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RESUMO

A necessidade e a forma de seguimento de pacientes com cancer da mama é assunto controverso. Ha
enorme variagdo, entre profissionais, sobre quais exames solicitar e periodicidade das consultas.
Alguns procedimentos, hoje feitos de rotina, ndo tém o suporte da evidéncia cientifica. Do ponto de vista
de controle loco-regional, orientar a paciente para auto-exame das mamas e consultas a cada 4 a 6
meses com mamografia anual, formam um conjunto de orientagées bastante consensual e eficiente. O
aspecto menos definido refere-se a pesquisa, de rotina, de metdstases hematogénicas em pacientes
assintomadticas e tratadas com intengdo curativa. Este assunto tem sido recentemente discutido com
opinioes bem antagénicas. Aparentemente a solicita¢do de varios exames de laboratério e radioldgicos,
derotina, possibilita fazer diagnostico de falha a distdncia um pouco mais precocemente, mas ndo hd
evidéncias que isso mude a sobrevida global. Pelo enorme niimero de pacientes, a solicita¢do de exames
derotina temum alto custo. Além disso, em geral, estes exames deixam as pessoas ansiosas. Pelo menos
dois estudos prospectivos e randomizados europeus, comparando a sobrevida de pacientes
assintomaticas seguidas com exames usuais de rotina,versus seguimento mais orientado por queixas,
mostram igualdade de sobrevida. O mesmo cabe para os atuais marcadores inespecificos. Para
pacientes que ndo participam de estudos prospectivos, o que significa a maioria dos casos, seguimento
com exame clinico e solicitagdo de exames basicamente quando os sintomas exigirem, é uma boa
alternativa quando se considera custo/beneficio.

Unitermos: neoplasias mamarias, seguimentos.

ABSTRACT

The necessity and the method of follow-up of breast cancer patients is a controversial issue. There are
divergences among professionals about which exams should be asked and periodicity of consultations.
Some routine procedures adopted nowadays do not have support of scientific evidence. From the point
of view of regional control, to orientate the patient to do breast self-exam and consultations each 4 to
6 months with annual mammography is a consensual and efficient procedure. The less defined aspect
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refers to routine research of hematogenous metastases in patients with no symptoms. This subject has
been discussed with antagonistic opinions. The request of several routine laboratorial and radiological
exams produces a high cost, stresses out the patients, and there is no evidence of survival improvement.
At least two prospective European studies comparing survival of patients with no symptoms who
underwent routine exams versus follow-up oriented by complaints showed equal survival. For patients
who do not participate in prospective studies, which represent the majority of the cases, follow-up with
clinical examination and request of exams when symptoms demand is a good alternative when

considering cost/benefit.
Keywords: neoplasms, follow up studies.

INTRODUCAO

Um aspecto pratico importante, mas cujas
orientagdes tém sido vagas, € sobre como seguir
pacientes com cancer da mama apds tratamento curativo
do tumor primario. Qualquer cancer pode recidivar, loco-
-regionalmente ou a distdncia, meses ou anos apds o
tratamento primario. Isto ocorre quando células tumorais
malignas sdo deixadas viaveis ao redor do tumor primario,
ou levadas pelos vasos linféaticos, ou pelo sangue para
outros sitios. Em geral, um nédulo tumoral precisa ter
cercade 1 cm de didmetro para ser detectado clinicamente
ou pela maioria dos exames radioldgicos disponiveis.
Tal tumor, de 1 cm de didmetro, contém cerca de um bilhdo
de células. Teoricamente, se uma tnica célula viavel
comegar a crescer, serdao necessarias cerca de 40
duplicagdes para que esta célula vire um tumor
clinicamente detectavel, com cercade 1 cm de didmetro.
Se cada duplicagdo celular demorar alguns dias é facil
compreender porque metastases a distincia ou recidivas
locais podem aparecer meses ou anos apds o tratamento
primario®.

