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PREFACIO

Cancer possui varias doencas malignas, no qual ocorre o crescimento desordenado de células,
que podem se espalhar em tecidos adjacentes ou 6rgaos. O cancer pode ter diversas causas externas e
internas e a interacao destes fatores dao origem a este. A prevengdo do cancer acontece por meio de
acoes que reduzem as chances de ter a doencga. Evitar a exposi¢do aos fatores de risco, conduzindo um
modo de vida saudavel ¢ a prevencao primaria, enquanto que a preven¢ao secundaria ¢ realizada por
meio do tratamento de doengas pré-malignas. Desta forma, ¢ de grande importancia a discussdo sobre
este assunto. Sendo assim, este livro retrata sobre fatores relacionados a diversos tipos de canceres,

assim como indice de mortalidade e atuagcdo de profissionais da saude na oncologia.

Em nossos livros selecionamos um dos capitulos para premiacdo como forma de incentivo
para os autores, e entre os excelentes trabalhos selecionados para compor este livro, o premiado foi
o capitulo 5, intitulado “ASPECTOS GENETICOS RELACIONADOS AO CANCER DE MAMA”,
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CAPITULO 1

ESTUDOS SOBRE CANCERES

Stefany Tallya da Silva'

Graduanda em nutricao pelo Centro Universitario- UNIFAVIP/ Caruaru/PE

RESUMO: O cancer tem seu desenvolvimento por processos evolutivos somadticos, ¢ uma
enfermidade caracterizada pelo crescimento exagerado e desordenado de células que podem se
espalhar invadir tecidos, principais 6rgaos e para outras regioes do corpo essas células podem se dividir
inimeras vezes incontrolavelmente sendo muito agressivas determinando a formacao de tumores. A
proliferacdo das células cancerigenas ¢ classificada entre controlada e ndo controlada, alguns fatores
externos influenciam o desencadear o aparecimento do cancer, como o meio ambiente, habitos ou
costumes proprios de um ambiente social e cultural, e fatores internos os genes sofrem mutagdes
no material genético das células processo que pode ocorrer por décadas e em muitos estagios. Os
tipos de canceres sdo determinados de onde sdo originados se sdo de células de tecidos ou células de
orgaos, sao chamados de carcinoma quando comeg¢am nos tecidos epiteliais, como pele ou mucosas,
sdo chamados de sarcomas quando a sua origem sdo os tecidos conjuntivos, como 0sso, musculo ou
cartilagem. Existem caracteristicas que diferenciam os tipos de cancer, como a metastase ¢ conhecida
por sua velocidade de se multiplicar e atingir tecidos e 6rgdos vizinhos ou distantes. O cancer tem se
mostrado um fator bastante preocupante com sua velocidade de multiplicacao das células neoplasicas
no mundo com um todos os numeros de pacientes oncologicos estdo aumentando todos os dias sejam

por fatores influentes internos ou externos.

PALAVRAS-CHAVE: Cancer. Desenvolvimento. Fatores que influencias.
CANCER STUDIES

ABSTRACT: Cancer has its dev Cancer has its development by somatic evolutionary processes,
it is a disease characterized by the exaggerated and disordered growth of cells that can spread and
invade tissues, main organs and to other regions of the body these cells can divide countless times
uncontrollably being many aggressive determining the tumor formation. The proliferation of cancer
cells are classified as controlled and uncontrolled, some external factors influence the triggering
of cancer, such as the environment, habits or customs proper to a social and cultural environment,
and internal factors, the genes undergo mutations in the genetic material of the cells process that

can occur for decades and in many stages. The types of cancers are determined from where they
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originate whether they are tissue cells or organ cells, they are called carcinoma when they start in the
epithelial tissues, such as skin or mucous membranes, they are called sarcomas when they originate
from connective tissues, such as bone, muscle or cartilage. There are characteristics that differentiate
the types of cancer, as metastasis is known for its speed to multiply and reach neighboring or distant
tissues and organs. Cancer has shown to be a very worrying factor with its speed of multiplication
of neoplastic cells in Cancer has its development by somatic evolutionary processes, it is a disease
characterized by the exaggerated and disordered growth of cells that can spread and invade tissues,
main organs and to other regions of the body these cells can divide countless times uncontrollably
being many aggressive determining the tumor formation. The proliferation of cancer cells are classified
as controlled and uncontrolled, some external factors influence the triggering of cancer, such as the
environment, habits or customs proper to a social and cultural environment, and internal factors, the
genes undergo mutations in the genetic material of the cells process that can occur for decades and in
many stages. The types of cancers are determined from where they originate whether they are tissue
cells or organ cells, they are called carcinoma when they start in the epithelial tissues, such as skin or
mucous membranes, they are called sarcomas when they originate from connective tissues, such as
bone, muscle or cartilage. There are characteristics that differentiate the types of cancer, as metastasis
is known for its speed to multiply and reach neighboring or distant tissues and organs. Cancer has
shown to be a very worrying factor with its speed of multiplication of neoplastic cells in the world
as a whole; the numbers of cancer patients are increasing every day, whether by internal or external

influencing factors.

KEY WORDS: Cancer. Development. Factors that influence.

INTRODUCAO

O cancer ¢ um problema de saude publica no mundo, causando morte prematura (antes dos 70
anos de idade) em todos os paises, as incidéncias e mortalidades vem aumentando progressivamente
no mundo tendo fatores que estdo influenciando para o seu crescimento em parte se incorpora ao
envelhecimento, crescimento populacional, desenvolvimento socioecondmico, com influéncia de
inflamacdes que estdo associado a tipos de canceres e com habitos inadequados (sedentarismo,
alimentacdo inadequada, entre outros). A vigilancia de cancer, no escopo das agdes de controle das
doencgas nao transmissiveis, apoiada nas informacdes de morbimortalidade obtidas pelos Registros
Hospitalares de Cancer (RHC), Registros de Cancer de Base Populacional (RCBP), Departamento de
Informatica do Sistema Unico de Saude (DATASUS) e pelo Sistema de Informagdes sobre Mortalidade
(SIM) do fornece informagdes para que os gestores monitorem € organizem as agdes para o controle
de cancer, bem como o direcionamento da pesquisa em cancer. Fazendo estimativa de cancer nos anos
de 2018 e para 2020/2022 percebe-se o aumento consideravel dos tipos de canceres no mundo. No
ano de ano 2018, os estudos apontam que ocorreram no mundo 18 milhdes de casos novos de cancer
17 milhdes sem contar os casos de cancer de pele ndo melanoma e 9,6 milhdes de obitos 9,5 milhdes

excluindo os canceres de pele nao melanoma. O cancer de pulmao ¢ o mais incidente no mundo
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(2,1 milhoes) seguido pelo cancer de mama (2,1 milhdes), colon e reto (1,8 milhdo) e prostata (1,3
milhdo). A incidéncia em homens (9,5 milhdes) representa 53% dos casos novos, sendo um pouco
maior nas mulheres, com 8,6 milhdes (47%) de casos novos. Os tipos de cancer mais frequentes
nos homens sdo os canceres de pulmao (14,5%), prostata (13,5%), estdbmago (7,2%), célon e reto
(10,9%) e figado (6,3%). Nas mulheres, os canceres mais apontados foram cancer de mama (24,2%),
pulmao (8,4%) e colo do utero (6,6%) e colon e reto (9,5%) (BRAY et al., 2018). As estimativas para
os anos 2020-2022 para o Brasil tem um aumento bem elevado, para Brasil, a estimativa para cada
ano do triénio 2020/2022 aponta que ocorrerdo 625 mil casos novos de cancer (450 mil, excluindo
os casos de cancer de pele ndo melanoma). O cancer de pele ndo melanoma serd o mais incidente
(177 mil), seguido pelos canceres de mama e prostata (66 mil cada), colon e reto (41 mil), pulmao
(30 mil) e estomago (21 mil). O célculo global corrigido para o sub-registro, segundo Mathers et
al. (2003), aponta a que ocorrera 685 mil casos novos. Os tipos de cancer mais frequentes em
homens, a exce¢do do cancer de pele ndo melanoma, serdo prostata (29,2%), pulmao (7,9%), célon
e reto (9,1%), estdmago (5,9%) e cavidade oral (5,0%). Nas mulheres, exceto o cancer de pele nao
melanoma, os canceres de mama (29,7%), célon e reto (9,2%), pulmao (5,6%), colo do utero (7,4%)
e tireoide (5,4%). O cancer de pele ndo melanoma representara 27,1% de todos os casos de cancer em

homens e 29,5% em mulheres.

