ESCOLA SUPERIOR DE CIENCIAS DA SANTA CASA DE MISERICORDIA DE
VITORIA - EMESCAM
GRADUAGAO EM MEDICINA

MURILO CATHARINO
PEDRO BERNARDO BERRIEL
VALENTINA VASCONCELLOS BASILIO

VALIDADE DE EXAMES DE IMAGEM PARA ESTADIAMENTO DO CANCER DE

MAMA EM ESTAGIO INICIAL: ANALISE RETROSPECTIVA

VITORIA
2023



MURILO CATHARINO
PEDRO BERNARDO BERRIEL
VALENTINA VASCONCELLOS BASILIO

VALIDADE DE EXAMES DE IMAGEM PARA ESTADIAMENTO DO CANCER DE
MAMA EM ESTAGIO INICIAL: ANALISE RETROSPECTIVA

Trabalho de Conclusdo de Curso apresentado a
Coordenacdao do Curso de Graduagao em
Medicina da Escola Superior de Ciéncias da Santa
Casa de Misericordia de Vitéria — EMESCAM,
como requisito parcial para obtengao do titulo de
Bacharel em Medicina.

Orientador(a): Prof. Dr. Anténio Chamb6 Filho

Coorientador(a): Profa. Ma. Danielle Chamb6 dos
Santos

VITORIA
2023



MURILO CATHARINO
PEDRO BERNARDO BERRIEL
VALENTINA VASCONCELLOS BASILIO

VALIDADE DE EXAMES DE IMAGEM PARA ESTADIAMENTO DO CANCER DE
MAMA EM ESTAGIO INICIAL: ANALISE RETROSPECTIVA

Trabalho de Conclusdo de Curso apresentado a
coordenagdo do curso de graduacdo em Medicina
da Escola Superior de Ciéncias da Santa Casa de
Misericordia de Vitéria, EMESCAM, como requisito
parcial para obtengdo do grau de Bacharel em
Medicina.

Aprovadaem 20 de ___novembro de 2023.

CA INADORA
%\ ’&)UJ\ O “@M
/

Prof. Dr. Antonio Chambd Fllho
Escola Superior de Ciéncias da Santa Casa de Misericérdia de Vité
Orientador

jd - EMESCAM

Profa. Ma. Danielle Chambd go/s Santos
Escola Sdperior de Ciéncias da Santa Casa de Misericérdia de Vitéria- EMESCAM

Coorientadora

Escola Superior de Ciéncias da San a Casa de MiseriCordia de Vitéria- EMESCAM

VITOR FIORIN DE Assinado de forma digital por VITOR
FIORIN DE VASCONCELLOS:12033446786

VASCONCELLOS:12033446786 pados: 2023.11.20 08:15:04 -03'00"

Prof. Dr. Vitor Fiorin de Vasconcellos
Universidade Federal do Espirito Santo- UFES



AGRADECIMENTOS

Gostariamos de, por meio deste, agradecer, primeiramente, ao nosso orientador,
Prof. Dr. Anténio Chambé Filho, por todo auxilio, tempo e didatica ao nos ensinar
sobre a complexidade e relevancia do tema. Ademais, somos gratos a nossa
coorientadora Profa. Ma. Danielle Chambé dos Santos, por abrir as portas do
ambulatério de mastologia da Santa Casa de Misericordia de Vitéria e despertar o
nosso interesse em pesquisar sobre cancer de mama. Gostariamos de agradecer,
também, a estrutura de nossa instituicdo de ensino EMESCAM e ao PIBIC-

EMESCAM, pelo patrocinio financeiro a pesquisa de Iniciagdo Cientifica.



