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RESUMO

Introducéo: O avango das técnicas cirdrgicas no tratamento do cancer de mama, aliado aos
recursos atualmente disponiveis, como quimioterapia, radioterapia e hormonoterapia,
prolongaram a sobrevida dos pacientes. Segundo dados dos registros hospitalares de cancer
do INCA, entre 2000 e 2001, 50% dos casos de cancer de mama foram diagnosticados nos
estadios 111 e 1V. Quanto mais tardio for o diagndstico, maiores serdo as sequelas do
tratamento, sendo o linfedema, uma das principais, constituindo-se em foco de atencdo
primordial do sistema de salde publica. Objetivo geral: Determinar a incidéncia e os
fatores associados ao linfedema em uma coorte de mulheres submetidas a tratamento
cirdrgico para cancer de mama. Metodologia: Estudo de coorte prospectivo das mulheres
tratadas cirurgicamente para cancer de mama no periodo de agosto/2001 a novembro/2002.
O seguimento preconizou uma reavaliacdo no primeiro dia apos a cirurgia e nas consultas
ambulatoriais de seguimento, agendadas para 30 dias, 6 meses, 12 meses, 18 meses e 24
meses. Todas as avaliagdes foram padronizadas, sendo utilizados instrumentos
especificamente elaborados e testados paratal fim. O critério para diagnéstico de linfedema
foi baseado na proposta de Casley-Smith que adota a perimetria dos membros superiores.
Resultados: Foram estudadas 1004 mulheres com idade média de 56 anos e tempo médio
de seguimento de 19 meses. A incidéncia acumulada de linfedema no periodo de 24 meses
foi de 17,5%. As varidveis que foram estatisticamente associadas ao linfedema, na andlise
multivariada de Cox, foram: radioterapia em cadeias de drenagem (HR=3,10 IC 1,99-4,85),
edema precoce (HR=2,86 IC 1,51-5,43), sobrepeso ou obesidade (HR=1,89 IC 1,19-3,01),
seroma (HR=1,75 IC 1,11-2,76), nimero de ciclos de quimioterapia administrados no
membro superior homolateral ao cancer de mama (HR=1,19 IC 1,08-1,32) e idade
(HR=1,02 IC 1,01-1,04). Conclusdo: A incidéncia de linfedema ap0s 2 anos de seguimento
foi elevada e a radioterapia realizada em cadeias de drenagem foi 0 mais forte preditor do
risco. As mulheres obesas devem ser incentivadas a reduzir o peso corporal e a aplicacéo de
quimioterapia deve ser evitada no membro homolateral ao cancer de mama. Protocolos de
reabilitacdo pos-operatdria devem ser instituidos, com base no modelo preditor do risco de
desenvolvimento do linfedema, visando uma melhor qualidade de vida para as mulheres

tratadas com cancer de mama.

Palavras-chave: linfedema, neoplasia mamaria, incidéncia, estudo de coorte.
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ABSTRACT

Introduction: Breast cancer is an important problem in public health due to the high
incidence and mortality. According to data gathered from cancer patients' hospital charts at
the INCA (National Cancer Institute) between 2000 and 2001, 50% of breast cancer cases
were diagnosed at stages Ill and IV. The later the diagnosis, the greater the possible
treatment sequelae, among which lymphedema is the main one, constituting a primary
focus of concern in the public health system. Main purpose: Determining the incidence and
the factors associated with the development of lymphedemain a cohort of women subjected
to axillary lymphadenectomy for breast cancer. Method: Prospective cohort study of
women surgically treated for breast cancer from August 2001 to November 2002. The
follow-up prescribed a re-evaluation on the first day after surgery and at the follow-up
outpatient appointments scheduled for 30 days, 6 months, 12 months, 18 months, and 24
months. All evaluations were standardized, with the use of instruments specifically created
and tested for this purpose. The criterion for lymphedema diagnosis was based on Casley-
Smith’s proposal: measurement of upper limb circumference. Results: One thousand and
four women were studied, averaging 56 years of age and with an average follow-up period
of 19 months. The overall incidence of lymphedemain the 24-month period was 17.5%. On
the basis of Cox multivariate analysis, the variables dstatistically associated with
lymphedema were: axillary radiotherapy (Harzard Ratio HR=3,10 IC 1,99-4,85), early
edema (HR=2,86 IC 1,51-5,43), overweight or obesity (HR=1,89 IC 1,19-3,01), seroma
(HR=1,75 IC 1,11-2,76), number of chemotherapy cycles administered to the upper limb
homolateral to the breast cancer (HR=1,19 IC 1,08-1,32) and age (HR=1,02 IC 1,01-1,04).
Conclusion: The incidence of lymphedema after two-years of follow-up was high, and
axillary radiotherapy was the variable wich more explained the development of
lymphedema. Obese women should be encouraged to reduce weight, and the upper limb
homolatera to the breast cancer should be avoided when administering chemotherapy.
Protocols for post-surgical rehabilitation must be established, aiming at a better quality of

life for women treated for breast cancer.

Keywords: lymphedema, mammary neoplasia, incidence, cohort study.
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I.INTRODUCAO

Ao longo dos anos, a evolucéo das técnicas cirdrgicas no tratamento do cancer de
mama permitiu minimizar as deformidades e a tendéncia atual € de que a cirurgia sgja a
mais conservadora possivel. A introducdo da técnica de biopsia do linfonodo sentinela
reduziu, em alguns casos, a necessidade da linfadenectomia axilar e os tratamentos
adjuvantes com quimioterapia, radioterapia e horménioterapia, levaram a um
prolongamento da sobrevida livre de doenca. Em muitos paises, o diagnéstico tardio vem
se tornando cada vez mais raro, devido ao rastreamento populacional, e o controle do

cancer de mama ja é umarealidade, para os casos diagnosti cados precocemente.

Entretanto, essa ndo é a realidade atual do cancer de mama no Brasil. Segundo
dados dos registros hospitalares de cancer do INCA, entre 2000 e 2001, 50% dos casos de
cancer de mama foram diagnosticados nos estadios |1l e IV, tornando necessario um
tratamento mais agressivo’. A sobrevida geral em 5 anos, na populacdo admitida ao
Instituto Nacional de Cancer, entre maio de 1995 e julho de 1996 foi de 75% e, para
aguelas com comprometimento do linfonodo axilar, foi de 64%, sendo observado que

caracteristica era o mais forte preditor de evolucédo da doenca®.

Considerando as caracteristicas que o cancer de mama assume na populacdo
brasileira, um grande nimero de mulheres ainda vai conviver com importantes efeitos
adversos oriundos do tratamento do cancer de mama. Uma das principais sequelas do
tratamento € o linfedema de membro superior homolateral, que deve, portanto, ser um

importante foco de atencéo no sistema de salide publica de nosso pais.

O linfedema é definido como um acimulo de liquido intersticial, altamente
protéico, causado por disturbios do sistema linfético, possuindo caracteristicas que o
diferenciam do edema de outros Orgdos e sistemas, devido a sua complexidade de

funcdes™*,

A prevaéncia de linfedema na populacdo assistida no Hospital do Céancer
[11I/INCA, varia entre 12% e 31%, dependendo dos critérios para diagnostico e dos pontos

de corte adotados para a sua definicdo *. Apés ainstalacgo do linfedema, este se torna uma
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condicdo crbnica e incapacitante, que torna 0 membro mais susceptivel a infecgdes,

acarretando, também, importantes problemas fisicos, sociais e psicol 0gicos.

As mulheres com linfedema vivenciam uma série de dificuldades que repercutem
em suas tarefas didrias, por se sentirem em desvantagem e com menos energia®. Beaul ac et
al. ® observaram piora de qualidade de vida, em relacso a aspectos fisicos e psicol gicos.
Panobianco e Mamede’, ao estudar o significado do linfedema na vida das mulheres
tratadas para cancer de mama, observaram grande aumento da preocupacéo com o volume
do braco e suas consequiéncias, que se traduzia em medo constante, privagdo de atividades
gue gostavam de realizar, incomodo por peso, dor, ateracdo da mobilidade do brago, uso
de bragadeiras, e mudancas na maneira de vestir-se, além de ateracBes emocionais, como
tristeza, anglstia, frustragdo, piora da auto-imagem e da imagem corporal. Carter® relata
que viver com linfedema traz uma lembranca constante da ndo recuperacéo do tratamento
do cancer de mama, podendo, por isso, ser mais traumatizante que o préprio diagndstico
de céncer.

Varios sintomas e ateractes fisicas decorrentes do linfedema tém sido descritos na
literatura. A tendinite do manguito rotador pode ser desencadeada pela intrusdo das fibras
tendinosas no acrémio, pela sobrecarga articular, e pela atrofia do supra-espinhoso, que
atuam de forma isolada ou em conjunto, tendo como fator comum o aumento do volume
do braco®. A dor e o trauma no ombro, gerados pelo linfedema, provocam inaptidgo dos
movimentos articulares, agravando o quadro™. As infeccBes (linfangites e erisipelas) sio
mais freglientes quando ha acimulo de liquido nos espagos intersticiais, uma caracteristica

classica do linfedema'*?

. O linfedema pode ainda evoluir para o0 angiossarcoma
(Sindrome de Stewart-Treves), que, embora raro, € de péssimo prognostico e cujo
tratamento padrdo é a amputacdo do membro, devido a multifocalidade da doenca e a

pobre resposta ao tratamento quimioterépico 2,

O linfedema pode ser diagnosticado através da histéria clinica e do exame fisico.
Os exames complementares sd0 necessarios para esclarecer condi¢des associadas, como
obesidade mérbida, insuficiéncia venosa, trauma oculto e infecgdes de repeticio . O
relato de edema ou de sintomas sugestivos de edema (sensagéo de brago pesado, roupas
apertadas e diminuicdo da flexibilidade), durante a anamnese, tem sido utilizado para

15-19

determinacdo da presenca de linfedema em alguns estudos Entretanto, a
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confiabilidade e validade deste método s80 menores em comparacdo com 0s métodos
objetivos, sggam eles a perimetria ou a medigdo, direta ou indireta, do volume do
membl’04'17’20'21.

O linfedema pode ocorrer em diferentes momentos apds o tratamento cirdrgico do
cancer de mama e, quando ndo tratado, aumenta progressivamente em tamanho e grau®.
Segundo 0 Documento de Consenso da Sociedade Internacional de Linfologia™, devido &
sua condigcdo cronica, € necess&rio o tratamento vitalicio do linfedema, associado a um
adequado suporte psicossocial. Atualmente, o tratamento que vem apresentando melhores
resultados consiste em um programa que envolve os cuidados com a pele, a drenagem
linfética manual ou a auto-massagem linfatica, as técnicas de compressdo obtidas pelo
enfaixamento ou uso de bracadeiras e os exercicios com 0 brago. Alguns estudos tém
observado que, mesmo com a reducdo do volume do membro, ndo houve melhora da
qualidade de vida das pacientes com linfedema de membro superior®?*,

Embora sgja consenso que o tratamento axilar (cirdrgico €/ou radiotergpico) do
cancer de mama é a causainicial do linfedema, os mecanismos que levam ao desequilibrio
do sistema linfatico sGo pouco conhecidos, uma vez que, somente 25% das pacientes
submetidas a esse tipo de tratamento evoluem para o linfedema, seu aparecimento pode se
dar ap0s meses ou anos da agressdo inicial a axila, sem causa aparente ou apds Uso

excessivo do brago e sua localizagdo no membro afetado ndo é uniforme™.

O estabelecimento de condutas oncolégicas terapéuticas menos agressivas,
diretamente relacionadas a precocidade do diagnéstico, e de um programa educativo de
orientacdo e auto-cuidado com o membro superior afetado podem contribuir para a
prevencdo do linfedema. Atualmente, é grande o nimero de estudos publicados sobre a
incidéncia e prevaléncia de linfedema ap0s tratamento de cancer de mama. Entretanto,
limitagdes metodol 6gicas impossibilitam que se tenha um conhecimento adequado das

estimativas e dos fatores de risco implicados, o que torna a prevengdo pouco satisfatoria.



[I.ESTADO DA ARTE

O levantamento bibliogréfico para 0 marco conceitual deste estudo contemplou as
bases de dados do Medline e Lilacs, no periodo de janeiro de 2000 a abril de 2005,
publicados em inglés, francés, portugués e espanhol, utilizando as palavras chaves. breast
neoplasms; lymphedema; upper extremity; arm; risk factors. Foram incluidos estudos
caso-controle, seccionais e de coorte retrospectiva e prospectiva. Foram excluidos estudos
gue efetuaram a avaliacdo da presenca de linfedema em periodo inferior a seis meses apds
acirurgia "**%, Segundo o workshop de linfedema realizado pela Sociedade Americana de
Cancer %°, 0 edema percebido nos primeiros meses apés o tratamento de cancer representa

os efeitos agudos da cirurgia, sendo normal mente transitorio.

Os artigos selecionados foram analisados com base em um roteiro que considerou o
ano e local de realizacdo, populagdo estudada, tipo de estudo, objetivo tematico, tempo
transcorrido entre a cirurgia e a avaiacdo do linfedema, método de mensuracdo e

classificagéo do volume do brago, variaveis incluidas, resultados obtidos e andlise critica.

No periodo, foram publicados vérios estudos seccionais (quadro 1) 4616193043

Petrek et al.* redlizaram um estudo seccional com 263 mulheres submetidas a
mastectomia entre os anos de 1976 a 1978. A prevaléncia de linfedema, considerando a
auto-perimetria (circunferéncia do braco medida pela paciente) < 1,27 cm associada ao
relato subjetivo de edema, ou > 1,27 independente do relato, foi de 49%. Os fatores
estati sticamente associados a sua ocorréncia foram o relato de infeccéo no brago (p=0,001)
e ganho de peso apos o diagndéstico (p=0,02). O tipo de cirurgia ndo apresentou associ agéo
com o linfedema e o efeito da radioterapia ndo pode ser avaliado, devido a0 pequeno

numero de individuos do estudo submetidos a esse procedimento.

Nos estudos seccionais com pacientes submetidas a linfadenectomia axilar, onde o
diagnostico de linfedema foi efetuado através da perimetria, considerando como ponto de
corte uma diferenca > 2,0 cm entre o membro afetado e contra-lateral, a prevaléncia de

linfedema variou entre 11 e 43,3% *31-334042,
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O periodo transcorrido entre a cirurgia e a mensuragcdo do linfedema néo foi
informado por Freitas et al.® Ververs et al.* incluiram na sua amostra pacientes que
haviam sido submetidas a cirurgia entre 3 meses a 5 anos do momento da avaliagéo, o que

pode ter alterado a estimativa de linfedema, devido ainclusdo de casos de edema agudo.

Os fatores associados ao linfedema ndo foram o objeto tematico dos estudos de
Bergmann et al.* e Ververs et al.32, Cujo interesse era, respectivamente, o diagnéstico do

linfedema e a qualidade de vida.

Freitas et al.*, a0 estudarem 109 mulheres submetidas a mastectomia radical
modificada unilateral, encontraram associacdo estatistica significativa entre linfedema e
idade maior que 45 anos (p=0,03) e peso maior que 50 kg (p=0,03). Os autores ndo
observaram associagdo estatisticamente significativa entre tipo de mastectomia (Madden
ou Patey) e o linfedema. Neste estudo, ndo houve controle das possiveis variaveis de

confundimento.

Ozaslan e Kuru® estudaram 240 mulheres com 18 a 43 meses de pOs-operatorio,

encontrando na analise multivariada, uma chance 5,55 vezes maior de linfedema nas
mulheres com IMC > 25 (IC 2,28-13,51) e 2,75 vezes maior nas submetidas a radioterapia
em cadeias de drenagem (IC 1,48-5,00). Johansen et al.>! relataram risco maior de
linfedema nas mulheres submetidas a radioterapia axilar (RR=4,5 IC 1,80-11,20), nas
pacientes idosas (p=0,03) e segundo o nimero de linfonodos retirados (p=0,02). Armer et

40
al.

andisaram 100 mulheres submetidas a quatro diferentes abordagens axilares:
linfadenectomia axilar; bidpsia do linfonodo sentinela; linfadenectomia axilar e bidpsia do
linfonodo sentinela; sem abordagem cirdrgica axilar. O tempo médio transcorrido apos a
cirurgia foi de 28 meses, ndo encontrando diferenca estatisticamente significativa na
prevaléncia de linfedema, segundo o tratamento axilar realizado, 0 peso corpora e a

radioterapia adjuvante.

Veen et al.® realizaram um estudo seccional com 245 mulheres submetidas a
linfadenectomia axilar nivel 111, considerando como linfedema uma diferenca de 2,5 cm
entre os membros, obtida através da perimetria. N&o foi informado o periodo de tempo

transcorrido entre a cirurgia e a avaliacéo fisica. A prevaléncia de linfedema reportada foi
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de 24%, tendo como fatores associados ao seu desenvolvimento, na andlise bivariada, a
radioterapia axilar (OR=2,53 IC 1,38-4,64), a positividade dos linfonodos (OR=2,60 IC
1,43-4,75), adominancia do membro afetado (OR=1,97 IC 1,09-3,55), a histéria de trauma
no brago (7,23 1C 1,45-20,58), 0 sobrepeso (OR=2,45 IC 1,34-4,47) e a menopausa
(OR=3,151C 1,07-9,28).

Nos estudos seccionais que utilizaram como ponto de corte uma diferenca > 3,0
4,35,36,41

cm, aprevalénciavariou entre 12,4 e 38,3%
Meric et al.* e Aimeida et al.* estudaram pacientes encaminhadas para tratamento

do linfedema ou com queixas subjetivas de edema, que, possivelmente, ndo constituem
amostras representativas da populacdo submetida a tratamento do cancer de mama, e sua

avaiacdo foi efetuada em um periodo de tempo inferior a 6 meses apls a cirurgia.
Almeida et al.* n3o avaiaram fatores de risco de linfedema em sua populacdo de estudo.
Meric et al.* encontraram associacdo do linfedema com relato de infeccdo no membro
superior (p=0,002), cirurgia conservadora com linfadenectomia axilar (p=0,05) e peso
corpora (p=0,01).

Deo et al e estudaram 299 mulheres com linfadenectomia axilar até o nivel Il, com

meédia de 2,5 anos de término de tratamento loco-regiona (cirurgia e/ou radioterapia) e
observou, na andlise multivariada, associacdo do linfedema com a radioterapia axilar

(p=0,0001) e com presenca de comorbidades (p=0,0117).

O volume indireto do membro, obtido através da perimetria, foi empregado para

diagnéstico de linfedema nos estudos seccionais de Kuehn et al.le, Hojris et a¥e

Bergmann et al A

Kuehn et al.*® incluiram 396 pacientes com cancer de mama invasivo submetidas a
linfadenectomia axilar, com tempo médio de 34 meses entre a cirurgia e a avaliagdo do
edema. Os autores utilizaram um ponto de corte de 10% para a diferenca entre os membros
afetado e contra-lateral, relatando prevaléncia de linfedema de 22,7%. Nenhuma variavel

estudada apresentou associagdo estati sticamente significativa com o linfedema.
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Hojris et al 30 avaliaram 84 mulheres submetidas a mastectomia radical modificada

com linfadenectomia axilar dos niveis | e Il, em média ha nove anos, classificando o
linfedema como uma diferengca > 200 ml entre os membros. No grupo tratado com
radioterapia adjuvante a prevaléncia de linfedema foi de 14% e naquele sem esse
tratamento, foi de 3% (OR=6,5 IC 0,75-57,0). As variaveis consideradas como fatores de
risco para o linfedema, na regressdo logistica, foram o nimero de linfonodos retirados (0-
3, 4-6, 7-9, >9) (OR=4,5IC 1,2-16,0) e aidade, como variavel continua (OR=1,11C 1,0-
1,2). Bergmann et al.* encontraram prevaléncias de linfedema de 20,8% 15,7% e 11,9%,

empregando pontos de corte, respectivamente, de 200 ml, 300 ml e 400 ml.

Edwards'’ e Beaulac et al.® utilizaram a submersio do membro em um reci piente

com &gua, para obter o volume de &gua deslocada (volumetria). Edwards"’ estudou 201
mulheres, com tempo médio apos a cirurgia de 37 meses. Para o diagnéstico de linfedema
foi considerada uma diferenca de 10% entre os membros, sendo observada uma
prevaléncia de 11%. As variaveis associadas ao linfedema neste estudo foram o IMC
(p=0,04), o tipo de cirurgia (p=0,05), a cirurgia axilar (p=0,002), o tamanho (p=0,03) e 0
grau (p=0,04) do tumor. A radioterapia ndo se mostrou associada ao linfedema, talvez pelo
pegueno tamanho amostral. Na andlise, 0 autor incluiu pacientes com e sem abordagem
cirdrgica axilar, o que poderia ter subestimado a ocorréncia de linfedema. Beaulac et al 5
estudaram 151 pacientes submetidas a cirurgia conservadora e a radioterapia, ou a
mastectomia sem radioterapia, com meédia de 4,8 anos transcorridos apos a cirurgia. A
prevaléncia de linfedema foi de 27,8%, considerando um volume de 200 cm®. Na andlise
multivariada, foram observadas associagtes estatisticamente significativas entre linfedema
e IMC (p<0,001), amplitude incompleta de movimento do ombro (p=0,001), histéria de
trauma no braco (p=0,01), total de volume axilar retirado (p=0,003), nimero de linfonodos

retirados (p=0,04) e outras ragas que ndo a branca (p=0,04).

Os estudos seccionais que consideraram o relato da paciente de edema ou inchago
no membro superior para diagnostico do linfedema, a prevaléncia deste variou entre 6,2%

e30.5% 4,16-19,32,37

Em estudo comparativo entre a morbidade ocasionada pelas abordagens cirlrgicas

|.18

axilares, Schijven et al.”™ relataram prevaléncia de linfedema de 1,15% nas mulheres
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submetidas a bidpsia do linfonodo sentinela e 7,1% nas que fizeram linfadenectomia axilar
(p=0,036). Yap et al.”®, a0 estudarem pacientes submetidas & cirurgia conservadora sem
presenca de linfonodos metastéticos, encontraram risco 4,4 vezes maior entre as mulheres
submetidas a linfadenectomia axilar (IC 1,55-18,72) em relacdo aquelas sem abordagem

axilar e 2,03 vezes maior naquel as submetidas a radioterapia mamaria (1C 1,10-3,85).

Goffman et al.*®

estudaram pacientes submetidas a cirurgia e a radioterapia
maméria entre 1998 e 2001. Os autores consideraram como linfedema, o relato em
prontuério, ou da paciente, de edema no brago associado a alteracfes cutaneas, como
hiperemia, hipertermia e dor, observando prevaléncia de 7,6%. O nimero de linfonodos
retirados (p=0,04) e o tamanho do tumor (p=0,002) foram variaveis associadas ao

linfedema.

O Unico estudo seccional que utilizou o exame clinico como diagnostico de
linfedema encontrou prevaléncia de 7,2% *. Foram incluidas na sua amostra pacientes
submetidas a cirurgia conservadora, com ou sem linfadenectomia axilar, associadas a
radioterapia (RXT) adjuvante. O modelo final do risco de desenvolvimento do linfedema
incluiu as varidveis aumento do peso corporal (p=0,0016), linfadenectomia axilar (p=0,04)

e tamoxifen (TMX) sem quimioterapia (QT) adjuvante (p=0,038).



Quadro 1 — Principais caracteristicas dos estudos seccionais sel ecionados para revisdo sistemética da literatura, 2000-2005.

Autor, ano Populagao n | Tempo médio Diagnostico do Prev /Incid Variavel estudada Resultados Observagdes
Local estudada transcorrido linfedema
Edwards', 2000 | Cancerde | 201 |37 meses Volumetria> 10 % 11% IMC na avaliagdo r=0,15 p=0,04 Sem controle das variaveis de
Austrdlia mama Subjetivo 23,4% Tipodecirurgia %%= 11,06 p=0,05 confundimento;
unilateral Cirurgia axilar U=2515,5 p=0,002 Amostra pequena submetidaa RXT axilar
Tamanho do tumor r=0,17 p=0,03 por isso pode ndo ter encontrado associagao;
Grau do tumor ¥%= 6,51 p=0,04 Subestimagao da prevaléncia, poisincluiu
Relato deinfeccéo U=1381 p=0,08 pacientes sem LA naandlise;
Idade p=ns Comparou subjetivo com objetivo, mas todas
Peso p=ns as andlises foram com linfedema objetivo.
Altura p=ns
Dominancia p=ns
Lado dacirurgia p=ns
RXT p=ns
QT p=ns
Sintomas subjetivos atuais | p=ns
HMT p=ns
Data do relato de inchago p=ns
Tempo deinicio do edema | p=ns
Kuehn®, 2000 Cancer 396 | 34 meses Subjetivo 215% Tipo decirurgia p=ns N&o avaliou o efeito da RXT;
Alemanha invasivo (6-96 meses) | Val indireto (10%) 22,7% NC LFN retirados p=ns N&o apresentou as medidas de associago ou
com CC ou N°LFN positivos p=ns adiferenca entre médias das varidveis
MRM eLA Nivel daLA p=ns estudadas,
Idade p=ns
Tempo transcorrido de PO | p=ns
Quimioterapia p=ns
Hajris®, 2000 MRM com |84 9 anos Vol indireto 14% (RXT) N° LFN retirados OR=4,51C 1,2-16,0 Pacientes sel ecionadas previamente para
Dinamarca LA NI ell (6-13) (>200 ml) 3% (sem RXT) | Idade (cont.) OR=1,11C 1,0-1,2 estudo randomizado de QT adjuvante com ou
RXT OR=6,51C0,75-57,0 sem RXT,;
QT OR=0,11 IC 0,02-0,63 Regressdo logistica
HMT OR=10,01C 1,2-89,0 A QT, HMT en° LFN positivos ndo foram
N°LFN positivos OR=141C1,0-19 estatisticamente significativos apds controle
Tamanho do tumor OR=0,991C0,93-1,1 das variaveis de confundimento;
Obesidade OR=1,41C0,10-2,70 Amostra pequena
Tabagismo OR=0,481C 0,09-2,7
Johansen™, 2000 | CCeLA NI | 266 | 6,6 anos Perimetria(>2,0cm) | 11% N° LFN retirados (cont) P=0,02 N&o apresentou o efeito das demais variavels
Dinamarca ell; semdg (35-10,5) RXT axilar RR=4,51C 1,80-11,2 estudadas, em relagéo ao linfedema.
ativa Idade avangada P=0,03

N° de LFN positivos

p=ns

CC=Cirurgia conservadora; MRM=Mastectomia radical modificada; M R=Mastectomia radical; L A=Linfadenectomia axilar; BL S=Biopsia do linfonodo sentinela; N=Nivel axilar de Berg; QT=Quimioterapia;
HM T=Hormoénioterapia; RXT=Radioterapia; |M C=Indice de massa corporal; L FN=Linfonodos, PO=pds-operatério; M S=Membro superior; HAS=Hipertensio arterial sistémica; AlM=Amplitude incompleta
de movimento; FO=Ferida operatdria; FSC=Fossa supra-clavicular; TC=Tomografia computadorizada; hs=nao significativo; Cont=Continuo; d¢=doenca; Vol=volume.
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Quadro 1 — Principais caracteristicas dos estudos seccionais sel ecionados para revisdo sistemética da literatura, 2000-2005 (continuag&o).

Autor, ano Populacao n | Tempo médio Diagnostico do Prev/Incid | Variavel estudada Resultados Observagdes
Local estudada transcorrido linfedema
Petrek®, 2001 MRM eMR | 263 | 20 anos Auto-perimetria< 1,27 | 49% InfeccdonoM S p=0,001 Néo foi possivel verificar o efeito daRXT,
EUA cm associado a edema Ganho de peso p=0,02 devido a pequena amostra;
subjetivo ou perimetria Atividade fisica p=ns Estudo de pacientes com longo periodo de
>1,27cmdo MS Atividade de lazer p=ns seguimento;
Atividade laboral p=ns Cuidado na coleta de informagtes
Idade p=ns relacionadas com as atividades fisicas;
Nivel de escolaridade p=ns Andlises separadas para aquelas com LA
Tipo de mastectomia p=ns contralateral posterior, evidenciando os
NC LFN retirados p=ns mesmos resultados,
Volume da drenagem PO p=ns Foi realizado estudo piloto da auto-perimetria
Duragdo dadrenagem PO | p=ns dos MMSS.
LA contra-lateral p=ns
Freitas™, 2001 MRM 109 | Sem Perimetria (> 2,0 cm) 14% Idade > 45 anos p<0,03 IMC ngo cal culado, sendo considerado o
Brasil unilateral informag&o Peso > 50 kg p<0,03 peso absoluto das pacientes,
Tipo de MRM p<0,43 N&o controlou o efeito de outras varidveisja
aceitas de risco para o linfedema;
N&o foi relatado o tempo transcorrido entre a
cirurgiaae aferi¢do do edema, 0 que pode
estar incluido pacientes com edema precoce.
Ververs®, 2001 LA 400 |3 mesesab Perimetria (>2,0 cm) 17% _ . Objetivo do estudo néo foi avaliar fatores de
Holanda anos Subjetivo 9% risco para o linfedema, e sim qualidade de
vida
Meric %, 2002 CCcomLA | 294 |1al120 meses | Perimetria< 3cmno 13,6% InfeccdonoM S p=0,002 Estudadas apenas as paci entes referendadas
EUA N I1 + RXT antebrago, ou >3 cm Cirurgiacons+LA p=0,05 para tratamento de linfedema, ou com
no brago Peso corporal p=0,01 gueixas subjetivas de linfedema o que pode
RXT axilar p=0,07 ter superestimado a prevalénciade
N° de LFN retirados p=ns linfedema;
N° de LFN positivos p=ns Estudou pacientes com seguimento PO de 1
Idade p=ns més, incluindo edema precoce e linfedema
Tamanho do tumor p=ns crénico, minimizando o efeito da RXT;
QT adjuvante p=ns N&o calculou o IMC, considerando apenas o
peso absoluto das mulheres estudadas.
Almeida ™, 2002 Cancer de 99 3a170 meses | Perimetria (> 3,0 cm) 38,3 % - o Estudo descritivo com peguena amostra;
Brasil mama Mulheres que estavam em acompanhamento

em nlicleo especializado de atengéo a mulher
0 que pode superestimar os achados, uma vez
gue as mulheres sem queixas, normalmente
n&o s80 encaminhadas para reabilitacdo;

CC=Cirurgia conservadora; MRM=Mastectomia radical modificada; M R=Mastectomia radical; L A=Linfadenectomia axilar; BL S=Biopsia do linfonodo sentinela; N=Nivel axilar de Berg; QT=Quimioterapia;
HM T=Hormoénioterapia; RXT=Radioterapia; |M C=Indice de massa corporal; L FN=Linfonodos, PO=pds-operatério; M S=Membro superior; HAS=Hipertensio arterial sistémica; AlM=Amplitude incompleta
de movimento; FO=Ferida operatéria; FSC=Fossa supra-clavicular; TC=Tomografia computadorizada; ns=n&o significativo; Cont=Continuo; d¢g=doenca; VVol=volume.
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Quadro 1 — Principais caracteristicas dos estudos seccionais sel ecionados para revisdo sistemética da literatura, 2000-2005 (continuacao).

