others anatomic sites. The condition is self-limited
and the physiopathology is still not clear. Although Mondor’s disease is a benign breast disease, has been
reported in the literature association with breast cancer. The clinical feature is a painfull and fibrous
lesion cordlike in subcutaneous that corresponds to the involved vein. The diagnostic is clinical, but the
mammagrams are necessary to show association with breast cancer. In the tipical form, when is not suspec-
ted malign disease, the treatment could be mode with analgesic and anti-inflammatory drugs. Knowledge
of this condition is important to avoid diagnostic mistakes and unnecessary invasive procedures.

Introducao

Apesar de ter sido originalmente relatada por Faage em 1869', somente em 1939 foi que o ci-
rurgido francés Mondor” descreveu a doenca que levou o seu nome. Classicamente, a doenca de
Mondor consiste na tromboflebite de veias superficiais da mama, como a veia toracoepigastrica
e/ou suas tributdrias. Outros sitios anatémicos podem ser acometidos pela doenga, porém com
menor frequéncia, como o pénis, os membros superiores, 0 abdome e a regido inguinal®.
Trata-se de entidade benigna, rara e autolimitada. Apesar da sua natureza benigna,
hd relatos na literatura da sua associagdo com cincer de mama, devendo, sempre que
possivel, por meio da avaliagao mamogréfica, afastar malignidade subjacente. Sua baixa
incidéncia (menor que 1%) deve-se muito 4 falta de conhecimento da doenga, o que

contribui com seu subdiagnéstico®. Acomete trés vezes mais o sexo feminino do que o
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Laury
Laury

ano de 2008 foi um ano negro para a mastologia brasileira. Como se nao bastas-

sem as perdas dos amigos e brilhantes Mastologistas Jos¢ Baptista da Silva Neto e

Cldudio Kemp, em 19 de setembro nosso amigo e mestre Laurival Antonio De Luca
partiu para outra dimensao.

“Laury”, como gostava de ser chamado, constituiu ao lado de sua esposa Cecilia uma
familia unida e exemplar.

H4 trés décadas o conheci de forma curiosa. Formado hd pouco tempo, assistia aten-
to a uma mesa-redonda que tratava de doengas das mamas e um dos palestrantes falou
em “displasia mamdria”, entdo ouvimos uma voz forte e incisiva que vinha do fundo do
anfiteatro protestando: “este termo estd errado, displasia é crescimento anormal, supoe
possibilidade de evolugao para o cancer, o que nao ocorre com esta lesao”. Olhei para trds
e conheci o “Professor Laurival”, que caminhava pelo corredor central em direcdo a frente
do anfiteatro, onde debateu com a mesa e apresentou suas ideias; estranhei a forma, mas
concordei com as ideias.

Laury tem uma historia médica marcante. Doutor, Livre-Docente em Obstetricia,
Livre-Docente em Ginecologia, ainda jovem deixou a Escola Paulista de Medicina e foi
para Botucatu, “cidade da Sorocabana” como costumava falar, onde formou e conduziu
por anos o excelente Departamento de Ginecologia e Obstetricia da Faculdade de Me-
dicina de Botucatu da Universidade Estadual Paulista (Unesp). Professor Emérito da
Unesp, presidiu vérias Sociedades Médicas e, mais recentemente, a Sociedade Brasileira
de Mastologia, Regional Sio Paulo, quando tive a satisfagdo de ser seu secretdrio. Criou
e organizou anualmente as 27 edigoes do Encontro Paulista de Ginecologia, Obstetricia
e Mastologia (Epagom).

Aparentemente um “carcamano”, mas nunca deixava de solicitar por favor. Procurava
tratar a todos pelo nome, a conhecer pequenas particularidades pessoais dos que o cerca-
vam e fazer gentilezas (principalmente aos palmeirenses).

Polémico nio, um cientista obstinado em encontrar solugoes para as doengas, incon-
formado com os dogmas, sempre a procura de novas teorias, tratamentos mais eficazes e
menos agressivos. Toda sua agitagao e aparente irritabilidade davam lugar a um ouvinte
paciente. Quando discutfamos um caso clinico ou uma nova linha de raciocinio, o “Pro-
fessor” permitia apartes, aceitava opinides divergentes das suas, se bem alicercadas, e, ao
discutir, colocava-se no mesmo nivel do interlocutor. Professor de Medicina preocupado
nio apenas em ensinar as doengas, as técnicas de diagnéstico e seus tratamentos, mas
também em orientar a formacio dos seus alunos como cidadaos, como formadores de
opiniao, como pesquisadores c principalmente em ser médicos integros.

