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RESUMO

Introdução: O câncer de mama apresenta incidência crescente e altos índices de
morbimortalidade. O estudo de sobrevida livre de doença tem contribuído para a compreensão
do seu comportamento e dos fatores prognósticos. Objetivo: Analisar a sobrevida livre de
doença e fatores prognósticos em mulheres com câncer de mama atendidas em um serviço
privado de saúde. Métodos: Estudo de coorte aberta com população dinâmica de mulheres
com diagnóstico de câncer de mama não metastático atendidas no período de 2010 a 2021.
Foram coletados dados demográficos e clínicos. A análise estatística foi descritiva, bivariada
e de sobrevida pelo método de Kaplan-Meier (teste log-rank). Resultados: Foi identificada
sobrevida livre de doença em 96 meses de 57,7% (IC95%: 38,2-73,1). As variáveis
significativas associadas ao prognóstico da doença foram estádio clínico, status hormonal de
estrogênio, modalidade cirúrgica da mama e quimioterapia. Na avaliação tumoral foram
constatados piores índices de sobrevida livre de doença em estádio III e status de estrogênio
negativo. Nas condutas terapêuticas, cirurgia conservadora da mama e quimioterapia
adjuvante relacionaram-se a taxas maiores. Conclusão: Características tumorais e clínicas são
importantes para a compreensão da sobrevida livre de doença e identificação de perfis de
risco para recidiva, dada a escassez de pesquisas relacionadas ao tema na população brasileira.

Palavras-chave: Câncer de Mama. Sobrevida. Prognóstico. Estudo de Coorte.



ABSTRACT

Background: Breast cancer has a growing incidence and high rates of morbidity and
mortality. The study of disease-free survival has contributed to the understanding of its
behavior and prognostic factors. Objective: To analyze the disease-free survival and
prognostic factors in women with breast cancer treated in a private health service. Methods:
Open cohort study with a dynamic population of women diagnosed with non-metastatic breast
cancer seen in the period from 2010 to 2021. Demographic and clinical data were collected.
Statistical analysis was descriptive, bivariate and survival by Kaplan-Meier method (log-rank
test). Results: The 96 months disease-free survival rate was 57.7% (95%CI: 38.2-73.1).
Significant variables associated with disease prognosis were clinical stage, estrogen hormone
status, breast surgical modality, and chemotherapy. In the tumor evaluation, worse rates of
disease-free survival were found in stage III and negative estrogen status. In therapeutic
management, breast-conserving surgery and adjuvant chemotherapy were related to higher
rates. Conclusion: Tumor and clinical characteristics are important for the understanding of
disease-free survival and identification of recurrence risk profiles, given the scarcity of
research related to the subject in Brazilian population.

Keywords: Breast Neoplasms. Survival. Prognosis. Cohort Studies.
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RESUMO

Introdução: O câncer de mama apresenta incidência crescente e altos índices de morbimortalidade. O
estudo de sobrevida livre de doença tem contribuído para a compreensão do seu comportamento e dos
fatores prognósticos. Objetivo: Analisar a sobrevida livre de doença e fatores prognósticos em
mulheres com câncer de mama atendidas em um serviço privado de saúde. Métodos: Estudo de coorte
aberta com população dinâmica de mulheres com diagnóstico de câncer de mama não metastático
atendidas no período de 2010 a 2021. Foram coletados dados demográficos e clínicos. A análise
estatística foi descritiva, bivariada e de sobrevida pelo método de Kaplan-Meier (teste log-rank).
Resultados: Foi identificada sobrevida livre de doença em 96 meses de 57,7% (IC95%: 38,2-73,1). As
variáveis significativas associadas ao prognóstico da doença foram estádio clínico, status hormonal de
estrogênio, modalidade cirúrgica da mama e quimioterapia. Na avaliação tumoral foram constatados
piores índices de sobrevida livre de doença em estádio III e status de estrogênio negativo. Nas
condutas terapêuticas, cirurgia conservadora da mama e quimioterapia adjuvante relacionaram-se a
taxas maiores. Conclusão: Características tumorais e clínicas são importantes para a compreensão da
sobrevida livre de doença e identificação de perfis de risco para recidiva, dada a escassez de pesquisas
relacionadas ao tema na população brasileira.

Palavras-chave: Câncer de Mama. Sobrevida. Prognóstico. Estudo de Coorte.