Figura 1: Incidéncias

Norte e Nordeste
Canceres do colo do utero,
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Canceres de prostata, mama
feminina, pulmao e de intestino

Fonte: IBCC Oncologia



Figura 2: Estimativa de novos casos de cancer, em mulheres, para 2020/2022
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Figura 3: Estimativa de novos casos de cancer, e homens, para 2020/2022
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O projeto Pan-Cancer postado no dia 05 de 2020 concluiu um projeto de estudo sobre como o
cancer se formam analisando 2.658 genomas, estudando e analisando o sequenciamento dos genomas,
especificos e a influéncia mutacional dos processos mutacionais, reconstruindo a historia de vida
e a evolucdo de processos mutacionais e sequéncias de mutagdo utilizando 38 tipos de cancer. A
oncogénese precoce dar-se pela mutacao dos genes restritos controladores e com o ganho de copias
especificas, como a Glioblastoma, Trissomia 7 € o isocromossomo 17q no meduloblastoma. Com
a evolucdo dos tumores alguns aspectos da mutacdo mudaram em 40% das amostras. Cerca de 1 a
10" células do corpo estdo sujeitas a mutacao e selecdo, a oncogénese comega no zigoto e so para
com a morte, isso acontece por que as células sdo expostas a estresse multogénico de 1 a 10 mutacao

por divisdo celular, as alteragdes no numero de copias frequentemente ocorrem em crises mitdticas

e levam a ganhos simultdneos de segmentos cromossomicos. Embora se tenham muitos estudos




de mutagdes nos genomas de cancer, as informacdes sobre o exato momento que as lesdes surgem
durante a evolucao e onde tem o seu limite entre a evolu¢dao normal e a progressao do cancer, ndo sao
estudos especificos mas de suma importancia para montagem de conteudo e aprendizado. O artigo
explica que existem certos tipos de tumor com ganhos inicias ou tardios de regido cromossdmica, no
glioblastoma, por exemplo 90% dos tumores contém ganho de uma tinica copia do cromossomo 7, 19

ou 20, sendo este ganho 10% do tempo molecular, surgindo muito cedo na vida do paciente.

Sendo o cancer um problema de saude publica, sdo necessarias intervengdes de politicas
publicas para prevengdao da doenca e promog¢ao de satde, provendo acgdes para conscientizagdao
da populagdo para a prevengao de canceres, como parar de beber, fumar, fazer atividade fisica
regularmente, se alimentar corretamente com refei¢cdes saudaveis, ser vacinado contra HIV, hepatite
B e procurar historico familiar para saber se tem chances de ter cancer e buscar ir a0 médico com

mais frequéncia.

O IBBC Oncologia defende que ¢ necessario uma busca adequada sobre a epidemiologia
das neoplasias no pais para tentar manter um controle, as informagdes podem nio serem totalmente
correta mais sdo importantes para saber quantos pacientes precisam de tratamento, assim tornando o
facil acesso para os profissionais e facilitando a vida dos pacientes, essa defesa é de suma importancia
apresentando dados e estratégias atualizados e adequados para facilitar o tratamento. Ainda que os
nimeros contemplem informagdes do Registros de Cancer de Base Populacional (RCBP) do Brasil
que n3o cobrem toda a populacdo brasileira, as informagdes trazidas sdo importantes. Os dados
divulgados pelo INCA incluem o mapeamento e as peculiaridades de cada regido e contribuem para
conhecermos a frequéncia dos fatores de risco e de protecao relacionados a doenca. As classificagdes
do crescimento das células cancerigenas sdao controladas e ndo controladas, no crescimento controlado
tem-se um aumento localizado ou autolimitado do numero de células de tecidos normais, sendo
causados por estimulos fisiologicos ou patoldgicos, nele as células apresentam-se normais ou com
pequenas alteragdes na sua fungdo e forma podendo ser iguais ou diferentes nos tecidos que eles
se alojam. O efeito é reversivel apds o término dos estimulos que o provocaram, a hiperplasia, a

metaplasia e a displasia sdo exemplos desse tipo de crescimento celular.

Figura 4: Tipos de crescimento celular

adteraca

Fonte: ilustracdo de mariana F. teles
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O crescimento nao controlado tem-se uma massa anormal no tecido cujo crescimento
¢ quase autonomo, persistindo dessa maneira excessiva apds o término dos estimulos que o
provocaram. As neoplasias correspondem a essa forma nao controlada de crescimento celular e sdao

denominadas tumores.

Figura 5: Diferenca entre tipos de tumores

Tumeor benigno Tumor maligno

Fonte: ilustragdo de mariana F. teles

Nos tumores benignos, a regra é acrescentar o sufixo-oma (tumor) ao termo que designa o

tecido que os originou. Exemplos:
- Tumor benigno do tecido cartilaginoso: condroma.
- Tumor benigno do tecido gorduroso: lipoma.
- Tumor benigno do tecido glandular: adenoma.
Nos tumores malignos, considera-se a origem embrionaria dos tecidos de que deriva o tumor:

Tumores malignos originados dos epitélios de revestimento externo e interno sdo denominados

carcinomas; quando o epitélio de origem ¢ glandular, passam a ser chamados adenocarcinomas.
Exemplos: carcinoma de células escamosas, carcinoma basocelular, carcinoma sebaceo.

Ainda sobre a nomenclatura dos tumores, cabe ressaltar que, geralmente, além do tipo histologico,

acrescenta-se a topografia. Por exemplo:
Adenocarcinoma de pulmao.

Adenocarcinoma de pancreas.

Osteossarcoma de fémur.




METODOLOGIA

Foi e foi desenvolvida com base em modelos de predi¢do de curto prazo (até cinco anos) e
pela utilizagdo da razdo de incidéncia/mortalidade (I/M) (BLACK et al., 1997). Com as informagdes
disponiveis de seis até 15 anos de informagdo e pelo menos 50 casos de cancer no por ano. Para
as estimativas utilizando-se o programa Depreed — desenvolvido pela Agéncia Internacional para
Pesquisa em Cancer (do inglés, International Agency for Research on Cancer — larc), baseado em
modelos de predi¢dao tempo-linear (DYBA, HAKULINEN, 2000; FERLAY et al., 2007).

E(taxa(i,t)) =ai+bixt
Log(E(taxa(i,t))) =ai + bix t

Log(E(taxa(i,t))) =ai+bxt

E (taxa (i, t)) = Taxa de incidéncia esperada na idade i, no ano t, onde ai, b e bi pardmetros.

Quando o modelo linear ndo se mostrou adequado, usou-se como alternativa a taxa média
(bruta e ajustada) dos ultimos cinco anos disponiveis (2012 a 2016) (INSTITUTO NACIONAL DE
CANCER JOSE ALENCAR GOMES DA SILVA, c2014).

TIL=TML X IR/MO
TIL = Taxa de incidéncia (bruta ou ajustada), estimada para a UF, Distrito Federal ou
Capital.

TML = Taxa de mortalidade (bruta ou ajustada) estimada pela série historica da mortalidade para UF,

Distrito Federal ou capital.

IR = Quociente entre o nimero de casos novos (incidéncia) nas localidades dos RCBP
(periodo entre 2001 e 2017) e a raiz quadrada da populagao.

MO = Quociente entre o numero de 6bitos nas localidades dos RCBP (periodo entre

2001 e 2017) e a raiz quadrada da populagado, obtidos do SIM.

O estudo do projeto Pan-Cancer demorou uma década, e envolveu 1.300 cientistas e clinicos
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de 37 paises analisando mais de 2.600 genomas de 38 tipos diferente de tumores. Foram detectados
mais de 80 processos que causam a mutagdo genética, todas as amostras dessa analise de genomas
foram submetidas ao sequenciamento de genoma completo, e foram colocados como variantes de
controle de qualidade com o conjunto de pipelines especifico para alinhamento. Foram utilizados

tipos de abordagem para calcular o tempo de ganho de niimeros de copias.

E[X]=nmnmfp/[N(A-p)+ Cp]
E = esté relacionado ao nimero subjacente de alelos portadores de uma mutagao.
X = ¢ o niimero de leituras.

n = enota a cobertura do locus, o nimero de copias de mutacao m € o nimero de alelos que carregam

a mutacao (o que geralmente ¢ inferido).
F= ¢ a frequéncia do clone portador da mutacdo dada ( f = 1 para mutagdes clonais).

N =¢ o numero de copias normal (2 nos autossomos, 1 ou 2 para o cromossomo X e 0 ou 1 para o

cromossomo Y).

C= ¢ o niimero total de cépias do tumor e p € a pureza da amostra.

O nimero de mutagdes n _ em cada numero de copia al¢lica m informa entdo sobre 0 momento
em que o ganho ocorreu. As formulas basicas para cronometrar cada ganho siao, dependendo da

configuracao do nimero de copias:
rmCopiar rmnimero2+1:T=3n2/(2n2+n1)
rmCopiar rmnimero2+2:T=2n2/(2n2+n1)

rmCopiar rmnimero2+0:T=2n2/(2n2+nl)

Em que 2 + 1 se refere ao nimero de copias maiores e menores de 2 e 1, respectivamente. Os
métodos diferem ligeiramente em como o niimero de mutagdes presentes em cada alelo sao calculados

€ como a incerteza € tratada.