Autor, ano Populacao n | Tempo médio Diagnéstico do Prev/Incid | Variavel estudada Resultados Observagdes
Local estudada transcorrido linfedema
Beaulac °, 2002 CCcom 151 | 4,8 anos Vol. direto (200 cm®) | 27,8% IMC p<0,001 Excluiu as pacientes com mastectomia e
EUA RXTe (+- 0,2 anos) AIM p=0,001 RXT, o que pode ter interferido naandlise da
MRM sem TraumaMS p=0,01 associacdo de linfedema com a RXT;
RXT Volume axilar retirado p=0,003 Houve controle das variaveis de
N°deLFN retirados p=0,04 confundimento;
Ragca ndo branca p=0,04 Avaliou o impacto do linfedema na qualidade
Tipo decirurgiamamaria, | p=0,93 devida
Idade p=0,46
Menopausa p=0,78
Estadiamento p=0,20
Reconstru¢do mamaria p=0,14
QT p=0,94
RXT + cirurgia cons. p=0,93
Rampaul ¥, 2003 Cancerde | 677 |N&o Subjetivo 6,2% _ . Dados estatisticos insuficientes,
Inglaterra mama informado
invasivo
sem dg ativa
Deustch %, 2003 CCcomou | 265 |61meses Exame clinico 7,2% Aumento peso cor poral p=0,0016 Incluiu paciente com edematransitério (3
EUA semLA + (3-249 meses) Dissecgao axilar p=0,04 meses de PO);
RXT adj TMX sem QT p=0,038 A HAS, RXT tangencia e beam energy
HAS p=0,003 foram significativas na bivariada, néo
RXT tangencia p=0,000 entrando no modelo final.
Beam energy p=0,002
Tempo transcorrido de PO | p=0,10
Idade p=0,77
Raca p=0,10
QT p=0,61
QT + HMT p=0,26
Diabetes p=0,30
Schijven ¢, 2003 Céncer de 393 | 2anos Subjetivo 4,3% total | Cirurgiaaxilar (BLSXLA) | p =0,036 O BLS tem seguimento menor em relagéo ao
Holanda mama (<lano-3 7,1% (LA) LA (<1anoe>2anos);
anos) 1,15 (BLS) O grupo com LA fez mais RXT axilar

(13,9%/ 8,3%).
Todas as informagBes foram através de
guestionario.

CC=Cirurgia conservadora; MRM=Mastectomia radjcal modificada; M R=Mastectomia radical; L A=Linfadenectomia axilar; BL S=Bidpsia do linfonodo sentinela; N=Nivel axilar de Berg; QT=Quimioterapia;
HM T=Hormoénioterapia; RXT=Radioterapia; |M C=Indice de massa corporal; L FN=Linfonodos, PO=pds-operatério; M S=Membro superior; HAS=Hipertensio arterial sistémica; AlM=Amplitude incompleta
de movimento; FO=Ferida operatdria; FSC=Fossa supra-clavicular; TC=Tomografia computadorizada; hs=nao significativo; Cont=Continuo; d¢=doenca; Vol=volume.
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Quadro 1 — Principais caracteristicas dos estudos seccionais sel ecionados para revisdo sistemética da literatura, 2000-2005 (continuag&o).

Autor, ano Populacao n | Tempo médio Diagnéstico do Prev/Incid | Variavel estudada Resultados Observagdes
Local estudada transcorrido linfedema
Yap *°, 2003 CCelLFN 370 |3.3anos Subjetivo 14,6% RXT mamaria OR=2,031C 1,10-3,85 Pacientes participantes de um estudo clinico
Canada negativos (d.p.=1,7 Linfadenectomia axilar OR=4,441C 1,55-18,72 randomizado para avaliar a necessidade de
anos) IMC OR=1,06 IC1,00-1,11 RXT mamériaassociadaa TMX em
Idade OR=0,96 IC 0,93-0,99 mulheres > 50 anos;
A idade e IMC s6 foram significativas na
bivariada, ndo sendo incluidas no modelo
final;
Goffman®,2004 | Cancerde |240 | Minimode Relato em prontuério 7,6% N° de LFN retirados t=0,004 p=0,04 A informago foi obtida através do relato em
EUA mama com 1,5an0sapds | deedemaem MSou Tamanho do tumor t=0,08 p=0,002 prontuério, o que pode subestimar a
tratamento RXT mama que incluia IMC t=0,58 p=ns estimativa de linfedema, quando a medida
curativo de hiperemia e ateragbes N° de LFN positivos t=0,31 p=ns ndo éfeitaderoting
RXT cutaneas tipo casca de Irradiac@o multifield, x%=0,00 p=ns Considerou como linfedema vérios sintomas
laranja; relato da Local do tumor x*>=0,80 p=ns em mama e MS que néo sdo caracterizados
paciente de edema, Raga x?>=0,14 p=ns como linfedema, inclusive sinais de infecgéo
sensacdo de peso, gue podem ser edema agudo;
vermelhiddo e dor no Incluiu naandlise paciente sem LA;
MS ou namama Controle das variaveis de confundimento
com regressdo logistica.
Deo ™, 2004 Cancerde |299 |2,5anos Perimetria(>3,0cm) [ 33,5% RXT axilar HR=0,071C 2,32 7,16 Naandise multivariada, o estadio,
india mama com (1-11 anos) Comorbidade HR=0,151C 1,14-2,94 obesidade, e RXT, ndo foram significativas,
LANII Idade p=0,25 ndo entrando no modelo final.
Estédio p<0,001
Obesidade p=0,005
RXT (sm/n&o) p<0,001
QT p=0,076
HMT p=0,28
Ozaslan %2, 2004 MRM (LA | 240 |18a43 meses | Perimetria(>2,0cm) 37,2% IMC > 25 RR=5,55IC 2,28-13,51 Andlise bivariada e multivariada
Turquia NI eQT RXT axilar RR=2,751C 1,48-5,00 demonstraram resultados iguais,
e/lou RXT Idade p=ns Controle de variaveis de confundimento.
adjuvante Diabetes p=ns
HAS p=ns
Tabagismo p=ns
QT p=ns
HMT p=ns
NC LFN retirados p=ns
Status LFN p=ns
Total de drenagem (sucgdo) | p=ns
Estadiamento. p=ns

CC=Cirurgia conservadora; MRM=Mastectomia radjcal modificada; M R=Mastectomia radical; L A=Linfadenectomia axilar; BL S=Bidpsia do linfonodo sentinela; N=Nivel axilar de Berg; QT=Quimioterapia;
HM T=Hormdnioterapia; RXT=Radioterapia; |M C=Indice de massa corpora; L FN=Linfonodos; PO=pds-operatério; M S=Membro superior; HAS=Hipertensdo arterial sistémica; AIM=Amplitude incompleta
de movimento; FO=Ferida operatéria; FSC=Fossa supra-clavicular; TC=Tomografia computadorizada; ns=n&o significativo; Cont=Continuo; d¢=doenca; VVol=volume.
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Quadro 1 — Principais caracteristicas dos estudos seccionais sel ecionados para revisdo sistemética da literatura, 2000-2005 (continuacao).

Autor, ano Populacao n Tempo médio Diagnostico do Prev/Incid | Variavel estudada Resultados Observagdes
Local estudada transcorrido linfedema
Armer %, 2004 Cancer de 100 | 28 meses Perimetria(> 2,0 43,3% LA Cirurgiaaxilar p=0,37 » Amostra pequenaparaavaliar o impacto de
EUA mama com (2-294) cm) 22,2%BLS | Peso corporal p=0,10 quatro abordagens axilares,
LA, BLS, 25% RXT adjuvante p=0,11
LA+BLS e LA+BLS
sem LA 22,2% sem
LA
Veen ®, 2004 Cancer de 245 | Seminformacdo | Perimetria (>2,5 24% RXT axilar OR=2,531C 1,38-4,64 = Andlisebivariada, sem controle do efeito das
Bélgica mama cm) StatusLFN OR=2,601C 1,43-4,75 demais variaveis;
unilateral e Dominancia OR=1,971C 1,09-3,55 » Né&o informou o tempo transcorrido da
LA NI Trauma OR=7,231C 1,45-20,58 cirurgia até a mensuraggo do linfedema
IMC >25 OR=2,451C 1,34-4,47 = Amostra pequena para verificar a associagdo
M enopausa OR=3,151C 1,07-9,28 entre trauma e linfedema (grande intervalo de
Dose RXT p=ns confianga, embora significativo).
RXT mamaou plastréo p=ns
N° de LFN retirados p=ns
Tipo decirurgia p=ns
Lado dacirurgia p=ns
QT p=ns
Tamanho do tumor p=ns
N° de LFN positivos p=ns
Local do tumor p=ns
Idade p=ns
Tabagismo p=ns
Bergmann®, 2004 | Cancer de 394 | 59 meses Perimetria> 2,0 cm | 30,7% - - = Estudo de confiabilidade e validade do
Brasil mama (7-287) >25cm | 17,8% diagnostico de linfedema.
unilateral >3,0cm | 12,4%
submetidas Vol indireto > 200 | 20,8%
atratamento ml 15,7%
cirargico >250 |11,9%
ml 23,1%
>300 |30,5%
ml 16,2%
Sintoma sugestivo
Relato de edema

Relato prontudrio.

CC=Cirurgia conservadora; MRM=Mastectomia radj ca modificada; M R=Mastectomia radical; L A=Linfadenectomia axilar; BL S=Bidpsia do linfonodo sentinela; N=Nivel axilar de Berg; QT=Quimioterapia;
HM T=Hormoénioterapia; RXT=Radioterapia; |M C=Indice de massa corporal; L FN=Linfonodos, PO=pds-operatério; M S=Membro superior; HAS=Hipertensio arterial sistémica; AlM=Amplitude incompleta
de movimento; FO=Ferida operatéria; FSC=Fossa supra-clavicular; TC=Tomografia computadorizada; ns=n&o significativo; Cont=Continuo; dg=doenca; Vol=volume.
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No periodo selecionado para esta revisdo, foram publicados onze estudos de coorte,
que utilizaram diferentes critérios para avaliagdo e classificacdo do linfedema, com
periodo médio de seguimento apds a cirurgia variando de 6 a 72 meses (quadro 2) >34,

Entre os estudos de coorte que utilizaram a perimetria com ponto de corte de > 2,0
cm para a diferenca entre os membros, a incidéncia de linfedema no grupo submetido a

linfadenectomia axilar variou entre 0% e 31% 28474951

No estudo de Temple et al.*’, néo foi observada a ocorréncia de linfedema em um
grupo de 171 pacientes submetidas a bidpsia do linfonodo sentinela, nem no grupo de 62

submetidas a linfadenectomia axilar, apos 12 meses de seguimento.

Coen et al.*”® relataram baixa incidéncia de linfedema (3%) ao analisar 732
mulheres submetidas a cirurgia conservadora e a radioterapia adjuvante entre os anos de
1982 e 1995, com tempo médio de 72 meses entre a cirurgia e a avaliacéo do linfedema.
Os fatores associados ao linfedema foram a radioterapia axilar (p=0,001) e a

linfadenectomia axilar complementada pela radioterapia axilar (p=0,0003).

Silberman et al.>*, acompanharam 94 mulheres tratadas para cancer de mama, com
periodo de seguimento de 1 a 14 anos, relatando incidéncia de linfedema de 5,6% no
antebraco e de 7,8% no braco. Nenhuma varidvel estudada mostrou-se associada ao

linfedema.

Verones et al.* fizeram um estudo em pacientes com cancer de mama primério, e
tumores de até 2 cm, submetidas a bidpsia do linfonodo sentinela ou a linfadenectomia
axilar. A incidénciatotal de linfedema, apds dois anos de seguimento, no grupo submetido
a linfadenectomia axilar foi de 12%, ndo sendo observada a ocorréncia de linfedema no

outro grupo.

Outro estudo de coorte que utilizou a perimetria considerou como linfedema uma
diferenca maior que 5% entre os membros, apis seguimento méedio de 56 meses,
observando uma incidéncia de 16%. Para andlise dos fatores associados ao linfedema, foi
empregado o modelo multivariado de Cox, sendo observadas associagbes com

significancia estatistica para radioterapia (HR=1,35) e para retirada de mais de 30
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linfonodos (HR=1,29) *.

O volume indireto do membro, obtido através da perimetria, foi utilizado em dois
52,53

estudos de seguimento

Classificando o linfedema como uma diferenca maior que 5% entre os bragos,
Clark et al.*® reportaram incidéncia de 20,7% ao fina de 3 anos de acompanhamento. A
realizacdo intenciona de puncdo no membro afetado (RR=2,44 IC 1,33-4,47), a
mastectomia com linfadenectomia axilar do nivel 11 (RR=2,20 IC 1,39-3,51) e o indice de
massa corporal > 26 (2,02 I1C 1,11-3,65) foram os fatores associados ao linfedema nesse
estudo. Ronka et al.>* compararam, ap6s 12 meses de cirurgia, 83 pacientes submetidas &
linfadenectomia axilar ou a biopsia do linfonodo sentinela, considerando como linfedema
uma diferenca maior que 10% entre os membros, obtida pelo volume indireto, e
observaram incidéncia de 2% no grupo submetido a biépsia do linfonodo sentinela e de

7% no grupo submetido a linfadenectomia axilar (p=0,08).

O estudo de Sener et al.*® foi o tnico que utilizou o volume direto (deslocamento
de &gua) para diagndstico do linfedema, considerando esse diagndstico quando a diferenca
entre 0s membros era > 20%. Apés 24 meses de acompanhamento, os autores relataram
incidéncia de linfedema de 3% no grupo submetido a biopsia do linfonodo sentinela e de
7% no grupo submetido a linfadenectomia axilar (p<0,0001).

A volumetria opto-eletronica foi realizada por Duff et al.**, em 100 mulheres com
cancer de mama unilateral. Foi considerada como linfedema uma diferenca > 200 ml,
sendo observada, apos 1 ano de seguimento, umaincidéncia de 10%. Nenhumavariavel do

estudo se mostrou associada a ocorréncia de linfedema.

Os trabalhos de Swensson et al.™® e Hinrichs et al.* utilizaram critérios subjetivos
para o diagndstico de linfedema. Swensson et al.*® consideraram como critério para
diagndstico o relato subjetivo de linfedema e acompanharam, por 12 meses, mulheres com
cancer de mama, estadiamentos 0 a Il, submetidas a bidpsia do linfonodo sentinela ou a
linfadenectomia axilar. Relataram incidéncia de linfedema de 3,5% no grupo de bidpsia do
linfonodo sentinela e 14,3% no grupo de linfadenectomia axilar (p<0,05). Hinrichs et al.™

encontraram incidéncia de 27%, com uma média de 741 (31-2467) dias de
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acompanhamento apds a mastectomia e radioterapia adjuvante, considerando o relato de
linfedema no prontudrio médico. As variaveis dose total de radioterapia> 60 Gy (OR=2,67
IC 1,08-6,55), reforco (boost) posterior na axila (OR=2,98 IC 1,02-8,72), radioterapia
realizada antes de 1999 (OR=2,70 IC 1,11-6,58) e sobredose (overlap) (OR=3,49 IC 1,07-

11,36) se mostraram associadas ao linfedema.

O desenho de caso-controle foi utilizado por Johansson et al.>, que estudaram 71
mulheres com linfedema (caso) e 71 pares de mulheres sem linfedema (controle), pareado
por idade, status dos linfonodos axilares e tempo transcorrido apds a cirurgia. Foi adotada
a definicdo de linfedema a partir da anotacéo em prontuério apos trés meses de cirurgia
com persisténcia do quadro de edema por mais de seis meses. Os fatores associados ao
linfedema foram o indice de massa corpora (IMC) na cirurgia (p=0,03) e no momento de

avaliacao do linfedema (p=0,04).
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Quadro 2 — Principais caracteristicas dos estudos de coorte e caso-control e sel ecionados para revisdo sistematica daliteratura, 2000-2005.

Autor, ano Populagao n | Tempo médio Diagnostico do Prev /Incid Variavel estudada Resultados Observagdes

Local estudada transcorrido linfedema

Sener “¢, 2001 Céncer de 420 | 24 meses Vol direto (> 20%) 6,9% Total Cirurgiaaxilar (BLSXLA) | p <0,0001 Controle das variavels entre os grupos.

USA mama 3%BLS
invasivo 17,1% LA

Duff %, 2001 Cancer de 100 |lano Vol. opto-eletronica 10% Tipo decirurgia p=ns Amostra pequena;

Irlanda mama (>200 ml) N° de LFN retirados p=ns Perda de seguimento em 2 anos, sendo as
unilateral Status LFN p=ns andlises redlizadas paralinfedemaem 1 ano
comLA Infeccdo daFO p=ns de seguimento;

Seroma p=ns Novo método de mensurag&o do edema.

Heard-Smith*, 2001 | Cancer de 1278 | 56 meses Perimetria (> 5%) 15,9% RXT HR=1,351C 1,00-1,86 Modelo multivariado de Cox contendo RXT

Itdia mama N° LFN retirados (>30) HR=1,29IC 1,04-1,59 e n° de linfonodos retirados
invasivo, Tamanho do tumor (T2) HR=1,69 1C 1,06-1,94 Tamanho do tumor perdeu asignificanciaao
estudo |dade p=ns controlar o efeito das demais variaveis;
populagéo Status da menopausa p=ns

Status dos linfonodos p=ns
Estadiamento p=ns
Tratamento (cir+adj) p=ns
QT p=ns

Johansson *, 2002 Cancer de 71 33 meses Relato em prontuério Né&o se aplica IMC nacirurgia p=0,03 Caso-controle pareado por status dos

Suécia mama, sem | pares IMC no estudo p=0,04 linfonodos, tempo de PO, eidade;
dc ativa Ocupagéo p=ns Definicdo de linfedema a partir do relato em

Atividades do lar p=ns prontuério ap6s 3 meses de PO, com
Seroma persisténcia por mais de 6 meses.

Swenson **, 2002 Cancer de 247 | 12 meses Subjetivo 6,8% total Cirurgiaaxilar (BLSXLA) | p<0,05 Houve diferenca entre os grupos em relagéo

EUA mama 3,5% (BLS) as caracteristicas do tumor e do tratamento,
estédioOa 14,3% (LA) com excegdo da RXT.

1

Temple®, 2002 EUA | CC 233 | 12 meses Perimetria (>2,0 cm) 0% Cirurgiaaxilar (BLSXLA) | p=0,41 N&o encontrou linfedema nos grupos;

(9-14) As caracteristicas do tumor entre os grupos
foram diferente;
O grupo de BLS fez maisRXT (57,3%/
11,3%), e menos QT (38% / 85,5%);
O IMC foi igual entre 0s grupos,
Periodo de seguimento curto (1 ano).

Verones *°,2003 Cancer de 200 | 2anos Perimetria (>2,0 cm) 6% total Cirurgiaaxilar (BLSXLA) | Seminformacdo Estudo randomizado, sem diferencas entre os

Itdia mama até 2 12% (LA) grupos.
cm 0% (BLS)

CC=Cirurgia conservadora, MRM=Mastectomia raqical modificada; MR=Mastectomia radical; L A=Linfadenectomia axilar; BL S=Bidpsia do linfonodo sentinela; N=Nivel axilar de Berg; QT=Quimioterapia;
HMT=Hormdnioterapia; RXT=Radioterapia; |MC=Indice de massa corporal; L FN=Linfonodos; PO=pés-operatério; M S=Membro superior; HAS=Hipertensdo arteria sistémica; AIM=Amplitude incompleta de

movimento; FO=Ferida operatéria; FSC=Fossa supra-clavicular; TC=Tomografia computadorizada; ns=nao significativo; Cont=Continuo; d¢g=doenga; Vol=volume.




19

Quadro 2 — Principais caracteristicas dos estudos de coorte e caso-control e sel ecionados para revisdo sistemética da literatura, 2000-2005 (cont)

Autor, ano Populacdo n | Tempomédio Diagnéstico do Prev /Incid Variavel estudada Resultados Observagtes
L ocal estudada transcorrido linfedema
Coen %, 2003 CCcom 727 | 72 meses Perimetria (>2,0 cm) 4,1% RXT axilar p=0,001 Incluiu paciente com linfedema bilateral
EUA RXT adj (4-143 meses) LA NI/l + RXT axilar p=0,0003 (1,82%);
Nivel daLA p=0,79 Analise de sobrevida
Status LFN p=0,26
Tamanho tumor p=0,11
N° LFN positivos p=0,29
Idade p=0,08
Quimioterapia p=0,80
Tamoxifen p=0,62
Silberman **, 2004 | Cancer de 94 1al4anos Perimetria (>2,0 cm) 5,6% brago Idade p=ns N&o apresentou as medidas de associagao;
EUA mama 64% < 5 anos 7,8% ante IMC p=ns Andlises paralinfedema objetivo e subjetivo
23%5-10 Subjetivo 22,2% subj Tempo transcorrido PO p=ns apresentaram 0 mesmo resultado.
anos N° LFN retirados p=ns
11%> 10 N° LFN positivos p=ns
anos Tipo decirurgia p=ns
Quimioterapia p=ns
Radioterapia p=ns
Hormdnioterapia p=ns
Tamanho do tumor p=ns

CC=Cirurgia conservadora; MRM=Mastectomia radical modificada; MR=Mastectomia radical; L A=Linfadenectomia axilar; BL S=Bidpsia do linfonodo sentinela; N=Nivel axilar de Berg; QT=Quimioterapia;
HMT=Hormbénioterapia; RXT=Radioterapia; |M C=Indice de massa corporal; L FN=Linfonodos, PO=p6s-operatério; M S=Membro superior; HAS=Hipertensio arterial sistémica; AlM=Amplitude incompleta de

movimento; FO=Ferida operatéria; FSC=Fossa supra-clavicular; TC=Tomografia computadorizada; ns=n&o significativo; Cont=Continuo; d¢g=doenca; VVol=volume.
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Quadro 2 — Principais caracteristicas dos estudos de coorte e caso-control e sel ecionados para revisdo sistemética da literatura, 2000-2005 (cont).

Autor, ano Populagao n | Tempo médio Diagnostico do Prev /Incid Variavel estudada Resultados Observagdes
Local estudada transcorrido linfedema
Hinrichs®, 2004 MRM com | 105 | 741dias Anotagdo prontudrio 21 % Dosetotal RXT >60 Gy | p=0,032 O linfedemafoi definido com base aos
EUA RXT (31-2467 dias) Boost axilar p=0,042 relatos dos profissionais que atenderam os
RXT antesde 1999 p=0,028 pacientes, o que pode ter subestimado a
Overlap p=0,037 prevaléncia de linfedema;
Idade p=ns Amostra pequena;
IMC p=ns Considerou todas as variaveis relacionadas
Estadiamento p=ns comatécnicada RXT.
Axila positiva p=ns
N° LFN retirados, p=ns
Infeccéo p=ns
Ne° dias com dreno p=ns
QT p=ns
TMX p=ns
RXT FSC. p=ns
Dose FSC p=ns
RXT mamariaint. p=ns
Boost em plastréo p=ns
Dose em plastrédo p=ns
Tangenciaparedetorécica | p=ns
Feixe de elétronstoracico | p=ns
Compensagdo p=ns
Plangjamento com TC p=ns
Ronka ™, 2005 Cancer de 83 12 meses Vol. indireto (> 10%) 2% BLS Cirurgiaaxilar (BLSxLA) | p=0,08 Amostra pequena
Finlandia mama 7% LA Periodo de seguimento pequeno para avaliar
unilateral o linfedema
T1-2NO
Clark %3, 2005 Cancer de 188 | 3anos Vol. indireto (>5%) 20,7% Puncdo M S afetado RR=2,441C 1,33-4,47 A RXT foi dicotomizadaem 6 categorias
Inglaterra mama Mastectomia c/ LA NII RR=2,201C 1,39-3,51 (sem RXT, RXT, RXT mama, RXT plastréo,
submetidas IMC >26 RR=2,021C 1,11-3,68 RXT mama + drenagem, RXT
atratamento Idade RR=1,47 IC 0,82-2,65 plastrao+drenagem), podendo, por isso, tem
cirargico Status LFN RR=1,46 1C 0,84-2,55 ampliado o intervalo de confianga e
RXT RR=0,791C 0,45-1,39 minimizado a associagdo com o linfedema;
Dominancia RR=0,741C 0,41-1,31

CC=Cirurgia conservadora;, MRM=Mastectomia ragiical modificada; MR=Mastectomia radical; L A=Linfadenectomia axilar; BL S=Bidpsia do linfonodo sentinela; N=Nivel axilar de Berg; QT=Quimioterapia;
HM T=Hormoénioterapia; RXT=Radioterapia; |MC=Indice de massa corpora; L FN=Linfonodos, PO=p6s-operatério; M S=Membro superior; HAS=Hipertensio arterial sistémica; AlIM=Amplitude incompleta de

movimento; FO=Ferida operatoria; FSC=Fossa supra-clavicular; TC=Tomografia computadorizada; ns=n&o significativo; Cont=Continuo; d¢g=doenga; Vol=volume.
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A revisdo da literatura evidencia que a freqiéncia de linfedema na populagéo
submetida a tratamento cirargico para cancer de mama é extremamente variavel. Os
diferentes desenhos de estudo e metodologias empregados pelos autores tornam dificil a

comparagao entre eles.

N&o existe um consenso sobre o0 melhor método empregado no diagndstico do
linfedema, mas observamos uma tendéncia ao uso da perimetria ou do volume indireto do
membro, devido a facilidade e viabilidade de sua execucdo. O ponto de corte empregado
nos diferentes estudos que utilizaram essa metodologia foi extremamente variavel, mas a

diferenca de 2,0 cm entre os membros foi a mais frequente.

Vé&rios estudos incluiram na analise mulheres com tempo transcorrido de cirurgia
inferior a seis meses, 0 que minimiza as medidas de associagdo, devido a presenca de
edema precoce (agudo) e cronico.

A freqiéncia do linfedema aumenta com um maior tempo de observacdo, a partir
da lesdo inicial dos linfonodos axilares, por radioterapia ou cirurgia. Dessa maneira, é
esperado que 0s estudos com grandes periodos de seguimento, evidenciem maior

prevaléncia de linfedema, o que pode ser claramente observado nessa reviséo.

Emboratanto arealizagdo de radioterapia, como de linfadenectomia axilar, esteggam
associadas ao desenvolvimento de linfedema, por si sO, elas ndo explicam totalmente a
ocorréncia deste, provavelmente devido a sua génese multifatorial. Entre as caracteristicas
das mulheres, o sobrepeso parece predispor a ocorréncia do linfedema. As atividades
exercidas antes e ap0ds o diagndstico de cancer de mama parecem exercer certa influéncia
sobre os mecanismos fisioldgicos compensatorios que sao ativados, a partir da lesdo
inicial, visando a manutencao do equilibrio entre os sistemas linfatico e sanguineo, embora
poucos estudos tenham analisado o efeito dessas atividades. A realizac8o da bidpsia do
linfonodo sentinela, sem a necessidade de abordagem radioterapica nas areas de drenagem

linfética axilar, parece reduzir, de forma significativa, a ocorréncia do linfedema.
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. JUSTIFICATIVA

No Brasil, o diagnéstico de cancer de mama é realizado, na maioria dos casos, em
estadios tumorais avancados, onde a terapéutica a ser empregada é mais agressiva e,

consequentemente, as complicacdes tendem a ser maiores.

O avanco dos métodos diagndsticos e das condutas terapéuticas tem resultado no
aumento da sobrevida das mulheres com cancer de mama e, assim, a qualidade de vida
ganha relevancia, uma vez que o retorno as atividades sociais, domésticas, profissionais e
de lazer, depende diretamente das limitagbes fisicas e psicologicas decorrentes do
tratamento.

As complicacdes relacionadas ao tratamento do cancer de mama podem ser evitadas
ou minimizadas, através da intervencéo precoce de uma equipe multidisciplinar. Para que
essa intervencdo seja possivel, é necessario um amplo conhecimento dos fatores envolvidos

no aparecimento das principais morbidades associadas ao tratamento.

O linfedema é a principal complicagéo decorrente do tratamento cirdrgico do cancer
de mama, sendo responsavel por importantes alteracdes biopsicossociais, pois aém de
influir negativamente no desempenho das atividades cotidianas, pode desencadear outras
complicacOes tais como a erisipela, a elefantiase e 0 angiossarcoma. O tratamento do
linfedema representa um alto custo para o0 sistema de atencdo a salde, por ser uma

patol ogia crénica e evolutiva que requer acompanhamento permanente.

Para conhecer os fatores associados ao desenvolvimento de linfedema, os estudos de
seguimento do tipo prospectivo sdo um delineamento epidemiolégico que possibilita
estabelecer, em termos de temporalidade, a antecedéncia da exposicdo em relacdo ao
desfecho.

Até onde vai 0 nosso conhecimento, ndo foram publicados estudos de coorte
objetivando determinar a incidéncia de linfedema pds-tratamento para cancer de mama na
populacdo brasileira, bem como estabelecer os possiveis fatores associados ao seu

desenvolvimento.



V. OBJETIVOS

Geral:

Especificos:
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Determinar a incidéncia do linfedema, e os fatores associados a esse
desfecho, em uma coorte hospitalar de mulheres submetidas a

tratamento cirdrgico para cancer de mama.