ABSTRACT

Background: Breast cancer has a growing incidence and high rates of morbidity and mortality. The
study of disease-free survival has contributed to the understanding of its behavior and prognostic
factors. Objective: To analyze the disease-free survival and prognostic factors in women with breast
cancer treated in a private health service. Methods: Open cohort study with a dynamic population of
women diagnosed with non-metastatic breast cancer seen in the period from 2010 to 2021.
Demographic and clinical data were collected. Statistical analysis was descriptive, bivariate and
survival by Kaplan-Meier method (log-rank test). Results: The 96 months disease-free survival rate
was 57.7% (95%CI: 38.2-73.1). Significant variables associated with disease prognosis were clinical
stage, estrogen hormone status, breast surgical modality, and chemotherapy. In the tumor evaluation,
worse rates of disease-free survival were found in stage III and negative estrogen status. In therapeutic
management, breast-conserving surgery and adjuvant chemotherapy were related to higher rates.
Conclusion: Tumor and clinical characteristics are important for the understanding of disease-free
survival and identification of recurrence risk profiles, given the scarcity of research related to the
subject in Brazilian population.

Keywords: Breast Cancer. Survival. Prognosis. Cohort Studies.
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INTRODUÇÃO

O câncer de mama configura-se como um problema de saúde pública no Brasil e no mundo.

É o tipo de neoplasia maligna mais incidente em mulheres e com maior mortalidade(1). A cada ano são

previstos mais de 2 milhões de novos casos da doença no mundo e, no Brasil, a estimativa de

incidência, para o ano de 2021, foi de aproximadamente 90 mil casos. O número total de óbitos

associados à doença na população feminina mundial é de quase 685 mil e concentra-se, sobretudo, em

países menos desenvolvidos(2). Entre as mulheres brasileiras, corresponde à maior causa mortis por

neoplasias e contabilizou mais de 18 mil óbitos no ano de 2019(1).

Devido à persistência dos índices de mortalidade, com tendência a aumento no Brasil e

América Latina(3,4) o estudo de sobrevida do câncer de mama contribui para a descrição do

comportamento da doença e dos fatores prognósticos a ela relacionados(5). Enquanto a sobrevida global

(SG) é a análise da mortalidade geral dos pacientes com determinada condição de saúde, a sobrevida

livre de doença (SLD) reflete o período de tempo, após o tratamento para alguma doença específica,

durante o qual o paciente sobrevive sem nenhum sinal de recorrência(6).

De modo geral, as estimativas de SG do câncer de mama, em 5 anos vêm mostrando

tendência de aumento em países desenvolvidos, mas, ainda assim, observa-se grande disparidade

global nesse quesito(7). No Brasil, a estimativa de sobrevida por câncer de mama em 5 anos foi de

75,2% para o período de 2010 a 2014(8). Ainda assim, deve-se considerar que o uso da SG como

desfecho primário tem sido questionado pela literatura, dando espaço e evidência para o estudo de

SLD, principalmente pela primeira apresentar desvantagens, como a necessidade de longo tempo de

seguimento para avaliação(9).

A análise da SLD do câncer de mama e dos fatores prognósticos a ela associados têm

permitido melhor compreensão do perfil dos pacientes e das características relacionadas à recorrência,

promovendo também um apoio teórico para guiar decisões terapêuticas. Todavia, nota-se que os

estudos de investigação da recidiva de câncer mamário dentro do contexto brasileiro são, ainda,

escassos(10).

Os fatores considerados para a análise de sobrevida do câncer de mama são aqueles que

interferem no prognóstico da doença, podendo ser inerentes à biologia do tumor, como também às

características demográficas e socioeconômicas da paciente(5). Nesse contexto, torna-se possível a

identificação do risco de grupos específicos, avaliando suas especificidades tumorais, tempo para o

diagnóstico do tumor, abordagem terapêutica que receberam, dentre outros pontos com repercussão

direta no quadro prognóstico(11).

A descrição desses dados é fundamental para avaliar o perfil das mulheres acometidas pelo

câncer de mama, mas, principalmente, para estabelecer a relação entre as estratégias que vêm sendo

aplicadas e os resultados sobre o prognóstico da doença. Todos os fatores relacionados à sobrevida

desta neoplasia têm sido estudados com a finalidade de aprimorar a avaliação prognóstica das
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pacientes, além de permitirem maior conhecimento sobre o comportamento da doença, possibilitando

um cuidado mais realista e eficaz que venha a repercutir na melhoria da qualidade de vida das pessoas

acometidas, podendo também guiar ações futuras(12,13).

Tendo em vista a relevância da temática do câncer de mama no âmbito da saúde coletiva

nacional e mundial, bem como o número reduzido de estudos que analisam SLD de mulheres que

tiveram esse diagnóstico no Brasil, elaborou-se a seguinte pergunta de pesquisa: quais são os fatores

prognósticos que afetam a SLD do câncer de mama em mulheres? Diante disso, o objetivo deste

estudo é analisar a SLD e fatores prognósticos em mulheres com câncer de mama atendidas em

serviço privado de saúde, através da descrição de características demográficas e clínicas.