O cancer da mama tem pelo menos duas
caracteristicas que sdo importantes em relagdo ao
assunto seguimento: 1) € o cancer mais comum na mulher,
inclusive no Brasilé, e isto pode ter como consequéncia
congestionamentos em consultas médicas e altos custos
com exames poOs-terapia; 2) o cancer da mama com
metéastase hematogénica ndo tem cura, mas o diagndstico
precoce pode ser curavel?. A forma de seguimento
(quais exames pedir e de quanto em quanto tempo) varia
de maneira diametralmente oposta entre médicos**3%,
Existe padronizagdo nos casos que participam de estudos
prospectivos e randomizados, que s30 a minoria mesmo
em paises desenvolvidos, mas quase nenhuma nos casos
que sdo tratados fora destes estudos. Sendo esta a regra
para a maior parte dos casos de cAncer da mama no Brasil.
Associagdes médicas importantes como a American
Society of Clinical Oncologists (ASCO) atualmente
recomendam que o seguimento seja limitado a exame
fisico e mamografia anual®. A frequéncia de seguimento
e exames apropriados para estes casos permanecem
controversos*'S.

Considerando estes fatos, é objetivo deste texto
discutir como e quando pode ser feito o seguimento de
pacientes com cdncer da mama ap0s tratamento curativo,
baseado na pouca informagdo disponivel na literatura.

Objetivos do seguimento

Entre inimeros importantes objetivos no
seguimento de pacientes com cAncer da mama estadiadas
como I, IT e III, ap6s terapia curativa primadria, os mais
importantes tém sido realizar um diagndstico precoce: 1)
de umarecidiva local ou um novo tumor na mamae, 2)
de uma disseminagdo metastatica a distancia.

1. Recidivalocal ounovo tumor primario: Pacientes
que jativeram um cancer da mama tém risco maior que a
populagdo geral de ter um segundo cancer e deveriam
seguir a recomendagdo usual de fazer uma mamografia
anual'®. Se estas mamografias forem bem feitas e avaliadas
por especialistas treinados, diagndsticos precoces serdo
feitos com maior freqiiéncia®?. Mamografias e outros
exames com intervalo menor que um ano nio tém se
mostrado uteis?*. Nos casos de cAncer da mama tratados
de forma conservadora, estudos mostram que 10%a 20%
das pacientes terdo recidiva local na mama em 10 anos
apos cirurgia e radioterapia local'*?%%", Pacientes com
estetipo derecidivalocal, apds o tratamento conservador,
podem ter longa sobrevida apds terapia apropriada, por
exemplo, a mastectomia®'’. Nove a 25% destes casos
terdo metastases a distdncia ou doenga local extensa na
época da recidiva, com pequena chance de cura®'®. A
orientagdo de 6rgdos como a American Society of
Clinical Oncology* (ASCO) ou National
Comprehensive Cancer Network® (NCCN) é que se
fagaumamamografiaanual, mas o aspecto mais importante
ainda é o exame clinico a cada4 a 6 meses e 0 auto exame
mensal feito pela prépria paciente apods orientagio
apropriada*?,

As recidivas locais apds mastectomias radicais,
com ou sem radioterapia pds-cirurgia, sdo maisraras (da
ordem de 3% a 5%) e o seu progndstico ndo é tdo bom

quanto o das recidivas locais apds tratamento
conservador, cuja taxa varia de 8% a 15%"'2°3°,
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2.Disseminagdo metastatica assintomatica: Com
o objetivo de identificar precocemente uma eventual
falha tumoral a distidncia nos sitios mais comuns, varios
exames tém sido solicitados de rotina, mesmo sem
nenhuma queixa da paciente. Ndo ha padronizagdo sobre
esta orientagdo e hoje ¢ tdpico de controvérsia.
Seguimentos cheios de exames radioldgicos e
laboratoriais demoram, custam caro, podem provocar
ansiedade desnecessaria e ndo esta provado seu valor
na sobrevida final. H4 evidéncias, de estudos
randomizados, que seguimentos periddicos com
cintilografia do esqueleto, raios X de térax, ultra-som
hepatico e testes sangiiineos ndo melhoram a sobrevida
nem a qualidade de vida quando comparado com
seguimentos que s6 fazem exame fisico'®.

E preciso considerar que nem todo exame ¢ feito
com a mesma qualidade no Brasil'?, muitos exames tém
uma especificidade baixa'>* e, na ultima década, tem
sido cada vez mais questionada arelagdo custo-beneficio
desta politica®*°. Emocionalmente, toda vez que pacientes
fazem exames de seguimento, a grande maioria passa
uma consideravel dose de ansiedade e nervosismo'”.