Determinar a probabilidade condicional de desenvolvimento de

linfedema na coorte de estudo, durante 24 meses;

Estimar o efeito de varidveis independentes no desenvolvimento do

linfedema;

Desenvolver um modelo preditor do risco de desenvolvimento do
linfedema nos dois primeiros anos apos tratamento cirdrgico do

cancer de mama.
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V.METODOLOGIA

5.1. Delineamento metodol 6gico

Populagdo fonte: mulheres submetidas a tratamento cirargico de cancer de
mama, no Hospital do Céancer Il (HCIII) do Instituto Nacional de Cancer
(INCA), no periodo de agosto de 2001 a novembro de 2002.

Tipo de estudo: coorte prospectivo.

Critérios de elegibilidade: Foram elegiveis para o estudo mulheres com cancer
de mama, submetidas a cirurgia conservadora ou mastectomia, associada a

linfadenectomia axilar (niveis|, 1l ou I11).

Critérios de exclusdo: redizagdo de tratamento oncolégico em outra
instituicdo, devido aimpossibilidade de obter uma uniformizagéo das avaliagbes
clinicas; cancer de mama contra-lateral prévio e cancer de mama bilateral
sincronico, devido a impossibilidade de comparacdo do membro superior;
linfedema e ateracdo funcional prévia de membros superiores, devido a
possibilidade de ateracdo do volume do membro na ocorréncia de patologias
prévias, cirurgia paiativa com presenca de metastases a distancia; e mulheres

gue ndo apresentassem condi¢des de responder as perguntas.

Censura: Para efeito deste estudo, foram considerados dados censurados
aqueles referentes as mulheres sem linfedema ao final do seguimento de 24
meses e 0s Ohitos e as perdas ocorridos durante o periodo de seguimento.
Esforcos foram realizados no sentido de diminuir a0 maximo as perdas de
seguimento, atraves de contatos tel efnicos, busca ativa e outros procedimentos.
As mulheres que ndo compareceram para reavaliagao, apos a entrada no estudo
(perda de seguimento), tiveram seus dados anaisados até a Ultima aferigdo
realizada.
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Coleta de dados: foi realizada com base a um protocolo ja existente no Servico
de Fisioterapia do HCIIl. As mulheres com indicagdo cirdrgica de
linfadenectomia axilar sdo avaliadas no pré-operatério através de ficha
padronizada, onde constam informacfes sobre as atividades de vida diaria,
patologias pregressas, sintomas atuais e exame fisico. O protocolo recomenda
uma reavaliacdo no primeiro dia apos a cirurgia e nas consultas ambul atoriais de
seguimento, agendadas para 30 dias, 6 meses, 12 meses, 18 meses, e 24 meses.
Todas as avaliagbes sd0 padronizadas, sendo utilizados instrumentos
especificamente elaborados e testados para tal fim (anexo 1). Para a coleta de
dados complementares, utilizando como fonte o prontuario médico das

pacientes, elaborou-se um instrumento, que foi previamente testado (anexo 2).

Desfecho (Linfedema): O critério para diagnéstico de linfedema foi baseado
em proposta de Casley-Smith % que adota a perimetria dos membros superiores.
Essa metodologia preconiza a realizacdo da perimetria na paciente sentada, com
0s membros superiores pendentes ao lado do tronco, com o térax despido. A
medicdo do membro é efetuada a 14cm e 07cm acima e 07, 14 e 21 cm abaixo
dalinhainterarticular do cotovelo. O volume do membro é estimado a partir das
medidas de circunferéncia, tratando cada segmento do membro como um par de

circunferéncias (tronco de cone). O volume do segmento foi dado por:

V=h*(C2+Cc+c?)/(x* 12) onde,

V é o volume fina do segmento do membro

C ec sdo as circunferéncias entre os pontos mensurados

h é adistancia entre as circunferéncias (C, c) em cada segmento
O somatdrio do volume de cada ponto corresponde ao volume final (V)
estimado (figura 1). Foi considerado linfedema (evento) a diferenca > 200 ml
entre 0 volume do membro afetado e do contra-lateral, observada a partir de 6

meses do tratamento cirdrgico para cancer de mama.
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Figura 1 — Exemplo do volume estimado do membro a partir das medidas de

circunferéncia

285cm

}Volume do segmento A
25¢cm

}Volurre do segmento B
24cm

24¢cm %Volume do segmento C

18cm Volume do segmento D

175¢m }Volume do segmento E

Volume segmento A = 7* [28,5° + (28,5*25) + 25%] / 3,14* 12= 399,37
Volume segmento B = 7* [257 + (25%24) + 24%] / 3,14 * 12 = 334,58

Volume segmento C = 7+ [24% + (24*24) + 24?] [ 3,14 * 12 = 321,02

Volume segmento D = 7* [24% + (24*18) + 18%] / 3,14 * 12 = 247,45

Volume segmento E = 7* [18% + (18*17,5) + 17,5%] / 3,14 * 12 = 175,60

Volume final do membro = 394,12+334,58+321,02+247,45+175,60 = 1.478,02 m

Somatério do volume de
cada segmento
corresponde ao volume
final do membro

Variaveis estudadas. As variavels independentes selecionadas para estudo

foram definidas com base em um estudo de prevaléncia de linfedema realizado

em populacdo assistida pelo HCIII / INCA . As seguintes varidveis foram

selecionadas:

v |dade na datada cirurgia (data da cirurgia— data de nascimento / 364), sendo

avaliada de forma continua e agrupada em duas categorias (até 55 anos x >

55 anos);

v Estado civil no momento da abertura de matricula na unidade, conforme

disponivel no registro hospitalar. As mulheres foram estratificamos em dois

grupos. mulheres gque viviam com um companheiro sob 0 mesmo teto

(casadas e unifes ndo formais); e aguelas que ndo o tinham (solteiras,

vilvas, separadas e desquitadas);
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v' Escolaridade relatada na abertura de matricula, sendo estratificada em:
analfabetas, 1° grau incompleto, 1° grau completo, 2° grau incompleto, 2°
grau completo, superior completo, superior incompleto, e poés-graduacao.
Posteriormente, essa variavel foi estratificada em dois nivels. até 1° grau

incompleto, e 1° grau completo e mais.

v" Ocupagao relatada em prontuario, sendo estratificada em: atividades do lar,
domeésticas e cozinheiras, comércio, escritério, costureira, area de salde,
professora e outros. Para andlise univariada, a variavel foi estratificada

como: atividades do lar e trabalho externo.

v’ Estado nutricional obtido através do Indice de Massa Corpora (IMC),
determinado pela razéo entre o peso (em quilos) e o quadrado da altura (em
metros). O peso corporal e a atura sdo aferidos de rotina pelo servigo de
nutricdo no momento da internagdo cirdrgica, e anotados em ficha propria.
Esta informacdo é de grande importancia para diversos procedimentos
médicos, sendo a coleta de peso e dtura feita de forma sistematica, por
profissionais habilitados, e com instrumentos calibrados. As mulheres foram
classificadas, segundo preconizado pela Organizacdo Mundia de Salde, em:
magreza (< 18,5); adequado (18,5 — 25,0); sobrepeso (25,0 — 29,0) €
obesidade (> 29,0). Parafins da andise da evolucéo clinica sem linfedema,

essavariavel foi classificada em duas categorias: IMC até 25,0 e > 25,0.

v Cirurgia descrita no relatorio cirdrgico, sendo classificadas como:
segmentectomia, centralectomia, linfadenectomia axilar  exclusiva,
mastectomia a Halsted, mastectomia radica modificada a Patey,
mastectomia radical modificada a Madden, mastectomia poupadora de pele,
e mastectomia com linfadenectomia axilar. Para analise, foram recodificadas

em mastectomia e cirurgia conservadora;

v" Reconstrucdo maméria imediata ou tardia em pacientes submetidas a
mastectomia, conforme relato cirdrgico. A técnica empregada foi coletada,

mas para andlise estatistica, foi categorizada em néo, imediata ou tardia;
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Nivel da linfadenectomia axilar conforme relato cirdrgico, sendo
classificado em NI, NIl e NIlI. Posteriormente foi considerada parcial (NI e
NII) etotal (NI, NIl e NIII);

Numero de dias com dreno de sucgdo segundo relatério da sala de curativos,

sendo classificadaem até 13 dias e > 14 dias.

Numero de linfonodos axilares retirados obtidos pel o exame histopatol 6gico
da peca cirargica, sendo analisada como varidvel continua e categorica (<
10,11 a15,16 a20, e> 20);

Tipo histologico segundo laudo emitido pelo servigo de patologia clinica do
INCA, sendo classificada: ductal infiltrante (CDI), ductal in situ (CDIS),

lobular infiltrante, papilifero infiltrante, mucinoso e outros;

Tamanho do tumor (UICC), sendo classificada em quatro categorias.
TO+TistT1, T2, T3 e T4; e posteriormente em duas categorias: TO+Tis+T1+
T2eT3+T4;

Satus dos linfonodos, sendo classificados como positivos ou negativos para
malignidade, segundo relato histopatol 6gico;

Numero de linfonodos comprometidos, sendo anaisada como variavel

continua e categérica (> 4 e< 3);

Estadiamento tumoral, com base em dados coletados no exame
histopatol6gico, sendo classificado em: O, I, IIA, 1IB, IIIA e 1lIB.
Posteriormente, essa varidvel foi classificada em duas categorias.
estadiamento inicia (até I1A) e estadiamento tardio (> 11B);

Tratamento quimioterapico (QT) segundo descricdo no prontuario medico,
sendo avariével classificada como:

¢ QT: ndo redlizada, neo-adjuvante, adjuvante, neo e adjuvante;
¢ QT neo-adjuvante: sim ou ndo;
¢ QT neo adjuvante no membro superior afetado: sim ou n&o;

¢ QT adjuvante no membro superior afetado: sim ou néo.
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Os dados sobre nimero de ciclos de quimioterapia realizados e o niumero de
infusdes no membro homolateral ao cancer de mama foram também
coletados,

Radioterapia (RXT), com base nas anotacfes constantes nos prontuarios,
preenchidos pelo médico radioterapeuta, apds término do tratamento,

classificada como:

¢ RXT: ndo, na mama ou plastrédo, na mama ou plastréo e nas cadeias de

drenagem;
¢ RXT em cadeias de drenagem (apenas as submetidas a RXT): sim ou néo;

¢ RXT: cadeias de drenagem, sem radioterapia ou radioterapia em mama ou

plastréo;

Hormonoterapia, com base em anotagcdes em prontudrio, sendo estratificada

em neo-adjuvante (sim, ndo) e adjuvante (sim, n&o);

Recidiva loco-regiona em mama ou plastrdo, conforme anotacOes

constantes em prontuario medico;

Infeccéo em tecidos moles (membro superior homolateral a linfadenectomia
axilar, mama ou plastréo) ap6s 30 dias do procedimento cirdrgico, segundo
relato no prontuario de linfangite, erisipela ou alteragbes flogisticas
associadas a antibioticoterapia. A data do relato foi observada (dias
transcorridos da cirurgia até o relato de infecgdo), sendo considerados
apenas 0s casos ocorridos antes da censura ou ocorréncia do linfedema. A
inspecdo do membro homolateral a linfadenectomia axilar é efetuada em
todas as consultas realizadas na instituicdo, por qualquer profissional de
salde. As pacientes sdo orientadas a procurar 0 servico de emergéncia da
unidade ao perceberem qualquer sina de infecgcdo, sendo preenchido, nesta
ocasi 8o, um relatério especifico pelo médico plantonista;

Infeccdo cirdrgica (mama ou plastréo) observada até trinta dias de pos-
operatorio, considerando os casos relatados em prontuario medico e naficha

de evolucgdo da sala de curativos;
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v' Seroma caracterizado com uma érea de flutuagdo em regido cirdrgica, com
necessidade de pun¢do aspirativa, segundo anotacdo em prontuério e ficha

de evolucgdo da sala de curativos;

v' Hematoma pOs-operatorio com necessidade de revisdo de hemostasia,

segundo relato cirdrgico;

v" Trombose linfatica superficial, caracterizada como a presenca de um cordéo
linfatico fibroso palpavel em membro superior e/ou axila homolateral a

cirurgia, associado, ou ndo, ador e arestri¢éo articular do braco;

v' Edema precoce (volume do membro > 200 ml), verificado através do
volume indireto (estimado pela perimetria), nos seis primeiros meses apos a

cirurgia.
5.2. Analise estatistica

Foi redlizado um estudo descritivo da populagdo, através da andlise de
medidas de tendéncia central e de dispersdo das variaveis continuas e das

distribuicbes de fregiiéncia para as demais variavei s independentes.

A probabilidade condicional de desenvolver linfedema nos diferentes tempos

(meses) de seguimento foi calculada pelo método de Kaplan-Meier.

Para avaliacdo exploratdria inicial, a andlise de sobrevida (evolugdo clinica
sem linfedema) pelo método de Kaplan-Meier foi efetuada para o periodo total de
seguimento (24 meses), sendo analisadas variaveis relacionadas as caracteristicas
demogréaficas, ao tratamento realizado, ao laudo histopatoldgico e as complicaces
pos-operatérias. As varidveis estatisticamente significativas (p<0,05) pelo teste de
Log rank tiveram suas curvas graficamente representadas e foram analisadas em
diferentes intervalos de tempo (9, 12 e 18 meses), sendo comparadas com o periodo

total de 24 meses.

O mesmo critério de selecdo de variaveis foi adotado para a realizagcdo da
andlise univariada de Cox. Para analisar 0 efeito conjunto das varidveis que se

mostraram estatisticamente significativas na andlise univariada, na ocorréncia de
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linfedema, foi utilizado o0 modelo de Cox multivariado, através do método Enter. As

varidveis que apresentaram menor p valor foram retiradas do modelo, levando-se em

conta, também, para selecdo daquele mais adequado, a significancia estatistica do

mesmo.

5.3. Populacédo de estudo

Eram elegiveis para o estudo, 1267 mulheres submetidas a cirurgia para

tratamento de cancer de mama, no Hospital do Céncer I1l / INCA, no periodo de

agosto de 2001 a novembro de 2002 (figura 2).

Figura 2 — Populacao de estudo

Populacdo inicial de 1267 mulheres

57 perdas

50 perdas com edema precoce

T

U

135 exclusdes

U

1132

mulheres |:>

21 exclusbes por linfedema continuo

g

1004 mulheres analisadas

Foram excluidas, inicialmente, 135 mulheres (11,27%) que ndo preenchiam os

critérios de inclusdo estabel ecidos para esta pesquisa. O principal motivo de excluséo foi a

histéria de céncer de mama contra-latera (25,9%), seguido da alteracdo funcional de

membros superiores com 16,3%.

Preencheram os critérios de inclusdo 1132 mulheres. Destas, 57 mulheres foram

perdas por que ndo tiveram nenhuma avaliacdo fisioterapéutica. Na avaliagdo pos-

operatdria do volume do membro, foram observados 50 casos de edema precoce (agudo),

para os quais ndo foi possivel realizar nenhuma outra avaliagdo apds seis meses de cirurgia.

Esse grupo foi excluido por ndo atender ao critério de definicdo de linfedema, embasado
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pelaliteratura cientifica, que foi preconizado pelo estudo. Foram observados ainda 21 casos
de edema precoce que persistiram, tornando-se quadros cronicos (linfedema continuo).
Esses casos foram excluidos, por representarem um subgrupo especifico de mulheres que,

de alguma maneira, poderiainfluenciar nas associagdes observadas.

A populacdo de estudo ficou, entéo, constituida por 1004 mulheres.
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VI. CONSIDERACOESETICAS

As mulheres elegivels para 0 estudo assinaram 0 consentimento informado, apds
explicacdo dos objetivos do estudo, da duragdo do seguimento, e da néo obrigatoriedade de

participagao (anexo 3).

Este estudo, a principio, ndo se traduziu em nenhum risco adicional a paciente, uma
vez que o diagndstico de linfedema foi efetuado através de métodos ndo invasivos, e
acreditamos que as entrevistas individuais ndo tenham causado nenhum constrangimento
em relacdo aos assuntos abordados. Entretanto, as pacientes foram informadas sobre a
possibilidade de recusa em responder as questdes e de saida voluntaria do estudo, caso

assim o quisessem.

Os beneficios para as participantes do presente estudo foram indiretos, uma vez que
o conhecimento dos fatores de risco permite o estabelecimento de condutas preventivas

eficazes e menos trauméticas.

O presente estudo foi avaliado e aprovado pelos Comités de Etica e Pesquisa do
Instituto Nacional de Cancer (anexo 4) e pela Escola Naciona de Salde Publical FIOCRUZ

(anexo 5).
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VII.RESULTADQOS

A idade média da populacéo estudada foi de 56 anos (d.p. £ 13,08). Na tabela 1,
encontram-se descritas as principais caracteristicas das 1004 mulheres que constituiram a

populacdo de estudo.

Pouco mais que a metade apresentava baixa escolaridade (analfabetas ou primeiro
grau incompleto), 47% eram casadas ou residiam com um companheiro, tendo como
ocupacdo principal as atividades do lar (47,6%). Em relagdo ao estado nutricional, a

maioria das mulheres apresentava sobrepeso.

O tipo de cirurgia mais frequente foi a mastectomia (65%), com predominio da
técnica radical modificada de Madden. A reconstrucdo maméria foi pouco observada,
tendo sido realizada de imediato em 5,4%, e tardiamente em 2,7% das mulheres
mastectomizadas. A linfadenectomia axilar de nivel 111 foi predominante, sendo realizada

em 79% das mulheres tratadas.



Tabela 1 — Caracteristicas da populacdo em estudo, ao diagnéstico de cancer de mama (n=1004).

Variavel N %
Estado civil
Solteira 237 23,6
Casada ou companheira 477 47,7
Separada/ divorciada 82 81
Viava 198 19,6
Sem informac&o 10 1,0
Escolaridade
Analfabeto 60 6,0
1° grau incompleto 444 44,2
1° grau completo 174 17,3
2° grau incompleto 34 34
2° grau completo 176 17,5
Curso superior incompleto 16 16
Curso superior completo 55 5,5
Sem informag&o 45 45
Ocupacéo
Do lar 476 47,6
Doméstica/cozinheira 97 9,6
Comércio 52 52
Escritorio 49 49
Costureira 25 25
Areade saiide 21 2,0
Professora 29 29
Outros 22 21
Sem informag&o 233 232
Estado Nutricional
Magreza (<18,49) 15 15
Adeqguado (18,5 — 24,9) 290 28,9
Sobrepeso (25,0 — 28,9) 320 31,9
Obesidade (> 29,0) 366 36,5
Sem informagéo 13 1,3
Tipo decirurgiarealizada
Segmentectomia 299 29,8
Centralectomia 10 1,0
Linfadenectomia axilar exclusiva 43 43
Mastectomia a Halsted 15 15
Mastectomia radical modificada a Patey 211 20,9
Mastectomia radical modificadaa Madden 372 37,2
Mastectomia poupadora de pele 8 0,8
Mastectomia simples 46 45
Reconstrucéo mamaria
Néo 904 90,0
Imediata 58 58
Tardia 42 4,2
Nivel dalinfadenectomia axilar
NI 52 51
NIl 104 10,3
NIl 798 79,1

Sem informacgdo 55 55
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Foram retirados em média 17 (d.p. + 6,77) linfonodos, sendo que 47% do total de
linfonodos retirados revelaram-se metastéticos no exame histopatol 6gico, com média de 2
(d.p. £ 3,67) linfonodos comprometidos por paciente. Ao verificar o nimero de linfonodos
retirados, segundo o nivel descrito pelo cirurgido, observamos que, em média, foram

retirados 14 linfonodos no nivel I, 16 nos niveis| ell e 18 nos niveis I, 11 elll.

A analise descritiva das varidveis relacionadas ao tumor e ao tratamento encontra-
se na tabela 2. Observamos que o tipo histolégico predominante foi o carcinoma ductal
infiltrante, que correspondeu a 85,3% dos casos. Tumores maiores que 2,0 cm foram
observados em 66,5% dos casos. Houve predominio dos estadiamentos IIA e 1IB que,

juntos, responderam por mais da metade dos casos.

Em relagéo ao tratamento oncol 6gico, 70% das mulheres receberam quimioterapia,
sendo mais freqliente a adjuvante. Foram submetidas a radioterapia neo-adjuvante em
mama e cadeias de drenagem, 20 mulheres (2%). Na adjuvancia, 63% foram submetidas a
radioterapia, sendo necessaria a aplicacdo em cadeias de drenagem (fossa supra-clavicular

e axila) em 43% destas mulheres. A hormonioterapia adjuvante foi realizada em 68,5%.



Tabela 2 — Freqliéncia das variaveis relacionadas ao tumor e ao tratamento oncol égico realizado

Variavel N % **
Tipo histol égico
CDI 861 85,3
CDIS 48 4,8
Lobular invasivo 45 4,5
Papilifero infiltrante 12 1,2
Mucinoso 14 14
Outros 29 2,9
Classificagdo T
Tx* 6 0,6
TO 6 0,6
Tis 36 3,6
Tl 291 28,8
T2 448 44,4
T3 70 6,9
T4 152 15,1
Classificagdo N
NO 536 53,1
N1 433 42,9
N2 38 3,8
N3 1 0,1
Estadiamento
0 34 33
| 194 19,2
A 325 32,2
1B 238 23,6
1A 54 53
I B 158 15,6
# Estadiamento
0 34 3,3
| 185 18,4
1A 292 29,1
1B 196 19,5
A 32 3,2
1B 41 4,1
Tratamento neo adjuvante 218 21,7
Quimioterapia
N&o realizado 300 29,9
Neo-adjuvante 99 9,9
Adjuvante 486 48,4
Neo + adjuwvante 118 11,8
Radioterapia
N&o realizado 349 34,7
Neo-adjuvante 20 2,0
Adjwante 635 63,2
Radioterapia (local)
N&o realizado 352 35,4
Mama ou plastréo 360 35,8
Cadeias de drenagem 289 28,8
Horm®onioterapia adjuvante
9m 688 68,5
Néo 316 31,5

* Tx: biopsia diagnostica prévia sem avaliagao do tamanho do tumor
** Asdiferencas percentuais correspondem aos valores missing
# Considerando as mulheres que fizeram tratamento neo-adjuvante como outra categoria
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Em média, foram necessé&rios 5 (d.p. + 2,51 e 1, 77, respectivamente) ciclos neo-
adjuvantes e adjuvantes, sendo aplicados no membro superior homolateral ao cancer de

mama em média 4 vezes (d.p. 1,34) na neo-adjuvanciae 1 vez (d.p. 1,29) naadjuvancia.

Em relacdo as complicagdes pds-operatérias, observou-se a ocorréncia de: seroma
em 608 (61%) das mulheres; hematoma com necessidade de revisdo de hemostasia em 37
casos (3,7%); infeccdo cirdrgica em 155 (15,4%); infeccdo de partes moles em membro
superior, mama ou plastréo em 75 (7,5%); trombose linfética superficial em 384 (38,2%);

e edema precoce em 31 (3,1%) das mulheres estudadas.

O periodo médio de seguimento foi de 19 (d.p. +7,45) meses. Completaram o
seguimento de 24 meses livres de linfedema, 561 mulheres (55,9%). Ocorreram 54 6bitos
no periodo. Constatamos 323 perdas de seguimento ao longo dos 24 meses, onde 96
(29,7%) ocorreram nos cinco primeiros meses, 48 (14,9%) entre seis dez meses, 76
(23,5%) entre 11 e 15 meses, 56 (17,3%) entre 16 e 20 meses, e 47 (14,6%) entre 21 e 23

meses.

Na figura 3, pode-se observar a probabilidade condicional de linfedema em 24

meses, segundo 0 método de Kaplan Meier, para as mulheres da coorte de estudo.
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Figura 3 — Probabilidade condicional de linfedema em 24 meses, segundo
método de Kaplan Meier, em mulheres submetidas a tratamento cirdrrgico para
cancer de mama, no periodo de agosto de 2001 a novembro de 2002 (n=1004).
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A probabilidade acumulada de evolucéo clinica sem linfedema correspondeu a
97,96% no nono més de seguimento, a 95,85% no décimo segundo més, a 89,31% aos

dezoito meses e a 82,50% ao término do seguimento (24 meses), traduzindo-se em uma

incidéncia acumulada de linfedema, em cada periodo de 2,04%, 4,15%, 10,69%, e 17,50%,
respectivamente (tabela 3).
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Tabela 3 - Célculo da probabilidade de linfedema observada pelo método Kaplan-Meier, em
mulheres submetidas a tratamento cirdrgico para cancer de mama com seguimento de 24 meses,

HCIII / INCA.
Mesesapés  N°noinicio Casosde Censuras Probabilidade Probabilidade Probabilidade
diagnéstico do més linfedema condicional de condicional de ndo acumulada de néo
Linfedema desenvolver linfedema  desenvolver linfedema
1 1004 0 28 0,0000 1,0000 1,0000
2 976 0 37 0,0000 1,0000 1,0000
3 939 0 18 0,0000 1,0000 1,0000
4 921 0 6 0,0000 1,0000 1,0000
5 915 0 7 0,0000 1,0000 1,0000
6 908 4 17 0,0044 0,9956 0,9956
7 887 3 9 0,0034 0,9966 0,9922
8 875 7 6 0,0080 0,9920 0,9842
9 862 4 8 0,0047 0,9953 0,9796
10 850 4 8 0,0047 0,9953 0,9750
11 838 7 8 0,0084 0,9916 0,9668
12 823 7 20 0,0086 0,9914 0,9585
13 796 9 18 0,0114 0,9886 0,9475
14 769 8 14 0,0105 0,9895 0,9376
15 747 7 16 0,0095 0,9905 0,9287
16 724 14 21 0,0196 0,9804 0,9105
17 689 7 6 0,0102 0,9898 0,9012
18 676 6 9 0,0089 0,9911 0,8931
19 661 1 10 0,0015 0,9985 0,8918
20 650 4 10 0,0062 0,9938 0,8862
21 636 6 8 0,0095 0,9905 0,8778
22 622 5 22 0,0082 0,9918 0,8706
23 595 3 17 0,0051 0,9949 0,8662
24 575 14 561 0,0475 0,9525 0,8250

Na andlise de Kaplan-Meier, para o periodo de 24 meses de seguimento, foram
observadas diferencas estatisticamente significativas entre os estratos das varidveis IMC e
idade. O estado civil, a escolaridade e a ocupacéo néo influenciaram no risco do linfedema
(tabela 4). As mulheres com menos de 55 anos de idade apresentaram maior percentual de
evolucado clinica sem linfedema (90%), em relagdo aguelas com idade superior (85%) (Log
rank = 5,33 p=0,02) (figura4). A média de idade das mulheres que tiveram linfedema foi
de 58 anos, e entre 0 grupo sem linfedema, correspondeu a 55 anos (p=0,032). A presenca
de sobrepeso (IMC > 25) no momento da cirurgia se traduziu em um aumento da
incidéncia de linfedema (14%) em comparacdo com as mulheres que apresentavam IMC
25 ou menor (Log rank = 7,36 p=0,006) (figura5).



Tabela4 - Andlise de Kaplan-Meier entre linfedema e variavels demograficas, em uma coorte
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hospitalar de mulheres submetidas a tratamento cirdrgico para cancer de mama, HCIII / INCA,
com seguimento de 24 meses.

Variaveis Fregléncia* Eventos Censuras Evolucao média Log rank P valor
(%) (%) (%) sem linfedema
(meses)
Idade
Até 55 anos 521 (52) 51 (10) 470 (90) 23 533 0,0210
> 55 anos 483 (48) 69 (14) 414 (85) 22
Estado civil
Com companheiro 477 (47) 61 (13) 416 (87) 23 0,00 0,9746
Sem companheiro 517 (51) 59 (11) 458 (89) 23
Escolaridade
Até 1° grau incompleto 504 (50) 62 (12) 442 (88) 23 0,35 0,557
1° grau completo e + 455 (45) 53(12) 402 (88) 23
Ocupagao principal
Do lar 476 (47) 60 (13) 416 (87) 23 0,00 0,998
Trabalho externo 295 (29) 37(13) 258 (87) 23
indice de massa corporal (IMC)
> 25 (sobrepeso e obesidade) 686 (68) 93 (14) 583 (86) 23 7,36 0,006
Até 25 (adequado e magreza) 300 (30) 23(8) 277 (92) 23

* Asdiferencas nos percentuais das frequiéncias correspondem aos valores missing

Figura 4 — Probabilidade condicional de linfedema em 24 meses, pelo método
de Kaplan Meier, em mulheres submetidas a tratamento cirdrgico para cancer
de mama, em relagdo afaixa etéria (agosto/2001 a novembro/2002).
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Figura 5 — Probabilidade condicional de linfedema em 24 meses, pelo método
de Kaplan Meier, em mulheres submetidas a tratamento cirdrgico para cancer

de mama, em relagdo ao indice de massa corporal (agosto/2001 a
novembro/2002).
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Quanto as variaveis relativas ao tratamento, diferencas estatisticamente
significativas, na probabilidade condicional de linfedema, foram observadas para as
variaveis nivel de linfadenectomia axilar, quimioterapia neo-adjuvante, aplicacdo venosa
de quimioterapia neo-adjuvante no membro homolateral ao cancer de mama e radioterapia
em cadeias de drenagem (tabela 5).
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Tabela 5 - Andlise de Kaplan-Meier entre linfedema e variaveis relacionadas ao tratamento, em uma
coorte hospitalar de mulheres submetidas a tratamento cirdrgico para cancer de mama, HCIII /
INCA, com seguimento de 24 meses.