MÉTODOS

Este estudo caracteriza-se como de coorte não concorrente (retrospectivo)(14), realizado

através de dados de mulheres com diagnóstico de câncer de mama atendidas pela Climama - serviço

de saúde privado localizado no município de Florianópolis (SC). Foram incluídos os casos de

mulheres com diagnóstico de câncer de mama atendidas no período de 2010 a 2021. Foram excluídos

os casos de diagnóstico de câncer de mama exclusivamente in situ e estádio clínico IV.

A coleta dos dados foi realizada através dos prontuários armazenados no sistema interno do

serviço de saúde referido. Os dados foram registrados em instrumento próprio elaborado pelas autoras

e, posteriormente, transferidos para um banco de dados local.

As variáveis analisadas foram faixa etária ao diagnóstico (39 anos ou menos, 40 a 49 anos,

50 a 59 anos, 60 a 69 anos, 70 anos ou mais), estado civil (casada, solteira, divorciada, viúva), tipo

histológico (carcinoma ductal invasivo, carcinoma lobular invasivo, carcinoma ductal invasivo e

lobular associados e outros), estadiamento clínico (EC I, EC II, EC III), status para receptor de

estrogênio (positivo e negativo), receptor de progesterona (positivo e negativo), HER-2 (positivo e

negativo), tratamento cirúrgico na mama (sim e não), tipo de cirurgia na mama (mastectomia,

quadrantectomia, e associação), tratamento cirúrgico na axila (sim e não), tipo de cirurgia na axila

(linfonodo sentinela e esvaziamento axilar), tratamento quimioterápico (sim e não), tipo de tratamento

quimioterápico (adjuvante, neoadjuvante), tratamento radioterápico (sim e não), hormonioterapia (sim

e não), protocolo de hormonioterapia (inibidores de aromatase, tamoxifeno, associação de inibidores

de aromatase e tamoxifeno, outros), presença de recidiva (sim e não), local da recidiva (local, óssea,

pulmonar, hepática, cerebral, linfonodos e outras). Além disso foram coletadas as informações de data

do diagnóstico, data da última consulta, data da recidiva.

O tempo de sobrevida livre de doença foi calculado entre a data do diagnóstico e a data da

primeira recidiva registrada. A data da última consulta foi considerada como o final do

acompanhamento para as pacientes que não tiveram recidiva e esses casos foram censurados.
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Foi realizada análise descritiva e bivariada entre as variáveis de exposição e o desfecho, a

sobrevida livre de doença. Utilizou-se o teste qui-quadrado para comparação das variáveis. As curvas

de sobrevida foram estimadas pelo método de Kaplan-Meier, no qual a probabilidade de sobrevida até

a data especificada é estimada considerando que a sobrevivência até cada tempo é independente de até

outros tempos. Para comparar as curvas de sobrevida estratificadas utilizou-se o teste log-rank, que

compara os valores observados e esperados de cada estrato sob a hipótese nula de que o risco é o

mesmo em todos os estratos. A análise de dados foi realizada no software SPSS 22.0.

A pesquisa foi fundamentada nos princípios éticos, com base na Resolução n° 466 de 12 de

dezembro de 2012 do Conselho Nacional de Saúde e teve aprovação pelo Comitê de Ética em

Pesquisa com Seres Humanos da Universidade Federal de Santa Catarina (UFSC), no dia 10 de

novembro de 2021, através do parecer de número 5.097.894.

RESULTADOS

Foram coletadas informações de 266 mulheres com diagnóstico de câncer de mama em estádio

clínico (EC) I, II ou III, que se trataram na Climama no período de 2010 a 2021.

Em relação às características sociodemográficas dessa população, a faixa etária predominante

foi de 60 a 69 anos de idade (26,7%) e, quanto ao estado civil, as casadas foram maioria (61,7%).

Sobre as características tumorais, foram avaliados os tipos histológicos, estadiamento clínico e

imuno-histoquímica. O carcinoma ductal invasivo (CDI) se sobressaiu aos demais tipos histológicos e

esteve presente em 74,4% dos casos de modo isolado. O carcinoma lobular invasivo (CLI),

isoladamente, acometeu 8,6% das mulheres. Outros tipos tumorais se fizeram presentes de modo

isolado em 12,8% do total avaliado, nesta categoria estão inclusos os tipos micropapilar, mucinoso,

apócrino, cribiforme, medular, tubular e neuroendócrino (dados não apresentados). O EC II foi o mais

frequente, identificado em 40,6% dos casos, seguido pelo EC I (39,5%) e pelo EC III (19,9%). Os

receptores hormonais de estrogênio foram positivos em 81,5% dos casos e de progesterona em 72,3%.