RESULTADOS

Utilizou-se os proprios registros para a estimativa de novos casos fez com que a informagao
tivesse um melhor perfil de incidéncia de cancer na localidade. Porém, em algumas localidades ndo foi

possivel utilizar o Gltimo ano, pelo fato dos nimeros de casos nao serem correspondente com o padrao
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analisado nos outros anos as estimativas de aparecimento de novos casos em cinco regides geograficas
e para o Brasil foram absurdos por UF. Com taxas brutas dos valores obtidos foram divididos dos
novos casos na regido e para o Brasil pela sua respectiva populacdo. A taxa ajustada para as Regides
e para o Brasil foi obtida pela mediana das taxas das UF da respectiva Regido, todos os valores
foram arredondados para dez ou multiplos de dez as taxas de incidéncias sdo referentes aos valores
obtidos antes do arredondamento. O céalculo das estimativas sdo dependentes das informacgdes sobre a
mortalidade, com melhor qualidade de informacgdes sobre a mortalidade melhor as informagdes para
incidéncia, observou-se em 2005 um ano de uma melhoria nas informac¢des de mortalidade no Brasil.
Embora, tenha suas limitagdes acredita-se que essas estimativas tornam capazes de descrever padrdes
atuais da incidéncia do cancer possibilitando o dimensionamento do cancer e seu impacto no Brasil,
porém, com a oscilacdo de aparecimento de novos casos recomenda-se cuidado na interpretacao e nas

estimativas para analisar as tendéncias.

Todos os dados apresentados nos permite tracar métodos da historia evolutiva de cada tipo de
cancer ¢ para todos os outros tipos de cancer, fazendo o uso do tempo qualitativo mutagdes pontuais
e suas alteragdes nos niimeros de copias. E notorio que a evolugdo de quase todos os canceres tenha
algum tipo de ordem relacionada, adicionando muitos detalhes para progressdao do cancer, com o
tempo conforme os tumores evoluem formam caminhos mais raros e desconhecidos para ciéncia,
sendo esses caminhos variaveis para suas mutagdes. Esse estudo nos mostra o desenvolvimento do
cancer aparentemente acontecendo antes do diagnostico, assim demostrando o quanto os genomas de

cancer sao modificados da evolucao somatica com limites entre processos normais do envelhecimento.

DISCUSSAO

Para esta publicagao, utilizaram-se, como denominador para o calculo das taxas, as estimativas
populacionais, censitarias (1980, 1991, 1996, 2000 e 2010) e intercensitarias (1979 a 1999), obtidas
por meio do DATASUS e fornecidas pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE)
(BRASIL, c2008a). Nesse estudo observa-se alguns critérios para a selecdo das localizagdes que
nas publicagdes fizeram a inclusao de informagdes da mortalidade e da incidéncia, assim como os
programas de prevengao, ainda que os calculos elaborados para as estimativas apresente uma visao
ampla da magnitude e distribuicdo dos principais tipos por sexo, as regides geograficas, paises e
estados ndo querem substituir as abordagens continua e sist€émica de informacdes feitos pelo Registros
de Cancer pelo SIM. Nos estudos realizados dos genomas apresentam uma reconstru¢do benéfica
para ciéncia com suas descobertas do genoma e da historia evolutiva dos canceres, ainda existem
varias limitagdes do estudo sobre esse assunto mais sdo conhecimentos e informagdes importantes
para formagao de conhecimento e para um melhor tratamento no paciente, no entanto nenhuma de
suas tendéncias sdo totalmente absoluta os caminhos dos tumores ainda sdo variados e se moldam

rapidamente.
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CONSIDERACOES FINAIS

As informacdes apresentadas nesse trabalho apresentam uma ideia de que ainda estamos em
um processo de descoberta sobre os canceres e seus varios tipos, funcionamentos, e caracteristicas
que sdo variadas de acordo com seus desenvolvimento e suas evolu¢des sando muitos deles ainda
desconhecidos. As estimativas ndo sdo exatamente absolutas com cem por cento de certeza, mais
os estudos estdo sempre em busca de melhorias e boa qualidade de vida para o paciente com cancer
buscando e analisando possibilidades de prevencdo para canceres que estdo relacionados a estilo
de vida e fatores hereditarios. As discussdes apresentadas aqui nesse estudo sdo para apresentar
caracteristicas e estimativas para um futuro proximo em que ja se apresenta preocupacdes com
crescimentos desordenados de canceres que podem ser evitados, como parar de fumar, beber, e buscar
ter uma vida saudavel, se alimentar bem, etc. Utilizando métodos para evitar aumentos significativos
de canceres ao longo dos anos, ¢ um assunto amplo que ainda precisa de muitos estudos e analises

para maior compreensao.
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RESUMO: As complicagdes nutricionais do cancer sdo bastante evidentes na pratica clinica. A perda
de peso, ligada a alteragcdes metabdlicas, € constante nos pacientes oncologicos. Desse modo, o objetivo
deste estudo foi verificar as alteracdes metabolicas consequentes do quadro de caquexia em pacientes
oncologicos dando destaque a importancia da terapia nutricional. Para tanto, utilizou-se da revisao
bibliografica como metodologia, coletando estudos pertinentes a pesquisa em diversos delineamentos
e com indexacdo nos ultimos dez anos. A busca dos artigos deu-se por meio de descritores, a saber:
cancer; caquexia; nutricdo. Constatou-se que a caquexia ¢ vista como efeito contrario do cancer,
estando ligada a diminuicao da funcao fisica, a reduzida tolerancia ao tratamento antineoplésico e a
diminui¢ao da sobrevida. Verificou-se que a sindrome da caquexia cancerosa ¢ multifatorial definida
por um balango negativo de proteina e energia causado por redu¢do na ingestdo de alimentos e por
desordens metabdlicas. Identificou-se que o suporte nutricional acompanha o tratamento contra o
cancer e possui objetivos especificos como aumentar a resposta ao tratamento, diminuir a taxa de
complicacdes e, possivelmente, reduzir a morbidade. Tais circunstancias demonstram a necessidade
de atencdo clinica especial para a caquexia em pacientes oncoldgicos, tendo o tratamento nutricional
importante papel para as terapias anticancer, de modo a compensar seus efeitos colaterais em relacao

ao aspecto nutricional, contribuindo, assim, na melhora dos resultados da terapéutica.

PALAVRAS-CHAVE: Caquexia. Cancer. Nutrigdo.

THE CONSEQUENCES OF CACHEXIA IN CANCER: A LITERATURE REVIEW
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ABSTRACT: The nutritional complications of cancer are quite evident in clinical practice. Weight
loss, linked to metabolic changes, is constant in cancer patients. Thus, the aim of this study was
to verify the metabolic changes resulting from the cachexia in cancer patients, highlighting the
importance of nutritional therapy. To this end, we used the literature review as a methodology,
collecting studies relevant to research in different designs and with indexing in the last ten years. The
search for the articles took place through descriptors, namely: cancer; cachexia; nutrition. It was found
that cachexia is seen as the opposite effect of cancer, being linked to decreased physical function,
reduced tolerance to antineoplastic treatment and decreased survival. It was found that the cancerous
cachexia syndrome is multifactorial defined by a negative balance of protein and energy caused by
reduced food intake and metabolic disorders. It was identified that nutritional support accompanies
cancer treatment and has specific objectives such as increasing the response to treatment, decreasing
the rate of complications and, possibly, reducing morbidity. Such circumstances demonstrate the
need for special clinical attention for cachexia in cancer patients, with nutritional treatment having
an important role for anticancer therapies, in order to compensate for its side effects in relation to the

nutritional aspect, thus contributing to the improvement of therapeutic results.

KEY WORDS: Cachexia. Cancer. Nutrition.

INTRODUCAO

O Cancer ¢ uma enfermidade multifatorial, caracterizada pela proliferagdo local descontrolada
de células anormais, com invasdo de estruturas normais adjacentes e disseminagdo a distancia ou
metastase (REID, et al, 2006). A cada ano, o cancer tem se consolidado como um problema de saude
publica em todo o mundo. Segundo a Organizacdo Mundial de Satide (OMS), o cancer atinge pelo
menos 9 milhdes de pessoas e mata cerca de 5 milhdes a cada ano, sendo hoje a segunda causa
de morte por doenga nos paises desenvolvidos, perdendo apenas para as doengas cardiovasculares
(BRASIL, 2013).

As complicagdes nutricionais do cancer sao bastante evidentes na pratica clinica. A perda de
peso, ligada a alteragdes metabolicas, ¢ constante nos pacientes oncoldgicos. A triagem nutricional
adequada, a manifestacdo precoce e o aparecimento constante nos pacientes oncologicos devem ser
incorporados a rotina dos servigos de nutricdo, com o intuito de melhorar a qualidade de vida dos

pacientes e conformar um impacto positivo no prognostico desses pacientes (ARGILES, et al, 2014).

