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RESUMO

Introducio: O cincer de mama € a principal causa de morte por cancer em mulheres no Brasil. Sem considerar os
tumores de pele ndo melanoma, esse tipo de cancer também é o primeiro mais frequente nas mulheres das Regides Sul,
Sudeste, Centro-Oeste e Nordeste. Objetivo: Investigar o perfil epidemiolégico dos pacientes com cancer de mama
entre 2011 e 2016. Métodos: Estudo retrospectivo, realizado com 831 pacientes atendidos em um servico publico de
satide, com diagnéstico de cancer de mama efetivado entre 2011 e 2016. Resultados: A populacdo representada pelas
mulheres foi de 99,2%, a média de idade foi de 56 anos, 71,6% estavam com o IMC acima de 25, 42,9% dos pacientes
apresentam alguma comorbidade, 86,4% apresentavam a variante ductal como a mais prevalente, 58,5% eram luminal
A, 79,7% tinham Ki67 superior ou igual a 15%, 45,7% estavam em estddio clinico II no momento do diagnéstico,
37,2% apresentaram metdstase linfonodal, 63% estavam em remissdo/seguimento e 38 foi a média de meses da
sobrevida livre de doenca. Conclusdo: Os resultados encontrados podem contribuir para o planejamento de a¢des, com
base no perfil epidemiolégico dos pacientes com cancer de mama, que interfiram nos principais fatores de risco
passiveis de modificacdo, a fim da prevencdo do cancer de mama, bem como diagndstico e tratamento precoce visando
melhorar a qualidade de vida dos pacientes portadores da neoplasia.
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RETROSPECTIVE ANALYSIS OF BREAST CANCER PATIENTS 2011-2016
ABSTRACT

Introduction: Breast cancer is the leading cause of cancer death in women in Brazil. Not considering non-melanoma
skin tumors, this type of cancer is also the first most common in women in the South, Southeast, Midwest and
Northeast. Objective: To investigate the epidemiological profile of breast cancer patients between 2011 and 2016.
Methods: A retrospective study of 831 patients treated at a public health service diagnosed with breast cancer between
2011 and 2016. Results: The population represented by women was 99.2%, the mean age was 56 years, 71.6% had a
BMI over 25, 42.9% of the patients had some comorbidity, 86.4% presented the ductal variant as the most prevalent,
58.5% were luminal A, 79.7% had Ki67 greater than or equal to 15%, 45.7% were at clinical stage II at the time of
diagnosis, 37.2% had lymph node metastasis, 63% were in remission / follow-up and 38 was the mean months of
disease-free survival. Conclusion: These results may contribute to the planning of actions, based on the
epidemiological profile of breast cancer patients, which interferes with the main risk factors that can be modified in
order to prevent breast cancer, as well as diagnosis and treatment. to improve the quality of life of patients with cancer.
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1. INTRODUCAO

O cancer de mama € a principal causa de morte por cancer em mulheres no Brasil. No mundo,

corresponde a 25% de todos os diagndsticos dados, ao ano, de neoplasia no sexo feminino. Segundo

! Académica do 11° periodo do curso de Medicina do Centro Universitdrio FAG, francy-moretto @hotmail.com

2 Médico Oncologista Clinico e Hematologista do HOSPITAL DO CANCER DE CASCAVEL, ademardcj@gmail.com
3 Académico do 11° periodo do curso de Medicina do Centro Universitario FAG, joaovcantelle @hotmail.com

4 Académico do 11° perfodo do curso de Medicina do Centro Universitario FAG, ibapeccin @hotmail.com

250 Revista Théma et Scientia — Vol. 9, n° 1, jan/jun 2019



Andlise retrospectiva dos pacientes com cincer de mama de 2011 a 2016

as estimativas para o pais, feitas com base nos dados dos Registros de Cancer de Base
Populacional (RCBP) e do Sistema de Informacdo sobre Mortalidade (SIM), foram estimados, para
0 ano o biénio 2018-2019, 59.700 casos novos, um aumento de 1.740 novos casos em relagdao ao
ano anterior. Sem considerar os tumores de pele ndo melanoma, esse tipo de cancer também é o
primeiro mais frequente nas mulheres das Regides Sul (73,07/100 mil), Sudeste (69,50/100 mil),
Centro-Oeste (51,96/100 mil) e Nordeste (40,36/100 mil) (INCA, 2018; WHO, 2018).