Já a positividade para o oncogene HER-2 se fez presente em 20,5% da população analisada.

Das mulheres incluídas no estudo, 87,2% foram submetidas a tratamento cirúrgico das mamas,

e a quadrantectomia - cirurgia conservadora - foi o procedimento mais realizado dentre elas,

correspondendo a 47,6% dos casos. Em segundo lugar observou-se a mastectomia simples (41,4%) e,

por último, a mastectomia bilateral (10,6%), ora preventiva, ora terapêutica. Para os casos de

acometimento linfonodal, o tratamento cirúrgico das axilas variou entre excisão de linfonodo sentinela

(68,6%) e esvaziamento axilar (31,4%).

Foram submetidas ao tratamento quimioterápico adjuvante 47,7% das mulheres e à

modalidade neoadjuvante 26,7%. O protocolo de medicações mais utilizado foi o AC-T (49,2%),

composto por Adriamicina, Ciclofosfamida e Paclitaxel. Variações em relação a este protocolo de
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tratamento foram, sobretudo, a exclusão da aplicação de Adriamicina (protocolo TC) em 8,6% dos

casos, aplicação de dose densa de Ciclofosfamida (protocolo ACdd-T) em 7,1% e adição de Herceptin

(protocolo AC-TH) em 6,6%. O protocolo FAC também foi utilizado, escolhido em 6,6% das

quimioterapias realizadas, sendo composto por 5-Fluorouracil além da Adriamicina e Ciclofosfamida.

Uma diversidade de outros protocolos foram constatados, tendo associação com a biologia e dimensão

tumoral e receptividade hormonal de cada paciente, entretanto, esses dados não estão apresentados.

Quanto à modalidade de tratamento radioterápica, 51,9% foram submetidos a ela. Em relação

à hormonioterapia, 72,3% tinham informações sobre o tratamento, com os inibidores de aromatase se

destacando dentre as medicações prescritas, presente em mais de metade das escolhas (53,0%). O

Tamoxifeno foi o segundo hormonioterápico mais utilizado, aparecendo em 31,5% dos casos.

A recidiva se fez presente em 12% dos casos. A taxa de sobrevida livre de doença (SLD), ao

final do acompanhamento foi de 57,7% (IC95%: 38,2-73,1) e, se considerado 60 meses, a

probabilidade foi de 78,1% (IC95% 67,7-85,5). A média ao longo do acompanhamento foi de 79,5%

(IC95%: 74,3-84,6). A curva de SLD pode ser observada na Figura 1. O sítio de metástase mais

comum foi em ossos (43,8%), seguido por linfonodos (34,4%), fígado (25,0%), mamas (21,9%),

pulmão (18,8%) e cérebro (6,3%) (dados não apresentados).

As variáveis associadas à incidência de recidiva estão apresentadas na Tabela 1. Constatou-se

que a faixa-etária mais acometida foi a de 39 anos ou menos, com 15,4% dos casos recidivantes e uma

sobrevida de 75,4%. A faixa-etária de 40-49 anos teve o melhor índice de sobrevida (84,2%) (Tabela 1

e Figura 2). Quanto ao estado civil das mulheres avaliadas, a recorrência foi maior entre as solteiras,

com acometimento de 15,4% delas e taxa de sobrevida de 69,4%.

Os casos de CDI tiveram maior incidência de recidiva (14,0%), entretanto a menor taxa de

sobrevida referente ao tipo histológico do tumor foi da categoria “outros” (70%).

Em relação ao estadiamento clínico, o grau III apresentou o pior índice de SLD (63,3%), com

sobrevida significativamente menor que os outros estádios (p<0,001) (Tabela 1 e Figura 3).

A positividade para receptores de estrogênio e progesterona apresentam semelhanças na

incidência de recidivas. As pacientes com receptor de estrogênio positivo (RE+) tiveram SLD de

81,7% e aquelas com receptor de progesterona positivo (RP+) também obtiveram taxa de 81,7%. Já

nos casos de status hormonal negativo, as taxas foram menores para ambos e diferentes entre si, com

SLD de 74,2% para receptor de progesterona negativo (RP-) e 67,5% para receptor de estrogênio

negativo (RE-). Quanto ao oncogene HER-2 positivo, apresentou risco ainda maior, com 12,7% dos

casos apresentando recorrência e taxa de SLD de 77,9% (Figuras 4, 5 e 6).

A Figura 7 mostra a sobrevida em relação à cirurgia da mama. Dentre as mulheres que

realizaram tratamento cirúrgico das mamas, houve uma recorrência de 12,3%. A Figura 8, por sua vez,

demonstra a sobrevida em relação à modalidade cirúrgica. Entre as que realizaram a mastectomia

bilateral das mamas, a SLD foi de 68%, enquanto a unilateral foi de 75,8%. Em contrapartida, das que

foram submetidas à quadrantectomia, apenas 4,6% recidivaram, com melhor taxa de sobrevida
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(90,3%) (log-rank, p < 0,001).