RESUMO

Introdugao: O presente trabalho buscou verificar a pertinéncia de modificar as
condutas de solicitacdo de exames de rastreio para pacientes com cancer de mama
em estagio inicial no Hospital Santa Casa de Misericérdia de Vitéria (HSCMV).
Objetivo: Verificar a pertinéncia de modificar as condutas de solicitagcdo de exames
de rastreio para pacientes com cancer de mama em estagio inicial no Hospital Santa
Casa de Misericordia de Vitoria (HSCMV). Método: Trata-se de um estudo
quantitativo e qualitativo, transversal, retrospectivo, tipo analise documental baseado
em dados obtidos em prontuarios do HSCMV de 70 pacientes diagnosticadas entre
2018 e 2023. A pesquisa foi realizada em pacientes do sexo feminino,
diagnosticadas com cancer de mama com estadiamento inicial (T1-2, NO, MX).
Resultados: Observou-se que nenhuma das pacientes com cancer de mama em
estagio inicial teve rastreio metastatico positivo no decorrer do estudo. A média de
idade ao diagndstico foi de 57,6 (+ 12,23) anos e o tamanho médio dos tumores foi
de 1,4cm. A respeito da imunohistoquimica, a maior parte da amostra era composta
por tumores Luminal A (50%, 35 pacientes), seguida de Luminal B (40%, 28
pacientes), HER2 hibrido (10%, 7 pacientes) e, além disso, todos os pacientes
coletados no estudo que possuiam tumores do tipo do tipo Triplo negativo (3
pacientes) foram excluidos pois ja apresentavam metastase ao diagnéstico. Em
relacdo aos exames utilizados para rastreamento de metastases no momento do
diagnostico, constatou-se que para todas as pacientes (100%) o rastreio foi
negativo. Em relacdo ao estadiamento da neoplasia, foram incluidas apenas
pacientes em estagio clinico inicial da doencga, configurado por T1 (<2 cm no maior
didametro), T2 (entre 2 e 5 cm), NO (sem linfonodos positivos) e MX (sem metastase
confirmada, que futuramente configurariam-se como MO (sem metastases). Dessas,
obteve-se a seguinte propor¢gdo: T1NOMX (68,57%, 48 pacientes), T2NOMX
(31,43%,22 pacientes). Quanto aos tipos histolégicos observados no estudo, houve
a seguinte frequéncia de casos: Carcinoma Ductal Invasivo Grau 2 (61,42%, 43
pacientes), Carcinoma Ductal Invasivo Grau Grau 1 (27,14%, 19 pacientes),
Carcinoma Ductal Invasivo Grau 3 (4,28%, 3 pacientes), Carcinoma Lobular Invasivo
Grau 1 (4,28%, 3 pacientes), Carcinoma Lobular Invasivo Grau 2 (1,42%, 1 paciente)
e Carcinoma Mucinoso Invasivo Grau 2 (1,42%, 1 pacientes). Conclusao: Conclui-

se que, assim como nas atuais diretrizes da Sociedade Brasileira de Oncologia



Clinica, pacientes com neoplasias classificadas como estagio inicial ndo necessitam
realizar rastreio metastatico, salvo as que apresentem sintomas extra mamarios ao
diagndstico ou a imuno-histoquimica de maior risco (HER 2 e Triplo Negativo).

Palavras-chave: Neoplasia de mama. Estadiamento de neoplasias. Metastase

neoplasica.



ABSTRACT

Introduction: This study aimed to assess the relevance of modifying the screening
examination protocols for patients with early-stage breast cancer at the Santa Casa
de Misericordia de Vitéria Hospital (HSCMV). Objective: To verify the relevance of
modifying the protocols for requesting screening exams for patients with early-stage
breast cancer at the Santa Casa de Misericérdia de Vitéria Hospital (HSCMV).
Method: This is a quantitative and qualitative study, cross-sectional, retrospective,
documentary analysis based on data obtained from medical records of 70 patients
diagnosed between 2018 and 2023 at HSCMV. The research was conducted on
female patients diagnosed with early-stage breast cancer (T1-2, NO, MO). Results: It
was observed that none of the patients with early-stage breast cancer had positive
metastatic screening. The average age at diagnosis was 57.6 (+ 12.23) years, and
the average tumor size was 1.4 cm. Regarding immunohistochemistry, most of the
sample consisted of Luminal A tumors (50%, 35 patients), followed by Luminal B
(40%, 28 patients), hybrid HER2 (10%, 7 patients) and, in addition, all patients
collected in the study who expressed Triple negative tumors (3 patients) were
excluded as they already had metastasis at diagnosis. Concerning the exams used
for metastasis screening at the time of diagnosis, it was found that for all patients
(100%), the screening was negative. Regarding the staging of the neoplasm, only
patients in the initial clinical stage of the disease were included, defined as T1 (<2 cm
in diameter), T2 (between 2 and 5 cm), NO (no positive lymph nodes), and MX
(without confirmed metastasis, which in the future would be configured as MO
(without metastases)). The following proportions were obtained: TINOMX (68.57%,
48 patients), T2NOMX (31.43%, 22 patients). As for the histological types observed in
the study, the following frequency of cases was found: Invasive Ductal Carcinoma
Grade 2 (61.42%, 43 patients), Invasive Ductal Carcinoma Grade 1 (27.14%, 19
patients), Invasive Ductal Carcinoma Grade 3 (4.28%, 3 patients), Invasive Lobular
Carcinoma Grade 1 (4.28%, 3 patients), Invasive Lobular Carcinoma Grade 2
(1.42%, 1 patient), and Invasive Mucinous Carcinoma Grade 2 (1.42%, 1 patient).
Conclusion: It is concluded that, similar to the current guidelines of the Brazilian
Society of Clinical Oncology, patients with neoplasms classified as early-stage do not
need to undergo metastatic screening unless they present extramammary symptoms