O crescimento do cancer de mama observado nas ultimas décadas, possui diversas etiologias
tais como maior disseminacdo da mamografia como método de rastreio e diagndstico precoce,
maior exposicao a fatores de risco consequentes do processo de urbanizacdo e de mudangas no
estilo de vida, bem como pelo maior envelhecimento da populacdo. Outros fatores de risco
implicados na génese do cancer de mama sdo - sexo, estrégeno, histéria familiar e mutagdes
genéticas (MIGOWSKI et al.,2018; MAJEED et al., 2014).

Embora a incidéncia tenha aumentado, em todo o mundo, observou-se que a taxa de
mortalidade estd diminuindo ao longo dos anos. Isso se deve a uma maior disponibilizacdo de
métodos de rastreio e também aos avangos médicos terapéuticos empregados no tratamento (SUN et

al., 2017).

2. METODOLOGIA

Trata-se de um estudo retrospectivo, baseado na andlise de prontudrios de 831 pacientes
adultos com diagndstico histopatoldgico com cancer de mama, na cidade de Cascavel-PR, atendidos
no Hospital do Cancer de Cascavel, Unido Oeste Paranaense de Estudo e Combate ao Cancer
(UOPECCAN) de 2011 a 2016. Como critérios de inclusdo foram considerados todos os
prontudrios de pacientes do sexo feminino e masculino que ja realizaram quimioterapia adjuvante
na UOPECCAN nos ultimos cinco anos (2011-2016). Foram excluidos do atual estudo pacientes
diagnosticados com cancer de mama que realizaram apenas o procedimento de radioterapia na
Instituicdo ou que ndo seguiram o protocolo da instituicdo. Foram coletados os seguintes dados:
identificacdo, género, idade, IMC, tipo histolégico do cancer, TNM, estadio clinico, Ki67, imuno-
histoquimica, comorbidades, tratamento, situacdo do paciente, data do diagndstico e ultima
consulta.

Para a andlise estatistica, as varidveis quantitativas foram expressas como média + desvio
padrao ou mediana de acordo com a normalidade ou ndo dos dados. O teste exato de Fisher ou qui-

quadrado foi empregado para a comparagdo das varidveis categoricas. Para a comparacdo de dois
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grupos independentes foi utilizado o teste T-Student nos casos onde os dados apresentaram
normalidade ou o teste ndo-paramétrico de Mann-Whitney, quando a hipétese de normalidade dos
dados for rejeitada; a andlise de variancia ndo paramétrica (Kruskal-Walis) serd empregada na
comparacao entre mais de dois grupos.

O coeficiente de Spearman foi empregado na avaliagdo da correlagdo entre as varidveis
continuas, com distribui¢do ndo normal. Para andlise de sobrevida foi utilizado o método de
Kaplan-Meier. Adotard o nivel de significancia de 5% (p < 0,05). Os dados serdo armazenados em

banco de dados do Microsoft Excel e analisados nos software R (SPSS versao 13.0).

3. RESULTADOS

Foram levantados os prontudrios de 831 pacientes, sendo 825 mulheres (99,2%) e 6 homens
(0,8%). A relagdo mulher/ homem observada foi de 137:1. A média de idade dos pacientes, na data
do diagnéstico de cancer de mama, foi de 56 anos. Neste estudo, o ano de 2016, em comparacio aos
5 anos anteriores, apresentou a maior taxa de incidéncia de cancer de mama. Também apresentou o

menor indice de letalidade 4,7% em relacdo aos anos prévios (Figura 1).