Já no âmbito da abordagem cirúrgica das axilas, 23,9% das mulheres submetidas ao

esvaziamento axilar (EA) apresentaram recidiva, com pior prognóstico em relação àquelas que

realizaram excisão somente do linfonodo sentinela (LS), das quais 8,3% apresentaram recidiva.

Enquanto no caso de LS a sobrevida foi de 83,6%, no caso de EA foi de 73,1% (Figura 9).

Das mulheres encaminhadas à quimioterapia adjuvante, 9,1% delas apresentaram sítio de

metástase, já dentre as submetidas à neoadjuvante foram 18,9% casos de recidiva. A modalidade

neoadjuvante obteve o pior prognóstico, com SLD de 68,4%, enquanto a da adjuvante foi de 83,3% e

das mulheres que não realizaram quimioterapia de 81,5% (log-rank, p = 0,018) (Figura 10).

Quanto à relação entre a recidiva da doença e o tratamento radioterápico, as taxas de

recorrências foram distribuídas de modo equilibrado, pouco mais prevalente entre as pacientes que

realizaram o procedimento, das quais 12,4% tiveram metástase, enquanto, entre as que não realizaram,

a taxa foi de 12,2%. Quanto à SLD, demonstrou-se um melhor prognóstico entre as mulheres que

realizaram a radioterapia (81,3%) se comparadas às que não realizaram (75,6%).

O tratamento hormonioterápico, destinado a mulheres com receptividade hormonal positiva,

determinou um melhor prognóstico, com SLD de 80,5%, enquanto a taxa das que não fizeram uso foi

de 75,8%. Das terapias hormonais prescritas, a SLD foi maior entre as mulheres que utilizaram

Inibidores da aromatase (80,1%) em comparação àquelas que utilizaram Tamoxifeno (77,6%). A

classe dos inibidores da aromatase é composta pelo Anastrozol, Letrozol e Exemestano, dos quais o

Anastrozol prevaleceu dentre as prescrições realizadas (dados não apresentados). O restante das

medicações hormonioterápicas foi agrupada na categoria “outros”.

DISCUSSÃO

O presente estudo analisou a sobrevida livre de doença de 266 mulheres com diagnóstico de

câncer de mama não metastático no período de 2010 à 2021, com tempo máximo de acompanhamento

de 8 anos. A probabilidade média de SLD foi de 79,5% (IC95%: 74,3-84,6), ao final do

acompanhamento foi de 57,7% (IC95%: 38,2-73,1) e, se considerado 60 meses, de 78,1% (IC95%

67,7-85,5). Ainda que o número de estudos com foco em SLD realizados no Brasil seja restrito,

encontrou-se em pesquisas recentes taxas similares. Um estudo realizado a partir de coorte

retrospectiva de um hospital de Juiz de Fora (MG) constatou uma SLD em 5 anos de 79,5% (IC95%:

74,6–83,6) em um grupo de mulheres com diagnóstico de câncer de mama não metastático(15). Outra

análise de sobrevida com coorte retrospectiva de 253 pacientes diagnosticadas com câncer de mama

do subtipo luminal A, no município de Itajaí (SC), identificou uma SLD em 3 anos de 86,0%(6).

Em estudos internacionais os achados também foram próximos, ou discretamente superiores

em alguns deles. Uma análise retrospectiva realizada na Holanda constatou SLD em 5 anos de 88,1%
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em um grupo de mulheres com câncer de mama submetidas à quimioterapia neoadjuvante(16). Outra

pesquisa, ambientada em um centro oncológico da Polônia, apresentou SLD em 5 anos de 80,5%(17) e

um estudo alemão que analisou a SLD de mulheres com câncer de mama não metastático em 3,5 anos

obteve uma taxa de 82,5%(18). Hipóteses para as variações existentes entre os resultados podem ser

pelas diferenças metodológicas, como os critérios de seleção populacional e o tempo de análise.

Em relação às características sociodemográficas, as taxas de SLD menos favoráveis foram

identificadas em mulheres da faixa etária de 39 anos ou menos e, quanto ao estado civil, entre as

solteiras. Ambas as variáveis sem diferença significante quanto à SLD. Entretanto, ser jovem ao

diagnóstico é um fator preditor de características tumorais desfavoráveis e, por consequência, de mau

prognóstico, com piores taxas de SG e SLD quando comparadas às mais velhas(19-22). O estudo de SLD

conduzido por Pruessmann et al.(18) demonstrou essa relação e concluiu que existe influência de fatores

tumorais biológicos, patológicos e clínicos, como por exemplo a maior negatividade para receptores de

estrogênio e progesterona, a positividade para HER-2 e o maior acometimento linfonodal entre

mulheres mais jovens.