Mesmo em outra dimensio e ao lado de seus idolos, como o Professor Deldscio, Ores-
tes Barbosa, Vivaldi, Adoniran e outros, o Laury deve continuar irrequieto, preocupado
em compreender as doengas e o comportamento humano.

Laury, grande homem, deixou saudades em seus familiares, suas pacientes, seus
amigos e alunos.

Agliberto Barbosa de Oliveira
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0s eventos adversos mais comuns relatados foram: insénia, cefaléia, rubor, nausea, aumento da sudorese, fadiga, dores
articulares e musculoesqueléticas (vide bula completa do produto). Além disso, foi observada linfopenia sem repercussées
infecciosas em aproximadamente 20% das pacientes tratadas com Aromasin*, particularmente em pacientes com linfopenia
preexistente. Foram ocasionalmente reportadas trombocitopenia e leucopenia. Também foram observadas ocasionalmente
elevagoes de enzimas hepaticas e da fosfatase alcalina, principalmente em mulheres com metastases hepaticas ou 6sseas
ou outras condigbes com prejuizo da fungédo hepatica. Posologia: a dose recomendada de Aromasin* é uma dragea de
25 mg, uma vez ao dia, administrada preferencialmente apés uma refeicdo. Para pacientes com cancer de mama inicial,
o tratamento com Aromasin* deve continuar até completar cinco anos de terapia enddécrina adjuvante, ou até recorréncia
local ou distante ou novo cancer de mama contralateral. Para pacientes com cancer de mama avancado, o tratamento com
Aromasin* deve ser mantido, até que a progressao do tumor se torne evidente. N&o sao necessarios ajustes posologicos
em pacientes com insuficiéncia hepatica ou renal. Superdosagem: estudos clinicos com a utilizagdo de uma dose Unica de
até 800 mg a voluntarias sadias e de uma dose de até 600 mg por dia a mulheres pds-menopausadas com cancer de mama
avancado foram bem toleradas. Nao existe um antidoto especifico para a superdosagem e o tratamento deve ser sintomati-
co. Quando necessario, esta indicada a assisténcia de suporte geral, incluindo a monitoracgéo freqiiente dos sinais vitais e a
observagao rigorosa da paciente. Apresentagao: drageas com 25 mg em embalagem contendo 30 unidades. USO ADULTO.
USO ORAL. VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA. A persistirem os sintomas, o médico devera ser consultado. Para
maiores informagdes, consulte a bula completa do produto (aro06). Documentagao cientifica e informagées adicionais estdo
a disposicao da classe médica mediante solicitacao. Laboratérios Pfizer Ltda., Rua Alexandre Dumas, 1860 — Chacara Santo
Anténio, S&o Paulo, SP — CEP 04717-904. Tel.: 0800-16-7575. Aromasin* - MS — 1.0216. 0141.

Referéncia bibliografica: 1.Coombes RC, Kilburn LS, Snowdon CF et al. Survival and safety of exemestane versus tamo-
xifen after 2-3 years’ tamoxifen treatment (Intergroup Exemestane Study): a randomised controlled trial. Lancet. 2007 Feb
15;369(9561):559-70. A Pfizer reserva-se o direito de alterar ou interromper o Programa Mais Pfizer a qualquer momento,
Sem aviso prévio.
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O uso de trastuzumabe

por 1 ano em pacientes com
cancer de mama HER2 positivo
em tratamento adjuvante:

® Aumenta significativamente a sobrevida
global, ou seja, favorece a diminuicao de
34% no risco de morte.

® Proporciona ganho na sobrevida livre
de doenca.

® O risco de problemas cardiacos é
considerado baixo.

' Herceptin Teste

/ trastuzumabe i

AER>

Referéncia Bibliografica: 1.Smith |, Procter M, Gelber RD, et al.2- year follow-up of trastuzumab after adjuvant chemotherapy in HER2-positive breast cancer:a randomized
controlled trial.Lancet 2007;369:29-36.