A caquexia caracteriza-se por um intenso consumo dos tecidos muscular e adiposo, com
consequente perda involuntaria de peso, além de anemia, astenia (fraqueza), fadiga e perda de
performance clinica, disfun¢do imune e uma série de mudangas que resulta, inicialmente, de alteragoes
na ingestdo e ma absor¢do de nutrientes e, seguidas, de alteragcdes metabolicas que diferem do que
ocorre no jejum prolongado, afetando praticamente todas as vias metabodlicas, ¢ uma complicacao
frequente no paciente com neoplasia maligna em estado avangado (HORTEGAL, et al, 2009). Neste

sentido questiona-se: a caquexia do cancer caracteriza-se pela perda progressiva de peso e anorexia,
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para um paciente nessa condi¢do, quais os cuidados nutricionais devem prioriza?

O tema em questdo ¢ de grande relevancia no ambito da saude, pois ressalta a desnutrigao
nos pacientes com cancer, estudos mais aprofundados posteriormente poderao ser realizados para o
embasamento de estudantes de nutricdo, enfermagem, medicina, profissionais da saude em geral e

sociedade civil interessada.

Desse modo, o objetivo geral deste estudo ¢ verificar as alteragdes metabolicas consequentes
do quadro de caquexia em pacientes oncoldgicos dando destaque a importancia da terapia nutricional.
Seguindo dos objetivos especificos: mostrar as alteragdes Metabolicas e Imunologicas no Cancer;
apresentar a epidemiologia da caquexia cancerosa; perceber a importancia do tratamento nutricional

nos pacientes com caquexia.

METODOLOGIA

O presente estudo sera pautado na pesquisa bibliografica e terda como base materiais
constituidos de livros, outros artigos etc. A finalidade do mesmo € proporcionar ao pesquisador o
contato com o que se ja produziu a respeito do tema, através de resenhas, artigos, teses, dissertagoes
a partir de doutrinas de diversos autores estudiosos do assunto. Conforme Boccato (2006) a pesquisa
bibliografica abrange a leitura, andlise e interpretacdo de livros, periddicos, documentos etc. As
caracteristicas dessa pesquisa sao anotagdes e fichamentos que servirdo para a fundamentagao teorica
do estudo. Ela tem por objetivo conhecer as diferentes contribui¢des cientificas disponiveis sobre o
determinado tema. Os materiais consultados para este estudo se encontram na lingua portuguesa e na
lingua estrangeira e tiveram o periodo de busca de dez anos. A busca dos artigos deu-se por meio de
descritores, a saber: cancer; caquexia; nutricao. De posse do material foi realizado uma leitura do tipo

exploratdria que tem por finalidade identificar em que medida a obra consultada interessa a pesquisa.

Durante o levantamento bibliografico foi percebido que existe uma gama de obras e artigos
que retratam sobre a caquexia, fazendo com que o estudo tenha um embasamento consistente. Este
estudo estd dividido em trés subsegdes sendo que, no primeiro momento sera realizado um breve
levantamento sobre o cincer e a desnutri¢do, em seguida serd abordado a caquexia sob a 6tica do
conceito e sua relagdo com o cancer e por fim, serd abordado a importancia da avaliagdo e terapia

nutricional no tratamento do cancer.

O cancer e a caquexia

Cancer ¢ o termo generalizado e de grande complexidade para um grande grupo de doencgas que
podem afetar qualquer parte do corpo. Outros termos utilizados sdo tumores malignos e neoplasias.
Uma caracteristica do cancer ¢ a rapida produgdo de células anormais que crescem além dos seus
limites usuais, e que podem posteriormente invadir outras regides do corpo e espalhar-se para outros

orgaos — processo denominado metastase. Conforme o Instituto Nacional de Cancer (INCA) “cancer
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¢ o nome dado a um conjunto de mais de 100 doengas que t€ém em comum o crescimento desordenado
(maligno) de células que invadem os tecidos e 6rgdos, podendo espalhar-se (metastase) para outras
regides do corpo” (BRASIL, 2015).

De acordo com (REID, et al, 2006) os tumores benignos nao sao considerados neoplasias, seus
aspectos dificilmente causam a morte de um individuo, normalmente sao simplesmente removidos
e raramente crescem novamente no mesmo lugar, geralmente ndo invadem tecidos vizinhos e
nao se espalham para outras partes do corpo. As causas do cancer sdo inimeras e podem ser por
fatores externos ou internos. Podem estar relacionados com habitos e costumes socioculturais ou

geneticamente pré-determinados.

Ainda conforme o INCA (BRASIL, 2015), de todos os casos, 80% a 90% dos canceres estao
associados a fatores ambientais. Alguns deles sao bem conhecidos: o cigarro pode causar o cancer
de pulmao, a exposi¢do excessiva ao sol pode causar cancer de pele e alguns virus podem causar
leucemia. Outros estdo em estudo, como alguns componentes dos alimentos que ingerimos, € muitos

sdo ainda completamente desconhecidos.

O problema de cancer no Brasil ganha relevancia pelo perfil epidemiologico que essa doenga
vem apresentando. Segundo o INCA (Instituto Nacional do Cancer) ¢ uma doenga em que as células
com alteragdes genéticas crescem de forma anormal, invadindo outros tecidos e perdendo sua funcao
original (BRASIL, 2013). As causas primarias ainda ndo estdo muito bem esclarecidas, mas as
neoplasias surgem devido as mutacdes genéticas espontaneas ou induzidas por agentes patogénicos
como metais, radiacdes, radicais livres do oxigénio, inflamagdes cronicas e xenobidticos (tabaco,
alcool, pesticidas, etc) ocorrendo excesso na taxa de proliferacdo e deficiéncia nas taxas de morte
celular (BLOT, et al, 1993). Este processo culmina com a formagdo de agrupamentos de clones de

células neoplésicas, isto ¢, tumores.

A caquexia ¢ vista como efeito contrario do cancer, estando ligada a diminuicao da funcao
fisica, a reduzida tolerancia ao tratamento antineoplasico e a diminui¢do da sobrevida. E estimada

clinicamente importante, visto que aumenta a morbidade e mortalidade dos pacientes.

Um dos desafios da caquexiano cancer é o controle da perda de peso, relacionada principalmente

a alteragdes metabolicas importantes, a anorexia e reducdo da ingestao de calorias, lipideos e proteinas.

Segundo o INCA (Instituto Nacional do Cancer) a assisténcia nutricional deve ser vista como
parte crucial em interven¢des multimodais voltadas para o tratamento ou prevengdo da caquexia,
uma vez que sem a alimentagdo adequada, a estabiliza¢do da perda de peso jamais serd atingida e a

caquexia se mantera em progressdao (BRASIL, 2010).

Segundo Mcclement (2005) os pacientes com cancer sofrem muito com os efeitos colaterais
dos tratamentos. Diversos tipos de cancer estdo associados com significativa perda de peso e problemas
nutricionais, que ocorrem na €poca do diagnostico ou durante o tratamento. Nesta fase acontece
a perda de peso, que estd associada com pior sobrevida e na reducao de resposta ao tratamento.

Sintomas como perda de apetite, boca seca e alteragdes no paladar sdo comuns e podem deixar o
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paciente desnutrido.

A incidéncia de desnutricdo em pacientes com cancer varia de 40 a 80%, sendo que os
pacientes com tumores na regido da cabega e pescoco, pulmao, esdfago, estdbmago, colon, reto, figado
e pancreas apresentam uma maior prevaléncia, enquanto os pacientes com cancer de mama, leucemia

e linfomas tem menor risco de perda de peso (REID, et al, 2006).

O tratamento, seja por meio de quimioterapia e/ou radioterapia pode provocar efeitos colaterais
que interferem na ingestao alimentar do paciente. A especialista explica que, durante o tratamento,
o paciente pode apresentar mucosite ou estomatite, que sao inflamagdes na cavidade bucal. Nestes

casos, alimentos picantes, crocantes, condimentados, salgados e acidos devem ser evitados.

A Perda de peso ligada a alteragcdes metabodlicas sdo constantes em pacientes com cancer,
sendo assim complicagdes nutricionais comuns nesses individuos. Os pacientes sofrem em demasia
com os efeitos colaterais dos tratamentos, os mesmos tém sintomas como perda de apetite, boca seca,

alteracdes de paladar.

De acordo com Laviano; Di Lazzaro e Koverech (2018) a nutricionista Maria Emilia Fabre,
Presidente do Comité de Nutri¢do da Sociedade Brasileira de Nutrigao Parenteral e Enteral (SBNPE), a
alimentacdo adequada para o paciente com cancer necessita ser elaborada para atingir as necessidades
nutricionais individuais, que podem variar dependendo do tipo e da localizagao do tumor, grau de

estresse, presenga de ma-absor¢ao e necessidade de ganho de peso.