A variável estado civil, apesar de não significativa estatisticamente, teve resultados

coincidentes com outros estudos de SG e SLD, os quais demonstraram piores índices entre mulheres

solteiras(13,23), além de ser comum o fato de mulheres não casadas terem doença mais avançada ao

momento do diagnóstico(24).

No tocante às características tumorais, os piores índices de SLD associaram-se a CDI, EC III,

status para receptores hormonais negativos e para HER-2 positivo. Desses fatores, apenas o estádio

clínico e a receptividade para o estrogênio foram associados às diferenças nas taxas de SLD.

O estadiamento clínico faz-se relevante para a análise da SLD à medida que trata, sobretudo,

da gravidade do carcinoma através da classificação TNM, proposta pela UICC(25), a qual leva em

consideração o tamanho tumoral, o acometimento linfonodal e a presença de metástase. No caso do

EC III, os tumores são sempre maiores que 2 cm, pode haver ou não o acometimento de linfonodos e

não há presença de metástase(26).

No presente estudo, a SLD para os diagnósticos em EC III foi significativamente menor e teve

consonância com os achados de outras análises, que apresentaram taxas decrescentes quanto maior o

estádio clínico da doença. O estudo de Dong et al.(27) obteve a mesma taxa de 63,3% em 5 anos dentro

do EC III, chegando a 33,8% em 10 anos. No estudo de Nowikiewicz et al.(17) foi constatada taxa ainda

menor para o EC III, com SLD em 5 anos de 52%. Sugere-se, então, que os estádios maiores detêm

pior prognóstico, uma vez que os melhores índices de sobrevida se relacionam com doença em fase

inicial. Nesse sentido, a detecção precoce é importante por possibilitar o diagnóstico de formas menos

agressivas e tratamentos adequados, impactando na sobrevida(15).

O outro fator que se mostrou significativo estatisticamente foi a receptividade para estrogênio,

determinando piores prognósticos entre as pacientes com status negativo. Um fato importante é que

esse status hormonal prevalece entre mulheres mais jovens, as quais tendem a desenvolver cânceres
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mais agressivos. Tal correlação e semelhanças referentes ao status negativo como fator preditor de

recidiva foram encontradas em diversos estudos revisados(21,27-29). Pruessmann et al., em sua análise(18),

concluiu que as pacientes com negatividade para receptores hormonais têm risco aumentado de morte,

progressão da doença e taxas de sobrevida menores. A coorte de 1.858 mulheres incluídas em seu

estudo encontrou SLD, em 5 anos, de 81,3% para aquelas com receptor estrogênio negativo, em

comparação a 86,8% para aquelas com receptor estrogênio positivo.

A receptividade para o oncogene HER-2, apesar de não significativa no presente estudo, vale

ser mencionada pois apresentou conformidade com outros achados em pesquisas. Sua expressão

também se concentra em mulheres com diagnóstico de câncer em idades mais jovens, e ao contrário

dos receptores hormonais, a positividade do gene HER-2 é que costuma determinar piores

prognósticos. Isso foi constatado na análise presente através do menor índice de SLD entre as

mulheres HER-2 positivas e em outros estudos avaliados(16,27,28,30).

Quanto às estratégias de tratamento empregadas, foram significativas apenas a modalidade

cirúrgica da mama e a quimioterapia. A análise de sobrevida relativa às modalidades cirúrgicas

realizadas na mama evidenciou prognóstico mais favorável para as pacientes submetidas à

quadrantectomia, também conhecida por cirurgia conservadora da mama. As diferenças podem ser

justificadas, especialmente, porque um dos fatores de indicação é a gravidade da doença. Nos casos

eletivos para mastectomia, os tumores costumam ser maiores e, muitas vezes, mais agressivos(16,31).

Portanto, as pacientes submetidas a essa modalidade cirúrgica podem ter piores taxas de SLD por

fatores prognósticos indiretos relativos às características próprias do tumor. Foram encontrados

resultados semelhantes demonstrando a relação favorável da cirurgia conservadora e melhores taxas de

SLD em outros estudos brasileiros e internacionais, como o de Diniz et al.(10), Carmo et al.(15) e

Kheirelseid(28).