at diagnosis or high-risk immunohistochemistry (HER2 and Triple Negative).



Keywords: Breast Neoplasms. Neoplasm Staging. Neoplasm Metastasis.
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1 INTRODUCAO

O céncer de mama é o mais incidente em mulheres no mundo e também a causa
mais frequente de morte por cancer nessa populagdo. A taxa de mortalidade,
ajustada por idade na populagao do Brasil, foi de 11,84 6bitos/100.000 mulheres em
2020. Com as maiores taxas nas regides Sudeste e Sul: 12,64 e 12,79
0bitos/100.000 mulheres, respectivamente. (INCA, 2022)

Descobriu-se na atualidade que, para um melhor tratamento e avaliagdo do
prognostico do cancer de mama, necessita-se do estudo imunohistoquimico do
tumor, o qual consiste em uma analise biomolecular baseada na avaliacdo dos
receptores de estrogénio (RE), progesterona (RP), superexpressdao do receptor
HER2 e o indice de proliferagdo celular Ki67 (anticorpo monoclonal que detecta um
antigeno nuclear, expressando células que entram no ciclo celular, medindo a taxa
de crescimento celular). De acordo com os diferentes fendtipos obtidos, sao
definidos cinco subtipos atualmente: Luminal A, Luminal B, HER2 hibrido, Triplo
Negativo e HER2 superexpresso. (FREITAS et al., 2012)

O diagndstico do cancer de mama € baseado no exame clinico combinado a estudos
de imagem (mamografia, ultrassonografia ou ressonancia magnética) e confirmado
por biopsia associada a avaliagao histopatologica. Apds a realizagdo desses exames
faz-se necessario a realizagcdo de um estadiamento clinico realizado apenas com
dados do exame fisico e de imagem (tomografia computadorizada de abdome, de
térax e cintilografia éssea), posteriormente realiza-se um estadiamento patoldgico
com todos dados obtidos na analise anatomopatoldégica do tumor retirado assim
como dos linfonodos (se indicado). Sendo tais procedimentos essenciais para definir
extensdo da doenga, prognostico e tratamento personalizados.

Todavia, sabe-se que protocolos como o da Sociedade Brasileira de Oncologia
(SBOC) e internacionais como da Nacional Comprehensive Cancer Network (NCCN)
recentemente sofreram mudangas no que tange a indicagdo de exames de rastreio
para metastases de neoplasias mamaria em estagio inicial, afirmando que nesses
casos tais exames seriam desnecessarios.