Variaveis FreglUéncia* Eventos Censura Evolugdomédia Logrank Pvalor
(%) (%) (%) sem linfedema
(meses)

Tipodecirurgia
Mastectomia 652 (65) 85(13) 567 (87) 23 3,73 0,533
Conservadora 352 (35) 35(10) 317 (90) 23

Rec. mamaria (mastectomia)
Imediata 55 (8) 7(12) 48 (87) 23
Tardia 27 (4) 0(0) 27 (100) / 3,19 0,203
Né&o realizada 569 (87) 66 (11) 503 (88) 23

Nivel da linfadenectomia axilar
NI 52 (5) 1(2) 51 (98) 24
NIl 104 (10) 8(8) 96 (92) 23 7,78 0,020
NI 794 (79) 103 (13) 691 (87) 23

Nivel da linfadenectomia axilar
Total 794 (79) 103(13) 691 (87) 23 6,88 0,009
Parcial 157 (16) 9(6) 148 (94) 24

N° delinfonodosr etirados
<10 122 (12) 22 (18) 100 (82) 22
11a15 271 (27) 29 (11) 242 (89) 23 6,47 0,099
16a20 305 (30) 35(12) 270 (88) 23
>21 306 (30) 34(11) 272 (89) 23

NuUmero de dias com dreno
> 14 dias 644 (64) 82 (13) 562 (87) 23 1,07 0,300
Até 13 dias 305 (30) 31(10) 274 (90) 23

Quimioterapia
Néo 300 (30) 33(11) 267 (89) 23
Neo-adjuvante 99 (10) 22 (22) 77 (78) 21 58,11 0,000
Adjuvante 486 (48) 35(7) 451 (93) 23
Neo-adjuvante e adjuvante 118 (12) 30 (25) 88 (75) 21

QT neo adjuvante no M S afetado
Sim 209 (21) 51 (24) 158 (76) 21 56,01 0,000
Néo 795 (79) 69 (9) 726 (91) 23

QT adjuvante no M S afetado
Sim 72 (7) 7 (10) 65 (90) 23 0,53 0,465
Néo 932 (93) 113(12) 819(88) 23

Radioterapia
Né&o 352 (35) 18 (5) 334 (95) 23
Mama ou plastréo 362 (36) 34(9) 328 (91) 23 67,07 0,000
Cadeias de drenagem 289 (29) 68 (24) 221 (76) 21

RXT
Cadeias de drenagem 289 (29) 50 (17) 239 (83) 17 44,86 0,000
Sem RXT + RXT mama/plastréo 714 (71) 37(5) 677 (95) 18

HMT neo adjuvante
Sim 22 (2) 3(14) 19 (86) 23 0,21 0,649
Néo 980 (98) 117 (12) 863 (88) 23

HMT adjuvante
Sim 688 (68) 79 (11) 609 (88) 23 1,13 0,289
N&o 316 (32) 41 (13) 275 (87) 23

* As diferengas nos percentuais das freguiéncias correspondem aos val ores missing

Observou-se uma diminuicéo estatisticamente significativa da evolucéo clinica sem
linfedema, segundo o nivel da linfadenectomia axilar, representando uma incidéncia de
linfedema de 2%, 8%, e 13%, respectivamente, para os niveis |, Il e llll (Log rank = 7,78
p=0,02) (figura 6). Ao classificarmos em parcial ou total, a significancia estatistica foi
mantida (figura 7). Entretanto, ndo foram observadas diferencas estatisticamente

significativas, segundo o nimero de linfonodos retirados.



Figura 6 — Probabilidade condicional de linfedema em 24 meses, pelo método
de Kaplan Meier, em mulheres submetidas a tratamento cirdrgico para cancer

de mama, em relagdo ao nivel da linfadenectomia axilar (agosto/2001 a
novembro/2002).
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Figura 7 — Probabilidade condicional de linfedema em 24 meses, pelo método
de Kaplan Meier, em mulheres submetidas a tratamento cirdrgico para cancer

de mama, em relac&o alinfadenectomia axilar parcial ou total (agosto/2001 a
novembro/2002).
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A realizacdo de quimioterapia neo-adjuvante, seguida ou ndo a adjuvante, levou a

uma maior incidéncia acumulada de linfedema, sendo observada uma evolucdo clinicasem
linfedema de 78% para as mulheres submetidas ao tratamento neo-adjuvante e de 75%,
guando haviam realizado o tratamento nos periodos pré e pés-operatérios (Log rank =
58,11 p=0,000). A maior evolucdo clinica sem linfedema foi observada no grupo
submetido somente a quimioterapia adjuvante (93%), mesmo quando comparado ao grupo

de mulheres que n&o receberam quimioterapia (figura 8).

Figura 8 — Probabilidade condicional de linfedema em 24 meses, pelo método
de Kaplan Meier, em mulheres submetidas a tratamento cir(rgico para cancer
de mama, em relacdo a quimioter apia (agosto/2001 a novembro/2002).
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Ao analisarmos o local de aplicagdo venosa da quimioterapia, observamos uma
diferenca estatisticamente significativa na probabilidade condicional de linfedema do
grupo que recebeu aplicacdo no membro homolateral a cirurgia (Log rank = 56,01
p=0,000) (figura9).
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Figura 9 — Probabilidade condicional de linfedema em 24 meses, pelo método
de Kaplan Meier, em mulheres submetidas a tratamento cirirgico para cancer
de mama, em relagdo a aplicacdo de quimioterapia neo-adjuvante no
membro superior afetado (agosto/2001 a novembro/2002).
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Observamos uma diferenca, estatisticamente significativa, ab compararmos o
numero medio de aplicagcbes venosas no membro afetado, em relacdo a incidéncia de
linfedema, sendo que, nas pacientes que evoluiram com essa complicagcdo, foram
realizados em média 1,8 ciclos, e no grupo sem linfedema, 0,8 ciclos (p=0,000).

A radioterapia em cadeias de drenagem foi outro fator que influenciou na
incidéncia do linfedema. As mulheres que receberam esse tratamento apresentaram uma
incidéncia acumulada de 24%, sendo essa de 9% entre as que receberam radioterapia
apenas na mama ou plastréo e 5% no grupo ndo submetido a esse tratamento (Log rank =
67,07 p=0,000) (figura 10). Quando essa variave foi estratificada em trés grupos. aquelas
submetidas a radiacdo em cadeias de drenagem, aquelas que receberam a radiacdo apenas
em mama ou plastréo e aquelas que ndo foram submetidas a radioterapia, a evolugdo

clinica sem linfedema permanece menor para 0 primeiro grupo em relagdo ao segundo
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(83% e 95%).

Figura 10 — Probabilidade condicional de linfedema em 24 meses, pelo método
de Kaplan Meier, em mulheres submetidas a tratamento cirdrgico para cancer
de mama, em relagdo ao local da radioter apia (agosto/2001 a novembro/2002).
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Figura 11 — Probabilidade condiciona de linfedema em 24 meses, pelo método
de Kaplan Meier, em mulheres submetidas a tratamento cirdrgico para cancer
de mama, em relagdo a radioterapia neo e adjuvante (agosto/2001 &

novembro/2002).
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A tabela 6 apresenta a andlise de Kaplan-Meier para as varidveis histopatol dgicas e

o linfedema. As mulheres com linfonodos positivos para malignidade apresentaram maior
probabilidade acumulada de linfedema (log rank = 15,01 p=0,000) (figura 12), mas o
mesmo ndo foi observado segundo o nimero de linfonodos comprometidos. As mulheres
classificadas até T1, apresentaram incidéncia de linfedema de 7%, sendo observado um
aumento da incidéncia com o aumento do tamanho do tumor (log rank = 32,12 p=0,000)
(figura13). Quando essavariével foi estratificada em duas categorias (até T2 versus >T3),
0 grupo com tumores maiores que 5 cm apresentou evolucdo clinica sem linfedema de
80%, enquanto as mulheres com tumores menores apresentaram evolugdo clinica sem
linfedema de 90% (p=0,0001) (figura 14). O mesmo efeito foi observado em relagcdo ao
estadiamento tumoral (log rank = 42,23 p=0,000) (figura 15 e 16). Ao considerarmos que
todas as mulheres submetidas a tratamento neo-adjuvante, tivessem estadiamento 111, ndo

observamos diferenca nos resultados.

Tabela 6 - Andlise de Kaplan-Meier entre linfedema e variéveis histopatol gicas, em uma coorte hospitalar de
mul heres submetidas a tratamento cirdirgico para cancer de mama, HCII1 / INCA, com seguimento de 24
meses.

Variaveis Fregléncia* Eventos Censuras Evolugdo média Log rank P valor
(%) (%) (%) sem linfedema
(meses)
N° delinfonodos positivos
>04 169 (17) 29 (17) 140 (83) 22 2,74 0,098
<03 274 (27) 35(13) 239 (87) 23
Status dos linfonodos
Positivo 469 (47) 74 (16) 395 (84) 22 15,01 0,000
Negativo 534 (53) 45 (8) 489 (92) 23
Tamanho do tumor (UICC)
TO+Tis+T1 331(33) 24.(7) 307 (93) 23
T2 446 (44) 53 (12) 393 (88) 23 32,12 0,000
T3 70 (7) 10 (14) 60 (86) 23
T4 151 (15) 33(22) 118 (78) 21
Tamanho do tumor (UICC)
T3+T4 221 (22) 43 (19) 178 22 23,01 0,000
TO+ Tis+T1+ T2 777 (77) 77(2) 700 23
Estadiamento (UICC)
Oel 227 (23) 12 (5) 215 (95) 23
1A 323(32) 36 (11) 287 (88) 23 42,23 0,000
1B 237 (24) 25(11) 212 (89) 23
1A 53 (5) 11 (21) 42 (79) 22
1B 158 (16) 36 (23) 122 (77) 21
Estadiamento (UICC)
>l B 448 (45) 72 (16) 376 (84) 22 17,06 0,000
Atell A 549 (55) 48 (9) 501 (91) 23
# Estadiamento (UICC)
0+1 218(22) 11.(5) 207 (95) 23
INA+I1IB 488 (49) 46 (9) 442 (91) 23 55,09 0,000
111 A + 111 B + neo adjuvante 291 (29) 63 (22) 228 (78) 22
# Estadiamento (UICC)
>l B 487 (49) 80 (16) 407 (84) 22 22,89 0,000
Atell A 510 (5) 40 (8) 470 (92) 23

* As diferencas nos percentuais das frequiéncias correspondem aos val ores missing
# Considerando as mulheres que fizeram tratamento neo-adjuvante como estadiamento |11
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Figura 12 — Probabilidade condicional de linfedema em 24 meses, pelo método
de Kaplan Meier, em mulheres submetidas a tratamento cirdrgico para cancer
de mama, em relac&o ao status dos linfonodos (agosto/2001 a novembro/2002).
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Figura 13 — Probabilidade condicional de linfedema em 24 meses, pelo método
de Kaplan Meier, em mulheres submetidas a tratamento cirdrgico para cancer
de mama, em relacéo ao tamanho do tumor (agosto/2001 a novembro/2002).
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Figura 14 — Probabilidade condicional de linfedema em 24 meses, pelo método
de Kaplan Meier, em mulheres submetidas a tratamento cirdrgico para cancer

de mama, em relacdo ao tamanho do tumor (até T2 x T3/4) (agosto/2001 a
novembro/2002).
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Figura 15 — Probabilidade condicional de linfedema em 24 meses, pelo método
de Kaplan Meier, em mulheres submetidas a tratamento cirlrgico para cancer
de mama, em relagdo ao estadiamento (agosto/2001 a novembro/2002).
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Figura 16 — Probabilidade condicional de linfedema em 24 meses, pelo método
de Kaplan Meier, em mulheres submetidas a tratamento cirdrgico para cancer
de mama, em relagdo ao estadiamento tumoral (até 1A x > |1B) (agosto/2001
anovembro/2002).
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Observou-se recidiva local em 25 mulheres (2%). A recidiva ndo influenciou na
ocorréncia de linfedema, 0 mesmo ocorrendo com a infecgdo de tecidos moles, hematoma
e a trombose linfética superficial em membro superior (tabela 7). As mulheres que
desenvolveram infecgdo cirdrgica apresentaram maior incidéncia de linfedema (log rank =
4,52 p=0,033) (figura 17), assim como as que evoluiram com seroma (log rank = 14,85
p=0,000) (figura 18) e com edema precoce de membro superior (log rank = 26,27
p=0,000) (figura 19).
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Tabela7 - Andlise de Kaplan-Meier entre linfedema e variavei's relacionadas as complicagdes, em
uma coorte hospitalar de mulheres submetidas a tratamento cirdrgico para cancer de mama, HCII|

/ INCA, com seguimento de 24 meses.

Variaveis Fregliéncia* Eventos Censuras Evolugdo média Log rank  Pvalor
(%) (%) (%) sem linfedema
(meses)

Recidiva local
Sim 25(2) 4 (16) 21(84) 22 3,10 0,078
Néo 979 (98) 116 (12) 863 (88) 23

Infecgéo (mama/plastr&o/M S)
Sim 75(7) 14 (19) 61 (81) 23 1,76 0,185
Néo 929 (93) 106 (11) 823(88) 23

Infecgdo cirdrgica
Sim 155 (15) 25(16) 130(84) 22 4,52 0,033
Néo 849 (85) 95(11) 754 (89) 23

Seroma
Sim 608 (61) 94 (15) 514 (84) 22 14,85 0,000
Néo 351 (35) 25(7) 326 (93) 23

Hematoma
Sim 37(4) 6 (16) 31(84) 22 1,44 0,229
Néo 966 (96) 113(12) 853(88) 23

Trombose Linfética Superficial
Sim 384 (38) 50(13) 334(87) 22 2,18 0,139
Néo 620 (62) 70(11) 550 (89) 23

Edema precoce (volume > 200 ml)
Sim 31(3) 11 (35) 20 (64) 20 26,27 0,000
Néo 973 (97) 109 (11) 864 (89) 23

* Asdiferencas nos percentuais das freqiiéncias correspondem aos valores missing

Figura 17 — Probabilidade condicional de linfedema em 24 meses, pelo método
de Kaplan Meier, em mulheres submetidas a tratamento cirdrgico para cancer
de mama, em relagdo a infecgdo cirargica (agosto/2001 a novembro/2002).
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Figura 18 — Probabilidade condicional de linfedema em 24 meses, pelo método
de Kaplan Meier, em mulheres submetidas a tratamento cirdrgico para cancer
de mama, em relac&o a seroma (agosto/2001 a novembro/2002).
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Figura 19 — Probabilidade condicional de linfedema em 24 meses, pelo método

de Kaplan Meier, em mulheres submetidas a tratamento cirdrgico para cancer
de mama, em relacdo ao edema precoce (agosto/2001 a novembro/2002).
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As variaveis que apresentaram associagles estatisticamente significativas com o
desenvolvimento do linfedema na andlise de Kaplan-Meier para o periodo de 24 meses
foram selecionadas para andlise aos 9, 12 e 18 meses de seguimento. Para as varidveis
idade, IMC, nivel de linfadenectomia axilar, tamanho e estadiamento do tumor, observou-
se diferencas estatisticamente significativas na evolugdo clinica sem linfedema aos 18 e 24
meses. Ja as variavels radioterapia, condicdo do linfonodo, presenca de seroma e edema
precoce, mostraram diferencas na evolucdo clinica sem linfedema nos periodos de 12, 18 e
24 meses de seguimento. As varidvels quimioterapia e quimioterapia neo-adjuvante no
membro superior afetado mantiveram-se associadas a incidéncia de linfedema em todos os
periodos de tempo examinados (tabela 8).
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Tabela 8 - Andlise de Kaplan-Meier entre linfedema e varidveis selecionadas, em uma coorte hospitalar de
mul heres submetidas a tratamento cirargico para cancer de mama, HCIII / INCA, com seguimento de 09, 12, 18 e
24 meses.

Variaveis 9 meses 12 meses 18 meses 24 meses

Logrank  Pvalor Logrank  Pvalor Logrank  Pvalor Logrank  Pvalor

Idade
Até 55 anos 0,39 0,531 1,53 0,216 8,72 0,003 5,33 0,021
> 55 anos

indice de massa corporal
> 25 (sobrepeso e obesidade) 143 0,231 2,93 0,087 8,81 0,003 7,36 0,006
Até 25 (adequado e magreza)

Nivel da linfadenectomia axilar
NI 1,73 0,428 4,68 0,096 7,13 0,028 7,78 0,020
NII
NI

Quimioterapia
Né&o 8,92 0,030 12,40 0,006 52,29 0,000 58,11 0,000
Neo-adjuvante
Adjuvante
Neo-adjuvante e adjuvante

QT neo adjuvanteno M S afetado
Sim 4,40 0,0359 9,14 0,002 44,44 0,000 56,01 0,000
Néo

Radioterapia
Né&o 1,50 0,472 8,22 0,016 46,22 0,000 67,07 0,000
Mama ou plastréo
Cadeias de drenagem

Status doslinfonodos
Positivo 3,27 0,071 6,71 0,009 8,55 0,003 15,01 0,000
Negativo

Tamanho do tumor (UICC)
TO+Tis+T1
T2 1,83 0,609 7,26 0,064 35,86 0,000 32,12 0,000

Estadiamento (UICC)
Oel
1A 4,71 0,318 9,10 0,058 31,59 0,000 42,23 0,000
1B
1A
1B

Infecgdo cirurgica
Sim 0,81 0,367 1,64 0,200 2,79 0,095 4,52 0,033
Né&o

Seroma
Sim 0,63 0,427 8,42 0,004 9,51 0,002 14,85 0,000
Né&o

Edema precoce (volume > 200 ml)
Sim 3,73 0,053 24,91 0,000 17,52 0,000 26,27 0,000
N&o

As varidvels cujas curvas nos respectivos estratos mostraram diferencas
estati sticamente significativa no teste de log rank, e na andlise da evolucéo clinica sem
linfedema de Kaplan-Meier no seguimento de 24 meses, foram testadas no modelo
univariado de Cox, onde a estatistica de verossimilhanca (-2 log likelihood) do modelo
vazio foi igual a 1582, 398, considerando todas as participantes do estudo (n=1004). A

tabela 9 apresenta os pardmetros obtidos na andlise de Cox.



57

As mulheres menores de 55 anos apresentaram um risco 35% menor de evoluirem

com linfedema, em relagdo as mulheres com mais de 55 anos. Quando a idade foi
analisada como variavel continua, a significancia estatistica se manteve, observando-se um
aumento de 1,7% ao ano no risco de desenvolver linfedema, apds 24 meses de cirurgia
para cancer de mama. As mulheres com sobrepeso apresentaram um risco 1,86 vezes
maior, estatisticamente significativo, de desenvolver linfedema, quando comparadas com
aquelas com IMC até 25. O risco de linfedema aumentou segundo o nivel da
linfadenectomia axilar efetuada, mostrando um efeito dose-resposta. Considerando como
referéncia o nivel I, observou-se um risco de 4,24 para o nivel 1l e de 7,45 para o nivel 1.
Entretanto, os intervalos de confianca dessas estimativas foram muito amplos, sendo
observada significancia estatistica apenas para o nivel Ill. Quando a variavel foi
categorizada em linfadenectomia parcial (NI e NII) e total (NI, NII e NIII), observamos
um risco de linfedema 2,4 vezes maior, e estatisticamente significativo, para o

esvaziamento total dos linfonodos.

Em relacdo ao tipo de tratamento realizado, a andlise dos diferentes esquemas de
guimioterapia, mostrou um aumento do risco de linfedema na neo-adjuvancia
isoladamente (HR=2,54 IC 1,47 — 4,35) e associada a adjuvancia (HR=2,75 IC 1,68 —
452). A quimioterapia adjuvante, isoladamente, mostrou-se um fator de protecéo,
estati sticamente significativo, diminuindo em 40% o desenvolvimento de linfedema. As
mulheres que receberam aplicagdo de quimioterapicos neo-adjuvantes ou adjuvantes no
membro homolateral ao cancer de mama tiveram um risco 1,31 vezes maior para cada

ciclo realizado no membro homolateral ao cancer de mama.

A radioterapia em mama ou plastrédo ndo esteve associada ao risco de linfedema.
Porém, quando a fossa supra-clavicular e a axila (cadeias de drenagem) foram irradiadas,
observou-se um aumento estatisticamente significativo do risco de linfedema (HR=5,43 IC
3,23 — 9,14). Comparando as mulheres que receberam irradiagdo nas cadeias de drenagem
com aquelas irradiadas somente na mama ou plastréo e com aguelas que ndo foram
tratadas com radioterapia, foi evidenciada uma forte associagdo, estatisticamente
significativa, entre linfedema e irradiacéo em cadeias de drenagem (HR=3,94 IC 2,75 —
5,65).
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O diagnostico de tumor em estadio mais avangado mostrou-se associado ao
desenvolvimento de linfedema, na andlise de diferentes parametros. O comprometimento
de linfonodo axilar aumentou o risco de linfedema (HR=2,04 IC 1,41 — 2,96) e, quando se
analisou segundo o numero de linfonodos positivos para malignidade, foi observado um
aumento de 6% no risco de linfedema, por cada unidade comprometida. A andlise da
associacdo entre tamanho do tumor e risco de linfedema apresentou efeito dose-resposta.
Considerando como referéncia os tumores até 2,0 cm (T1), o risco foi de 1,73 para o grupo
com tumores classificados em T2, de 2,26 para o grupo classificado em T3 e de 4,02 para
aquele classificado em T4. Quando a variavel tamanho do tumor foi classificada em dois
estratos (até T2 versus >T3), observou-se um risco de linfedema de 2, 41, estatisticamente

significativo, para o grupo com tumores maiores que 5 cm.

O risco de linfedema foi maior quanto mais avancado era o estadiamento do tumor,
caracterizando efeito dose-resposta. Quando a variavel foi classificada em dois estratos,
inicial (até 11A) e avancado (> IIB), também se observou uma associagdo positiva,
estatisticamente significativa, entre estadiamento avancgado e linfedema (HR=2,11 I1C 1,47
— 3,04). O mesmo efeito foi observado, quando consideramos que todas as mulheres
submetidas a tratamento neo-adjuvante tinham estadiamento 111.

Em relac8o as complicagdes pds-operatorias, observou-se maior risco de linfedema
para o grupo de mulheres que apresentaram edema precoce (HR=4,39 IC 2,36 — 8,16),
seroma (2,31 IC 1,48 — 3,59) einfecgdo cirdrgica (HR=1,60 IC 1,03 — 2,49).
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Tabela 9 — Andlise univariada pelo modelo de Cox, em uma coorte de mulheres submetidas ao
tratamento cirdrgico para cancer de mama, HCIII/INCA.

Variaveis * - 2log likelihood x> P-valor HR 1C 95%
Idade
Até 50 anos 1577,130 5,273 0,022 0,65 0,46 -0,94
> 55 anos
I dade (continua) 1576,456 6,066 0,014 1,017 1,00-1,03
indice de massa corporal
> 25 (sobrepeso e obesidade) 1517,798 7,291 0,007 1,86 1,17-2,93
Até 25 (adequado e magreza)
Nivel da linfadenectomia axilar
NI 1,00
NI 1464,741 7,704 0,021 4,24 0,53-33,88
NI 7,45 1,04 -53,36
Nivel da linfadenectomia axilar
Total (NIII) 1456,871 6,818 0,009 2,40 1,22 -4,76
Parcial (NI eNII)
Quimioterapia
Néo 1,00
Neo-adjuvante 1535,158 57,54 0,000 254 1,47-4,35
Adjuvante 0,60 0,37-0,96
Neo-adjuvante e adjuvante 2,75 1,68 —4,52
QT no M S afetado (continua) 1543,599 54,208 0,000 131 121-141
Radioterapia
Néo 1,00
Mama ou plastréo 1524,002 66,412 0,000 1,72 0,97 -3,05
Cadeias de drenagem 543 3,23-9,14
RXT
Cadeias de drenagem 1527,341 64,341 0,000 3,94 2,75-5,65
Sem RXT + RXT mama/plastréo
Status doslinfonodos
Positivo 1554,25 14,86 0,000 2,04 1,41-296
Negativo
N° linfonodos positivos (continua) 1560,986 10,459 0,001 1,06 1,02-1,10
Tamanho do tumor (UICC)
TO+Tis+T1 1,00
T2 1553,905 31,802 0,000 1,73 1,07-2,80
T3 2,26 1,08-4,73
T4 4,02 2,37-6,81
Tamanho do tumor (UICC)
T3+ T4 1561,997 22,787 0,000 2,41 1,66 — 3,51

TO+Tis+T1+T2
Estadiamento (UICC)

Oel 1,00
A 1544,486 41,817 0,000 211 1,10-4,06
1B 2,14 1,07 -4,26
1A 4,75 2,10-10,76
I B 5,50 2,86 10,57
Estadiamento (UICC)
> B 1564,339 16,88 0,000 2,11 147-304
Atell A
Infeccdo cirargica
Sim 1578,400 4,478 0,034 1,60 1,03 -2,49
Néo
# Estadiamento (UICC)
0+1 1,00
ITA+11B 1532,782 54,548 0,000 1,85 0,96 — 3,56
I11' A + 111 B + neo adjuvante 5,52 291-10,48
# Estadiamento (UICC)
>|IB 1558,173 22,663 0,000 2,44 1,67-357
Atell A
Seroma
Sim 1577,935 14,696 0,001 2,31 1,48 -359
Néo
Edema precoce (volume > 200 ml)
Sim 1567,510 26,025 0,000 4,39 2,36-8,16
N&o

* Egtatistica verossimilhanca (log likehood) do modelo vazio = 1582,398; ** Estatistica verossimilhanga (log likehood) do
modelo vazio, considerando apenas as mulheres que fizeram radioterapia = 1253,701; # Considerando as mulheres que
fizeram tratamento neo-adjuvante como estadiamento 111
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Utilizando as variaveis que apresentaram significancia estatistica (p<0,05) naanadise
de Cox univariada, foram confeccionados modelos multivariados, buscando estimar o
efeito conjunto destas varidveis na evolugdo clinica sem linfedema em 24 meses. Para as
variaveis que foram analisadas com base em diferentes estratificacdes, utilizou-se a op¢édo

gue havia apresentado menor valor de p.

O modelo final, mais parcimonioso, mostrou gque o risco de linfedema € maior para
mulheres submetidas a radioterapia nas cadeias de drenagem (HR=3,10 IC 1,99-4,85), em
relacdo as que ndo foram submetidas a esse tratamento ou receberam irradiacdo apenas em
mama ou plastréo. Mulheres que apresentaram edema precoce tiveram 2,86 vezes mais
risco de linfedema. Verificou-se um aumento de 2% na incidéncia de linfedema para cada
ano de idade. A aplicacdo de quimioterapia no membro superior homolateral ao cancer de
mama demonstrou ser fator de risco para o linfedema, traduzindo-se em um aumento de
1,19 vezes para cada ciclo realizado (1C 1,08-1,32). O sobrepeso e a obesidade (HR=1,89
IC 1,19-3,01) e aformacdo de seroma no pés-operatorio (HR=1,751C 1,68 IC 1,117-2,76)

também atuaram como fatores de risco para 0 desenvolvimento do linfedema (tabela 10).

Tabela 10 — Modelo multivariado de Cox, em uma coorte de mulheres submetidas a tratamento
cirtrgico para cancer de mama, HCII1 / INCA.

Variavels B d.p. p-valor HR 1C 95%
I dade (continua) 0,0252 0,0083 0,0023 1,02 1,01-1,04
indice de massa corporal (IMC)
> 25 (sobrepeso e obesidade) 0,6380 0,2361 0,0069 1,89 1,19-3,01
Até 25 (adequado e magreza)
QT braco afetado (continua) 0,1769 0,0527 0,0008 1,19 1,08-1,32
RXT
Cadeias de drenagem 1,1332 0,2272 0,0000 3,10 1,99-4,85
Sem RXT + RXT mama/plastréo
Seroma
Sim 0,5607 0,2326 0,0159 1,75 1,11-2,76
Néo
Edema precoce (volume > 200 ml)
Sim 1,0525 0,3265 0,0013 2,86 151-543
Né&o

Estatistica verossimilhanca (log likehood) do modelo vazio = 1501,099 e ap6s confeccdo do modelo 1401,158;
x? do modelo final = 120,222 p-valor = 0,0000
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VIII. DISCUSSAO

A populacdo elegivel deste estudo, oriunda de um hospital publico de referéncia
para atendimento de cancer de mama do Rio de Janeiro (HCIII/INCA), constitui-se em um
grupo de mulheres acompanhadas por uma equipe multidisciplinar, recebendo orientactes
especificas, relacionadas aos cuidados preventivos com o membro superior e ao incentivo
pararetorno as atividades de vida di&ria. Trata-se, portanto, de uma populacéo assistida de

formaintegral e ciente das condutas preventivas relacionadas ao linfedema.

A escolhados critérios de exclusdo buscou garantir a auséncia de linfedema anterior
a exposicdo principa (linfadenectomia axilar), a existéncia de um membro sadio contra-
lateral para controle do volume e a disponibilidade de informagdes precisas relacionadas ao

tratamento e evolucgéo.

O edema que ocorre apos a linfadenectomia axilar, no cancer de mama, pode ser
agudo ou crénico, havendo diferencas entre eles, em relagdo a fisiopatologia, ao
prognéstico, aos fatores de risco e & evolugéo. Segundo Cohen et al °, apds a cirurgia, as
mulheres evoluem, normamente, com um certo grau de edema, porque a capacidade de
absor¢do do excesso de liquido e células do espaco intersticial fica reduzida. Esse edema
ndo estaria relacionado ao linfedema crénico, que sO ocorreria quando houvesse uma
reducdo importante no transporte linfatico. Diversos autores definem o edema ocorrido nos
primeiros seis meses apds a cirurgia como uma reacao transitoria e concordam gue este néo
se constitui em linfedema crénico, uma vez gque sua regressao representa 0 SUCESSO na
adaptacdo anatdmica do sistema linfético, inicialmente prejudicado 72°4657%

No presente estudo, considerou-se que tinham edema agudo as pacientes que, ao
exame dos membros superiores, apresentavam diferenca maior que 200 ml entre o membro

afetado e contra-lateral, nos seis primeiros meses apds a cirurgia.

A incidéncia de linfedema depende da populacéo estudada, dos critérios utilizados
para o diagnostico, do ponto de corte empregado, e do tempo de seguimento apos a

cirurgia, o quetornadificil a comparacdo entre diferentes estudos.
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O critério adotado para diagnostico de linfedema ndo deve ter introduzido possiveis

viéses, tendo em vista que foi estabelecido em base a exame validado em estudo anterior * e
efetuado por pessoa treinado e habilitado. Outros métodos utilizados para avaliacdo de
linfedema ndo sdo exegliveis no atendimento de rotina para seguimento das mulheres

brasileiras tratadas para cancer de mama.