Em relação à quimioterapia, as piores taxas de SLD foram identificadas entre as mulheres

submetidas ao protocolo neoadjuvante (68,4%). Novamente, deve-se considerar os fatores tumorais

relacionados aos casos elegíveis para essa modalidade quimioterápica. Um estudo realizado com

coorte retrospectiva de 10 anos relatou que as pacientes que receberam terapia neoadjuvante são, em

sua maioria, jovens, com tumores extensos, acometimento linfonodal e estádios avançados, o que

determina piores prognósticos(32). Todavia, a literatura apresenta resultados conflitantes quanto a

influência da quimioterapia nas taxas de sobrevida, devendo-se suscitar mais estudos nessa área(33).

Ainda dentro das modalidades terapêuticas para o câncer de mama, outro ponto interessante de

análise é a relação favorável entre hormonioterapia e melhores taxas de SLD, que se mostraram

superiores em todos os protocolos prescritos quando comparados aos casos que não fizeram uso de

hormonioterápicos. O estudo de Carmo et al.(15) também evidenciou essa relação positiva,

apresentando SLD em 60 meses de 80,4% para as mulheres submetidas à hormonioterapia em

contraste com a taxa de 58,4% das que não fizeram uso. No que concerne ao protocolo utilizado, a

classe de inibidores da aromatase destacou-se no presente estudo, com melhor índice de SLD em
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relação ao Tamoxifeno ou à combinação Tamoxifeno e inibidores da aromatase. A literatura não

demonstra um consenso quanto às medicações mais favoráveis para a prevenção de recidiva, contudo,

é evidente a importância dessa modalidade terapêutica na melhoria dos índices prognósticos do câncer

de mama de modo geral(10).

Algumas limitações devem ser consideradas nesta pesquisa, sobretudo o fato de se tratar de

um estudo retrospectivo com dados secundários retirados de prontuários médicos, suscetíveis a

ausência e omissão de informações. Também deve-se levar em conta que os estudos consultados na

revisão de literatura para a validação dos resultados encontrados, mesmo quando consonantes, foram

delineados através de diferentes metodologias, as quais podem interferir direta e indiretamente na

qualidade dos dados apresentados.

CONCLUSÃO

O câncer de mama é um problema de saúde pública que afeta o Brasil e o mundo, por isso,

pesquisas relacionadas à sua sobrevida e aos fatores associados a melhores prognósticos são de grande

importância para o meio científico.

A SLD ao final dos 11 anos de acompanhamento foi de 57,7% (IC95%: 38,2-73,1) para as

mulheres com câncer de mama não metastático atendidas pelo serviço. A estimativa média foi de

79,5% (IC95%: 74,3-84,6) e, se considerados 60 meses, 78,1% (IC95% 67,7-85,5). Os resultados

encontram-se dentro dos parâmetros em relação a outros estudos nacionais e internacionais publicados.

Os fatores prognósticos mais importantes, que influenciaram a taxa de SLD com significância

estatística foram o estádio clínico, status hormonal de estrogênio, modalidade cirúrgica da mama e

modalidade quimioterápica.

As taxas mais baixas de sobrevida foram encontradas nas mulheres com menos de 40 anos,

solteiras, de tipo tumoral ductal invasivo, estádio clínico III, receptores hormonais negativos e HER-2

positivo, submetidas à cirurgia radical e que não realizaram quimioterapia e hormonioterapia. A

quimioterapia adjuvante e a hormonioterapia tiveram relação com melhores taxas de SLD. Diante

disso, a detecção precoce do câncer de mama se mostra importante por possibilitar o diagnóstico de

formas menos agressivas e tratamentos adequados, impactando na sobrevida.

Ainda que tenha sido realizado em um serviço privado, o estudo é importante para a

compreensão da doença e dos fatores relacionados à sua recidiva em todos os âmbitos da saúde. Os

resultados podem contribuir para a identificação de perfis de risco e, também, para a validação de

medidas terapêuticas que vêm sendo aplicadas nos últimos anos, sendo positivo para o universo do

cuidado em saúde direcionado ao câncer de mama. Além disso, o estudo é relevante para o cenário

nacional, dada a escassez de pesquisas relacionadas a SLD na população brasileira.
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TABELA

Tabela 1. Descrição das características demográficas e clínicas das pacientes, 2010-2021

Variável n % Recidiva Valor de
p* S(t) (IC95%) Valor de

p†n %
Faixa etária 0,748 0,566

39 anos ou menos 37 13,9 6 15,4 75,4 (60,9-90,0)
40 a 49 anos 47 17,7 4 8,3 84,2 (73,7-94,7)
50 a 59 anos 65 24,4 8 12,3 78,2 (67,1-89,4)

60 a 69 anos 71 26,7 10 14,7 78,5 (69,1-87,8)
70 anos ou mais 46 17,3 4 8,2 82,9 (70,6-95,3)
Total 266 100,0 32 12,0