Figura 1- Epidemiologia e mortalidade do cancer de mama entre 2011 e 2016 no servico
UOPECCAN.
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Fonte: Dados da Pesquisa

Dos 706 pacientes que continham no prontudrio o célculo do IMC foi observado que, por
ordem de frequéncia, 1,5% eram desnutridos, 26,2% eutréficos, 33,4% estavam com sobrepeso,

25,3% obesidade grau I, 10% obesidade grau II e 2,9% obesidade grau III (Figura 2).
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Figura 2 - Classificacdo e prevaléncia da obesidade em pacientes portadores de cancer de mama
entre 2011 a 2016 no servico UOPECCAN.
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Fonte: Dados da Pesquisa

Entre 790 pacientes, ao diagndstico, 451 ndo apresentavam quaisquer comorbidades. A
hipertensdo Arterial (HAS) despontou como a maior doenca sist€émica presente, em 87,6%, na
amostra dos 339 pacientes detentores de alguma doenca cronica ndo transmissivel. Diabetes Melito
(DM), doenga tireoidiana, dislipidemia e doenca aterosclerdtica ficaram com as menores taxas,
25,6%, 16,2%, 15,3% e 8,2%, respectivamente (Tabela 1).

Em amostra de 826 pacientes, a variante histolégica mais comum apresentada, foi a ductal,
perfazendo um total de 714 pacientes (86,4%), seguida pela variante lobular com 70 pacientes
(8,4%) entre outros subtipos histolégicos de menor incidéncia. A imuno-histoquimica, dentre 770
pacientes, foram encontrados os seguintes padrdes - luminal A num total de 451 (58,5%), luminal B
com 159 (20,6%), triplo negativo com 102 (13,2%) e HER-2 com 58 amostras (7,5%).

Observou-se que o perfil proliferativo (Ki67), solicitado em 544 portadores de céincer de
mama, foi menor que 15% em 110 pacientes (20,2%) e superior ou igual a 15% em 434 pacientes
(79,7%).

Em 599 dos pacientes estadiados clinicamente, observou-se por ordem de frequéncia, que ao
diagnostico os portadores de cancer de mama no estddio II eram o maior percentual (45,7%) do
estudo, seguido pelo estidio I (28,5%), estadio III (21%) e estadio IV (4,6%).

Em anélise do nimero de linfonodos acometidos, segundo a classificacio TNM, de 817
pacientes, 23,2% possuiam metdstase em linfonodo (s) auxiliar (es) homolateral (is) (N1), 10,1%
possuiam metdstase nos linfonodos axilares homolaterais fixos uns aos outros ou a outras estruturas

(N2) e 3,9% metastase nos linfonodos da cadeia mamaria interna homolateral (N3).
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As modalidades terapéuticas mais utilizadas entre 821 pacientes foram a terapia combinada -
quimioterapia, radioterapia, cirurgia e hormonioterapia - em detrimento da terapia isolada.
Preconizou-se como tratamento no cancer de mama, em 90,6% dos casos, a cirurgia, seguido pela
radioterapia (86,5%), quimioterapia (84,1%) e hormonioterapia (68,1%). A neoajduvancia foi
realizada em 573 pacientes e a adjuvancia em 73 pacientes.

No momento da pesquisa, foi identificado que 211 pacientes estavam em tratamento para o
cancer de mama, 494 estavam em remissao/seguimento, 72 tinham evoluido a dbito e 6 haviam

abandonado o tratamento. A sobrevida livre de doenca foi em média de 38 meses.

Tabela 1. Andlise das varidveis dos 831 pacientes pesquisados.

Variaveis N %0
Sexo
Feminino 825 99,2
Masculino 6 0,8
Tipos de Cancer
Ductal 714 86,4
Lobular 70 8,4
Outros 42 5,0
Estadiamento clinico
I 171 28,5
1I 274 45,7
111 126 21,0
v 28 4,6
Linfonodos
N1 190 23,2
N2 83 10,1
N3 32 3,9
IHQ
Luminal A 451 58,5
Luminal B 159 20,6
Triplo negativo 102 13,2
HER2 58 7,5
Ki67
<15% 110 20,2
>15% 434 79,7
IMC
Desnutrido 11 1,5
Eutrofico 185 26,2
Sobrepeso 239 33,8
Obesidade I 179 25,3
Obesidade I1 71 10,0
Obesidade II1 21 2,9
Comorbidades
HAS 297 87,6
DM 87 25,6
Doenca tireoidiana 55 16,2
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Dislipidemia 52 15,3
Doenca aterosclerotica 28 8,2
Tratamento
Quimioterapia 699 84,1
Radioterapia 719 86,5
Cirurgia 753 90,6
Hormonioterapia 566 68,1
Sem informacao 10 1,2
Situacao do Paciente
Em tratamento 211 25,3
Em remissao/seguimento 494 59,4
Obito 72 8,6
Abandono de tratamento 6 0,72
Sem informacao 48 5,77