Em contrapartida, o atual protocolo do HSCMV n&o considera tais enfoques
realizando exames de imagem para rastreio de metastase em todas as pacientes

que obtém diagndstico de cancer de mama.
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Entende-se que avancgos recentes no estudo da patologia em questdo devem ser
incorporados nas indicagbes de rastreamento de metastase nas neoplasias em
estagio inicial, levando-se em consideragdo aspectos como imunohistoquimica,
estadiamento clinico, estadiamento patologico e grau histolégico para assim estimar
o risco individual de existir doengca metastatica. (NATIONAL COMPREHENSIVE
CANCER NETWORK, 2021; SOCIEDADE BRASILEIRA DE ONCOLOGIA CLINICA,
2023

Posto isso, o principal objetivo do estudo é verificar se é pertinente modificar as
condutas de solicitagdo de exames de rastreio supracitados para as pacientes com
cancer de mama em estagio inicial no HSCMV, além de constatar a incidéncia de

metastase nessas pacientes.
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2 OBJETIVOS
2.1 OBJETIVO PRIMARIO

Analisar se é pertinente modificar as condutas de solicitagdo de exames de rastreio
para as pacientes com cancer de mama em estagio inicial no Hospital Santa Casa de

Misericérdia de Vitoria.

2.2 OBJETIVOS SECUNDARIOS

a. Identificar o perfil das pacientes com cancer de mama inicial que séo
submetidas a exames de rastreio metastatico;

b. Verificar se os resultados obtidos no servico do Hospital Santa Casa de
Misericordia de Vitoria contribuem conforme a literatura investigada;

C. Ampliar o entendimento dos exames de rastreio para pacientes com cancer de

mama em estagio inicial.
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3 METODO

Estudo quantitativo e qualitativo, transversal, retrospectivo, tipo analise documental
baseado em dados obtidos em prontuarios, ja arquivados no setor de tecnologia de
informagé&o do HSCMV.

A analise contou com o apoio da literatura de artigos de revisdo, artigos originais
analiticos e protocolos de atuacdo sobre o rastreio de metastase em pacientes com
cancer de mama, encontrados nos bancos de dados Medline, Pubmed, LILACS,
SciELO, Biblioteca Virtual da Saude, utilizando as palavras-chave: Neoplasias da
Mama. Estadiamento de Neoplasias. Metastase Neoplasica.

A pesquisa foi realizada com 70 pacientes do sexo feminino, diagnosticadas com
cancer de mama no ambulatério de mastologia e oncologia, observando-se os
parametros: nome, idade ao diagndstico, imunohistoquimica, resultado do linfonodo
sentinela, exames de rastreio de metastase (tomografia de térax e abdome,
cintilografia 6ssea), idade ao diagnostico, estadiamento do cancer, grau histolégico e
tamanho do tumor.

Os critérios de inclusao sao pacientes do sexo feminino, portadoras de cancer de
mama em estagio inicial (com estadiamento T1-2, NO, MO) e grau histolégico 1, 2 ou
3, que impreterivelmete se apresentavam sem sinais e sintomas de pontencias sitios
de doenga metastatica, como dispnéia ou dor 6ssea ao digandstico.O corte temporal
foi feito a partir de mulheres diagnosticadas entre 2018 e 2023 no ambulatério de
mastologia e oncologia clinica do HSCMV, que realizaram exame imunohistoquimico
conclusivo, exames de rastreio para metastase (cintilografia 6ssea, tomografia de
térax e abdome), anatomopatolégico detalhado contendo tamanho do tumor, tipo e

grau histolégico.

Os critérios de exclusdao foram: pacientes que realizaram quimioterapia
neoadjuvante; pacientes com cancer localmente avangado (estadiamento maior ou
igual a TIN1MO); Pacientes que apresentavam estadiamento T2NOMO em conjunto
com imunohistoquimica HER 2 Superexpresso ou Luminal B ou grau histolégico 2 e
3 também foram retiradas devido alto risco de doenca metastatica; Além de
pacientes que apresentaram linfonodo palpavel ao diagndstico ou linfonodo positivo
para metastase no anatomopatolégico realizado apdés a técnica do linfonodo
sentinela; pacientes com prontuario incompleto que nao constam informagdes

necessarias como: imunohistoquimica, exames de rastreio de metastase
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(cintilografia 6ssea, tomografia computadorizada de abdome e térax), idade ao
diagnéstico, estadiamento do céancer, grau histolégico e tamanho do tumor; pacientes
com cancer de mama in situ.

O estudo seguiu as recomendagdes da Resolugao n® 466 de 12 de dezembro de
2012 do Conselho Nacional de Saude (CNS) e foi aceito para analise ética do
Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos (CEP) da EMESCAM, no dia 26
de Abril de 2022, sob CAAE: 57682022.2.0000.50.