Neste estudo, com 12 meses de seguimento, foi observada uma incidéncia
acumulada de linfedema de 4,15%. Considerando os dados relativos as pacientes

14" ndo observaram incidéncia de

submetidas a linfadenectomia axilar, Temple et a
linfedema, ao final de 12 meses de seguimento pos-operatdrio. A populagdo de estudo era
composta por mulheres com estadiamento inicial (até 1), submetidas a cirurgia
conservadora, e apenas 11% teriam recebido radioterapia. Essas caracteristicas diferem das
observadas em nossa popul agéo, onde 45% das mulheres foram diagnosticadas em estadios
mais avancados da doenca, e 65% delas receberam radioterapia adjuvante. Ronka et al.>
relataram incidéncia de linfedema (volume indireto > 200 ml) apoés linfadenectomia axilar
de 7% ao final de 12 meses de seguimento. Duff et al.**, para 0 mesmo periodo de
seguimento, relataram incidéncia de linfedema de 10%, mas o méodo utilizado foi a
volumetria opto-eletrénica que conforme descri¢cdo do autor, permite um diagndstico mais
preciso, sendo possivel detectar ateracdes ndo perceptiveis quando se utiliza a perimetria.
Em outro estudo com seguimento de 12 meses, mas que utilizou o critério subjetivo para
diagndstico, foi observadaincidéncia de 14,3% nas mulheres submetidas a linfadenectomia

4176182 - & haixa a concordancia entre os métodos

axilar™®. Segundo diversos autores
objetivos e subjetivos, tornando dificil acomparagdo dos nossos resultados com o estudo de

Swensson™®.

Naavaliacdo de 24 meses de seguimento de mulheres submetidas a linfadenectomia
axilar, encontramos, em nosso estudo, incidéncia acumulada de 17,5% e, considerando
apenas as mulheres submetidas a cirurgias conservadoras, de 10%. Resultado similar foi
relatado por Verones et al *° com incidéncia de 12% de linfedema (perimetria > 2,0 cm)
nas mulheres submetidas a cirurgia conservadora com linfadenectomia axilar. Outro estudo
de seguimento por dois anos encontrou uma incidéncia de linfedema de 17,1% no grupo
com linfadenectomia axilar, utilizando, como critério de diagndstico, o incremento de 20%

no volume do membro homolateral & cirurgia, em comparacdo com o outro .
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Um estudo com 188 mulheres e seguimento de 3 anos, reportou incidéncia de
linfedema de 20,7%, considerando diferenca entre os membros > 5%°. Em estudo
populacional, com 1278 mulheres submetidas a linfadenectomia axilar do nivel 1l para
cancer de mama invasivo, e acompanhadas por um periodo médio de 4,7 anos, foi relatada
incidéncia de linfedema de 16% (perimetria > 5%). Porém, nenhuma paciente deste estudo
foi submetida a radioterapia em cadeias de drenagem, o que poderia, possivelmente,
explicar a menor incidéncia observada *. Coen et al. *® estudaram pacientes submetidas &
cirurgia conservadora e a radioterapia, acompanhadas, em média, por 72 meses,
encontrando linfedema em 4,1%, sendo que nesse estudo, a perimetria do brago foi aferida
em um unico ponto do membro (10 cm abaixo do olécrano). Segundo Latchford e Casley-
Smith ®, a perimetria do membro em intervalos de 10 cm (aproximadamente 5 medidas) é
necessdria para garantir a avaliacéo de todo o membro, sendo que a medida em dois Unicos
pontos deve ser evitada, devido a ndo uniformizacéo na distribuicdo do edema. Este fato
poderia justificar a baixa incidéncia de linfedema observada em seis anos no estudo de
Coen .
Na popul acdo brasileira existe em Gnico estudo de incidéncia de linfedema’, no qual
os autores acompanharam as mulheres durante os trés primeiros meses apds a cirurgia de
cancer de mama. Entretanto, as caracteristicas do seu desenho ndo permitem a analise

comparativa com 0 nosso estudo.

Dados mais recentes, disponiveis na literatura, sdo relativos a prevaléncia de
linfedema. Esses estudos, de modo geral, se caracterizam por um desenho retrospectivo,
amostras com mulheres em diferentes periodos pos-tratamento cirdrgico e formas variadas
de mensuracdo do edema, sendo, consequentemente, dificil a comparacdo com o presente

estudo 4,6,16-19,30-43

Com o processo de envelhecimento, ocorrem algumas ateracbes anatdmicas e
fisiol 6gicas relacionadas a obstrucdo linfatica que podem predispor ao desenvolvimento do
linfedema, tendo como principal mecanismo a abertura das anastomoses linfo-venosas *. A
anastomose linfo-venosa conecta o sistema linfético ao venoso, em varios pontos do corpo.
Normalmente essas anastomoses estdo fechadas, mas na presenca de uma obstrucéo, o
aumento da pressdo linfatica faz com que ocorra a sua abertura a fim de promover a

drenagem linfética para o sistema venoso distal, evitando assim a instalac&o do linfedema.
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A abertura da anastomose é dependente da idade. Pezner et al ® refere que estudos
realizados por necropsia demonstram haver abertura de anastomose linfo-venosa em 78%
dos individuos com menos de 50 anos e somente em 43% dos individuos com mais de 50
anos. As pacientes que ndo desenvolvem linfedema possuem uma maior rede linfo-venosa
distal na axilae amaior freqliéncia de linfedema em pacientes idosas pode ser resultado de
uma perda progressiva destas anastomoses, em decorréncia da idade™. Cox et al. * ao
estudarem a causa das falhas na identificacéo do linfonodo sentinela, observaram que havia
um aumento do tecido gorduroso mamario com a idade e, conseqlentemente, uma
diminuic&o do fluxo linfatico. Essa constatacéo poderia reforcar a teoria de que o aumento

do risco de linfedema com aidade poderia ser resultante da diminuicdo do fluxo linfatico.

Varios estudos retrospectivos e prospectivos recentes ndo encontraram associacao
entre idade ao diagnéstico de cancer de mama e linfedema ©161719.34:36:3841-4448.3051.53 "y
nosso estudo, as mulheres mais jovens (até 55 anos) apresentaram diminuicdo de 35% do
risco de linfedema, quando comparadas com aquel as de 55 anos ou mais. Apés controle das
possiveis varidveis confundidoras, observou-se um aumento, estatisticamente significativo,

de 2% no risco de linfedema para cada ano de vida.

Freitas et al. %

relataram aumento da prevaléncia de linfedema nas mulheres com
mais de 45 anos (p < 0,03), mas em uma andlise onde o efeito das outras variaveis ndo foi
controlado. Um estudo realizado com 266 mulheres submetidas a cirurgia conservadora e
radioterapia apés tratamento cirdrgico, com tempo médio de acompanhamento de 6 anos,
observou que a idade avancada se encontrava associada ao linfedema (p=0,03)*. Resultado

. % observando 1% de aumento no risco a cada ano

similar foi encontrado por Hojris et al
devida (IC 1,0-1,2), corroborando a hipétese da existéncia de uma reducdo na formagéo de

anastomoses linfo-venosas em pacientes mais idosas.

Segundo dados do inquérito domiciliar sobre comportamentos de risco e morbidade
referida de doencas e agravos ndo transmissiveis, realizado pelo Ministério da Salde, foi
observado um excesso de peso (IMC > 25) em 42% das mulheres residentes no Rio de
Janeiro, sendo mais freqiiente nas mulheres acima de 50 anos (60%) ©. No nosso estudo,
aproximadamente 70% das mulheres tratadas para cancer de mama apresentavam sobrepeso
e, apbs controle das varidveis potencialmente confundidoras, as mulheres que apresentaram

IMC maior que 25, na data da cirurgia, apresentaram um risco 1,84 vezes maior de
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linfedema em 2 anos, em comparacdo com aquel as que apresentaram IMC até 25. Petrek et
al. * e Deutsch et al. ® n&o encontraram associacdo com o peso aferido no momento da
cirurgia, mas, sim, com o aumento de peso apos o tratamento do cancer de mama. Edwards
! relatou associagso com a obesidade aferida no momento da mensuracéo do edema, mas
ndo ao diagndstico. Johansson et al. > verificaram que as pacientes que desenvolveram
linfedema apresentavam maior IMC, sendo que este ja era elevado no momento dacirurgia,

ou na avaiacdo prévia ao diagnéstico. No estudo de Meric et al. *°

, a média do peso
corporal das pacientes que evoluiram com linfedema foi maior em relagdo as que néo
apresentaram essa morbidade. Freitas et al. * encontraram associacso com o peso corporal
acima de 50kg, a momento do diagnéstico de cancer de mama (p<0,03). Ozaslan e Kuru #
relataram uma forte associacdo entre linfedema e obesidade na andlise multivariada
(RR=5,55 IC 2,28-13,51), e resultados similares foram referidos por outros autores ®43,
Goffman et al. *, apesar de ndo terem encontrado significancia estatistica para a
associacdo entre IMC e linfedema, relataram que os graus mais intensos de linfedema
foram encontrados em pacientes obesas (IMC > 29). Deo et al ** encontraram aumento do
risco somente na andlise univariada, mas apods controle das variaveis confundidoras, a

obesidade ndo permaneceu no modelo multivariado.

Outros estudos ndo relataram associacio entre obesidade e linfedema 1920402051,
Segundo Brorson , as inter-relagdes entre o fluxo sanguineo microvascular e a
gordura subcutanea ndo estdo completamente entendidas. A taxa de fluxo sanguineo e
linfético através do tecido adiposo é inversamente relacionada ao crescimento tecidual, e a
diminuicdo deste fluxo € considerada uma das condi¢bes para a lipogénese e posterior
depdsito de gordura, levando a hipertrofia do tecido adiposo, que torna o linfedema mais
firme e denso. Provavelmente, a pinocitose das células sanguineas brancas, em combinagdo
com a ativagdo dos fibrocitos, aumenta o componente conectivo tecidual que é primordial
para a perda de gordura subcutanea. Apesar de ndo se saber exatamente como esse
fenbmeno altera a microcirculagéo, ou como essa mudanca por si so influenciao linfedema,
as sequiéncias dos eventos acima relacionados podem levar a ocorréncia de hipertrofia do
tecido adiposo subcutaneo, formando um ciclo vicioso. Segundo outra teoria, as pacientes
obesas tém maior quantidade de tecido gorduroso circundando os linfonodos axilares, o que

resultaria em uma diminuicéo do fluxo linfético no local ®. Entretanto, este achado n&o foi
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confirmado por Hughes et al ® ao estudarem o efeito da obesidade no mapeamento do
linfonodo sentinela, ndo sendo observadas diferencas no padrdo de drenagem linfatica, na

linfocintilografia pré-operatéria das pacientes obesas e ndo obesas.

Ridings et al. *° consideram que ndo esteja clara uma relaczo direta entre obesidade
e linfedema, mas que, certamente, esta seria um fator de risco para infeccdo e retardo do
processo de cicatrizagdo. Também é conhecido que a obesidade desempenha um papel de
certa importancia na ocorréncia de recidiva tumora e de co-morbidades™ além de outras
complicacbes pds-operatérias, como seroma’’, hematoma’® e trombose linfética
superficial®, e que estas poderiam, de alguma maneira, influenciar no desenvolvimento de
linfedema. Outras alteragdes troficas observadas nas mulheres obesas podem também
predispor 0 membro ao linfedema. A presenca do tecido adiposo atera a sensibilidade a
pressdo e a dor, e pessoas com maior quantidade deste tem maior limiar a dor, favorecendo
o0 desenvolvimento de Ulceras de pressdo, principamente naguelas mais idosas’™®. Em se
tratando das mulheres submetidas a tratamento para céncer de mama, poderia haver
aumento do risco de lesdes trauméticas no membro, favorecendo ainstalacéo de linfedema,
por via de infeccdo, a partir da abertura de uma porta de entrada, ou lesdo direta dos
capilares linfaticos superficiais, prejudicando a drenagem da linfa, ja previamente
comprometida. Veen et al. *® observaram associacdo estatisticamente significativa entre
histéria de trauma no membro afetado, IMC > 25 e a ocorréncia de linfedema, mas néo

houve controle do efeito das variaveis (andlise bivariada), e ainfeccdo ndo foi estudada.

A ocorréncia de traumas ou lesdes no membro, sem presenca de infec¢éo, ndo foi
analisada no presente estudo. S0 necessarias, entretanto, investigagdes que avaliem

possiveis confundimentos e interacdes entre essas variaveis.

Segundo Mertz”™, multiplos fatores estdo envolvidos na iniciacdo do processo
infeccioso em partes moles (mamaresidual, plastréo ou membro superior), apos o cancer de
mama, incluindo traumatecidual, hematoma, seroma, isquemia, obstrugdo do fluxo venoso,

ou presenca de corpo estranho.

No nosso estudo, a infeccdo foi analisada por meio de duas variaveis distintas:
infeccdo cirdrgica e infeccdo de partes moles (mama, plastrdo ou membro superior). Foram

observados 155 casos (15,4%) de infeccdo cirdrgica, considerando o relato em prontuério
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(alteraces flogisticas na mama, plastréo ou no membro superior homolateral ao cancer de
mama, associadas ao uso de antibioticoterapia, ocorrendo em até 30 dias de cirurgia). Na
avaliacdo das mulheres que tiveram infeccdo cirdrgica foi observada uma diferenca
estatisticamente significativa da incidéncia acumulada de linfedema em 24 meses (16%
neste grupo e 11% no grupo sem infec¢do cirdrgica). Naandlise univariada pelo modelo de
Cox, observamos um risco 1,60 vezes maior de linfedema nos casos de infecgo cirdrgica,
mas a significancia estatistica ndo foi mantida no modelo multivariado. Esta infeccéo
poderia ter alguma influéncia no desenvolvimento de linfedema como uma variavel

interveniente, que atuaria aumentando o risco de seroma e de edema precoce.

Muito tem sido discutido sobre a infecco agindo como causa ou consequéncia do
linfedema. Nos estudos seccionais, € dificil estabelecer a temporalidade, permanecendo a
duvida em relagdo a essas varidveis. Em estudo de prevaléncia realizado na populagéo
assistida no Hospital do Cancer 111 >, apds controle das varidveis de confundimento, as
mulheres que relataram historia de infecgdo com uso de antibidticos, apresentaram razéo de
prevaléncia de 5,01, estatisticamente significativa. Petrek et al **, analisando mulheres ap6s
20 anos de cirurgia, observaram que a histéria de infeccdo ou lesdo no braco com
necessidade de tratamento medicamentoso aumentava a prevaéncia de linfedema
(p=0,001). Em seu estudo, 78% das mulheres com linfedema, relataram um ou mais
episddios de infeccdo, sendo que em 56% dos casos, relataram que a primeira infeccéo
ocorreu antes ou simultaneamente ao linfedema. Os autores ressaltam a possibilidade de
viés de memoria nessa associacdo, uma vez que as mulheres sdo orientadas a prevenir
infeccdo e lesdes no membro apos a linfadenectomia axilar, podendo, por isso, lembrar
mais do fato, em relacdo aquelas que ndo tiveram linfedema. Meric et al *°, observaram
10% de infecgdo no brago nas pacientes com linfedema, e 1,6% nas pacientes sem
linfedema (p=0,002), sendo que, em metade das pacientes que apresentaram celulite, o
edema ocorreu apos o primeiro episddio, indicando ndo somente que a estase linfatica
predispde a infecgdo, mas também que a infeccdo pode causar o edema, provavelmente
devido ainflamacéo e fibrose. Outros estudos ndo encontraram associacdo entre infeccéo e

linfedema 17455054
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A infeccdo de partes moles (mama, plastréo ou membro superior), apés 30 dias de
cirurgia, foi observada em 75 (7,5%) das mulheres estudadas. Sua ocorréncia ndo se

mostrou associada ao linfedema nas andlises realizadas.

N&o encontramos estudos recentes de seguimento que avaliassem a influéncia da
infeccdo no desenvolvimento de linfedema. Com base em nossos achados, acreditamos que
a infeccdo em partes moles atue como consequéncia do linfedema, uma vez que, segundo
Saharinen ', nessa situaco, a capacidade de transporte dos vasos linféticos fica diminuida,
e 0 acumulo de liquido nos tecidos causa edema cronico, fibrose tecidual e degeneracéo
adiposa, prejudica a funcdo imune e a cicatrizacdo de feridas, tornando o membro
susceptivel a infeccdo. Essa possibilidade € reforcada pela propria fisiologia do sistema
linfético que, além de drenar o liquido intersticial, desempenha um importante papel na
prevencdo da infeccdo. Assim sendo, a ateracdo da funcdo do sistema linfético resultaria

em uma reducdo daimunidade no local, favorecendo ainstalacso de infeccdes 2.

Outra complicagdo decorrente do tratamento cirdrgico do cancer de mama que
merece atencdo é o seroma. Sua formag&o prolongada pode levar ao retardo do fechamento

al 34,76.

da ferida operatéria e infeccdo loc Anand et al ’ referem que a incidéncia

observada nos estudos variade 2,5% a 51%.

No nosso estudo, a incidéncia de seroma, definido como a presenca de érea de
flutuacéo com necessidade de puncgéo aspirativa, foi de 61%. Observamos que as mulheres
com histéria de seroma tiveram menor tempo de evolugédo clinica sem linfedema (84%) em
relacdo as que ndo evoluiram com complicacdo (93%). Na andlise univariada de Cox,
0 seroma permaneceu como fator de risco para o desenvolvimento do linfedema, mesmo

apos controle das variaveis de confundimento (HR= 1,68 IC 1,07 — 2,65).

Nossos resultados relativos ao seroma ndo foram compativeis com os de estudos
recentemente publicados na literatura. Ozaslan e Kuru ** ndo observaram associago entre o
total de liquido drenado pelo sistema de succéo fechado (< 500 cc / 500 — 1000 / > 1000 cc)
e linfedema. Resultado similar foi obtido por Petrek et al.**, que ndo observaram associacéo
com o volume ou a duracdo da drenagem no pés-operatério. Duff et al.* (2001)
observaram incidéncia de seroma de 45%, mas este ndo esteve associado com o linfedema.

Johansson et al.* ndo observaram aumento do risco de linfedema nas mulheres que



69
evoluiram com seroma, independente da definicdo adotada (total de liquido drenado, dias
com dreno, nimero de pungdes, volume aspirado por pungdo e tempo transcorrido da

primeira até ultima pungéo).

A relacdo entre seroma e linfedema permanece, portanto, inconclusiva. Entretanto
alguns fatores que interferem tanto no desenvolvimento de linfedema, como no do seroma,
devem ser discutidos nessa provavel relacdo. Precisam ser realizados estudos gque visem
anaisar a ocorréncia do seroma e o risco de desenvolvimento de linfedema, para que se

possa esclarecer as possiveis inter-relacdes entre essas variaveis.

Muito tem sido estudado sobre ainfluéncia da mobilizacdo precoce na formacéo do
seroma, pois, as incursdes respiratérias permanentes da parede torécica e 0s movimentos do
ombro podem retardar a aderéncia dos retalhos cuténeos e a reparacao da ferida operatoria.
Além disso, a contracdo muscular do membro superior, durante a redizacdo de
movimentos, é acompanhada por um aumento do débito arterial e de hiperemia. Esta reacéo
é fisiologica e tem por objetivo aumentar a circulacdo de retorno. O débito linfético
aumenta nos coletores do membro superior, que, por sua vez, convergem, na sua maioria,
para os ganglios linféticos da axila. Quando ocorre a retirada dos col etores linféticos junto
com os ganglios, a drenagem linfética fisiol0gica preenche o espago morto, favorecendo o
actimulo de liquido na cavidade axilar, que pode levar ao seroma ®"°. Por outro lado, a
imobilizacdo total do membro superior homolateral a cirurgia, visando favorecer a
aderéncia das bordas cirurgicas, e diminuindo assm a formagdo do seroma, pode acarretar
no aparecimento de retracbes muito importantes, limitando a amplitude normal dos
movimentos e aumentando o risco do aparecimento de linfedema, infeccbes e outras

complicacBes”.

A populagdo participante deste estudo é orientada a movimentar o braco afetado
com exercicios até 90° a partir do primeiro dia apés a cirurgia, € 0s movimentos com
amplitude completa sdo recomendados ap6s a alta do curativo, ou seja, apds a cicatrizagdo
completa da ferida operatdria e a resolucdo do seroma, 0 que ocorre, em média, com 40
dias de cirurgia. No nosso estudo, ndo foi coletada informac&o a respeito das atividades
fisicas desenvolvidas pelas mulheres antes ou depois da cirurgia para cancer de mama. A

ocupacdo no momento do diagnostico ndo esteve associada ao linfedema.
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A imobilizacdo do membro, ou a amplitude incompleta de movimento (AIM),
também parece influenciar a formacdo de edema agudo e crénico. Em estudo de
prevaléncia com 394 mulheres submetidas a tratamento cirlrgico para cancer de mama, a
limitac&o da amplitude articular do brago se mostrou associada ao linfedema (OR = 2,64 IC
1,13 - 6,14); entretanto, por se tratar de um estudo seccional, ndo foi possivel estabelecer a
temporalidade, podendo a restricdo articular atuar como causa ou consequéncia do
linfedema *. Em estudo de seguimento realizado por Beaulac et al. °, foi observada
associacdo entre amplitude incompleta de movimento e linfedema (p=0,001) na regresséo
logistica. No estudo de Petrek et al.** com 20 anos de seguimento, ndo foi verificada
influéncia desta variavel na ocorréncia de linfedema, segundo o nivel de atividade fisica,
ocupacional, de esportes ou de lazer realizadas com o membro superior homolateral a
cirurgia. A cirurgia no membro dominante néo foi associada ao linfedema nos estudos de
Edwards '’ e Clark et al. *. Johanssen et al. ** em estudo caso-controle pareado por status
dos linfonodos, tempo transcorrido apds a cirurgia e idade, ndo verificaram associagéo entre
linfedema e ocupacgéo, trabalhos domeésticos e atividades com peso. Entretanto, houve uma
reducdo, estatisticamente significativa, no nivel de atividade fisica das pacientes com

linfedema, ao comparar suas atividades antes e depois da cirurgia.

Em nosso estudo, ndo controlamos o efeito da atividade fisica exercida pelas
mulheres antes e apos o tratamento do cancer de mama. Embora tenha sido pouco estudada,
sabe-se que esta atividade difere com a idade, podendo exercer alguma influéncia na
ocorréncia do linfedema 2334,

Diversos estudos, ao analisarem os fatores de risco do linfedema, incluiram
mulheres que poderiam estar apresentando edema agudo ou cronico, ou seja, o periodo de
observacdo do linfedema, incluiu seguimentos inferiores a seils meses de cirurgia
32,35,36,38,40,48,

* tornando dificil aandlise do papel do edema precoce no desenvolvimento do

edema cronico (linfedema).

O edema precoce normalmente é transitorio e reflete uma adaptacéo do sistema
linfético a obstrucdo causada pela linfadenectomia axilar. Na nossa populagéo de estudo,
ocorreu edema precoce em 31 mulheres (3%), e este influenciou a evolugdo clinica sem
linfedema nos seguimentos de 12, 18 e 24 meses. Na analise univariada de Cokx,

observamos risco de linfedema, estatisticamente significativo, de 4,39 para as mulheres



71
com edema precoce, em relacdo as consideradas com volume normal, considerando os seis
primeiros meses de seguimento. Apos controle do efeito das demais variaveis, o risco de

linfedema por edema precoce foi de 2,88, mantendo a significancia estatistica

Em estudo descritivo que acompanhou, por 3 meses, 17 mulheres submetidas a
tratamento cirdrgico para cancer de mama, 0 edema precoce, considerado como uma
diferenca de 1 cm entre os membros, foi observado em 64,7% dos casos . Kosir et al. %/
encontraram incidéncia de edema precoce de 5% aos 3 meses, e 11% aos 6 meses. Duff et
al.* ndo observaram mudanca no volume do membro nos seis primeiros meses apds a

| 80

cirurgia. Kissin et al relataram incidéncia de 7,5% de edema precoce, sem associacdo

com o linfedema cronico.

Apbs acirurgia para cancer de mama, outra complicacéo observada é a sindrome da
rede axilar (axillary web syndrome) ", também conhecida como trombose linfética

superficial °, ou ainda doenca de Mondor

, Que ocorre como consequéncia do
rompimento dos vasos linféticos superficiais, durante a cirurgia axilar, sendo caracterizada
por dor em membro superior, limitagdo da amplitude articular e presenca de um cordéo

fibrético axilar .

No presente estudo, observamos 384 (38,2%) casos de sindrome da rede axilar
(SRA) durante 24 meses de seguimento. Em estudo realizado com 746 mulheres, entre os
anos de 1980 e 1996, foram verificados 38 (6%) casos de SRA, em mulheres submetidas a
linfadenectomia axilar no cancer de mama . Leidenius et al. ™ analisaram 49 pacientes
submetidas a biopsia do linfonodo sentinela e 36 tratadas com linfadenectomia axilar,

encontrando incidéncia de 20% e 72%, respectivamente (p<0,00005).

N&o encontramos na literatura consultada estudos que tenham analisado o risco de
desenvolvimento de linfedema e sua associagdo com a sindrome da rede axilar. No nosso
estudo, ndo encontramos associagdo entre essas variaveis. Entretanto, essa patologia
recentemente vem sendo estudada, e pouco se sabe com relacdo as suas consequéncias a
longo prazo e seus fatores de risco. Sua provavel patogenia € alesdo linfo-venosa, estase e
hipercoagulacdo como consequiéncia da estase venosa superficial, interrupcdo linfética, e

7.

lesio tecidual causada pelo esvaziamento axilar ", podendo assim, de forma tedrica,

desempenhar alguma associagdo com o linfedema e/ou edema precoce, sendo necessarios,
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estudos adicionais.

N&o ha duvida de que a principa responsavel pelo desenvolvimento de linfedema
apos o tratamento para cancer de mama segja a abordagem axilar, tanto cirargica como
radiotergpica. Porém, ndo ha consenso sobre ainfluéncia do nimero de linfonodos retirados

e o nivel dalinfadenectomia axilar no risco de linfedema.

No presente estudo, a linfadenectomia axilar dostrés niveis axilares foi realizada em
79% dos casos, tendo sido retirados, em média, 17 linfonodos. Ao analisar o nimero médio
de linfonodos axilares segundo o nivel dissecado, encontramos 14, 16 e 18 linfonodos,
respectivamente, para NI, NI + N I e NI + NIl + NIII. A curva da funcéo de risco do
linfedema em 24 meses foi estatisticamente significativa quando consideramos o nivel da
linfadenectomia axilar, perdendo a significancia estatistica quando foi analisado o niUmero
de linfonodos retirados. Na andlise univariada de Cox, observamos um aumento no risco
de linfedema, de acordo com o nivel dissecado e segundo o nimero de linfonodos retirados,
entretanto, ao controlar para o efeito das outras variavels, houve perda da significancia
estatistica

Petrek et al. ** ao analisarem o linfedema 20 anos ap6s o tratamento para cancer de
mama ndo encontraram associagcdo com o numero de linfonodos retirados. Em sua amostra,
foram retirados, em média, 21 linfonodos (1 — 41) e todas as pacientes foram submetidas a
mastectomia. Resultado similar foi observado por Ozaslan e Kuru “?, com niimero médio de
linfonodos retirados de 19 (8 — 41). Kuehn et al. *® avaliaram 396 mulheres que tiveram em
média 23 linfonodos retirados (5 — 48), e 13% com linfadenectomia axilar parcial (até NI1).
O linfedema foi mensurado de forma subjetiva e objetiva, ndo sendo verificada associagéo
com o nivel da linfadenectomia axilar ou com o nimero de linfonodos retirados. Outros
estudos também n&o encontraram associacdo entre essas varidveis 0434°485051

Alguns estudos encontraram associagdo entre 0 nimero de linfonodos retirados e
linfedema. Goffman et al. > estudaram 240 pacientes submetidas a radioterapia, entretanto,
o diagndstico de linfedema foi obtido através do relato em prontuario de um conjunto de
sintomas como peso, dor, edema, hiperemia, vermelhiddo e alteracbes cutdneas em mama
ou membro superior, 0 que ndo caracteriza o linfedema crénico de membro superior. Em

sua amostra, incluiram edema de mama, que ndo necessariamente tem os mesmos fatores
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de risco que o edema de membro superior, aém de incluirem edema agudo, ou sgja, aquele
em vigéncia de um processo inflamatério ou infeccioso. Beaulac et al. © realizaram um
estudo retrospectivo em 151 mulheres submetidas a linfadenectomia axilar NI e NII, e com
média de 17 linfonodos retirados (5-36). Apds o controle das variaveis de confundimento, o
nimero de linfonodos retirados se mostrou associado com o linfedema (p=0,04). Heard-
Smith et al. * encontraram associacgo entre linfedema e aretirada maior que 30 linfonodos
(HR=1,29 IC 1,04-1,59) ap6s, em média, 56 meses de acompanhamento. Johanssen et al. *!
em estudo seccional com 266 mulheres também verificaram aumento do risco, segundo a

retirada dos linfonodos axilares (p=0,02).

Com base nesses achados, o esvaziamento do primeiro nivel dos linfonodos axilares
jA acarreta um risco importante de desenvolvimento de linfedema, independente da
abordagem nos outros niveis. O nimero médio de linfonodos retirados foi similar nos
estudos, indicando uma maior quantidade de linfonodos também no nivel | (NI). Portanto, a
diminuic&o no risco de linfedema pode ser observada ao comparar a biopsia do linfonodo
sentinela, onde se retiram em média 3 linfonodos, com a linfadenectomia axilar,

independente do nivel acessado, ou do nimero de linfonodos retirados.