A caquexia ¢ diagnosticada quando ha perda de peso de pelo menos 5% do peso real durante
12 meses, ou menos ou quando o IMC esta abaixo de 20 kg/m2. Além da presenca de alteracdes
bioquimicas, tais como hipoalbuminemia - inferior a 3,2 g/dL, anemia - hemoglobina menor que 12
g/dL e aumento dos marcadores inflamatérios - PCR e IL-6 (GARCIA; FLORES, 2010).

A sindrome da caquexia cancerosa ¢ multifatorial definida por um balango negativo de
proteina e energia causado por reducdo na ingestao de alimentos e por desordens metabolicas. Assim,
os fatores que contribuem para o aparecimento da caquexia sao aumento do estado inflamatorio e da
proteolise muscular, deficiéncia de carboidratos e alteragdes no metabolismo de lipideos e proteinas.
Dessa forma, a caquexia ¢ clinicamente relevante uma vez que aumenta a morbidade e a mortalidade
dos pacientes (KOLLING; SANTOS, 2009).

De acordo com Oliveira (2007) a caquexia pode ser classificada como primaria ou secundaria.
A primadria esta relacionada as consequéncias metabolicas da presenca do tumor, associada a alteragdes
inflamatorias. Ela resulta em consumo progressivo, frequente e irreversivel de proteina visceral,
musculatura esquelética e tecido adiposo. E a secundaria ¢ resultante da diminui¢ao na ingestao
e absorcao de nutrientes por obstrugdes tumorais do trato gastrointestinal, anorexia por efeito do
tratamento e ressecgdes intestinais macigas. De acordo com o oncologista, as duas condi¢des podem

aparecer em um mesmo individuo.

E certo afirmar que a sindrome da anorexia-caquexia (SAC) acontece em pacientes com

ESTUDO SOBRE OS CANCERES -



cancer em estado avangado e que parte das mortes ndo sdo diretamente ligadas aos tumores e sim ao
emagrecimento profundo. Dai a importancia do atendimento nutricional especializado (OLIVEIRA,
2007).

A caquexia sob a otica do conceito e sua relacdo com o cancer

A caquexia ¢ uma sindrome associada a perda de massa celular, reduzida ingestdo de
alimento, diminuigio de atividade fisica e acelerada degradagio de proteinas (ARGILES, et al, 2011).
Esta disfun¢do metabolica ocorre em muitas doengas cronicas tais como AIDS, cancer, insuficiéncia
cronica do coragdo, faléncia cronica dos pulmdes, cirrose hepatica, deficiéncia renal, artrite reumatoide

e sepse.

Embora a caquexia sempre inclua um componente de redugdo na ingestao de alimentos, ela
difere da “semi-inani¢ao” pelo fato de que ha também alteracdes metabolicas que diferem da resposta
normal a reduzida ingestao de alimentos (SILVA, 2006). Isto significa que a perda de massa corporal
pode ocorrer mais rapidamente do que seria de se esperar de uma redugdo da ingestdo de alimentos
de igual magnitude ou ainda, que a composicao desta perda pode devido a uma maior proporgao de

perda de tecido ndo-gorduroso em relagdo ao adiposo (SILVA, 2006).

Partindo desse pressuposto a caquexia € uma doenga complexa e se caracteriza principalmente
pela perda de peso do paciente, além da perda de massa corporea e tecido adiposo (responsavel pelo
armazenamento de gordura em nosso sistema), normalmente estd relacionada a doengas cronicas,
como o cancer ou doengas cardiacas. De certa forma ela se assemelha a uma desnutricdo, com a

diferenga de que a massa corporal ndo pode ser reposta com alimentagao.

As doencas cronicas sdo as principais causas de morte no mundo, dentre as quais o cancer
(CA) tem se destacado por seu crescimento em todos os continentes (Benarroz; Faillace; Barbosa,
2009). Sendo assim, a desnutricdo ¢ a causa de obito em 20% a 40% dos portadores de CA e a
anorexia de 15% a 25% em todos os doentes com CA por ocasido do seu diagndstico e em quase todos
os que apresentam metastase (HORTEGAL, et al, 2009).

As alteragdes metabolicas que geram um estado hipermetabdlico desempenham um papel
muito importante. O organismo portador de um tumor € energeticamente mais ineficiente o que leva
a um aumento do gasto energético. Este fato, aliado a diminui¢do da ingestao de alimentos, possui

papel preponderante no estabelecimento do processo caquético (ARGILES et al., 2014).

A caquexia ¢ diagnosticada quando ha perda de peso de pelo menos 5% do peso real durante
12 meses, ou menos ou quando o IMC esta abaixo de 20 kg/m2. Além da presenca de alteracdes
bioquimicas, tais como hipoalbuminemia - inferior a 3,2 g/dL, anemia - hemoglobina menor que 12
g/dL e aumento dos marcadores inflamatorios - PCR e IL-6 (GARCIA; FLORES, 2010).

O estado nutricional (EN) comprometido, afeta o sistema imune e as fun¢des cognitivas,

tornando-se fator de risco para infec¢des, quedas, delirios, reagdes adversas a medicagdes, deficiéncia
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de cicatrizagdo de feridas, diminui¢@o da sintese de proteinas hepaticas e de producgao de suco gastrico
(TARTARI; BUSNELLO; NUNES, 2010).

A perda de peso expressiva tem associagdo com a anorexia, que ¢ a perda espontanea e nao
intencional de apetite e ¢ um dos sintomas mais comuns do CA avancado. Ainda, resulta de alteragdes
do paladar e olfato ou mudangas na regulagao hipotalamica (ANGELO; OLIVEIRA, 2009).

De acordo com Baracos, et al (2018) na caquexia, a perda de peso ocorre porque a gota de
gordura que existe em cada uma das células gordurosas ¢ rapidamente degradada, sem que a célula
do tecido gorduroso morra. Isso faz com que os componentes da gordura apare¢gam no sangue. Numa
segunda etapa, ocorre um processo de autodestrui¢do dos musculos. O resultado é aparéncia de “pele

e 0sso” do paciente.

Para o geriatra Arthur, et al (2016) o envelhecimento esta associado ao aumento da incidéncia
de cancer, sendo um dos aspectos mais graves desta doenca a caquexia. Esta sindrome, que ¢
caracterizada por um maior consumo de energia do organismo, devido a substancias produzidas pelo
tumor, provoca perda de peso e de massa muscular e estd correlacionada a uma ma resposta ao

tratamento oncoldgico e ao aumento da mortalidade.

O diagnostico da caquexia ¢ feito de forma clinica, onde o paciente descreve os sintomas,
onde normalmente, a perda de peso e de apetite sdo os primeiros sintomas percebidos pela maioria
dos pacientes. Quando essa sindrome ¢ diagnosticada de forma precoce, algumas estratégias podem

ser tomadas para minimizar os efeitos da doenga, como o uso de medicamentos e fisioterapia.

A literatura enfatiza a defini¢do de caquexia, estabelecendo que ela estd sempre relacionada a
uma doenga principal. Isto a distingue da perda de peso por falta de ingestdo de alimentos, da perda
muscular que acompanha a idade, da perda de peso associada a depressdo, dos problemas de tireoide

e da dificuldade do organismo em absorver nutrientes.

Uma das alteragdes metabodlicas causadas pela caquexia ¢ a de carboidratos que incluem o
consumo excessivo de glicose pelo tumor, que aumenta a producdo de glicose hepatica a partir do
lactato (Ciclo de Cori) e de aminoéacidos musculares do hospedeiro - gliconeogénese (KOWATA; et
al., 2009).

E certo afirmar que a caquexia e o cancer estdo diretamente ligados, onde as alteragdes
fisiologicas devido a enfermidade podem causar perda de peso e desnutricdo. Ainda de acordo com
o INCA, o cancer de mama ¢ o tipo de neoplasia que mais acomete as mulheres em todo o mundo,

sendo que a idade, consumo de alcool, excesso de peso continuam sendo os principais fatores de risco.

O tratamento nutricional da caquexia deve ser elaborado considerando o EN do paciente, a
evolucdo da doenga e fatores relacionados, incluindo aconselhamento dietético, apoio nutricional com
formulas especializadas, administradas por via enteral ou endovenosa, ¢ a formulacao farmacologica,
cujo objetivo ¢ melhorar o EN do paciente mediante a estimulac¢do do apetite € do aumento de peso,

principalmente do tecido muscular e evitar que o paciente chegue ao estagio de caquexia (SOSA-
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SANCHEZ; et al., 2008).