A andlise dos dados foi realizada por estatistica descritiva com calculo de
frequéncias e percentual utilizando o programa SPSS/ Statistics licenga para o
software DMSS 4C v.27.0, série 10101141221 para elaboragcdo de tabelas e

graficos.
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4 RESULTADOS

No trabalho foram incluidas 70 pacientes com diagnostico de cancer de mama,
sendo em sua totalidade pacientes do sexo feminino, com meédia de idade ao
diagnéstico de 57,6 (+ 12,23) anos com dados coletados entre os anos de 2018-
2023. A respeito da imunohistoquimica, a maior parte da amostra era composta por
tumores Luminal A (50%, 35 pacientes), seguida de Luminal B (40%, 28 pacientes),
HER2 hibrido (10%, 7 pacientes), além disso, vale ressaltar que todos os pacientes
coletados com tumores do tipo Triplo Negativo (3 pacientes) ja apresentavam
metastase ao momento do diagnostico, excluindo-se do presente trabalho. Em
relacdo ao estadiamento da neoplasia, foram incluidas apenas pacientes em estagio
clinico inicial da doenga, configurado por T1 (<2 cm no maior diametro), T2 (entre 2 e
5 cm), NO(sem linfonodos positivos) e MX (sem metastase confirmada, que
futuramente vieram a se confirmar sem metastases (M0)). Dessas, obteve-se a
seguinte propor¢cdo: TINOMO (68,57%, 48 pacientes), T2NOMO (31,43%, 22
pacientes). Em relagcdo aos tipos histologicos observados no estudo, houve a
seguinte frequéncia de casos: Carcinoma Ductal Invasivo Grau 2 (61,42%, 43
pacientes), Carcinoma Ductal Invasivo Grau Grau 1 (27,14%, 19 pacientes),
Carcinoma Ductal Invasivo Grau 3 (4,28%, 3 pacientes), Carcinoma Lobular Invasivo
Grau 1 (4,28%, 3 pacientes), Carcinoma Lobular Invasivo Grau 2 (1,42%, 1 paciente)
e Carcinoma Mucinoso Invasivo Grau 2 (1,42%, 1 pacientes). O tamanho médio dos
tumores, seja ao diagnostico clinico ou patolégico, foi de 1,4 cm. Sendo o maior
tumor diagnosticado com 4,5cm.

Em relacdo aos exames utilizados para rastreamento de metastases no momento do
diagndéstico, constatou-se que para todas as pacientes (100%) o rastreio foi negativo.
Constatando, assim, que a incidéncia de metastases foi zero. O presente achado
corrobora com a hipétese que tal propedéutica seria desnecessaria, de acordo com
as diretrizes atuais. Porém, observou-se durante a coleta de dados que algumas
pacientes com estadiamento clinico inicial com subtipos histolégicos de alto risco
(HER2 expresso e Triplo-Negativo) ou com sintomas de comprometimento a
distancia (dor 6ssea e dispneia) obtiveram resultado positivo no rastreio metastatico
(essas pacientes nao foram incluidas no estudo por ndo se encaixarem nos critérios

necessarios).
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Sendo assim, confirma-se que pacientes com cancer de mama em estadio inicial tém
diminutas chances de apresentar doenga metastatica no momento do diagndstico,
excetuando- se aquelas que, apesar de serem classificadas como estagio inicial,
possuem as seguintes caracteristicas: tumores Triplo-Negativo ou HER 2
Surperexpresso, estadiamento T2NOMO com subtipo Luminal B ou grau histolégico
maior que 2 e aquelas que apresentem sinais e sintomas de potenciais sitios
metastaticos ao momento do diagnoéstico. Assim, o rastreio deve permanecer
mandatério em pacientes que cumprirem com 0s requisitos supracitados
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE ONCOLOGIA CLINICA, 2023).
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5 DISCUSSAO