Estes aspectos levantaram a proposta de rever os
méritos dos métodos de avaliagdo mais comuns no
seguimento de pacientes com cancer da mama apods
tratamento curativo e que estejam assintomaticas.

Historia e exame fisico

Apesar da tecnologia disponivel para detectar
doenga recorrente, a histéria e exame fisico ainda
continuam ser os mais importantes, simples, baratos e
eficientes métodos de detecgdo, confirma seus valores
na faixa entre 65% e 85% dos casos?'*. Para tanto é
importante que a paciente seja seguida por um médico
que saiba ser capaz de suspeitar e identificar recorréncia
precoce. Varios casos de cancer da mama recidivados,
por falta de orientagdo, passaram por neurologistas,
ortopedistas, reumatologistas e outros profissionais
que ndo conseguiram, num primeiro momento, fazer o
diagndstico de metastase, e que seria diagnosticado
facilmente por um médico com conhecimento da historia
natural da doenga. Sintomas e sinais devem justificar a
solicitagdo de exames especificos. A extensa avaliagdo
radiolégica e de laboratdrio, feita de rotina em pacientes
assintomaticos, consegue detectar doenga metastatica
em um nimero muito pequeno de pacientes.

Raios X de torax

Cerca de 25% dos casos de cancer da mama tem
como primeira apresentacio de metastase um sitio
toracico. Osraios X de torax de rotina, apesar de eficiente
nesta detec¢do, ndo tem mostrado qualquer impacto
favoravel ou melhorado a sobrevida total®.

Na Tabela 1 mostra um resumo de um estudo
prospectivo feito na Italia com mais de 1 200 pacientes
com céncer da mama. Metade fez exames clinicos
laboratoriais e radiologicos de rotina, mesmo
assintomaticas; a outra metade foi seguida apenas
clinicamente e exames foram feitos somente quando
necessario. Apesar do diagndstico precoce maior obtido
no grupo que fez exames periodicos, a sobrevida foi
exatamente a mesma, confirmando dados que estudos
retrospectivos ja vinham apontando®.

Tabela 1.Impacto do seguimento clinico radiolégico periédico, para
detec¢do precoce de metastase de cancer de mama em
pacientes assintomaticas, comparadas com pacientes cujos
exames foram solicitados quando houve queixa®.

Recidivas detectadas Grupo submetido a  Grupo controle

exames (n=622) (n=621)
Ossos 84,0 53,0
Pulmdo e pleura 28,0 18,0
Outros sitios 52,0 54,0
Sobrevida em 5 anos (%) 80,9 80,2

Cintilografias do esqueleto

A cintiolografia do esqueleto € considerada um
exame util mas com alto indice de falso positivo, podendo
chegar a 22%. Problemas como osteoporose, artrites,
traumas ou agressdes actinicas podem alterar o exame.
Nio deveria ser solicitado de rotina, mas apenas quando
houvesse sintomas ou anormalidades laboratoriais. O
indice de positividade em pacientes com cadncer damama
assintomaticos ¢ da ordem de 1%'4%7:323,

Ultra-som do abdome para metdstase hepatica

O indice de detecgdo de metastase hepatica em
pacientes com exames de fungdo normal e assintomatico
¢é baixissimo (<5%). Néo tem sido mostrado nenhum
ganho em sobrevida na detecgdo precoce de metastase
abdominal em cincer da mama. Por isto ndo se
recomendam exames abdominais periddicos no
seguimento destas pacientes quando
assintomaticas!*?333,
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Exames de laboratorio

Segundo Galindo & Buzdar (1994)'“do grupo de
mama do MD Anderson Hospital no Texas.

“Nenhum verdadeiro exame bioquimico tem ganho
aceita¢do como indicador de recorréncias em cancer
da mama, embora esses testes sejam comumente
solicitados”.

Hemograma e plaquetas ndo oferecem na pratica
qualquer informagdo em relag@o a situagdo do cancer,
depois de terminado todos os tratamentos adjuvantes.
Seria excepcional diagnosticar algum envolvimento de
medula dssea por estes exames?.