A importancia da terapia nutricional no tratamento do cancer

A terapia nutricional em cuidados paliativos tem como objetivo melhorar a qualidade de vida
dos pacientes, contribuindo para a redugdo dos sintomas clinicos (nduseas, vOmitos e mucosite).
O suporte nutricional que acompanha o tratamento possui objetivos especificos como aumentar a
resposta ao tratamento, diminuir a taxa de complicagdes e, possivelmente, reduzir a morbidade,
mantendo o equilibrio entre gasto energético e consumo alimentar, ou minimizar o desequilibrio
entre eles (CARO; et al., 2007).

O tratamento oncologico ¢ a arma para combater o cancer. Quimioterapia, radioterapia,
cirurgia, terapias hormonais e imunossupressoras ¢ transplante de medula 6ssea ou a combinacao

destes tratamentos, entre outros, sao 0s principais meios para essa batalha.

Entretanto, o tratamento, apesar de combater o tumor, pode ter um impacto negativo sobre o
organismo do individuo. E neste contexto que a boa nutri¢o, por meio de uma alimentagio adequada
e balanceada para cada individuo, dependendo do processo a que esta submetido, pode auxiliar na
prevengio dessas alteragdes causadas pela doenga e seu tratamento (GAROFOLO; PETILLI, 2013).

O grande obstaculo para o nutricionista ¢ a compreensdo da fisiopatologia da doenga e das
suas complicacdes para que se possa aplicar a terapia nutricional adequada. A oncologia € uma ciéncia
dificil devido a propria complexidade da doenga e porque cada tipo e subtipo de cincer apresenta
comportamento biologico distinto. Além disso, o paciente com cancer ja apresenta um organismo
fragilizado pela doenga, o que serd agravado pelas complica¢des inerentes aos tratamentos, € isto

demanda aprimoramento no conhecimento dessa fisiopatologia por parte do profissional envolvido.

A avaliagdo do estado nutricional do paciente oncologico fornece parametros para o calculo
das necessidades e elaboragao do plano terapéutico, sendo de relevada importancia para o tratamento,
ja que déficits nutricionais interferem na tolerancia a terapia empregada, limitando a dose e a eficacia
do tratamento oncologico em razao dos danos organicos, como a toxicidade gastrointestinal, pela
producao de radicais livres, que reduzem os efeitos desejados, podendo levar o individuo ao 6bito
(SANTOS; CRUZ, 2001).

O tratamento nutricional visa contribuir para as terapias anticancer, de modo a compensar seus
efeitos colaterais em relagdo ao aspecto nutricional, contribuindo, assim, na melhora dos resultados
dessas terapias, sendo relevante em relacao ao fornecimento de suporte aos individuos com deficiéncias
nutricionais graves, permanentes ou temporarias (SHATTNER; SHIKE, 2009).

A terapia nutricional auxilia na prevenc¢do da desnutricdo e na minimizagdo dos efeitos
colaterais do tratamento, visando ao fornecimento de calorias de acordo com as necessidades
individuais, bem como o fracionamento e a consisténcia da dieta, a partir da aceitacdo do paciente,
com adaptacdes quando necessario (TORRES; FERREIRA, 2009).

ESTUDO SOBRE OS CANCERES -



Arotina da terapia nutricional deve incluir a avaliagao nutricional periddica, pois se o individuo
estiver desnutrido ¢ considerado com maior susceptibilidade a infec¢des e responder de modo menos
eficaz a terapia empregada, influenciando no progndstico e na identificacdo dos possiveis sintomas
relacionados ao tratamento (DOYLE; et al., 2006).

A triagem nutricional, em conjunto com a interven¢ao € o monitoramento dos pacientes
oncologicos, tem suma importancia na rotina da terapia nutricional, com o objetivo de melhorar
a qualidade de vida dos pacientes e proporcionar um impacto positivo no prognostico destes
(TOSCANO; et al., 2008).

De acordo com o Conselho Federal de Nutricionistas, compete ao nutricionista prestar
assisténcia por meio do diagndstico nutricional, com base em dados clinicos, bioquimicos,
antropométricos e dietéticos, prescrever a alimentagcdo adequada e promover a educacio nutricional,

visando a promogao, & manutengdo e a recuperagdo da saide (BRASIL, 2010).

A assisténcia nutricional ao paciente oncologico deve ser individualizada e abranger a
avalia¢do nutricional, o calculo das necessidades nutricionais, a terapia nutricional e o seguimento
ambulatorial, de modo que previna ou reverta o declinio do estado nutricional, evitando a progressao
para um quadro de caquexia, aumentando a resposta imune, contribuindo para a recuperagdo do
estado de satde do individuo com cancer gastrico (MARIAN, 2005).

O cancer ¢ atualmente um problema de saude publica mundial. Através dos estudos avaliados
percebemos que as implicagdes nutricionais do cancer sdo bastante evidentes na pratica clinica. A
perda de peso e de tecidos corporais, a anorexia ¢ a anemia sdao condigdes comuns em pacientes
oncologicos. Ainda, diminui¢do da massa muscular, disfuncdo imune, anorexia ¢ mudangas na
ingestdo e ma absor¢ao de nutrientes seguidas de alteracdes metabdlicas representam o quadro de
caquexia no cancer. Esse estudo sugere que o estado caquético seja mediado por citocinas que alteram

o metabolismo de carboidratos, proteinas e gorduras nesses pacientes.

A triagem nutricional adequada, a intervencdo precoce € o monitoramento constante dos
pacientes oncologicos devem ser incorporados a rotina dos servicos de nutri¢do para que a terapia
nutricional adequada possa melhorar a resposta clinica e o prognostico do paciente evitando que o
paciente chegue ao estado de caquexia.

CONCLUSAO

Conclui-se que a caquexia em pacientes oncologicos ¢ uma complicacdo frequentemente
observada. A revisao permitiu demonstrar o importante papel do nutricionista na reversao e prevencao
dos distarbios provenientes ao tratamento convencional (como: quimioterapia e/ou radioterapia),
com equiparacdo a pertinéncia do acompanhamento nutricional na recuperagdo do paciente. Nesse
interim, o tratamento deve ser individualizado e composto por uma equipe de saide multidisciplinar,

a fim de promover a qualidade de vida desses individuos.
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RESUMO: Introducdo: A alimentagdo gera impactos positivos na qualidade de vida das pessoas que
além do aspecto nutricional esta ligado aos aspectos emocionais e psicossociais. Qualquer alteracao
no processo de degluticdo ¢ denominado de Disfagia, quadro muito comum em pacientes com
cancer de cabeca e pescoco. Tal quadro pode ser gerado pelos tratamentos oncoldgicos preconizados
pela equipe: cirurgia, radioterapia e quimioterapia. Objetivo: Descrever o perfil da degluticdo dos
pacientes com cancer de cabega e pesco¢o em tratamento anrioneopldsico. Metodologia: Trata- se
de um estudo retrospectivo quantitativo e qualitativo de pacientes acompanhados no ambulatorio
de fonoaudiologia do Centro Oncoldgico de um hospital publico de Sergipe. A coleta de dados,
em 52 evolugdes do prontudrio hospitalar foi realizada com o preenchimento da ficha de registro
de dados, composta por identificacdo do paciente, idade, género, moradia, habitos nocivos a saude,
sitio tumoral e tratamento antineoplasico; e dados da avaliacdo fonoaudioldgica: Escala Funcional
de Ingestdo por Via Oral (FOIS) e Escala de Severidade da Disfagia (DOSS). Resultados: Houve
prevaléncia do género masculino, sendo a maior parte residente na capital. O sitio de maior incidéncia
tumoral da neoplasia foi para o cancer de laringe e a maioria fazia uso de tabaco e eram etilistas. A
RT concomitante a QT foi o tratamento mais prevalente. Na escala DOSS a disfagia leve/moderada
foi a mais comum, e na escala de funcionalidade de ingestao por via oral os pacientes se alimentavam
por via oral total com multiplas consisténcias e preparo especial. Conclusdo: Os pacientes que fazem
tratamento concomitante de quimioterapia com radioterapia apresentam dificuldades na alimentagao,

que podem cursar com disfagia de grau leve/moderado.
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PALAVRAS-CHAVE: Neoplasia. Transtornos de degluticao. Quimioterapia, Radioterapia.