Os estudos que tiveram como objetivo comparar a incidéncia de linfedema apos
bidpsia do linfonodo sentinela e linfadenectomia axilar mostraram uma reducéo importante
de linfedema quando somente o linfonodo sentinela é retirado. Na avaliacdo do linfedema
subjetivo, aincidéncia no grupo de bidpsia do linfonodo sentinela variou entre 0% e 41,7%
e nalinfadenectomia axilar de 6,7% a 87,5% >18838_Entretanto, é necessario salientar que
outras complicacfes podem levar a alteragdes sensitivas e confundir o diagndstico subjetivo
de linfedema, sendo a principal, a parestesia do nervo intercostobraquial, observada
também na bidpsia do linfonodo sentinela ®. Em relagdio & mensuracdo objetiva, a
incidéncia de linfedema oscilou entre 0% e 3% na bidpsia do linfonodo sentinela e 0% a
17% na linfadenectomia axilar “°*"**2_ A média de linfonodos retirados na bidpsia do
linfonodo sentinela nestes estudos variou entre 2 e 4, e nalinfadenectomia axilar entre 16 e

25 linfonodos. Segundo Krynyckyi et al

, outras causas poderiam estar levando ao
desenvolvimento do linfedema nas pacientes submetidas a bidpsia do linfonodo sentinela.
A qualidade da linfocintilografia influencia na localizagdo exata do linfonodo e sua

realizacdo, prévia a bidpsia do linfonodo sentinela, pode reduzir o volume de tecido que
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necessita ser seccionado, diminuindo assim o linfedema. Além disso, ainje¢éo intratumoral
pode gerar maior dificuldade na localizagdo do linfonodo sentinela, aumentando a
manipulagdo cirdrgica e a experiéncia do cirurgido na localizagdo do linfonodo sentinela,
pode reduzir a manipulacdo dos tecidos. Entretanto, por ser uma nova técnica cirargica,
pouco se sabe arespeito daincidéncia de linfedema, em longo prazo, apods arealizacdo de

bidpsia do linfonodo sentinela

Na nossa amostra, 35% das mulheres foram submetidas a cirurgia conservadora na
mama, apresentando evolugdo clinica sem linfedema em 24 meses de 90%. Entre agquelas
submetidas a mastectomia, a evolugdo clinica sem linfedema foi de 87%, ndo sendo
observada diferenca estatisticamente significativa entre as curvas, segundo cirurgia
mamaria realizada. A maioria dos trabalhos publicados n&o observou relacdo entre essa
6,16,33,34,43-45

variavel e o desenvolvimento de linfedema
Edwards !’ e Clark et al >3

, excecdo feita aos achados de

A radioterapia, segundo o Consenso Nacional de Cancer de Mama, tem como
objetivo destruir as células remanescentes apds a cirurgia, ou diminuir o tamanho do tumor
antes da cirurgia . De acordo com o protocolo vigente no INCA, de onde provém as
pacientes do referido estudo, a radioterapia é realizada em mama residual em todas as
pacientes com cirurgia conservadora de mama, e no plastrdo, na ocorréncia de tumor
proximo a parede toracica, sem margem de segurancga, ou em tumores maiores que 3 cm.
Na presenca de quatro ou mais linfonodos comprometidos ou na redizacdo de
guimioterapia neo-adjuvante, os linfonodos da fossa supra-clavicular sdo irradiados. A axila
€ incluida no tratamento, quando se encontra macicamente comprometida com
extravasamento na gordura perinodal. Entretanto, alguns outros fatores sdo também levados
em consideracao na programagado da radioterapia, como o status nutricional, a extensdo do
comprometimento axilar, a relacdo entre o0 numero de linfonodos retirados e

comprometidos, o tamanho da mama e a localizagdo do tumor &,

A associagdo da linfadenectomia axilar com radioterapia foi realizada em 65% das
mulheres estudadas, sendo neo-adjuvante em 2% dos casos. Aproximadamente 30% foram
irradiadas também em cadeias de drenagem, o que levou a0 aumento da probabilidade
condicional de linfedema em 24 meses para este grupo, independente do grupo de

comparacdo (ndo irradiadas, irradiadas apenas na mama ou plastrdo, ou ambos 0s grupos).



75
Esses resultados também se mostraram estati sticamente significativos na andlise univariada
de Cox, entrando no modelo final. Esse grupo de pacientes teve um risco de 3,02, em
relacdo aguelas ndo irradiadas, ou irradiadas apenas na mama ou plastrdo. NOSsos
resultados estdo de acordo com varios outros estudos recentemente publicados 341444862,
Hinrichs et al *® estudaram 105 pacientes submetidas a mastectomia com
radioterapia, tendo como objetivo verificar o papel da técnica, loca e dosagem da
radioterapia no risco de linfedema. Foi verificado aumento do risco de linfedema para dose
total maior que 60 Gy (OR=2,67 IC 1,08-6,55), reforco posterior na axila (OR=2,98 IC
1,02-8,72), radioterapia axilar nas pacientes tratadas antes de 1999 (OR= 2,70 IC 1,11-
6,58) eoverlap (3,49 I1C 1,07-11,36). No nosso estudo, néo foram verificadas a dosagem e a

técnica de radioterapia empregada.

Alguns estudos ndo observaram associagdo entre radioterapia em cadeias de
drenagem e linfedema, possivelmente devido a problemas metodol dgicos. Beaulac et al.
excluiram, em seu estudo, mulheres submetidas a mastectomia e a radioterapia adjuvante, o
que poderia ter interferido na andlise final. Silberman et al.>* n&o consideraram o local da
radioterapia. Edwards'’, Petrek et al.** e Hojris et al.*’, incluiram na amostra, um ndmero
pequeno de mulheres submetidas a radioterapia axilar, diminuindo o poder estatistico.
Meric et al. *® estudaram pacientes com edema agudo e crénico, com tempo transcorrido
|.53

desde acirurgiavariando entre 1 e 120 meses. Crark et al
6 categorias (sem RXT, RXT, RXT mama, RXT plastrdo, RXT em mama e cadeias de

classificaram aradioterapiaem

drenagem, RXT em plastrdo e cadeias de drenagem), diminuindo o nimero de individuos
em cada estrato, o que poderia ter contribuido para ampliar o intervalo de confianga das
estimativas.

A radioterapia em mama residual ou em plastréo ndo se mostrou associada ao

linfedema no nosso estudo, em concordancia com os achados de outros autores 40414350,

Yapetal *°

, entretanto, estudando 370 mulheres submetidas a cirurgia conservadora para
cancer de mama, observaram um risco de 2,03 (IC 1,10-3,85) para aquelas submetidas a

radioterapia em mamaresidual.

Em relacdo ao desenvolvimento do linfedema apds a radioterapia, algumas teorias

podem ser aplicadas. Segundo Denham et al. %, a reacso eritematosa na superficie epitelial
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€ devido a resposta inflamatéria a uma combinacdo de lesbes celulares. A radioterapia
induz a apoptose da célula endotelial, causando aumento da permeabilidade e trombose
microvascular que, associadas a apoptose ou necrose das outras células e sua subseqliente
inflamag&o, aumentam a permesabilidade vascular e a vasodilataggo. Bentzen et al. ®
referem que as reagOes a radioterapia sdo eventos biolégicos especificos, relacionados
diretamente a perda de células parenquimais, ou respostas ao tratamento em nivel tecidual
(inducéo de fibrose, dano vascular e atrofia tecidual). Segundo esse autor, o provéavel
mecanismo patogénico do linfedema seria a reducdo da regeneracdo linfatica apds a
obstrugdo cirdrgica, ocasionando deplecdo dos linfocitos, que levaria a substituicdo
gordurosa e consequente formagdo fibrdtica, com constricgdo dos vasos linféticos e

sanguineos.

De maneira gera, a fisiopatologia do linfedema ap0ds radioterapia e/ou cirurgia
envolve a obstrucdo do fluxo linfatico com consequiente desequilibrio entre a filtragcéo
vascular e a drenagem linfética. Embora a remogao cirurgica dos vasos linféticos explique
parcialmente o linfedema, o periodo de laténcia observado até ainstalacdo do mesmo indica
uma obstrucdo linfética progressiva, devido a um acumulo continuo de fibrose e cicatriz

tecidual, decorrentes da radioterapia™.

Embora o papel da cirurgia e da radioterapia axilar como fatores de risco para o
desenvolvimento do linfedema ja estejam estabel ecidos, o efeito das doses e dos campos de

radiac8o merece maior atencao.

Entre as mulheres participantes do estudo, a quimioterapiafoi realizada em 70% dos
casos, sendo neo-adjuvante em 10%, adjuvante em 48%, e ambos, em 12%. As mulheres
submetidas ao tratamento neo-adjuvante apresentaram maior probabilidade condicional de
linfedema, em relacdo aguelas ndo tratadas, ou que receberam apenas O tratamento
adjuvante. A analise univariada (Cox) evidenciou aumento do risco de linfedema na neo-
adjuvancia, mas ao controlar o efeito das outras variaveis, a diferenca observada ndo foi
estatisticamente significativa. O tipo de medicamento aplicado ndo foi abordado no
presente estudo. Na literatura, encontramos um Unico estudo que considerou o esquema de
droga infundida em relacéo ao risco de linfedema, sendo observado aumento do risco para
CAF (ciclofosfamida, adriamicina e 5-fluoracil) e CEF (ciclofosfamida, epirubicina e 5-

fluoracil) em comparacdo com a utilizacdo de CMF (ciclofosfamida, metrotexate e 5-
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fluoracil), com prevaléncias de linfedema de 42% e 28%, respectivamente. Essa varidvel,

entretanto, perdeu a significancia estatistica na anélise de regressdo logistica™.

Vé&rios estudos ndo observaram associacdo entre linfedema e tratamento sistémico

com quimioterapia e hormonioterapia °017303042-4448.3051 8

Deutsch e Flickinger
encontraram associacdo com o uso de Tamoxifen (p=0,0015) na regresséo univariada, que
se manteve na multivariada (p=0,04), mas ndo observaram associacdo com a quimioterapia,
ou com quimioterapia e Tamoxifen. Os autores relatam, como possivel explicacdo, a
conhecida relagdo entre tromboflebite de membros inferiores e Tamoxifen, que poderia
ocorrer, embora com menor intensidade, também nos membros superiores. No Nnosso

estudo, o uso de Tamoxifen ndo se mostrou associado ao linfedema.

Entre as mulheres deste estudo que foram submetidas a quimioterapia, foram
necessarios, em média, 5 ciclos de quimioterapia neo-adjuvante, que foram aplicados,
predominantemente, no lado homolateral ao cancer de mama (média de 4 aplicacdes). Na
adjuvancia, amédia de ciclos foi similar a daneo (4 ciclos), mas realizada, em suamaioria,
no membro contra-lateral. Ao analisar o lado em que a quimioterapia foi realizada,
observamos uma forte associacdo com o linfedema, com um aumento do risco de 1,19 para

cada ciclo realizado no membro afetado, tanto na neo-adjuvancia, como na adjuvancia.

Clark et al.> ndo estudaram a aplicacdo endovenosa de quimioterapicos no membro,
mas avaliaram a ocorréncia de pungdes intencionais apds a cirurgia para cancer de mama,
encontrando um risco 2,44 vezes maior de linfedema neste grupo, quando comparado com
0 grupo sem histéria de puncdo (IC 1,33-4,47). A administracéo por via endovenosa de

guimioterapicos e sua associacdo com o linfedema ndo foi objeto de outros estudos.

Os quimioterdpicos aplicados na veia periférica podem ser vesicantes (provocam
irritacdo severa com formacdo de vesiculas e destruicdo tecidual quando extravasados) ou
irritantes (causam irritacdo cutanea menos intensa ao extravasamento)®’. O extravasamento
de drogas no espaco intersticial ocorre com freguéncia de 0,01% a 6% e pode causar dor,
edema, eritema, parestesia e ul ceraczo tecidual*. Segundo Adami et al.*%, o extravasamento
de citostaticos € uma das mais graves complicacbes decorrentes do tratamento
quimioterapico. As autoras estudaram 7150 pacientes adultos, atendidos nos anos de 1998 e

1999, encontrando incidéncia de extravasamento de 1%, sendo esta mais fregliente nos
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mais velhos, possivelmente devido a maior fragilidade venosa. Entretanto, mesmo na
auséncia de extravasamento, alguns quimiotergpicos, particularmente os irritantes, podem
causar reacOes locais imediatas (dor, queimagdo, eritema, urticaria, aumento da
sensibilidade no trajeto venoso e prurido) ou reacOes tardias, (trombose venosa, flebite,

hi perpi gmentag3o, fibrose venosa e descoloraggo dos tecidos afetados) *.

N&o dispomos de dados relativos a incidéncia de extravasamento na nossa
populacdo, mas mesmo na auséncia de extravasamento dos quimioterapicos, as reagoes
locais apds aplicacdo venosa podem justificar o aumento do risco de desenvolvimento de
linfedema, uma vez que, apds a abordagem cirdrgica axilar, sdo ativados mecanismos
compensatorios que visam estabelecer um equilibrio na absorcdo de liquidos do espaco
intersticial, entre o sistema linfético e sanguineo . As reacdes dérmicas poderiam atuar

como fatores promotores da descompensagao destes mecani Smos.

Em relagdo ao comprometimento metastético dos linfonodos, ndo foi verificado
aumento do risco de desenvolvimento de linfedema nos estudos de Ozaslan e Kuru #%, Duff
et al *, Heard-Smith et al *, Coen et al *® e Hinrichs et al *°. Na nossa populacéo de
estudo, foi observado um risco de 2,04, estatisticamente significativo, naandlise univariada.
Considerando o nimero de linfonodos positivos, observou-se aumento de 6% no risco para
cada unidade comprometida. Entretanto, na analise multivariada, essas varidveis ndo se
mostraram estatisticamente significativas, a semelhanga do que foi observado por outros

autores 16,30,31,36,39.48,51,53. Veen et al 43

, encontraram associagdo com 0 comprometimento
dos linfonodos na andlise bivariada, mas esse achado poderia estar representando a

indicacdo de radioterapia axilar (confundimento).

O tamanho do tumor esteve associado ao linfedema em dois estudos recentes ',

mas resultado divergente foi observado por outros autores®®**43%3! Heard-Smith et al *
encontraram associacdo na andlise univariada, mas essa variavel ndo permaneceu no
modelo final. Em nosso estudo, observamos efeito dose-resposta, segundo tamanho do
tumor. Mas o risco ndo foi mantido apds controle das possiveis variaveis de

confundimento.

O estadiamento nao esteve associado ao linfedema nos estudos de Heard-Smith et al

4 Beaulac et al °, Deo et al 1, Ozadan e Kuru * e Hinrichs et al *°. Em nosso estudo,
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mulheres com estadiamento 1A e IIB constituiram a metade da populagdo, sendo que
destas, pouco menos da metade apresentava linfonodos comprometidos. A probabilidade
condicional de linfedema aumentou, a medida em que o estadiamento era mais avancado.
Entretanto, ao controlar pelo efeito das possiveis varidveis confundidoras, essa associacéo

perdeu a significancia estatistica, ndo entrando no modelo final.

Em nosso estudo, foi utilizado o estadiamento anatomo-patol 6gico. Entretanto, nas
mulheres submetidas a tratamento neo-adjuvante, seja com quimioterapia ou radioterapia,
espera-se uma reducdo dos parametros tumorais, 0 que minimiza o0 estadiamento
patol 6gico. Devido a essa possibilidade, efetuamos uma analise que considerava todas as
pacientes submetidas a tratamento neo-adjuvante como portadoras de estadiamento 11, ndo

sendo, entretanto, observada alteracdo na associacao entre essa variavel e o linfedema.

A auséncia de uma associagdo estatisticamente significativa com o tamanho do
tumor, o status dos linfonodos e o estadiamento, observada em nosso estudo indica que o
tratamento axilar, necessario devido ao avango da doenca, € a varidvel que parece exercer
um papel preponderante sobre o risco de desenvolvimento do linfedema. O
desencadeamento do linfedema seria dependente, entretanto, de outras caracteristicas das
mulheres, como as atividades desenvolvidas com o braco, o risco de lesdo a que se
submetem, o perfil nutricional e as condigdes anatbmicas estruturais prévias ao cancer de
mama.

Nesta pesquisa foi adotado um delineamento do tipo prospectivo com o objetivo de
garantir a temporalidade da abordagem cirurgica do cancer de mama com linfadenectomia
axilar antecedendo o linfedema, bem como a aocagdo correta em relagdo as demais

categorias de exposi ¢ao.

As perdas seletivas de seguimento constituem-se no principal viés de selecdo dos
estudos de coorte. No presente estudo, as perdas ndo parecem ter enviesado os resultados
das andlises. Entretanto, a partir dos dados disponiveis é possivel dimensionar uma
subestimacdo da incidéncia de linfedema, caso todas as mulheres perdidas para o

seguimento tivessem desenvolvido este desfecho.

As inferéncias do nosso estudo referem-se a uma populacdo de mulheres com
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cancer de mama assistida em um servico publico. A generalizagdo destes achados é
possivel para a populacdo tratada para cancer de mama no Brasil, particularmente para

aquelas oriundas da rede publica de salde.
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IX. CONCLUSAO

A incidéncia acumulada de linfedema, ap0ds dois anos do tratamento cirdrgico com
linfadenectomia axilar, no céncer de mama, foi de 17,5%, traduzindo-se em uma
probabilidade condiciona de evolugdo clinica sem linfedema em 24 meses de 82,5%,

estando em concordancia com os dados disponivels naliteratura.

Considerando as caracteristicas relacionadas ao tratamento, a radioterapia e a
aplicacdo de quimioterapicos no membro foram associados a ocorréncia de linfedema. A
radioterapia redlizada em cadeias de drenagem foi o0 mais forte preditor do risco no
desenvolvimento do linfedema, aumentando em aproximadamente trés vezes 0 Seu risco
(HR=3,10 IC 1,99-4,85). A cada aplicagdo endovenosa de quimioterapicos no membro
homolateral ao cancer de mama, observamos um aumento no risco de desenvolvimento de
linfedema de 19% (I1C 1,08-1,32).

Entre as complicagbes poOs-operatérias, houve risco de desenvolvimento de
linfedema para aguelas que evoluiram com edema precoce (HR=2,86 IC 1,51-543) e
seroma (HR=1,75IC 1,11-2,76).

As caracteristicas das mulheres que influenciaram na ocorréncia do linfedema foram
a idade e o sobrepeso ao diagnostico. A cada ano de vida, observamos um incremento de
2% no risco de linfedema (HR=1,02 IC 1,01-1,04). As mulheres classificadas como
sobrepeso e obesidade, no momento do diagndstico, apresentaram um risco 2 vezes maior

de linfedema, em relacéo aquel as com peso adequado.

O modelo preditor do risco de desenvolvimento de linfedema em 24 meses incluiu
as variadveis. radioterapia em cadeias de drenagem, idade, indice de massa corporal,
aplicacdo venosa de quimiotergpicos no membro superior homolateral ao cancer de mama,

seroma e edema precoce.
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X.RECOMENDACOES

As mulheres obesas devem ser incentivadas a reducéo do peso corporal, devendo-se

evitar o ganho de peso observado, com frequiéncia, apos o diagndstico de cancer de mama.

Na ocorréncia de seroma e edema precoce do membro, sugerimos a instalagéo de
um tratamento adequado para a sua maxima resolucdo, e maior acompanhamento dessas

mulheres, visando a identificacdo precoce do linfedema.

A aplicacéo de quimioterapia, tanto neo-adjuvante, como adjuvante, sempre que

possivel, deve ser evitada no membro homolateral ao cancer de mama.

As pacientes submetidas a radioterapia em fossa supra-clavicular e/ou axila, devem
receber tratamento diferenciado e ser incluidas em um programa de tratamento preventivo

continuo.

Estudos de seguimento devem ser redlizados, contemplando informagbes
relacionadas aos traumas no membro, atividades desempenhadas com o brago antes e

depois do diagndstico de cancer de mama e a aderéncia as condutas preventivas orientadas.

Protocol os de reabilitacgo pds-operatoria devem ser instituidos, baseados no modelo
preditor do risco de desenvolvimento do linfedema. A andlise da efetividade desses
protocolos sera fundamental no estabelecimento de condutas preventivas eficazes, com
menor custo possivel, tanto institucional, como pessoal, visando um amplo retorno as
atividades de vida e, conseqlientemente, estabelecimento de melhor qualidade de vida das

mulheres tratadas para cancer de mama.
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Anexo 1- FichadeAvaliagdo Fisioterapéutica—HCII1/INCA

Instituto Nacional do Céncer Nome:
Servigo de Fisioterapia— HC 111
ke - . Matricula:
Avaliacdo fisioter pica- Rotina
PRE-OPERATORIO DATA: / / ( )NAO REALIZADA
Cirurgiaproposta D E (1)LA (2)Sg (3)MRM (4)smples (5) Halsted (6)outra
Protocolo de linfonodo sentinela  (1)nd (2)sm
Proposta reconstrucao (1)ndo (2)imediata (3) tardia
ANAMNESE
Cade mama contralateral prévio (1)ndo (2)sm
Ttoneo adjuvante(1)ndo (2)QT OBS
(3) RXT OBS
(4) HMTOBS
HPP MSDir (1)ndo (2)sm seqela (1)néo (2)sm
MSEsq (1)ndo(2)sm sgiela (1)né (2)sm
Atividade prindpal( 1) do lar (2) profissio externa:
QUEIXA PRINCIPAL / SINTOMAS ATUAIS
QP:
Sensagao pesobrago Dir Esq (1)ndo (2)sm Gau Dor (1)ndo (2)sm
OBS: Descrigéo:
EXAMEFiSICO
Alteracbes em MS afetado (1)sm (2)ndo
Parestesia em ICB (1)sm (2) néo
ADM ombroDIR Flexdo (1)ACM (2)func. (3)AIM  Abdugéo (1) ACM (2)func. (3)AIM Rot.ext.(1)ACM (2)fuc. (3)AIM
ADM ombro ESQ Flexdo(1)ACM (2)func. (3)AIM  Abdugéo (1) ACM (2)func. (3)AIM Rot.ext.(1)ACM (2)fuc. (3)AIM
Postura Ombros (1) smétrico (2) assimétrico
Escapuladireito (1)norma (2)aada 14+ ( 3) aderida Esquerdo( 1 ) normal (2) aada /4+ (3 aderic
OBS PERIMETRIA () pré-operatério () p6s-operatdrio
Afetado| 14 07 1A 07 14 21 mao
MSD | ()
MSE[ ()
Fisioterapeuta: #
AVALIACAO FISIOTERAPICA POS-OPERATORIA IMEDIATA DATA: I ( ) ndorealizada
Cirurgiarealizada( ) DIR (1) Halsted (2) Patey (3)Madden (4)Smples (5) Conserv (6) LAexdwsva
Data: / ()ESQ (1) Hasted (2) Patey (3)Madden (4)Smples (5) Conserv  (6) LAexdusva
Linfonodosentinela( 1) ndo (2)sm
Reconstrucao (1)ndo (2)imedata (3) tardia
OBS:
QP:
Sensacdo pesobrago Dir Esq (1)ndo (2)sm Gau Dor (1)ndo (2)sm
Sensagdo brago inchado Dir Esq (1)ndo (2)sm Gau Descrigdo:
OBS
EXAMEFISICO
Alteragdes em MS afetado (1)sm (2) néo
Parestesia em ICB (1)sm (2)néo
ADM MS afetado (90°) Flexao (1)sm (2) com dificuldade (3) ndo
Abducéo (1)sm (2) com dificuldade (3) ndo
Rot.ext. (1)sm (2) com dificuldade (3) ndo
Escipuladireito (1)norma (2)aada 14+ (3) aderida Esquerdo( 1 ) normal (2) aada /4+ (3 aderic
Observagoes: Fisioterapeuta:
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RETORNO DE 30 DIAS DATA: / / ( )NAO REALIZADA
QP:

Sensagéo pesobrago Dir Esq (1)ndo (2)sm Gau Dor (1)ndo (2)sm
Sensacdo bragoinchado  Dir Esq (1)ndo (2)sm Grau Descricéo:
Mama fantasma (1) nédo (2) semdor ( 3) com dor
OBS:
EXAMEFISICO
Alteragbes em MS afetado (1)sm (2)nédo
Parestesia em ICB (1)sm (2)néo
Trombose Linféatica Sup (1)sm (2)nédo

yfunc. (3)AIM  Abducdo (1) ACM (2)func. (3) AIM  Rot.ext.(1)AQM (2)func. (3)AIM

ADM ombro DIR Flexdo (1)ACM (2
)ACM (2)func. (3)AIM  Abdugdo (1) ACM (2)func. (3)AIM Rot.ext.(1) AOM (2)fuc. (3)AIM

ADM ombro ESQ Flexdo (1

PosturaOmbros (1) smétrico (2) assimétrico
Escapuladireito (1)normal (2)aada 14+ (3) aderida Esquerdo( 1) normal (2) aada /4+ (3 aderic
Ferida (1) efetivada (2) deiscéncia Flutuaggo (1) néo (2)sdm
Cicatriz
Local: (1)ok (2)aderida (3)fibrose (4) retragéo (5) hipertrofia (6) outras (7)ourativo odusve
Local: (1)ok (2)aderida (3)fibrose (4 ) retragdo (5) hipertrofia (6 ) outras (7)ourativo odusve
Local: (1)ok (2)aderida (3)fibrose (4) retracéo (5) hipertrofia (6) outras (7)ouretivo odusve
OBS: Afetado| 14 07 1A 07 14 21 mao
MSD ()
MSE | ()
Fisioterapeuta:
#
RETORNO 6 MESES DATA: / / () ndorealizada
QTadj (1)ndo (2)sm (3)emcurso Doenca ativa (1) ndo (2) recidivg 3) metastase
RXTadj (1)ndo (2)sm (3)emcurso Tto paliativo:
HMT (1)nd (2)sm (3)emcuso
Retorno AVD’s Domégticas ( 1) ndo (2) parcia (3) tota Veste-se sozinha (1)sm (2)nédo
Fisicas (1)néo (2)sm Abotoa o sutid por trés (1)sm (2)néo
Profissionais (1)né (2)sm Coloca amé&o na cabeca (1)sm (2)nado
QUEXA PRINCIPAL / SINTOMAS ATUAIS
QFP:
Sensacéo pesobrago Dir Esq (1)ndo (2)sm Grau Dor (1)ndo (2)sm
Sensacéo bragoinchado  Dir Esq (1)ndo (2)sm Gau Descricéo:
Mama fantasma (1) nao (2) semdor (3) com dor
OBS
EXAMEFISICO
Alteragbes em MS afetado (1)sm (2)néo
Parestesia em ICB (1)sm (2)néo
Trombose Linféatica Sup (1)sm (2)néo

ADM ombroDIR Flexd@o (1)ACM (2)func. (3)AIM  Abducdo (1) ACM (2)func. (3)AIM Rot.ext. (1) ACM (2)fuc (3)AIM
ADM ombro ESQ Flex@o (1)ACM (2)func. (3)AIM  Abducdo (1) ACM (2)func. (3)AIM Rot.ext. (1) ACM (2)fuc (3)AIM

Postura Ombros (1) smétrico (2) assimétrico
Escapuladireito (1)norma (2)aada 14+ (3) aderida Esquerdo( 1 ) normal (2) aada /4+  (3) aderida
Ferida (1) efetivada (2) deiscéncia Flutuagdo (1)nédo (2)sm
Cicatriz
Local: (1)ok (2)aderida (3)fibrose (4) retracéo (5) hipertrofia (6) outras ( 7 )ourativo odusvc
Local: (1)ok (2)aderida (3)fibrose (4) retracéo (5) hipertrofia (6) outras ( 7 )ourativo odugvc
Local: (1)ok (2)aderida (3)fibrose (4)retracdo (5) hipertrofia (6) outras ( 7 )ourativo odusvc
Observagdes: Afetado| 14 07 1A 07 14 21 méo
MSD ()
MSE | ()

Fisioterapeuta: #




Nome:

Prontuério:
AVALIAQAO FISIOTERAPICA ANUAL DATA: / / ( ) ndorealizada
Atividades funcionais
Retorno AVD’s Domeésticas ( 1) ndo (2) parcia (3) total carrega peso (1) ndo (2)sm
Fisicas (1) nédo (2)sm carrega peso (1) ndo (2)sm
Profissionais (1)né (2)sm carrega peso (1) nédo (2)sm
Veste-se sozinha (1)sm (2) com dificudade( 3) ndo OBS:
Abotoa o sutid por trés (1)sm (2)com dificudade( 3) néo
Coloca a méo na cabeca (1)sm (2) com dificudade( 3) n&o
Sintomas referidos
QP:
Graduagdo Grau (1)leve (2)moderado (3)intenso Dor (1)ndo (2)sm escala(lal0)
Dispnéia(1)ndo (2)sm grau () repouso ( ) esforgos 1. Local: exda_
Fadiga (1)nd (2)smgrau () repouso ( ) esforgos (1)continua (2)eventua ( 3) aosmovimentos
Tosse (1)ndo (2)smgrau ()seca () expectorag Obs:
OBS
2. Local: exda_
Sintomas subjetivosdeedema Grau (1)leve (2)moderado (3)intensc (1)continua (2)eventua ( 3) aosmovimentos
Sensacéo pesobrag Dir Esq (1)ndo (2)sm Gau Obs:
Dificuldade movimentos méo Dir Esq (1)néd (2)sm Grau
Sensacdo de brago inchado Dir Esq (1)nd (2)sm Grau 3. Local: exda
(1) continua  (2) eventua ( 3 ) aosmovimentos
Obs:
EXAMEFISICO
Hidratagdo Dir Esq (1)norma (2) aterada ColoracaoDir Bsg (1)normd (2)dterach
Temperatura Dir Esq (1) normal (2) aterada Micose Dir Esq (1)norma (2) aterak
Integridade Dir Esq (1)norma (2) aterada Unha Dir Esq (1)normal (2 )onicofega (3 onicomioo:
TLS Dir Esq (1)ndo (2)sm OBS
OBS:
Nervo Intercostobraquial escala (1) pouco (2) moderado (3)intenso
DIR ESQ Regidointernabrago (1) norma (2)paetesa 3) hiperestesa (4)anestesa escala dor (1)sm (2)nx
Oco axilar (1)normal (2) pareteda( 3) hiperetesa (4) anestesa escala dor (1)sm (2)n&
Regido lateral torax (1) normal (2 )paedesg 3 ) hiperestesa (4) anestesa  escala dor (1)sm (2)n&
Ferida operatéria ( 1) efetivada (2) deiscéncia parcia (3) deiscéncia total OBS
Flutuaggio (1) nédo (2)sm Local:
Cicatriz
Local: (1)ok (2)aderida (3)fibrose (4) retracéo (5) hipertrofia (6) outras (7)curativo odusve
Local: (1)ok (2)aderida (3)fibrose (4) retragdo (5) hipertrofia (6) outras (7)ourativo odusve
Local: (1)ok (2)aderida (3)fibrose (4) retragdo (5) hipertrofia (6) outras (7)ourativo odusve
Postura Cabega (1) normal (2) dterada
Ombros (1) simétrico (2) assimétrico
Coluna (1) norma (2) aterada
ADM ombro DIR ESQ Dinamdmetro DIR
Flexdo (1)ACM (2)funciona (3)AIM
Abducdo (1)ACGM (2) funciond (3) AIM ESQ
Rot ext. (1)ACM (2)funcional (3)AIM
EscapulaDIR ESQ (1) normal (2) alada /4+  (3) aderida
OBS:
OoBS
Afetado| 14 o7 1A 07 14 21 mao
MSD| ()
MSE[ ()
#

Fisio:




Anexo 2 - Instrumento para coleta de dados

FICHA 0— CONTROLE

Ndmero no estudo

Prontuario (PRONTUARIO[ T [ [ T T T 1

N° prontudrio: Nome compl eto:

Ender eco completo: n° complemento

Bairro: Cidade: Estado: CEP:

Fones:
CONTROLEDEFICHAS
Consentimento informado (1) ndo (2)sm (CONINFO[__]
Ficha 1 - Caraderiticasgerais (1)n30 (2)sm (FIcHA ]
Ficha 2 — Avaliagdes fisioterapicas (1) néo (2)sm (FICHA2]:|
Ficha 3 —Perimetria (1) ndo (2)sm (FICHA3[ ]
Ficha 4 — Tratamentos realizados (1) ndo (2)sm (FICHA4) ]
Ficha 5 — Tratamento paliativo (1) ndo (2)sm (FICHA5|:|
Ficha 6 — Intercorréncias e cirurgias (1) ndo (2)sm (FICHAB) ]|
PERDA DE SEGUIMENTO
Obito (1)n30 (2)sm (6BITO[ |
Motivo do ébito (1) cancer avancab (2) Causasexternas ( 3) outras doengas néo relacionadas ao cancer (OBITO MOTD
Data do 6bito (OBITODATA) I
Perda de seguimento (1)néo (2) ndo locaizada (3) recusa (4) sem condigBes de comparecimento (PER[__]

Observagdes
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FICHA 1 — CARACTERISTICAS GERAIS

IDENTIFICACAO

Prontuario (PRONTUARIO[ T T T T T T ]

Data nascimento (DATANASCI) / /

Estado civil (1)casada (2)companheira (3) divorciada/separada (4)vilva (5) solteira (9) sem informagéo (EDIL)

Escol aridade (1) analfabeto (3)1° completo (5) 2° completo (7) superior completo (NIVELESCO L)|:|
(2)1°incompleto  (4) 2°incompleto( 6 ) superior incompleto (9) sem informagéo

Profissdo (1)dolar (3) comércio (5) cogtureira (7) éreade salide (8)outra (PROASSAC_|
(2) domégtica (4) exritério (6) cozinheira (9) sem informagto

DADOS CIRURGICOS

Datadacirurgia (DATACIRURG) / /

Ladodacirugia (1) Direito

Cirurgiarealizada (1) Halsted
(2) 9mples

Reconst. imediata (1) ndo

(6)outra

Esvaziamento axilar (1) nivel |
(6)outra

Linfonodo sentinela (1)néo
Complicagdestrans (1) ndo
Comp. pésimediata (1)né
Hematoma (1)nédo
LAUDO HISTOPATOLOGICO
Tipo histolégico (1) CDI

(2) ductal in situ
Linfonodos retirados
Linfonodos positivos
Classificacdo T

(T
(2) Tis(in situ)

Ndmero no estudo

(2) Esquerdo (LADOCIRURG] ]|

( 3) Higiénica (5) Patey (7) LA exclusva (9) n&o informado (TIPOCIRURG]:|

(4) Madden (6) Conservadora ( 8) Centralectomia

(2) TRAM (3)G. dorsal (4) prétese (5) expansor (RECIMEDIAT)D
(9) néo informado

(2) nivel 11 (3) nivel 111 (4)amostragem  ( 5) sentinela (NIVELLA) ]
(9) n3o relatado

(2)sm (LFNSENTINE)[_]

(2) nervosa (3) cardiovascular (4) outra (COMPLTRANS)D

(2)respiratéria  ( 3) neurolégica (4 outra (compLPOI ]

(2)semcirurgia (3)com cirurgia (HEMATO MA)|:|

(3) lobular in situ (5) medular (7) sarcoma (9) sem informagé (TIPOHISTO L)|:|

(4) lobular invasivo( 6 ) inflamat6rio  ( 8 ) outros

0 (sem tumor)( 3) T1(<2,0 cm)
(4)T2(>2,0e<5,0) (

Classificagdo N (1) NO (auséncia de metédeses
(2) N1 (metaaxilar, homo , mével)

Classificagdo M (metéstases)( 1) MO (auséncia de met&das)( 2 ) M1 (presenca de metéstase)

Estadiamento

INTERNACAO

Altura

(1)0  (2)1

Peso
IMC

CURATIVO

Namero de dias com dreno
Drenagem nas ultimas 24 horas

Seroma (pungo aspirativa)( 1) ndo

Deiscéncia (1)ndo
Aberturainstrumental (1)néo
Necrose (1)ndo
Infeccdo hospitalar FO (1)néo

Alta do curativo (dias dePO)

(3)I1A

(2)sm
(2)sm
2)s€m

2)sm

2)sm

(4)11B

(5)T3(>5,0cm)
6) T4 (extensdo torécicapde)

(3) N2 (metaaxilar fixo)
(4) N3 ( meta cadeia maméria)

(5)1IIA (6)11I'B

(9) sem informagéo

(9) sem informaggd

(9) sem informagéo

(LFNRETIRAD) [ ]
(PNPOSITIV[ ]

(CLASSTAMAN__|

(CLASSLAN |

(CLASSMETAL |

(ESTADIO] ]

(aLTuRm) T 1]

Peso) T ][]
ame T[]

(DIASDRENO)_ ||
(DRENAGEM24 T T 1[]
(SEROMA] ]

(oaiscencia)_]
(ABERTURA)__]
(NECROSE_]

( NFECCAOD
(ALTACURATI T T |
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FICHA 2 — AVALIACOES FISIOTERAPICAS

PRE-OPERATORIO (PRE)

Bursite MS afetado (1) ndo
Tendinite MS afetado (1) ndo
Artrose MS afetado (1)ndo
Fratura MS afetado (1)ndo
Flogose MSafetado (1) nao
Micose MS afetado (1) ndo

Parestesia ICB MS afetado (1) ndo
Postura ombro MS afetado (1) smétrico
Escapula MS afetado (1) normal
ADM flexdo MS afetado (1)ACM
ADM abdugédo MS afetado (1) ACM
Dor MS afetado (1) néo

POS-OPERATORIO IMEDIATO (POI)
Parestesia ICB MS afetado (1) ndo
Escdpula MS afetado (1) normal

(2)sm

(2) assimétrico
(2) alada

(2) funciona
(2) funcional
(2)sm

(2)sm
(2) aada

Ndmero no estudo

( ) NAO REALIZADA (preencher 0 em todas as var iaveis)

(9) seminformagéo
(9) seminformagéo
(9) sem informagé
(9) sem informagé
(9) sem informagéo
(9) seminformagéo
(9) sem informagé
(9) sem informagé
(9) sm informacé
(3)AIM

(3)AIM

(9) seminformagéo

(9) sem informagéo
(9) sem informagéd

(PREBURSITB__|
(PRETENDINI ]
(PREARTROSE_|
(PREFRATURA |
(PREFLOGOSH ]

(PREMICOSE[ ]
(PREICB ]

(PREOMBRO[ ]
(PREESCAPUL] ]
(PREADMFLEX) ]
(PREADMABD[ |

(PREDORMY ]

( ) NAO REALIZADA (preencher 0 em todas as var iaveis)

(9) sem informagé

(9) sem informagéo

ADM 90 flexdo MS afetado (1) com dificuldade( 2 ) sem dificuldade( 9 ) sem informagéo
ADM 90 abdugdo MS afetado (1) comdficcedy( 2 ) sem dificuldade ( 9 ) sem informagéo

Dor MS afetado (1) néo

(2)sm

AVALIAGAO FISIOTERAPICA TARDIA 1 (FT1)

Data da avaliagao:

Flogose MSafetado (1) ndo
Micose MS afetado (1) ndo
Parestesia ICB MS afetado (1) ndo
Postura ombro MS afetado ( 1) smétrico
Escapula MS afetado (1) normal
ADM flexdo MS afetado (1)ACM
ADM abdugdo MS afetado (1) ACM

Dor MS afetado (1) nao
TLS MS afetado (1)néo
Curativo oclusivo (1) néo
Aderénciacicatricial (1) néo
Fibrose cicatricial (1)n&o
Retragéo cicatridal (1)nao
Encaminhamento afisio (1) néo
Motivo da fisioterapia (1) n&o seaplica
(2) AIM
Preescricdo bracadeira (1) ndo

Preescrigéo auto-enfaixamento( 1) néo

Enfaixamento compressivo ( 1) ndo

(2)sdm
(2)sm
(2)sm

(2) assimétrico
(2) dada
(2) funcional
(2) funcional

(9) sem informagéo

(PONCB ]
(POIESCAPUL ]
(POIADMOOF ]

(POIADMO0AB ]

(PREDORMY ]

( ) NAO REALIZADA (preencher 0 em todas as var iaveis)
(FIDATA)___ [ |

(9) seminformagéo
(9) seminformagéo
(9) sem informagéo
(9) sem informagéo
(9) sem informagéo
(3)AIM

(3)AIM

(2)sm (9) sem informagéo
(2)sm (9) sem informagéo
(2)sm (9) sem informagé
(2)sm (9) sem informagéo
(2)sm (9) sem informagé
(2)sm (9) sem informagéo
(2)amb.INCa  (3)externa

(3) dor (5) linfedema

(4) pedido paciente 6 ) fraturapatol.
(2)sm

(2)sm

(2)sm

(7
(9

(9) sem informagéo
(9) sem informagéo

) AIM+dor+inf
) sem informag&o

(FTIFLOGOSE[ |
(FTIMICOSH ]
(Fruce)[__]
(FTLOMBRO[__]
(FTIESCAPUL] ]|
(FTIADMFLEX)[ ]
(FTIADMABD)__|
(FTIDORMS[ ]
(FTaTLs) [
(FTICUR]
(FTIADERENC) ]
(FTIFIBROSE[ |

(FTLRETRACA)__]

(FTLIENCFISH[ ]
(FTIMOTENC[_]

(FTIBRACADE[ |
(FTLAUTOENT ]
(FTLENFAIXA) ]
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AVALIACAO FISIOTERAPICA TARDIA 2 (FT2)

Data da avaliagéo:

Flogose MSafetado (1) nédo
Micose MS afetado (1)néo
Parestesia ICB MS afetado (1) ndo
Postura ombro MS afetado ( 1) smétrico
Escéapula MS afetado (1) normal
ADM flexdo MS afetado (1) ACM
ADM abducdo MS afetado (1) ACM
Dor MS afetado (1) néo
TLS MS afetado (1) nédo
Curativo oclusivo (1)n&o
Aderénciacicatricial (1)néo
Fibrose cicatricial (1)néo
Retragcao cicatridal (1) ndo
Encaminhamento afisio (1) néo
Motivo da fisioterapia (1) ndo seaplica
(2) AIM
Preescri¢do bracadeira (1) ndo

Preescrigéo auto-enfaixamento (1) néo
Enfaixamento compressivo ( 1) ndo

(2)sm
(2)sm
(2)sm

(2) assimétrico
(2) aada

(2) funcional
(2) funcional
(2)sm
(2)sm
(2)sm
(2)sm
(2)sm
(2)sm
(2)amb. INCa
(3) dor

( ) NAO REALIZADA (preencher 0 em todas as var iaveis)

(19) sem informagéo
(9) sem informagé
(9) sem informagé
(9) sem informagé
(9) sem informagéo
(3)AIM
(3)AIM
(9) sem informagé
(9) sem informagéo
(9) sem informagé
(9) sem informagé
9) sem informagéo

3) externa

(
(9) sem informagéo
(
(5) linfedema

(4) pedido paciente( 6 ) fratura patol.

(2)sm
(2)sm
(2)sm

AVALIAGAO FISIOTERAPICA TARDIA 3 (FT3)

Data da avaliagao:

Flogose MSafetado (1)néo
Micose MS afetado (1) nédo
Parestesia ICB MS afetado (1) néo
Postura ombro MS afetado (1) smétrico
Escapula MS afetado (1) normal
ADM flexao MS afetado (1)ACM
ADM abducdo MS afetado (1) ACM
Dor MS afetado (1)néo
TLS MS afetado (1)néo
Curativo oclusivo (1) nédo
Aderénciacicatricial (1) ndo
Fibrose cicatricial (1) néo
Retragcao cicatridal (1) ndo
Encaminhamento afisio (1) nédo
Motivo da fisioterapia (1) ndo s aplica
(2) AIM
Preescricdo bracadeira (1) ndo

Preescrigéo auto-enfaixamento (1) néo
Enfaixamento compressivo ( 1) ndo

(2)sm
(2)sm
(2)sm

(2) assmétrico
(2) aada
(2) funcional
(2) funcional
(2)sm
(2)sm
(2)sm
(2)sm
(2)sm
(2)sm
(2)amb. INCa
(3) dor

(4) pedido pacientg 6 ) fratura patol.

(2)sm
(2)sm
(2)sm

AVALIAGAO FISIOTERAPICA TARDIA 4 (FT4)

Data da avaliag&o:

Flogose MSafetado (1) ndo

(2)sm

(7
(9

(9) sem informagéo
(9) sem informagéo

) AIM+dor+inf
) sem informagéo

(FT2DATA) I
(FT2FLOGOSE[ |

(FT2mICOSE ]
(Frace)[_]
(FT20MBRO[_]

(FrescapuL] |
(FT2ADMFLEX)[ ]
(FT2ADMABD)__|
(FT2DORMS[ ]
(Fr2tLs)[_]
(FT2CUR_]

(FT2ADERENC)__|

(FI'ZFIBROSE]:'

(FT2RETRACA)__|

(FT2ENCFIS)[_]
(FT2MOTENC] ]

(FT2BRACADE[ |
(FT2AUTOENI ]
(FT2ENFAIXA) ]

( ) NAO REALIZADA (preencher 0 em todas as ver iaveis)

(9) sem informagé
(9) sem informagé
(9) sem informagé
(9) sem informagé
(19) sem informagéo
(3)AIM
(3)AIM
(9) sem informagé
(9) sem informagé
(9) sem informagé
(9) sem informagédo
9) sem informagéo

3) externa

(
(9) sem informagéo
(
(5) linfedema

(9) sem informagéo
(9) sem informagéo

(FT3DATA) L
(FT3FLOoGOSE__]

(FTamicosge___|
(FraicB)[__]
(FTSOMBRO[_|

(FT3ESCAPUL] ]
(FTSADMFLEX)[ ]
(FT3ADMABD)__]

) AIM+dor+inf

(7
(9) sem informag&o

(FT3DORMS[ ]
(FT3TLs)[_]
(FT3CUR_]

(FT3ADERENC) |
(FT3FIBROSE[ ]

(FT3RETRACA)__|

(FT3ENCFIS) [
(FT3MOTENC[ ]

(FT3BRACADE |
(FT3AUTOENI |
(FT3ENFAIXA) ]

( ) NAO REALIZADA (preencher 0 em todas as var iaveis)

(9) sem informagéo

(FI4DATA) | |

(FTaFLOGOSE[ |
1



Escapula MS afetado (1) normal
ADM flexdo MS afetado (1)ACM
ADM abducéo MS afetado (1) ACM
Dor MS afetado (1)ndo
TLS MS afetado (1) néo
Curativo oclusivo (1) néo
Aderénciacicatricial (1) néo
Fibrose cicatricial (1) néo
Retragcéo cicatridal (1) néo
Encaminhamento afisio (1) néo

Motivo da fisioterapia (1) ndo seaplica
(2) AIM
Preescrigdo bracadeira (1) ndo

Preescrigéo auto-enfaixamento (1) né
Enfaixamento compressivo ( 1) ndo

(2) dada
(2) funcional
(2) funcional
(2)sm
(2)sm
(2)sm
(2)sm
(2)sm
(2)sm
(2)amb. INCa
(3) dor

(9) sem informagé
(3)AIM

(3)AIM

(9) sem informagéo
(9) sem informagé
(9) sem informagé
(9) sem informagéo
(9) sem informagéo
(19) sem informagéo
(3) externa

(5) linfedema

(4) pedido pacientg( 6 ) fratura patol.

(2)sm
(2)sm
(2)sm

AVALIACAO FISIOTERAPICA TARDIA 5 (FT5)

Data da avaliag&o:

Flogose MSafetado (1)néo
Micose MS afetado (1) n&o
Parestesia ICB MS afetado (1) ndo
Postura ombro MS afetado (1) smétrico
Escapula MS afetado (1) normal
ADM flexdo MS afetado (1)ACM
ADM abducdo MS afetado (1) ACM
Dor MS afetado (1) néo
TLS MS afetado (1) néo
Curativo oclusivo (1) néo
Aderénciacicatricial (1)nédo
Fibrose cicatricial (1) ndo
Retragcdo cicatridal (1)ndo
Encaminhamento afisio (1) néo
Motivo da fisioterapia (1) ndo = aplica
(2) AIM
Preescri¢do bracadeira (1) ndo

Preescrigédo auto-enfaixamento (1) né
Enfaixamento compressivo (1) néo

(2)sm
(2)sm
(2)sm

(2) assimétrico
(2) alada
(2) funcional
(2) funcional
(2)sm
(2)sm
(2)sm
(2)sm
(2)sm
(2)sm

(2) amb. INCa
(3) dor

(4) pedido pacientg( 6 ) fratura patol.

(2)sm
(2)sm
(2)sm

AVALIACAO FISIOTERAPICA TARDIA 6 (FT6)

Data da avaliagao:

Flogose MSafetado (1) néo
Micose MS afetado (1)néo
Parestesia ICB MS afetado (1) ndo
Postura ombro MS afetado (1) smétrico
Escipula MS afetado (1) normal
ADM flexd@o MS afetado (1)ACM

ADM abducdo MS afetado (1) ACM

(2)sm
(2)sm
(2)sm

(2) assmétrico
(2) dada

(2) funcional
(2) funcional

(7
(9

(9) sem informagéo
(9) sem informacéo

) AIM+dor+linf
) sem informag&o

(FTAESCAPUL[ ]
(FT4ADMFLEX) ]
(FT4ADMABD)_|
(FT4DORMS[ ]
(FT4TLS) [
(FT4CUR_]
(FTAADERENCY ]
(FT4FIBROSE[ |
(FTARETRACAY ]

(FT4ENCFIS [
(FTAMOTENC[ ]

(FT4BRACADH _|
(FT4AUTOENH__]
(FT4ENFAIXA ]

( ) NAO REALIZADA (preencher 0 em todas as var iaveis)

(9) sem informagé
(9) sem informagé
(9) sem informagé
(9) sem informagéo
(19) sem informagéo
(3)AIM

(3)AIM

(9) sem informagé
(9) sem informagéo
(9) sem informagéo
(9) sem informagéo
(9) sem informagéo
(9) sem informacéo
(3) externa

(5) linfedema

(7
(9

(9) sem informagéo
(9) sem informagéo

) AIM+dor+linf
) sem informag&o

(FTSMICOSE[ |
(FrsicB)[__]
(FTSOMBRO[_|
(FTSESCAPUL[ ]
(FTSADMFLEX)[_]
(FTSADMABD)__|
(FTSDORMS[ ]
(FTSTLS)[ ]
(FTsCUR__]
(FTSADERENC)_|
(FTSFIBROSE[ |
(FTSRETRACAY |
(FTSENCFIS [
(FTSMOTENC[ ]

(FTSBRACADH _|
(FTSAUTOEN] ]

(FTSENFAIXA ]

( ) NAO REALIZADA (preencher 0 em todas as var iaveis)

(9) sem informagé
(9) sem informagé
(9) sem informagéo
(9) sem informagé
(9) sem informagéo
(3)AIM

(3)AIM

(9) sem informagéo
(9) sem informagéo

(FTeMICOSE |
(FreicB)[__]
(FTEOMBRO[__|

(FreescapuL] |
(FTeADMFLEX) ]
(FTBADMABD)__|

(I
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(FTSDATA) L
(FTSFLOGOSE ]

(FTDATA) [ [
(FT6FLOGOSE[__]



Aderénciacicatricial (1)nédo

Fibrose cicatricial (1) ndo

Retragdo cicatridal (1) ndo

Encaminhamento afisio (1) ndo

Motivo da fisioterapia (1) néo s aplica
(2) AIM

Preescricdo bracadeira (1) ndo

Preescrigéo auto-enfaixamento (1) néo
Enfaixamento compressivo ( 1) ndo

2)sm

2)sm
2) amb. INCa
(3) dor

(
(2)sm
(
(

(4) pedido pacientg 6 ) fratura patol.

(2)sm
(2)sm
(2)sm

AVALIAGCAO FISIOTERAPICA TARDIA 7 (FT7)

Data da avaliagao:
Flogose M Safetado
Micose MS afetado

(1) ndo
(1)n&o
Parestesia ICB MS afetado (1) ndo
Postura ombro MS afetado (1) smétrico

Escapula MS afetado (1) normal
ADM flexdo MS afetado (1) ACM
ADM abducdo MS afetado (1) ACM
Dor MS afetado (1) nédo
TLS MS afetado (1)ndo
Curativo oclusivo (1) ndo
Aderénciacicatricial (1)ndo
Fibrose cicatricial (1)ndo
Retragéo cicatridal (1) nédo
Encaminhamento afisio (1) nédo
Motivo da fisioterapia (1) néo seaplica
(2) AIM
Preescricdo bragadeira (1) ndo

Preescrigéo auto-enfaixamento (1) néo
Enfaixamento compressivo (1) ndo

(2)sm
(2)sm
(2)sm

(2) assimétrico
(2) alada

(2) funciona
(2) funciona
(2)sm
(2)sm
(2)sdm
(2)sm
(2)dm
(2)sm

(2) amb. INCa
(3) dor

9) sem informagéo

9) sem informagéo
3) externa
(5) linfedema

(
(9) sem informagéo
(
(

(7) AlIM+dor+inf
(9) sem informagéo

(FTEADERENC)
(FTBFIBROSE |
(FTBRETRACA) |

(FT6ENCFISI) [ ]
(FTBMOTENC[ ]

(FT6BRACADE[ |
(FTBAUTOENT |
(FTBENFAIXA |

( ) NAO REALIZADA (preencher 0 em todas as variaveis)

(9) sem informagéo
(9) sem informagéo
(19) sem informagéo
(9) sem informagéo
(19) sem informagéo
(3)AIM

(3)AIM

(9) sem informagéo
(9) sem informagéo
(9) sem informagéo
(19) sem informagéo
(9) sem informagéo
(9) sem informagéo
(3) externa

(5) linfedema

(4) pedido pacientg 6 ) fratura patol.

(2)sm
(2)sm
(2)sm

AVALIACAO FISIOTERAPICA TARDIA 8 (FT8)

Data da avaliagao:

Flogose M Safetado

Micose MS afetado
Parestesia ICB MS afetado

(1) ndo
(1) ndo

(1) néo
Postura ombro MS afetado (1) smétrico

Escapula MS afetado (1) normal
ADM flexdo MS afetado (1) ACM
ADM abdugdo MS afetado (1) ACM
Dor MS afetado (1) nédo
TLS MS afetado (1) nédo
Curativo oclusivo (1) ndo

(2)sdm
(2)sdm
(2)sm

(2) assimétrico
(2) alada

(2) funciona
(2) funcional
(2)sm
(2)sm
(2)sm

(9) sem informagéo
(9) sem informagéo

(7)) AIM+dor+linf
(9) sem informagdo

(FT7DATA) /.
(FT7TFRLOGOSE[__]

(FT7mIcOSE |
(Frrice) ]
(FTTOMBRO[__]
(FT7ESCAPUL] ]
(FTPTADMFLEX)[ ]
(FT7ADMABD)_|
(FT7DORMS[ ]
(Frres)[_]
(FTPcUR_]
(FT7ADERENC) |
(FT7FIBROSE[ ]
(FT7RETRACA)__|

(FT7ENCFRISI) [
(FTTMOTENC[_]

(FT7BRACADE ]
(FT7TAUTOENT ]
(FT7ENFAIXA ]

( ) NAO REALIZADA (preencher 0 em todas as variaveis)

(9) sem informagéo
(9) sem informagéo
(19) sem informagéo
(19) sem informagéo
(19) sem informagéo
(3)AIM

(3)AIM

(9) sem informagéo
(19) sem informagéo
(9) sem informagéo

(9) sem informagéo
(9) sem informagéo

(FTBDATA) L
(FTFLOGOSE[__]

(FT8MICOSE ]
(Ft8icB) ]

(FTOMBRO[ ]

(FTBESCAPUL] ]
(FTBADMFLEX) ]
(FTBADMABD) ]
(FTSDORMS[ ]
(FT8TLS) ]
(FTsCUR__]

1



100

Motivo da fisioterapia (1) néoseaplica (3)dor (5) linfedema (7)) AlM+dor+linf (l—‘l’8MOTENC|:|
(2) AIM (4) pedido paciente 6 ) fraturapatol. (9) sem informag&o

Preescrigdo bracadeira (1) ndo (2)sm (FFBBRACADE]:|

Preescrigdo auto-enfaixamento (1) n& (2)sm (FTBAUTOENI |

Enfaixamento compressivo ( 1) ndo (2)sm (FTSENFAIXA |

AVALIAGAO FISIOTERAPICA TARDIA 9 (FT9)

( ) NAO REALIZADA (preencher 0 em todas as variéveis)

Data da avaliag&o: (FDATA) [ [
Flogose M Safetado (1) nédo (2)sm (9) sem informagéo (FFQFLOGOSE)D
Micose MS afetado (1) nao (2)sm (9) sem informagéo (l—‘r9MICOSE]:|
Parestesia ICB MS afetado (1) ndo (2)sm (9) sem informagéo (FT9ICB)|:|
Postura ombro MS afetado (1) smétrico (2)assmétrico  (9) sem informagéo (F—‘I’9OMBRO|:|
Escapula MS afetado (1) normal (2)dada (9) sem informagéo (FFQESCAPUL]:|
ADM flexdo MS afetado (1)ACM (2) funcional (3)AIM (9) sem informagéo (FT9ADM FLEX)|:|
ADM abdugdo MS afetado (1) ACM (2) funcional (3)AIM (9) sem informagéo (FTOADMABD) ]
Dor MS afetado (1) ndo (2)sm (9) sem informagéo (FTO9DO RMS]:|
TLS MS afetado (1) nédo (2)sm (9) sem informacé (FTOTLS) |:|
Curativo oclusivo (1) ndo (2)sm (9) sem informagzo (FTocUR__]
Aderénciacicatricial (1) n3o (2)sm (9) sem informagéo (FTOADERENC)__|
Fibrose cicatricial (1)ndo (2)sm (9) sem informagé (FTOFIBROSE[ |
Retracdo cicatridal (1) ndo (2)sm (9) sem informagéo (FFQREFRACAD
Encaminhamentoafisio (1) ndo (2) amb. INCa (3) externa (I—‘FQENCFISI)D
Motivo da fisioterapia (1) n&oseaplica (3)dor ~ (5) linfedema (7)AIM_+dor+Iinf~ (FI'QMOTENC|:|
(2) AIM (4) pedido paciente 6 ) fraturapatol. (9) sem informag&o
Preescrigdo bragadeira (1) ndo (2)sm (FTOBRACADE |
Preescricéo auto-enfaixamento (1)néo (2)sm (FT9AUTO ENF|:|
Enfaixamento compressivo ( 1) ndo (2)sm (FTOENFAIXA ]

AVALIACAO FISIOTERAPICA TARDIA 10 (F10)

Data da avaliagao:

( ) NAO REALIZADA (preencher 0 em todas as variaveis)

(FTI0DATA) /A

Flogose M Safetado (1) nédo (2)sm (9) sem informacé (FlOFLOGOSE)lZl
Micose MS afetado (1) n& (2)sm (9) sem informagé (FlomICOSEH ]
Parestesia ICB MS afetado (1) ndo (2)sm (9) sem informacé (FlOICB)D
Postura ombro MS afetado (1) smétrico (2)assimétrico  (9) sem informagé (FLOOMBRO[_]|
Escépula MS afetado (1) normal (2) aada (9) sem informagé (FIOESCAPUL] ]
ADM flexdo MS afetado (1)ACM (2) funcional (3)AIM (9) sem informagdo (FL0ADM FLEX)|:|
ADM abducdo MS afetado (1) ACM (2) funciona (3)AIM (9) sem informagéo (FlOADMABDD
Dor MS afetado (1)nd (2)sm (9) sem informagé (F10DO RMS]:|
TLS MS afetado (1) n&o (2)sm (9) sem informagé (FLoTLS)[_]
Curativo oclusivo (1) ndo (2)sm (9) sem informagéo (l—‘l’lOCUD
Aderéncia cicatricial (1) ndo (2)sm (9) sem informagé (FLOADERENC) ]
Fibrose cicatricial (1)nd (2)sm (9) sem informagé (FIOFIBROSE[ ]
Retragcao cicatridal (1) nédo (2)sm (9) sem informagé (FLORETRACAY |
Encaminhamento afisio (1) ndo (2) amb. INCa (3) externa (FlOENCFISI)|:|
Motivo da fisioterapia (1) ndo seaplica (3) dor (5) linfedema (7 ) AIM+dor+linf (l—‘l’lOMOTEND
(2) AIM (4) pedido paciente( 6 ) fraturapatol. (9) sem informagéo
Preescricdo bracadeira (1) néo (2)sm (FIOBRACADE ]
Preescrigio auto-enfaixamento (1)né (2)sm (FIOAUTOEN ]
Enfaixamento compressivo (1) ndo (2)sm (FlOENFAIXA)I:l



FICHA 3 — PERIMETRIA

AVALIACAO FISIOTERAPICA PRE-OPERATORIO (PRE)
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Ndmero no estudo

() NAO REALIZADA (pr eencher 0)