Marcadores tumorais s3o a forma ideal de
monitorar cincer e varios tém sido estudados para
cancer da mama®'33!, Um marcador largamente usado e
considerado o mais sensivel paracancerdamamaé o CA
15-3, mas o seu papel é controverso. A comegar pelo
valor considerado de corte cut off de 30 ou40 U/mL, que
varia entre estudos'>*. O seu valor pode estar aumentado
em doengas benignas do figado, mama, tubo digestivo
e nem sempre estd aumentado em cancer da mama?®. A
especificidade é alta (95%) mas a sensibilidade é baixa
(30%), fazendo com que o CA 15-3, segundo diferentes
autores, “ndo seja considerado util em distinguir
pacientes com cdncer da mama”'*'5, ou “de valor
limitado no diagnostico de cancer da mama®®, ou “ndo
€ um fator prognostico independente na determinagdo
de sobrevida®" .

O CEA (antigeno carcino embrionario) € menos
sensivel que 0 CA 15-3 e tem sido publicado que marca
de 10% a 50% dos casos de cancer da mama, em geral
tumores mais avangados. Muitas condi¢gdes benignas
podem elevar o CEA além de outros tumores malignos®!2.

DISCUSSAO

O céancer da mama € doenga muito comum no
mundo todo e é o cancer mais incidente no Brasil?. Isto
quer dizer que todos os numeros ligados a cancer da
mama sdo grandes: consultas, exames, procedimentos,
etc.

Poucos centros fazem estudos prospectivos e
randomizados pois sdo caros, complexos, exigem enorme
nimero de pacientes tratadas de forma igual e longo
seguimento para que conclusdes convincentes possam
ser tiradas. Assim, fora do contexto destes estudos, o
seguimento de pacientes com cédncer da mama e
assintomaticas, tem como objetivos avaliar resultados e
complicagdes, além do diagndstico precoce de falha ou
um tumor da mama oposta. Para estes tiltimos objetivos
os procedimentos mais importantes s@o a histdria e o

exame fisico que podem ser feitos a cada 4 meses nos
primeiros 2 anos, cada 6 meses nos préximos 3 anos e
depois anualmente, segundo a orientag@o de importantes
grupos representativos*?®. Céncer é doenga cronica e as
mudangas sdo, em geral, lentas e ndo ha vantagem em
fazer os exames em intervalos menores.

A solicitacdo de exames laboratoriais e
radiologicos de rotina (fora a mamografia anual), em
pacientes assintomaticos, tem sido questionada em
todo mundo pois, além do custo, costumam provocar
uma ansiedade desnecessaria nas pacientes e ndo esta
provado seu valor na sobrevida final. No ultimo curso de
atualizag@o da Escola Européia de Oncologia realizado
no Brasil, em junho de 1996, foi claramente sugerido que
o seguimento das pacientes fora de estudos clinicos
fosse feito com exames solicitados apenas quando
houvesse justificativa™'®.

Considerando que das 80 escolas de Medicina
do Brasil, apenas 10% tém um Servigo de Radioterapia
dentro do Hospital-Escola, e que em muitos hospitais
onde se operam cancer da mama nao sdo feitas quimio e
radioterapia, a situagdo tipica no Brasil (e ndo excegdo)
€ que pacientes sejam tratadas em diferentes lugares e
ndo em uma unica institui¢do. Isto faz com que sejam
seguidas nos diferentes servigos onde foram tratadas,
cada um com sua caracteristica. Ha um estudo
randomizado, realizado na Inglaterra, comparando o
seguimento feito pelo médico generalista versus
seguimento feito pelo médico oncologista, tomando-se
como pontos de avaliagdo o tempo de diagndstico da
falha, ansiedade e deterioragdo da qualidade de vida. Tal
estudo mostrou que ndo houve diferengas entre os
seguimentos feitos entre os dois grupos'’. Ha outro
estudo, também inglés, onde as pacientes com cancer de
mama foram orientadas sobre a possivel evolugdo da
doenga; depois foram sorteadas entre fazer um
seguimento periddico cheio de exames ou sé quando
sentirem sintomas. Em ambos os grupos as pacientes
expressaram a preferéncia em fazer o seguimento
reduzido®.

Em resumo, a orientagdo de seguimento de
pacientes com céncer da mama estadio I, II e III que
fizeram tratamento completo e sdo assintomaticas, até o
momento, tem sido de exame fisico (cada 4 meses nos
primeiros 2 anos; cada 6 meses nos 3 anos seguintes e
depois anual) e mamografia anual.
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