Estado civil 0,412 0,328
Casada 150 61,7 19 13,1 78,5 (71,6-85,3)
Divorciada 29 11,9 1 3,3 92,0 (84,4-99,6)
Solteira 36 14,8 6 15,4 69,4 (57,0-81,9)
Viúva 28 11,5 3 10,0 85,9 (74,1-97,7)
Total 243 100,0 29 11,9

Tipo histológico 0,282 0,419
CDI 198 74,4 28 14,0 77,6 (71,5-83,7)

CDI e CLI 11 4,1 1 9,1 87,2
(70,9-103,5)

CLI 23 8,6 2 8,7 83,7 (69,3-98,0)
Outros 34 12,8 1 2,9 70,0 (70,0-70,0)
Total 266 100,0 32 12,0

Estadiamento clínico <0,001 <0,001
I 105 39,5 4 3,8 90,7 (85,3-96,1)
II 108 40,6 13 12,0 79,7 (72,1-87,3)
III 53 19,9 15 28,3 63,3 (50,5-76,2)
Total 266 100,0 32 12,0

Receptor de estrogênio 0,216 0,029
Negativo 49 18,5 8 16,3 67,5 (51,8-83,2)
Positivo 216 81,5 24 11,1 81,7 (76,5-87,0)
Total 265 100,0 32 12,0

Receptor de progesterona 0,239 0,106
Negativo 73 27,7 11 15,1 74,2 (63,0-85,4)
Positivo 191 72,3 21 10,9 81,7 (76,0-87,3)
Total 264 100,0 32 12,0

HER-2 0,494 0,490
Negativo 210 79,5 25 11,9 80,2 (74,5-85,8)
Positivo 54 20,5 7 12,7 77,9 (66,0-89,8)
Total 264 100,0 32 12,0

Tratamento cirúrgico 0,389 0,126
Não 34 12,8 3 9,8 45,5 (36,9-54,2)
Sim 232 87,2 29 12,3 80,0 (74,4-85,2)
Total 266 100,0 32 12,0

Modalidade cirúrgica na mama 0,001 <0,001
Mastectomia 94 41,4 17 17,9 75,8 (67,9-83,8)
Mastectomia bilateral 24 10,6 5 20,0 68,0 (49,2-86,7)
Mastectomia,
Quadrantectomia 1 0,4 1 100,0 14,0 (14,0-14,0)

Quadrantectomia 108 47,6 5 4,6 90,3 (85,0-95,6)
Total 227 100,0 28 12,2

Modalidade cirúrgica na axila 0,002 0,075
Esvaziamento axilar 66 31,4 16 23,9 73,1 (63,7-82,5)
Linfonodo Sentinela 144 68,6 12 8,3 83,6 (77,0-90,2)
Total 210 100,0 28 13,3

Quimioterapia 0,162 0,018
Não 68 25,6 7 10,0 81,5 (71,4-91,6)
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Adjuvante 127 47,7 12 9,1 83,3 (76,8-89,8)
Neoadjuvante 71 26,7 13 18,9 68,4 (55,7-81,1)
Total 266 100,0 32 12,0

Radioterapia 0,519 0,432
Não 124 48,1 15 12,2 75,6 (66,4-84,7)
Sim 134 51,9 17 12,4 81,3 (74,8-87,7)
Total 258 100,0 32 12,3

Hormonioterapia 0,449 0,063
Não 72 27,7 8 10,5 75,8 (63,2-88,3)
Sim 188 72,3 24 12,9 80,9 (75,4-86,3)
Total 260 100,0 32 12,2

Protocolo hormonioterápico 0,161 0,5115
Não 72 28,1 8 11,1 75,3 (54,1-87,7)
Inibidores de aromatase 103 40,2 11 10,7 80,1 (63,2-89,8)
Tamoxifeno 58 22,7 9 15,5 77,6 (57,9-88,9)
Tamoxifeno e inibidores
de aromatase 14 5,5 4 28,6 79,2 (36,6-94,6)

Outros 9 3,5 - - 100,0
Total 256 100,0 24 100,0

*valor de p do teste qui-quadrado; †valor de p do teste log-rank

Fonte: Elaborado pelas autoras (2022).



27

FIGURA

Figura 1. Sobrevida livre de doença após diagnóstico do câncer de mama, geral (a) e estratificada por
faixa etária (b), estádio clínico (c), receptor estrogênio (d), receptor progesterona (e), HER-2 (f),
tratamento cirúrgico (g), modalidade de tratamento cirúrgico (h), tratamento cirúrgico na axila (i) e
tratamento hormonioterápico (j), 2010-2021

a b

c d

e f
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ANEXO A – Parecer do Comitê De Ética em Pesquisa em Seres Humanos
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ANEXO B - Normas do Periódico Científico
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