Fonte: Dados da Pesquisa

4. ANALISES E DISCUSSAO DOS RESULTADOS

O cancer de mama é uma doenca clonal, com capacidade de crescimento fora de controle e
potencial maligno. Estimativas recentes do INCA apontam que o cancer de mama possui uma
incidéncia elevada na populacdo geral, ocupando a segunda posi¢do dos canceres mais frequentes,
ficando atrds somente do cancer de pulmio. E a neoplasia mais comum entre as mulheres, sendo
rara entre os homens — representam em torno de 1% do total de casos da doenca. Na populagdo
mundial, a sobrevida média ap6s cinco anos € de 61% (INCA, 2018; HARRISON, 2017).

A incidéncia antes dos 35 anos € raro, tendo crescimento progressivo acima dos 50 anos
(INCA, 2018). Nossa pesquisa demonstrou que mais de 90% dos pacientes analisados estavam com
idade superior a 40 anos e tinham média de idade de 56 anos + 20 anos, mostrando consonancia
com outras pesquisas que também relataram maior ocorréncia do cincer de mama nessas idades
(HARRISON, 2017; CASTRO et al., 2013).

Neste estudo e conforme a literatura, a propor¢ao mulher/ homem é superior a 100 dos casos
da doenca (SIEGEL et al.,2017). Os trés periodos na vida de uma mulher que exercem maior
impacto sobre a incidéncia de cancer de mama sdo - a idade da menarca, a primeira gestacdo a
termo e a menopausa; além de nuliparidade, uso de contraceptivos orais e terapia de reposicao
hormonal pés-menopausa. Entre outros fatores de risco, em nossa pesquisa, aproximadamente
71,6% dos pacientes apresentavam algum grau de sobrepeso e obesidade. Em 14 pesquisas, dentre
os 47 estudos contidos na metandlise realizada da literatura Latino-Americana sobre o
conhecimento da neoplasia mamadria e seus fatores de risco, citaram a correlacio sobrepeso e

obesidade como fator de risco mais preponderante (JERONIMO et al., 2017). A obesidade central
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além de favorecer a ocorréncia do cancer de mama, contribui para a recorréncia e respostas menos
eficientes ao tratamento quimioterdpico (HARRISON, 2017; WOLIN et al., 2015; RAUSCH et al.,
2017).

Carcinomas da mama podem ser divididos histologicamente como in situ ou invasivo. O tipo
in situ tem uma proliferacdo anormal de células na camada onde elas se originaram, ndo a
ultrapassando. J4 o tipo invasivo, as células anormais rompem as paredes das glandulas ou dos
ductos onde eles originaram e crescem no tecido mamario circundante. Esses dois tipos podem ser
subdivididos em lobular e ductal (HARRISON, 2017). Semelhante a nossas estatisticas, o estudo
retrospectivo realizado com 387 pacientes, em Servico de Oncologia de Alta Complexidade e
Demanda do sul de Santa Catarina entre 2006 a 2014, os carcinomas ductal invasor e lobular
invasor despontaram com as maiores taxas, 84,5% e 11,6%, respectivamente (LARAZETTI et al.,
2016).

De acordo com os perfis de expressdo génica, podem ser classificados em: Luminal A,
Luminal B, HER2 amplificado e basal. Os tumores luminais apresentam os mais altos niveis de
expressdo de receptores de estrogénio, em geral de baixo grau e progndstico favordvel, sendo
frequentemente os de maior prevaléncia. O HER2 apresenta uma amplificacdo no gene HER2 do
cromossomo 17q e com frequéncia exibem uma amplificacdo e superexpressdo de outros genes
adjacentes a HER2, geralmente apresentam alta expressao de Ki67, mutacdes em TPS53, presenca de
metéstase linfonodal e progndstico ruim. Os basais ou triplo negativo sdo assim chamados por ter
receptores de estrogé€nio e progesterona negativos e HER2 negativos, em geral sdo de alto grau e
podem apresentar mutacdes nos genes BRCA1 e 2 TP53 e, consequentemente, possuem um pior
prognoéstico (HARRISON, 2017; ANDERSON et al., 2014; MAKKI, 2015; HADI et al., 2015).