Lado 14 07 1A 07 14 21
Afetado ()dir (PREAFETL) (PREAFET2) (PREAFET3) (PREAFET4) (PREAFETS) (PREAFET6)
()esq
Contraatera ()dir (PRECONT1) | (PRECONT2) | (PRECONT3) | (PRECONT41) | (PRECONT5) | (PRECONTS6)
()esq
AVALIACAO FISIOTERAPICA POS-OPERATORIO IMEDIATO (POI) ( ) NAO REALIZADA (preencher 0)
Lado 14 07 1A 07 14 21
Afetado ()dir (POTAFETL) (POTAFET2) (POTAFET3) (POTAFET4) (POTAFETS) (POTAFET6)
()esq
Contraatera ()dr (POTCONTIL) | (POICONTL) |(POICONTIL) | (POICONTL) |(POICONTIL) | (POICONTI)
(Jesq
AVALIACAO FISIOTERAPICA 1 (FT1) ( ) NAO REALIZADA (preencher 0)
Lado 14 07 1A 07 14 21
Afetado ()dir (FTIAFETI) (FTIAFET2) (FTIAFET3) (FTIAFET4) (FTIAFETS) (FTIAFET6)
()esq
Contraatera ()dr (FTICONTY) (FTICONT2) | (FTICONT3) | (FTICONT4) | (FTICONT5) | (FTICONT6)
()esq
AVALIACAO FISIOTERAPICA 2 (FT2) () NAO REALIZADA (pr eencher 0)
Lado 14 07 1A 07 14 21
Afetado ()dir (FT21IAFET1) (FT2AFET2) (FT2AFET3) (FT2AFET4) (FT2AFETS) (FT2AFET6)
()esq
Contralateral ( ) dir (FT2CONT1) (FT2CONT2) (FT2CONT3) (FT2CONT4) (FT2CONT5) (FT2CONT®6)
()esq
AVALIACAO FISIOTERAPICA 3 (FT3) ( ) NAO REALIZADA (pr eencher 0)
Lado 14 07 1A 07 14 21
Afetado ()dr (FT3AFETI) (FT3AFET2) (FT3AFET3) (FT3AFET4) (FT3AFETS) (FT3AFET6)
()esq
Contralatera ()dr (FT3CONTL) (FTBCONT2) | (FT3CONT3) | (FT3CONT4) | (FT3CONTS) | (FT3CONT6)
()esq
AVALIACAO FISIOTERAPICA 4 (FT4) () NAO REALIZADA (pr eencher 0)
Lado 14 07 1A 07 14 21
Afetado ( ) dir (FTAAFET1) (FTAAFET2) (FTAAFET3) (FTAAFET4) (FTAAFETS5) (FTAAFET6)
()esq
Contralateral ( ) dir (FTACONTY) (FTACONT2) (FT4ACONT3) (FTACONT4) (FTACONT5) (FTACONTS6)
() esq
AVALIACAO FISIOTERAPICA 5 (FT5) ( ) NAO REALIZADA (preencher 0)
Lado 14 07 1A 07 14 21
Afetado ()dir (FTSAFETI) (FTSAFET2) (FTSAFET3) (FTSAFET4) (FTSAFETS) (FTSAFET6)
()esq
Contraatera () dir (FTSCONTY) (FTSCONT2) | (FT5CONT3) | (FISCONT4) | (FT5CONT5) | (FISCONTS6)
Q




AVALIACAO FISIOTERAPICA 6 (FT6)
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() NAO REALIZADA (preencher 0)

Lado 14 07 IA 07 14 21
Afetado ()dir (FT6AFET1) (FT6AFET2) (FT6AFET3) (FT6AFET4) (FTBAFET5) (FTBAFET6)
Qesq
Contralateral () dir (FT6CONTL) (FT6CONT2) (FTBCONT3) (FT6CONT4) (FT6CONTS) (FT6CONTS)
esq
AVALIACAO FISIOTERAPICA 7 (FT7) () NAO REALIZADA (preencher 0)
Lado 14 07 1A 07 14 21
Afetado ()dr (FT7AFETT) (FT7AFET2) (FT7AFET3) (FT7AFET4) (FT7AFETS) (FT7AFET6)
(Jesq
Contraateral () dir (FT/CONTL) | (FT/CONT2) | (FT/CONT3) | (FT/CONT4) | (FT/CONT5) | (FT/CONT6)
()esq
AVALIACAO FISIOTERAPICA 8 (FT8) () NAO REALIZADA (preencher 0)
Lado 14 07 IA 07 14 21
Afetado ()dir (FTBAFET1) (FTBAFET2) (FTBAFET3) (FTBAFET4) (FTBAFET5) (FTBAFET6)
esq
Contralateral () dir (FTSCONTL) (FTSCONT2) (FTBCONT3) (FTBCONT4) (FTBCONTS) (FTBCONT®)
(Jesq
AVALIACAO FISIOTERAPICA 9 (FT9) ( ) NAO REALIZADA (preencher 0)
Lado 14 07 1A 07 14 21
Afetado ()dr (FTOAFETI) (FTOAFET2) (FTOAFET3) (FTOAFET4) (FT9AFETS) (FTO9AFET6)
(Jesq
Contraateral () dir (FTOCONTL) | (FT9CONT2) | (FTOCONT3) | (FTOCONT4) | (FTOCONT5) | (FTOCONT6)
(Jesq
AVALIACAO FISIOTERAPICA 10 (FT10) () NAO REALIZADA (preencher 0)
Lado 14 07 IA 07 14 21
Afetado ()dir (FT10AFET1) (FT10AFET2) (FT10AFET3) (FT10AFET4) (FT10AFETS) (FT10AFET6)
Qesq
Contralateral () dir (FTIOCONTI1) | (FTIOCONT2) | (FTI0OCONT3) | (FTIOCONT4) | (FTLOCONT5) | (FTIOCONT®6)
Jesq
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FICHA 4 — TRATAMENTOS REALIZADOS

NUmero no estudo

NEO ADJUVANTE ( ) NAO REALIZADA (preencher 0 em todas as variaveis)
Quimioterapia (1)nd (2)CMF (3)AC (4)FAC (5) protocolo (6)ADM (9) sem informagdo (DT)
Datado 1°ciclo: (NEOQTIN) _ /[

Datado Gltimociclo: (NOQT__ /[
Numero de ciclos (NEOQTCIC|:|
Lado adm 1°ciclo( 0) n&o aplica (1)Dir (2)Esxg (4)OvC (9) sem inf.ormagto (NEOQTLD:|:|
Lado adm 2°ciclo( 0) néo aplica (1)Dir (2)Esy (4)O/C (9) sem inf.ormeggd (NEOQTLDL |
Lado adm 3°ciclo(0)ndoaplica  (1)Dir (2)Esy (4)O/C (9) sem inf.ormegio (NEOQTLDL |
Lado adm 4°ciclo( 0) nao aplica (1)Dir (2)Esgy (4)CVC (9) sem informaggo (NEOQTLD{ |
Lado adm 5°ciclo(0) ndoaplica  (1)Dir (2)Esq (4)O/C (9) sem informagio (NEOQTLDY |
Lado adm 6°ciclo(0) ndoaplica  (1)Dir (2)Esy (4)Q/C (9) sem informagio (NEOQTLDY ]
Lado adm 7°ciclo(0) ndoaplica  (1)Dir (2)Esy (4)Q/C (9) sem informagi (NEOQTLD] |
Lado adm 8°ciclo(0)ndoaplica  (1)Dir (2)Esq (4)O/C (9) sem informagio (NEOQTLD{ ]
Radioterapia (1) nédo (2)sm (NEORXT) |:|
Local RXT (0) néo aplica (1) mama (2) mama + drenagem (9) sem informagéo (NEO RXTLOC)D
Complicages (1) ndo (2) radiodermite  (3) desc. umida (4 desc. seca (9) seminformagido  (NEORXTCOMA__]
Data do Gltima consulta (NEORXTDOT): [ [
Horménioterapia (1) ndo (2)sm (9) seminf. (NEOHMT) []
Droga utilizada (1) Tamoxifeno (2) Arimidex (3) Letrozol (4) Megestrate (19) sem inf.omago (NEOHMTDROG)D

Datadeinicio:

(NEOHMIN) L

ADJUVANTE ( ) NAO REALIZADA (preencher 0 em todas as variaveis)
Quimioterapia (1)nd (2)CMF (3)AC (4)FAC (5) protocolo (6)ADM (9) sem informagédo (DT)
Datado 1°ciclo: (ADJQTIN) __ /|
Datado Gltimociclo: ADIQTE)___ [
NGmero de ciclos (ADJQTCICCl
Ladoadm 1°ciclo(0)ndoaplica  (1)Dir (2)Esy (4)CVC (9) sem inf.omagi (ADIQTLDY ]
Lado adm 2°ciclo( 0) néo aplica (1)Dir (2)Exg (4)OVC (19) sem inf.ormeggd (ADJQTLD2|:|
Lado adm 3°ciclo(0) ndoaplica  (1)Dir (2)Esy (4)Q/C (9) sem inf.ormegzo (ADIQTLD |
Lado adm 4°ciclo( 0) néo aplica (1)Dir (2)Esy (4)O/C (9) sem informaggo (ADIQTLDA ]
Lado adm 5°ciclo(0) ndoaplica  (1)Dir (2)Esq (4)O/C (9) sem informagio (ADIQTLDY |
Lado adm 6°ciclo(0) ndoaplica  (1)Dir (2)Esqy (4)Q/C (9) sem informagio (ADIQTLDE |
Ladoadm 7°ciclo(0) ndoaplica (1) Dir (2)Esy (4)Q/C (9) sem informagio (ADIQTLDT__]
Lado adm 8°ciclo( 0) néo aplica (1)Dir (2)Exg (4)CQVC (19) sem informagéo (ADJQTLD8|:|
Radioterapia (1) ndo (2)sm (ADIRXT) [
Local RXT (0) néo aplica (1) mama (2) mama + drenagem (9) sem informagéo (ADJRXTLO C)|:|
Complicagbesrelatadas (1) néo (2) radiodermite ( 3) desc. tmida (4) desc. seca (ADJRXTCOMP)D
Data do Gltima consulta (NORXDON): [ [
Hormoénioterapia (1) ndo (2)sm (9) semiinf. (ADIHMT) [
Droga utilizada (1) Tamoxifeno (2) Arimidex (3) Letrozol (4)Megestrate  (9) sem inf.omaggo (ADJHMTDROG) |:|

Datadeinicio:

(ADIHMTDT): L



FICHA 5 — TRATAMENTO PALI

ATIVO

DOENGA ATIVA

Recidiva
Data

Cade mama contra-lateral
Data

Metéastase Cutanea
Data

Metéastase FSC (afetado)
Data

Metéastase FSC (contralateral)
Data

Metéastase Pulméo
Data

Metéastase O sso (MMSS)
Data

Metéastase Osso (MMII)
Data

Metéstase tronco
Data

Metéastase SNC
Data

Metéastase outro local
Data

Sindrome de Compresséo Medular
Data

QUIMIOTERAPIA PALIATIVA
Esquema 1
Data do 1°ciclo
Data do ultimo ciclo
Esquema 2
Data do 1°ciclo
Data do ultimo ciclo
Esquema 3
Data do 1°ciclo
Data do ultimo ciclo
Esquema 4
Data do 1°ciclo
Data do ultimo ciclo
RADIOTERAPIA PALIATIVA
Local RXT1 (1) MDD (2)ME
Data da ultima consulta
Local RXT2 (1) MD (2)ME
Data da ultima consulta
Local RXT3 (1) MDD (2)ME
Data da ultima consulta
Local RXT4 (1) MD (2)ME
Data da ultima consulta
Local RXT1 (1)MD (2)ME
Data da ultima consulta
HORMONIOTERAPIA PALIATIVA
Droga utilizada 1 (1) Tamoxifeno
Droga utilizada 2 ( 1) Tamoxifeno
Droga utilizada 3 ( 1) Tamoxifeno
Droga utilizada 4 (1) Tamoxifeno

(1) néo
(1) ngo
(1) ngo
(1) néo
(1) ngo
(1) né@o
(1) néo
(1) néo
(1) né@o
(1) néo
(1) néo

(1) néo

(1)SIM

(1) Xeloda (2) Taxotere (3)CMF

(1) Xeloda (2) Taxotere (3)CMF

(1) Xeloda (2) Taxotere (3)CMF

(1) Xeloda (2) Taxotere (3)CMF

(1)SIM
(3)MID (4)MIE

(3)MID (4)MIE

(3)MID (4)MIE

(3)MID (4)MIE

(3)MID (4)MIE
(1)SIM
(2) Arimidex
(2) Arimidex
(2) Arimidex
(2) Arimidex

Ndmero no estudo

(2)sm (RECIDIVA) []
(RECIDT) / /
(2)sm (CAMACT)
(CAMADT) / / L]
(2)sm (METACUTAN)
(METACUTDT) / / [
(2)sm (METAFSCAFED [_|
(METAFSCAFDT) / /
(2)sm (METAFSCONT__]
(METAFSCODT) / /
(2)sm (METAPULM)[]
(PULMDATA) / /
(2)sm (METAOSOMY |
(OSOMSDATA) / /
(2)sm (METAOSOMI[ ]
(OSOMIDATA) / /
(2)sm (METAOSOTR[_]
(OSOTRDATA) / /
(2)sm (METASNC
(SNCDATA) / / -
(2)sm (METAOUTRO]
(OUTRDATA) / / ]
(2)sm (sc_]
(SCMDATA) / /
(2)NAO (PALQT) [
(4)FAC  (5)AC (6)Arédia (7)outra (PAL ]
(PALQT1DI) / /
(PALQTLDT) / /
(4)FAC  (5)AC (6)Arédia (7)outra (PALC ]
(PALQT2DI) / /
(PALQT3DT) / /
(4)FAC  (5)AC (6)Aréda (7)outra (PAL{]
(PALQT3DI) / /
(PALQT3DT) / /
(4)FAC  (5)AC (6)Arédia (7)oura (PAL( ]
(PALQTA4DI) / /
(PALQT4DT) / /
(2)NAO (PALRXT) [ ]
(5) Cervica (6)torécica (7) lombar (8) outra (9) saminf. (PALRX1L|:|
(PALRXTIDT) __ /[ [
(5) Cervical (6)torécica (7)lombar (8)outra  (9) saminf. (PALRX[ ]
(PALRXT2DT) __ /[
(5) Cervical (6)torécica (7)lombar (8)outra  (9) seminf. (PALRA[ ]|
(PALRXT3DT) __ [ [
(5) Cervica (6) torécica (7) lombar (8) outra (9) samirf. (PALRX4|:|
(PALRXTDT) __ [ [
(5) Cervical (6)torécica (7)lombar (8)outra  (9) seminf. PALRXI ]
(PALRXTIDT) __ [ [
(2)NAO (PALHMT) []
(3) Letrozol (4) Megesrate  (9) sem inf.ormagio (PALHMTl]:'
(3) Letrozol (4)Megestrate  (9) sem inf.ormeggo (PALHMT2 ]
(3) Letrozol (4)Megestrate  (9) sem inf.ormeggo (PALHMT3 ]
(3) Letrozol (4)Megestrate  (9) sem inf.ormagio (PALHMT4j:|

104



FICHA 6 — INTERCORRENCIAS E CIRURGIAS

INTERNAGOES CLINICAS

105

NUmero no estudo

Internagéo 1 Data: (INTERIMES) / /
Motivo (01) neutropenia (04) Infecggo MS (07 ) TVP MI (10) fratraMl  (13) dor mamalplastrdo  (INTERIM{___ | ]
(02) tromboembolismo ( 05) outrasinfeogdes( 08) TVP MS (11) dor MI (14) fraturaMS
(03 ) Pneumopatias (06)M (09) HASDM (12) dor MS outra:
Internagéo 2 Data: (INTER2MES) / /
Motivo (01 ) neutropenia (04) Infeccio MS (07 ) TVP MI (10) fratwaMl (13) dor mamalplastrdo  (INTER2M{__ ||
(02) tromboembolisno ( 05) outrasinfecgdes( 08 ) TVP MS (11) dor MI (14) fraturaMsS
(03 ) Pneumopatias (06)M (09) HASDM (12) dor MS outra:
Internacgéo 3 Data: (INTER3MES) / /
Motivo (01 ) neutropenia (04) Infeccgio MS (07 ) TVP MI (10) fratwraMI  (13) dor mamalplastrdo  (INTER3M{___ | ]
(02) tromboembolismo ( 05) outrasinfeogdes( 08) TVP MS (11) dor MI (14) fraturaMS
(03 ) Pneumopatias (06)M (09) HASDM (12) dor MS outra:
Internagéo 4 Data: (INTER4AMES) / /
Motivo (01 ) neutropenia (04) Infecgido MS (07 ) TVP MI (10) frawraM|  (13) dor mamalplastrdo  (INTER4M{___| |
(02) tromboembolismo ( 05) outrasinfeogdes( 08 ) TVP MS (11) dor MI (14) fraturaMS
(03 ) Pneumopatias (06)M (09) HASDM (12) dor MS outra:
Internagéo 5 Data: (INTER51IMES) / /
Motivo (01 ) neutropenia (04) Infecgdo MS ~ (07) TVP MI (10) fratwraMl  (13) dor mamalplastrdo  (INTERSM{__ | ]
(102) tromboembolisno ( 05) outrasinfecgdes( 08 ) TVP MS (11) dor MI (14) fraturaMsS
(03 ) Pneumopatias (06)M (09) HASDM (12) dor MS outra:
RECONSTRUGAO TARDIA
Reconstrugdol (1) TRAM (2) grandedorsal ( 3) expansor (4)protese  (5) CAM (6) dorsal +expansor (REC|:|
Data (RECTD1DT)
/ /
Complicagdes (1) ndo (2)deiscéncia (3)transfusdio (4 ) hematoma (5) neoroe(6)ouras (RECTDlCONE
Reconstrugio 2 (1) TRAM (2) grande dorsal  ( 3) expansor (4)protese (5)CAM (6) dorsal + expansor (REC[ ]
Data (RECTD2DT)
/ /
Complicagdes (1) ndo (2)deiscéncia (3)transfusdo (4 ) hematoma (5) necrose ( 6 ) outras (RECTDZCCD
Reconstrucdo 3 (1) TRAM (2) grandedorsal ( 3) expansor (4)protese (5)CAM (6) dorsal + expansor (REC|:|
Data (RECTD3DT)
/ /
Complicagbes (1)ndo (2)deiscéncia (3)transfusio (4 ) hematoma (5) necrose( 6) outras (RB:TDacq:I
Reconstrugio4 (1) TRAM (2) gandedorsal ( 3) expansor (4)prétese (5) CAM (6) dorsal + expansor (REC[_]
Data (RECTD4DT)
/ /
Complicagdes (1)ndo (2)deiscéncia (3)transfusdio (4 ) hematoma (5) necrose( 6) outras (RECTD4€CT"_*|
OUTRAS CIRURGIAS
Cirurgial (1) ginecolégica (2) ortopédica (3 ) torécica( 4 ) abdominal (5 ) cabecalpescogo  ( 6) outra (oud_]
Data (OUCIRIMES)
[ S S
Cirurgia2 (1) gnecolégica (2) ortopédica (3 ) torécica( 4) abdominal  ( 5) cabecalpescogo (6 ) outra (oud_]
Data (OUCIR2MES)
_
Cirurgia3 (1) ginecolégica (2) ortopédica ( 3) torécica 4 ) abdominal (5 cabecalpescogo (6 outra (oud]
Data (OUCIR3MES)

PR S S



CONSULTAS NO SPA

SPA1 Data (SPAlDTA) ]
Motivo (01) infeccBio MSeplastrédo ( 02) Dor M (03) TVPMI (04)fraturas (05) Linfedema (06 ) Eplstaxe(nasal) (m":l
(07) aergia (08) Aval ferida( 09 ) HASDM (10) Cefaléia (11)Dor MS  (12) Tonteira
(13) dific. degluticéo (14)dispnéia OUTRA:
SPA2 Data (SPA2DTA) | /
Motivo (01) infeccdo MSeplastrédo (02 ) Dor Ml (03)TVPMI (04)fraturas (05) Linfedema (06) Eplsaxe(nasd) (D:l
(07) aergia (08) Aval ferida( 09 ) HASDM (10) Cefaléia (11)Dor MS  (12) Tonteira
(13) dific. degluticio (14) dispnéia  OUTRA:
SPA 3 Data (SPA3DTA) A |
Motivo (01) infeccdo MSeplastrdo (02 ) Dor Ml (03)TVPMI (04)fraturas (05) Linfedema (06) Eplsaxe(nasd) (D“:l
(07) derga (08) Aval ferida( 09 ) HASDM (10) Cefaléia (11) Dor MS  (12) Tonteira
(13) dific. degluticdo (14)dispnéia  OUTRA:
SPA 4 Data (SPA4DTA) | /
Motivo (01) infeccdo MSeplastrdo (02) Dor Ml (03) TVPMI (04)fraturas (05) Linfedema ( 06) Eplstaxe(nasal) q::l
(07) derga (08) Aval ferida( 09 ) HASDM (10) Cefaléia (11)Dor MS  (12) Tonteira
(13) dific. degluticao (14) dispnéia  OUTRA:
SPA5 Data (SPASDTA)
Motivo (01) infeccdo MSeplastrdo (02) Dor Ml (03) TVPMI (04)fraturas (05) Linfedema (06) Eplstaxe(nasal) (::l
(07) dergia (08) Aval ferida( 09 ) HASDM (10) Cefaléia (11)Dor MS  (12) Tonteira
(13) dific. degluticao (14) dispnéia  OUTRA:
SPA6 Data (SPABDTA) |
Motivo (01) infeccdio MSeplastréao ( 02) Dor Ml (03)TVPMI (04)fraturas (05) Linfedema (06) Eplstaxe(nasal) (‘:r‘_“l
(07) derga (08) Aval ferida( 09 ) HASDM (10) Cefaléia (11) Dor MS  (12) Tonteira
(13) dific. degluticao (14) dispnéia  OUTRA:
SPA7 Data (SPA7DTA) / /
Motivo (01) infeccdo MSe plastrédo (02 ) Dor Ml (03)TVPMI (04)fraturas (05) Linfedema ( 06 ) Epistaxe (nasal) (::l
(07) derga (08) Aval ferida( 09 ) HASDM (10) Cefaléia (11) Dor MS  (12) Tonteira
(13) dific. degluticio (14)dispnéia  OUTRA:
SPA 8 Data (SPASDTA) |
Motivo (01) infeccdio MSeplastréo ( 02) Dor Ml (03)TVPMI (04)fraturas (05) Linfedema (06) Eplstaxe(nasal) (EI"‘_-I
(07) derga (08) Aval ferida( 09 ) HASDM (10) Cefaléia (11)Dor MS  (12) Tonteira
(13) dific. degluticdo (14) dispnéia OUTRA:
SPA9 Data (SPA9DTA) |
Motivo (01) infeccdo MSeplastrédo (02 ) Dor Ml (03)TVPMI (04)fraturas (05) Linfedema (06) Eplstaxe(nasal) (E:I
(07) derga (08) Aval ferida( 09 ) HASDM (10) Cefaléia (11)Dor MS  (12) Tonteira
(13) dific. degluticdo (14) dispnéia OUTRA:
SPA 10 Data (SPA10DTA) / /
Motivo (01) infeccdo MSeplastrédo (02 ) Dor Ml (03) TVPMI (04)fraturas (05) Linfedema ( 06 ) Epistaxe (nasal) (S|:|:|
(07) derga (08) Aval ferida( 09 ) HASDM (10) Cefaéia (11)Dor MS  (12) Tonteira
(13) dific. degluticdo (14)dispnéia OUTRA:
RELATO NO PRONTUARIO DEINFECGAO (1) NAO (2)SIM (INFECPRO N'I|:|
Infeccdo 1 Local (1) plastrdo/mama(2) MSafetado  ( 3) sistemica (4) outro (NFECI[ ]
Data (INFEC1DTA) / /
Infecgdo 2 Local (1) plastréo/mama (2) MSafetado (3 sistemica (4) outro, (INFEC2||:|
Data (INFEC2DTA) / /
Infecgdo 3 Local (1) plastrdo/mama(2)MSafetado  (3) sistemica (4) outro, (INFEC3I|:|
Data (INFEC3DTA) / /
Infeccdo 4 Local (1) plastrdo/mama (2) MSafetado (3 sistemica (4)outro (INFEC4I|:|
Data (INFEC4DTA) / /
Infecgdo 5 Local (1) plastrdo/mama(2) MSafetado  ( 3) sistemica (4) outro (INFECS[ ]
Data (INFEC5DTA) / /
Infeccdo 6 Local (1) plastréo/mama(2)MSafetado  (3) sistemica (4) outro,

Data

(INFECB[_]

(INFEC6DTA) L
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Anexo 3 - Consentimento Informado

INCIDENCIA E FATORESDE RISCO DO LINFEDEMA APOS TRATAMENTO
CIRURGICO PARA CANCER DE MAMA

Instituicoes Hospital do Cancer 111 / Instituto Nacional de Cancer / M S
responsaveis Rua Visconde de Sarta Isabel, 274 fone: 2577-4242
Pesquisadora responsavel: Anke Bergmann
e-mall: ankebergmann@terra.com.br

Escola Nacional de Salude Publica / Fundagdo Oswaldo Cruz/ M S
Rua Leopoldo Bulhdes, 274 fone; 2598-2525

Pesquisadora responsavel: Inés Echenique Mattos
e-mail: imattos@ensp.fiocruz.br

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Nome do paciente: M atricula:

Esta € uma pesquisa redlizada pelo Instituto Nacional de Céncer em parceria com a Fundagdo Oswaldo Cruz
A findidade deste estudo € conhecer quantas mulheres apresentam brago inchado ( linfedema ) apds o
tratamento para cancer de mamg, e também idertificar quais sdo os fatores que contribuem para a ocorréncia
deste inchago. Com esta pesquisa esperamos poder prevenir ou diminuir a sua ocorréncia, através de
orientagdo e tratamento especifico, a ser iniciado logo apds a cirurga.

Objetivos do estudo:

Esta pesquisa tem 0 objetivo de avaliar as mulheres operadas para cancer de mamg, no HCIII / INCA, e
identificar quantas desenvolvem o inchago no brago, e quais sf0 as caracteristicas destas mulheres em relagéo
a0 tratamento realizado, atividades com o braco e conplicagdes observadas apos a cirurgia.

Como seré feito o estudo:

Se vocé concordar em participar deste estudo, serdo feitas perguntas relacionadas as suas atividades
domésticas, profissionais e de lazer, e como vocé estd se sertindo em relagdo a dor, desconforto, e outras
gueixas no brago. Também iremos fazer um exame fisico simples, onde iremos medir os bragos, ver o quanto
VOCé consegue movimentar o ombro, e verificar a presenca de possiveis aterages no seu brago.

Desconfortos e riscos:

Durante a entrevista e 0 exame fisico vocé ndo sentird qualquer desconforto ou mal estar, e ndo sera exposta
anenhum risco para a sua salide.

Beneficios esperados:

O objetivo final deste estudo é prevenir ou diminuir a chance do brago inchar ap6s o tratamento para cancer
de mama, através de tratamentos mais especfficos e orientagdes domiciliares.



Liberdade de recusar e confidencialidade:

A sua participacdo é de extrema importancia, mes gostariamos de deixar claro que esta pesguisa é
independente do seu tratamento e ndo o influenciara de maneira alguma caso vocé ndo concorde er
participar. Vocé podera desistir de responder as perguntas a qualquer momento, bastando informar ao
pesquisador, sem que isso provoque qualquer modificacdo no acesso a0 seu tratamento. Todas as
informagBes pessoais obtidas durante o estudo serdo estritamente confidenciais e os registros no prontudrio
estardo disponiveis apenas para os médicos envolvidos no estudo e para a Agéncia Nacional da Viglancia
Sanitéria do Minitério da Salde. Os dados obtidos poderdo ser publicados apenas com fins cientfficos, pelo
responsavel do projeto ou seus autorizados. A identidade do participante permanecera emsigilo.

A participacdo no estudo é volurtdria, e nenhum tipo de compensagdo ou remuneracdo sera oferecida aos
participantes pelas instituicdes responsaveis.

Em caso de davida:
Vocé deve guardar este termo de consentimento e toda vez que tiver algum problema ou dividas sobre este

estudo, deve telefonar para a Dra. Anke Bergmann, responsavel pela obtencdo do consertimento, no telefone
2577-4242.

Responda as perguntas a seguir, circulando a resposta Sm ou néo:

Vocé leu o termo de consentimento? Sim N&o
Foram respondidas todas as suas perguntas sobre o estudo? Sim Néo
Voceé se sente esclarecido sobre o estudo? Sim N&o
Vocé concorda em fazer parte deste estudo? Sim N&o

Se vocé concordar em participar, por favor assine o seu nome abaixo.

Sua assinatura:

Assinatura do entrevistador:

Local e data:
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Anexo 4 - Parecer do Comitéde Etica e Pesquisa—INCA

[

L e
‘m :Nr\-”“g‘

Rio de Janeiro, 22 de julho de 2002

Memo. 124/02 - CCEC

Da: CCEC

Para: Dra. Anke Bergmann

Senhor (a) Pesquisador (a):

Informamos gue a Comissio Cientilica de Estudos Clinicos em sua reunifio de 19/07/2002,
aprovou, o projeto de pesquisa n” 42/02 — Titulo: — Incidéncia e Fatores de Risco do
Linfedema apos Tratamento cirirgico para cincer de mama, do qual o(a) Sr.(a) &
Pesquisadora Principal.

Informamos que os projetos de pesquisa aprovados pela CCEC, deverdao ser
objeio de: 1. Relatérios semestrais, a partir da data de assinatura do contrato
com a FAF. ou no caso de estudos internos, a partir da data da aprovacédo pelo
Comité de Etica em Pesquisa. 2. Apresentacoes anuals em reunides marcadas
pela CPQ especificamente para este fim.

De acordo com o fluxograma vigente, o protocolo estd sendo encaminhado a
Comisséo de Etica em Pesquisa.

Atenfi sﬂmentT

/o |/

Guilherme Suarg? Kurtz
Coordenadorde Pesquisa - INCA
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Anexo 5 - Parecer do Comité de Etica e Pesquisa— ENSP/FIOCRUZ

Ministério da Saude wle
Fundagio Oswalde Cruz
Comité de Efica em Pesguisa
LR T BT
ENSF

Rio de Janeire, 10 de desembro de 2003

Parecer n." 14343

Tipo de Projeto: “Incidéncia e fatores de nsco do linfedema apos tratamento cirurgico para
cancer da mama: estudo de uma coorte hospitalar”

Classificacio no Fluxograma: Grupo [11
Pesquisador responsivel: Anke Bergmann
Orientador: Inés Echnique Mattos

Data de recebimento no CEP: 5711/ 2003
Data de apreciacio: 10/ 12 72003

O projeto “Incidéncia e fatores de risco do linfedema apos tratamento cirurgico para
cincer da mama: estudo de uma coorte hospatalar”, da pesquisadora Anke Bergmann for ana-
lisado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Escola Macional de Satde Pablica e considerado

aprovado

Parecer do CEP: Aprovado.