CHARACYERIZATION OF DEGLUTITION IN PATIENTS WITH HEAD AND NECK
CANCER UNDER ANTHINEOPLASIC TREATMENT

ABSTRACT: Introduction: Food provides a positive impact on the quality of life, which in additon
to the nutritional aspect is attached to emotional and psychosocial aspects.Any change in swallowing
process s called dysphagia, a very common condition in head and neck cancer’s patients. Such condition
can be a resulting from cancer treatments wich is recommendend by the team as surgery, radiotherapy
and chemotherapy. Objective: To describe the swallowing profile of patients with head and neck cancer
undergoing antioneoplasic treatment. Metodology: This is a retrospective quantitative and qualitative
study of patients followed up the speech therapy clinic of Oncology Center os a public hospital in
Sergipe. Data collection, in 52 evolutions of the hospital record was performed by fulfilment the data
record form, made up of patient identification, age, gender, dwelling, health harmful habits, tumor
site and antioneplasic treatment; and data from the speach therapy asessment: Functional oral intake
scale (FOIS) and Dysphagia Severity Scale (DOSS). Results: There was a male prevalence, most of
whom resident in the capital. The site of the highest tumor incidence went to laryngeal cancer and
mosto f them were tobacco users and were alcoholics. Radiotherapy concomitant with chemotherapy
was the most prevalente teratment. The DOSS scale, mild and moderate dysphagia was the most
common, and the FOIS scale, the patients were fed by total oral route with multiple consistencies and
special preparation. Conclusion: Patients undergoing chemotherapy and radiotherapy treatment have

difficulties in feeding, which can course with mild/moderate dyspagia.

KEY WORDS: Neoplasm. Deglutition disorder. Quimioterapia. Radioterapia

INTRODUCAO

O ato alimentar ¢ o elo entre as pessoas, o qual proporciona prazer. Estd presente nas reunides
de familiares e amigos, sendo positivo o impacto na qualidade de vida (SASEGBON; HAMDY, 2017).
Desta maneira, alteragdes na degluticdo comprometem negativamente a vida das pessoas no que diz
respeito ao aspecto nutricional bem como o psicossocial. As desordens relacionadas a degluticdo sao
conhecias por disfagia e este ¢ um sintoma de alta incidéncia no cancer de cabeca e pescogo (CCP).
Nesta populagao, as alteragdes de degluticao nao comprometem apenas a qualidade de vida, mas o

estado nutricional e pode evoluir para pneumonia e levar seu portador a 6bito (LABEIT et al., 2020).

A disfagia no CCP pode advir do tratamento antineoplasico, como na cirurgia em que se
tem a retirada de 6rgdos vitais para o adequado processo de degluti¢ao/alimentagdo. Também pode
ser decorrente da radioterapia (RT) e quimioterapia (QT). A RT ocasiona sintomas temporarios e

permanentes que estio intimamente ligados a dose administrada, sendo possivel desencadear quadros
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de mucosite, xerostomia, descamagao da pele, perda ou redugdo do paladar, lesdes vasculares, atrofia
de tecidos, necrose de tecido mole e perda dentaria (SROUSSI et al., 2017). A QT também pode
provocar casos de mucosite além de alteragdes gastrointestinais, sensoriais, neurotoxidade; e quando

combinada a RT pode exacerbar todos os sintomas adversos (BOSSOLA, 2015).

Como citado anteriormente os sujeitos acometidos pelo CCP durante o curso do tratamento
podem apresentar disturbios emocionais e psicoldgicos, sendo que os gatilhos englobam a incerteza
da sobrevivéncia, angustia da dificuldade de fala e degluti¢do, e comprometimento estético em
virtude da localiza¢ao do tumor. Desta forma, ¢ imprescindivel o acompanhamento multidisciplinar
ao paciente e familiares (NELKE et al., 2014).

Por afetar a degluticdo e a comunicagdo oral, o fonoaudidlogo deve fazer parte da equipe
multiprofissional na reabilitacdo do paciente tratado por CCP. Este profissional ¢ responsavel pela
avaliagdo, diagnostico e reabilitagdo da degluticdo, da voz e da fala. Desta maneira o objetivo da

presente pesquisa ¢ descrever o perfil da degluticdo de sujeitos com CCP em tratamento antineoplasico.

METODOLOGIA

O presente estudo ¢ retrospectivo quantitativo e qualitativo com sujeitos acompanhados
no ambulatério de Fonoaudiologia do Centro Oncolégico, lotado no setor de Radioterapia, de um

hospital publico de Sergipe. A pesquisa estd em conformidade com todos os preceitos éticos.

A coleta foi realizada no periodo de maio a dezembro de 2019. Para a composi¢ao da amostra,
foram incluidos individuos adultos (>18 anos), ambos os géneros, com diagnostico de cancer de
cavidade oral, orofaringe, hipofaringe e laringe, tratados com RT e/ou QT que foram submetidos a

avalia¢do clinica fonoaudiologica.

Os dados foram obtidos a partir das informagdes do prontuario hospitalar acerca da avaliagao
fonoaudiologica, sendo que inicialmente foram analisadas 56 avaliagdes, com exclusao de quatro por
dados incompletos no prontudrio, desta maneira a presente amostra foi composta por 52 sujeitos no
total.

Os dados obtidos em prontuario compreenderam: identificagdo do paciente, idade, género,
moradia, habitos nocivos a satde (elitismo e tabagismo), classificagdo do cancer (sitio tumoral e tipo
histologico), tipo de tratamento antineoplasico (cirurgia, RT e/ou QT) e dados da avaliacdo clinica
fonoaudiologica composto pela Escala Funcional de Ingestao por Via Oral (CRARY; CARNABY
MANN; GROHER, 2005) e Escala de Severidade da Disfagia (O’NEIL et al., 1999).

A Escala Funcional de Ingestao por Via Oral (FOIS) consiste em uma escala de desempenho
que avalia de maneira subjetiva a capacidade do paciente para a ingestdo por via oral e ¢ composta

por sete niveis (tabela 1).
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Tabela 1 — Escala Funcional de Ingestdo por Via Oral (FOIS)

Nivel 1 Nada por via oral

Nivel 2 Dependente de via alternativa e minima via oral de algum alimento ou liquido
Nivel 3 Dependente de via alternativa com consistente via oral de alimento ou liquido
Nivel 4 Via oral total de uma tinica consisténcia

Via oral total com multiplas consisténcias, porém com necessidade de preparo especial ou

Nivel 5 .
compensacdes
Nivel 6 Via oral total com multiplas consisténcias, porém sem necessidade de preparo especial ou
ive D
compensagdes, porém com restri¢ao alimentares
Nivel 7 Via oral total sem restri¢des

A Escala de Severidade da Disfagia (DOSS) ¢ utilizada para analisar e classificar o grau
de disfagia, com intuito de facilitar o acompanhamento e a evolugdo do quadro dos pacientes. E

classificada em 7 niveis, os quais sdo descritos a seguir:

Nivel 1 — Nutricio ndo oral obrigatéria - Disfagia Severa: Nao ¢ possivel ofertar de forma segura,
sendo incapaz de realizar a degluticdo. Achados comuns: (Preparatdria Oral) estase de consisténcia
em cavidade oral; (Fase Oral) escape prematuro do bolo; (Fase Faringea) estase de consisténcia na
faringe, aspiragdo silente e/ou evidente em 2 ou mais consisténcias (Pds degluticao) Tosse ndo eficaz,

apesar de voluntaria;

Nivel 2 — Nutricio nao oral obrigatéria — Disfagia Moderadamente Grave: ¢ necessaria
assisténcia maxima e utilizagdo de manobras e utensilios diferenciados. A via oral € parcial (somente
utilizando manobras ¢ possivel ofertar uma consisténcia de forma segura). Estase severa em faringe,
com manobras de limpeza ineficazes, ainda que sob demanda. Aspiracao de forma silente para duas

ou mais consisténcia.

Nivel 3 — Disfagia Moderada: o paciente necessita de total supervisao e de utilizagdo de manobras
para duas ou mais consisténcias. Apresenta estase moderada em faringe, mas consegue limpar sob

demanda do avaliador. Apresenta penetracdo sem tosse ou aspiragdo para duas ou mais consisténcias.

Nivel 4 — Disfagia de Leve a Moderada: Nesta fase a supervisao do avaliar ¢ mais livre (intermitente)
para até duas consisténcias. Pode apresentar estases na cavidade oral e/ou faringea, mas consegue
limpar de forma efetiva sob demanda. Pode ocorrer aspiragdo para uma consisténcia com nenhuma

ou fraca tosse reflexiva.

Nivel 5 — Disfagia Leve: Neste nivel ¢ importante a presenca da supervisao assistida. Esta restricao ¢
em apenas uma consisténcia. Pode apresentar tosse ou engasgo com liquidos finos, mas a tosse reflexa

¢ capaz de limpar as Vias Aéreas de forma completa. Ha presenca importante de estase em faringe,

ESTUDO SOBRE OS CANCERES




mas as manobras de limpeza sdo eficazes. O tempo de transito oral ¢ aumentado e a amplitude/ forga
mastigatorias reduzidas. Importante salientar que neste nivel o paciente realizar as manobras sem ser

solicitado (sensibilidade preservada).

Nivel 6 — A dieta ¢ normal, mas ¢ considerada Degluticio Funcional. Aceitam-se leves atrasos
no disparo da degluti¢ao ou estases orais e/ou faringeas, pois o paciente consegue limpar. Nao ha

penetracao e/ou aspiracao, mas pode precisar de um tempo maior para oferta.