O estadiamento clinico, além de fornecer um progndstico permite estabelecer a melhor
terapéutica. O sistema internacional TNM de classificagdo traz dados do tumor primdrio (T);
presenca de linfonodos regionais (N); e metastases (M). Uma vez que o T, N e M sao determinados,
um estdgio de 0, I, II, IIT ou IV € atribuido, com o estdgio 0 sendo in situ, o estdgio I sendo cancer
invasivo em estagio inicial e estdgio IV sendo a doen¢a mais avancada (10,15). Em contraponto a
outros estudos presentes na literatura, em nossa pesquisa, foi demonstrado que a maior prevalencia
de diagnéstico - 74,2% dos casos analisados — ocorreu em fases precoce (I e II). O maior
diagnéstico em estadios precoces do cancer de mama pode expressar o resultado da maior
disponibilidade de acesso a mamografia e a servigos especializados de tratamento que a regiao Sul
comporta (GIRIANELLI et al., 2014).

O protocolo nacional para a prevengao do cancer de mama recomenda o exame mamografico

bianual de rastreamento para mulheres com idade superior a 50 anos, antecipando a rotina de
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exames as mulheres de 35 anos, se pertencentes ao grupo de risco (TRALDI et al., 2016). A ACS
recomenda que o rastreamento do cancer de mama deve ser realizado anualmente em mulheres a
partir dos 45 anos de idade; aos 55 anos, as mulheres podem fazer a transicao para triagem bienal,
ou continuar com a triagem anual e mulheres de 40 a 44 anos devem ter a op¢do de comecar rastreio
anual. A mamografia continua sendo o melhor método de escolha para rastreamento do cancer de
mama, ficando reservado a triagem com Ressoniancia Magnética (RM) para casos de portadoras de
BRCAI1 e BRCA2, ou parentes de primeiro grau com cancer de mama, mulheres com histéria de
radioterapia no torax entre 10-30 anos, mulheres com risco de cancer de mama de pelo menos 20%
e mulheres com histéria de sindromes de Li-Fraumeni, Cowden ou Bannayan-Riley-Ruvalcaba
(HARRISON, 2017; WOLIN et al., 2015). O diagndstico precoce reflete em melhor progndstico e
em altas chances de cura na maioria dos casos (TRALDI et al., 2016).

O tratamento do cincer de mama € realizado conforme estadio clinico, caracteristicas
histolégicas, imuno-histoquimica, comorbidades e preferéncias do paciente. Diferentes estratégias
de tratamento sdo comumente aplicadas, incluindo intervencgdes locais (cirurgia/radioterapia) e
tratamentos sist€émicos como quimioterapia e terapia hormonal (STUR, 2017). Divergindo desta
pesquisa, o estudo epidemioldgico desenvolvido em Hospital Geral de Palmas — Tocantins, que
prevalecia os niveis Il e III de estadiamento, evidenciou maior emprego da terapia quimioterdpica e
cirirgica em detrimento do tratamento hormonal e radioterdpico. Segundo estatisticas de tratamento
e sobrevivéncia do céancer, do ano de 2014, realizadas pela Sociedade Americana de Cancer e o
Instituto Nacional de Cancer, 58% das mulheres diagnosticadas com cancer de mama em estadio
inicial (I ou II) realizou cirurgia conservadora da mama, 36% realizou mastectomia, 3% tém
radiagdo ou quimioterapia sem cirurgia e cerca de 2% ndo recebem nenhum tratamento. Por outro
lado, entre mulheres com cancer de mama mais avangado (estiddio III ou 1V), 14% realizam cirurgia
conservadora da mama, 58% realizam mastectomia, 17% recebem radioterapia e/ou quimioterapia
sem cirurgia € 11% nao recebem nenhum desses tratamentos (WOLIN et al.,2015; DE SANTIS et
al., 2014).

5. CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados encontrados podem contribuir para o planejamento de a¢des, com base no perfil
epidemiolégico dos pacientes com cancer de mama, que interfiram nos principais fatores de risco
passiveis de modificacdo, a fim da prevengcdo do cancer de mama, bem como diagndstico e

tratamento precoce visando melhorar a qualidade de vida dos pacientes portadores da neoplasia.
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