No que tange a perspectiva da social, verificam-se alguns beneficios que a pesquisa
pode trazer as pacientes. Sendo eles, evitar a realizagdo de exames de imagem é
desnecessarios em pacientes ja desgastadas emocionalmente devido ao diagnostico
de neoplasia, preservando-as do estresse de ter de aguardar em longas filas para a
realizacdo de exames de rastreio, bem como para a obtencdo dos respectivos
resultados. Além disso, aplica-se a prevengao de iatrogenia ao evitar submeté-las a
exames com radiacao ionizante, os quais podem acarretar efeitos colaterais nocivos
a saude em longo prazo. Ademais, tais exames demandam elevados custos
financeiros que podem ser evitados e, dessa forma, também €& possivel que a
instituicao filantropica em questdo economize gastos, permitindo que os recursos
poupados sejam realocados para outras areas que deles realmente necessitem.

O projeto possibilita 0 entendimento amplo a respeito das pacientes oncolégicas. A
partir da analise dos prontuarios, foi possivel compreender o fluxo de atendimento ao
cancer de mama, os possiveis tratamentos e os seus efeitos adversos. O estudo
podera somar fortemente as linhas de pesquisa a respeito do cancer de mama,
atribuindo dados, percepcdes e talvez modificando protocolos de atendimento do
HSCMYV e de instituicbes parceiras.

As limitagdes do estudo foram, principalmente, devido a dificuldade e a demora de
acesso as consultas pelo Sistema Unico de Salde, resultando na chegada de muitas
pacientes para o primeiro atendimento com céancer localmente avangado (ndo se
enquadrando nos critérios de inclusao do estudo). Outra adversidade encontrada foi
em relacdo ao acesso a base de dados do HSCMV, uma vez que o sistema de
informatica foi modificado ao longo dos anos, o que dificultou o acesso a prontuarios
mais antigos. Além do sistema atual ndo permitir a captagdo das pacientes pela
patologia apresentada, apenas nominalmente, exigindo que a pesquisa fosse feita a
partir de listas nominais dos ambulatérios de mastologia e oncologia clinica. Assim,
denota-se que € de suma importancia compreender, ndo somente o tratamento, mas
também a propedéutica personalizada, levando em consideracdo o estadiamento
para preservar as pacientes de se submeterem a exames de imagem invasivos que
podem acarretar efeitos colaterais a saude, causar estresse psicoldgico, postergar o
inicio do tratamento e direcionar erroneamente recursos aplicados a saude.
(FERGUSSON et al., 2016; BRENNAN et al., 2012).
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6 CONCLUSAO

Ao final do estudo foi possivel desenhar um perfil epidemiolégico das pacientes que
buscaram o HSCMV com cancer de mama em estagio inicial: idade média de 57,6
anos (+ 12,23), a imunohistoquimica Luminal A (50%, 35 pacientes) demonstrou ser
a mais prevalente e o subtipo Ductal Infiltrante Grau 2 o mais habitual (61,42%, 43
pacientes). Além disso, constatou-se a auséncia de metastase ao realizar-se exames
rastreio metastaticos em todas neoplasias classificadas como estagio inicial,
confirmando as atuais diretrizes da Sociedade Brasileira de Oncologia Clinica.
Ademais, é importante salientar que todos os pacientes com tumores do tipo Triplo-
Negativo coletados durante o estudo (3 pacientes) ja apresentavam sinais de
neoplasia avangada (metastases ao diagndstico ou critérios para realizagdo de
quimioterapia neoadjuvante), fato que reforgca a realidade vivida no pais onde o
acesso a servicos especializados via Sistema Unico de Salde ainda é lentificado e
dificil ocasionando um diagnéstico tardio consequentemente em uma menor
perspectiva de cura. Todavia, entende-se que apesar dos resultados do presente
trabalho corroborarem com as atuais diretrizes nacionais e internacionais,
compreende-se que o protocolo atual do HSCMV deve permanecer 0 mesmo até que
futuros trabalhos cientificos consigam tracar um perfil epidemioldgico mais fidedigno
da populagéo local.

Em ultima analise, conclui-se que caso a paciente com neoplasia em estagio inicial
apresente tumor Triplo-Negativo, HER 2 Superexpresso ou apresente sinais e
sintomas de potenciais sitios metastaticos no momento do diagndstico, é necessario

manter as condutas de rastreio metastatico.
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