HERCEPTIN® (trastuzumabe). Apresentagao: frasco multidose com 440mg. USO ADULTO. Composigao: trastuzumabe. Indicagées: Cancer de mama metastatico com superexpressao
do HER2. Cancer de mama inicial HER2 positivo apos cirurgia, quimioterapia (adjuvante ou neoadjuvante) ou radioterapia (quando aplicavel). Contra-indicagdes: Hipersensibilidade.
Precaucoes e adverténcia: Descontinuar em reacoes infusionais graves, tratar e monitorar. Cautela na insuficiéncia cardiaca: monitorar. Gravidez: Somente sob orientacao médica, pois
nao é conhecido o efeito de Herceptin® sobre o feto. Lactagao: Uso nao recomendado. Reagdes adversas: Dor abdominal, nas costas, no pescoco e toracica, astenia, calafrios, febre,
sindrome gripal, cefaléia, infeccao; nausea, vomitos, tremores, tontura, erupcao cutanea; reacoes anafilactéides: casos isolados; insuficiéncia cardiaca; toxicidade hematolégica e hepdtica:
infreqliente. Diarréia; taquicardia; desidratagao, edema, hipocalemia; artralgia; hipertonia, insénia; exacerbacao da tosse, dispnéia, epistaxe, faringite, rinite, sinusite; acne, Herpes simplex,
erupcao cutanea. Posologia: Cancer de mama metastatico: Ataque: 4 mg/kg IV por 90 minutos. Doses subseqiientes: 2 mg/kg IV por 30 minutos, semanalmente. Recomenda-se o uso
até a progressao da doenca. Cancer de mama inicial: Ataque: 8 mg/kg IV por 90 minutos. Doses subseqientes :6 mg/kg IV por 90 minutos,a cada 3 semanas.Recomenda-se o tratamento
por 1 ano ou até a recorréncia da doenga. Uma vez preparada a diluicao, deve-se proceder imediatamente a infusao. Caso tenha sido diluida assepticamente, pode ser armazenada
durante 24 horas sob refrigeracao de 2°C a 8°C. Nao utilizar SG 5% para diluicao e nao misturar com outras drogas. Testar HER2 antes de administrar.

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA. A PERSISTIREM OS SINTOMAS, O MEDICO DEVERA SER CONSULTADO. Registro MS: 1.0100.0552 Informagoes adicionais disponiveis a classe médica
mediante solicitacdo a Produtos Roche Quimicos e Farmacéuticos S.A.- Av. Engenheiro Billings, 1729 - Jaguaré - CEP 05321-900 - Sao Paulo - SP - Brasil. PRODUTOS ROCHE QUIMICOS E
FARMACEUTICOS S.A.

servico de informagdes

78 0800-7720-292
jan/09 www.roche.com.br



Cancer de mama

O que MAIS vocé pode fazer pela sua paciente?

UM NOVO ALIADO NO TRATAMENTO DO CANCER DE MAMA.'

Todas as pacientes sob tratamento com Aromasin® (exemestano), mediante sua
prescricao, podem se inscrever no Programa Mais Mulher e se beneficiarem com:

A SUA PACIENTE PRECISA DO CARTAO
PARA SE INSCREVER NO PROGRAMA.

NAO DEIXE _
DE ENTREGA-LO.

AROMASIN )

exemestano -

A Plizer reserva-se o direito de alterar ou interromper o Programa Mais Pfizer a qualquer momento, sem aviso prévio,
Reg. MS 1.0216.0141. VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA. USO ADULTO. A persistirem os sintomas, o médico devera ser consultado.

Informacdes sobre a doenca e seu tratamento;
Dicas de saiide e bem-estar;
Facilidades na aquisicao do medicamento.

E FACIL SE INSCREVER:
Mediante sua receita e esse cartéo
Mais Mulher a paciente deve ligar para

0800 12 6644

Primeiro IA
a demonstrar
um ganho de

o tratamento com
tamoxifeno.'

opulacao com RE+ desconhecido’

@ Mais (Pfizer]
FalePfizer ‘

0800-16-7575
www.pfizer.com.br
falepfizer@pfizer.com

Bula e referéncias bibliograficas em outra pagina desta publicagao.

Laboratorios Pfizer Ltda.

Rua Alexandre Dumas, 1860 - Sao Paulo - SP - CEP 04717-904

CNPJ 46.070.868/0019-98 - © Copyright Laboratérios Pfizer Ltda. 2008
Todos os direitos reservados. www.pfizer.com.br

Anuncio dirigido a classe médica.