Nivel 7 — Degluticdo Normal em todas as situagdes de dieta. Nao € necessario manobras (posturais ou
de limpeza) ou tempo extra, ha total independéncia para alimentar-se. Dentro dos limites funcionais

de modificagdo

Os dados foram processados e a andlise estatistica foi realizada com o software SPSSW versao
20.0. As variaveis dependentes foram as escalas FOIS e Escala DOSS, e independentes foram, género,
idade, moradia, sitio tumoral, habitos nocivos e tratamento oncoldgico. Os dados classificados foram
expressos em valores de média + desvio padrao da média. Para analise dos dados, na comparag¢ao entre
dois grupos foi utilizado o Qui Quadrado sendo que acima de trés grupos foi utilizado o ANOVA. O
nivel critico fixado ¢ de 5% (P>0,05) para se admitir uma diferenga de médias como estatisticamente

significante.

RESULTADOS

A pesquisa foi composta por 52 sujeitos, com média de idade de 58,52 ( 17,49) anos. A tabela

2 elucida a caracterizagdo dos sujeitos da pesquisa.

Tabela 2. Caracterizacdo dos sujeitos da pesquisa em relacdo a idade, género, habitos nocivos e sitio tumoral(n=52)

CARACTERISTICAS  GENERO MASCULINO GENERO FEMININO
18 a 85 anos 18 a 82 anos
IDADE
(59,40 anos) (56,33 anos)
GENERO 71,2% 28,8%
43,2% ex-tabagista 20,0% ex-tabagista
TABAGISMO 27,0% atualmente tabagista 20,0% atualmente tabagista
30,0% nunca fez uso de tabaco 60,0% nunca fez uso de tabaco
40,52% ex etilista 20,0% ex etilista
ETILISMO 24,3% atualmente etilista 0% atualmente etilista
35,1% nunca ingeriu bebida alcodlica  60,0% nunca ingeriu bebida alcodlica
. 34,7% laringe 22,3% laringe
SITIO TUMORAL . )
29,7% cavidade oral 13,3% cavidade oral
MESTASTASE 35,1% presente 40,0% presente

A amostra deste estudo seguiu o padrdo descrito na literatura, com prevaléncia do género

masculino e faixa etaria entre a quinta e sexta década de vida nos individuos diagnosticados e tratados
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por CCP (AYLWARD et al., 2020; AZEVEDO; DAL BOSCO, 2011; COSTA; BUSS, 2009; Crary et
al., 2005; HUTCHESON et al., 2017; SCHWARTZ et al., 2010).

O tabagismo e o etilismo configuraram como comportamentos nocivos predominante na
amostra. Além disso, foi possivel constatar nesta pesquisa que ndo ha diferenca estatisticamente
significativa entre género e uso de tabaco (p=0,91; teste Qui quadrado), porém foi observado diferenga
significativa para o género masculino que faz uso de alcool (p=0,20; teste Qui quadrado). Numeros
semelhantes foram evidenciados, uma vez que 75% dos homens sdo usudrios de bebida alcoolica
(SANTOS et al., 2010). A literatura aponta associagao entre o uso frequente de tabaco e alcool com
o risco aumentado para o surgimento de cancer de cavidade oral, faringe e laringe (INSTITUTO
NACIONAL DE CANCER, 2019)

Os participantes desta pesquisa residiam em sua maioria no centro urbano (44,9%) sem relagao

positiva entre as variaveis moradia, etilismo e tabagismo (p>0,05; Teste Anova).

O cancer de laringe foi o subtipo tumoral mais comum. Instituto brasileiro de referéncia
relacionado ao estudo do cancer afirma que os tumores malignos localizados em regido de laringe
correspondem a 25% das neoplasias em regido de cabega e pescogo. Observou-se na presente pesquisa,
presenga de metastase tumoral em 35% dos pacientes, dados estes em consonancia com a literatura
vigente (AYLWARD et al., 2020; GOEPFERT et al., 2018; HUTCHESON et al., 2017; INCA, 2020;
SCHWARTZ et al., 2010; VAN DER MOLEN et al., 2009).

RT concomitante a QT foi a modalidade de tratamento mais frequente (67,3%). Considerando
que a amostra do estudo foi constituida pela maioria de pacientes com carcinoma de laringe e
presenca de metastase, a RT realizada concomitante com a QT ¢ uma das modalidades terapéuticas
comumente elencada para estes casos. Atua como tratamento principal com objetivo de evitar piora
das morbidades quando associado a modalidade cirurgica (AGABITI et al., 2003; KOTZ et al., 2012;
PORTAS et al., 2011).

Os dados obtidos relacionados na avaliagdo clinica fonoaudiologica evidenciou uma média de
4,4 (£1,79) pontos da escala DOSS, o que corresponde a um quadro de disfagia discreta a moderada.
Com relagdo a escala FOIS, a média dos individuos avaliados foi de 4,83 (£ 1,92) pontos, o que
identifica alimentagdo exclusiva por via oral com multiplas consisténcias, porém com necessidade de
preparagdo especial. E sabido que a disfagia ¢ um sintoma frequente em pacientes com cancer de CCP
e estd intimamente relacionado ao tipo e tamanho do tumor, bem como a forma de tratamento prescrita.
Estudos elucidam que s3o diversas as dificuldades de degluti¢do nos pacientes com CCP, uma vez
que os autores observaram mudangas na degluti¢do no primeiro ano pos tratamento radioterapico e
identificaram piora da degluti¢ao nos pacientes pés RT concomitante com QT (CHERNEY et al.,
2010).

A andlise da associagdo entre as escalas DOSS e FOIS em relacdo género ndo apresentou

dados estatisticamente significativo entre os grupos (tabela 3).
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Tabela 3. Dados da avaliagdo fonoaudioldgica com uso das escalas DOSS e FOIS (pontos) relacionada ao género (n=52)

"ESCALAS GENERO MASCULINO = GENEROFEMININO ~ Pvalor
n(desvio padrio) n (desvio padrao) (T de Student)
DOSS 431 (+1,76) 4,73 (+1,90) 0,62
FOIS 4,81 (£1,89) 4,87 (£2,06) 0,86

A tabela 4 elucida a pontuagao das escalas DOSS e FOIS em relagdo ao sitio tumoral.

Tabela 4. Dados da avaliacdo fonoaudioldgica com uso das escalas DOSS e FOIS (pontos) relacionada ao sitio

tumoral(n=52)

, ESCALA DOSS ESCALA FOIS
SITIO TUMORAL
n(desvio padrao) n(desvio padrio)

CAVIDADE ORAL 3,57 (£1,45) 4,29 (+1,63)
OROFARINGE 3,57 (£1,27) 4,14 (£1,57)
HIPOFARINGE 6,00 (£1,41) 6,50 (£0,70)
LARINGE 5,07 (£1,54) 5,00 (£2,03)
OUTROS 4,87 (£2,16) 5,27 (£2,21)

Foram observados valores menores para escalas DOSS e FOIS em individuos com tumores

localizados em cavidade oral e orofaringe, com evidéncia de maior impacto no processo de degluticao,

com presenca de penetragdo/aspiragao além de dependéncia de tubo de alimentacdo ou via oral

exclusiva de uma consisténcia.

Tabela 5. Dados da avaliacao fonoaudioldgica com uso das escalas DOSS e FOIS (pontos) relacionada ao tipo de

tratamento (n=52)

ESCALA DOSS ESCALA FOIS
TRATAMENTO . . . .

n (desvio padrio) n (desvio padrio)
QT 5,17 (£1,60) 5,67 (£1,21)
RT 6,33 (£1,27) 6,67 (£0,57)
QT+RT 4,00 (£1,74) 4,49 (£1,85)

Legenda: QT (quimioterapia), RT (radioterapia) QT+RT (quimioterapia e radioterapia administradas

concomitantemente)

Na relagdo entre a forma de tratamento e escalas DOSS e FOIS, foi observado pontuagao

baixa para os individuos submetidos a RT concomitante com QT, o que revela impacto no processo

de degluticao nos pacientes submetidos a esse esquema de tratamento. A literatura aponta que apesar

dos programas de preservagao de 6rgdo, os tratamentos RT e/ou QT, podem gerar impactos funcionais

a curto e/ou longo prazo com maior ou menor grau de impacto na degluticdo. E comum a presenga
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de odinofagia, xerostomia, hipossalivacdo, reducdo de sensibilidade e fibrose muscular no tratamento
RT que pode comprometer a degluticdo. Observa-se que pode ocorrer nestes pacientes dificuldade
na ejecdao do bolo, aumento do tempo para deglutir, presenca de residuo em cavidade oral, estase
em recessos faringeos, déficit de fechamento do vestibulo laringeo, déficit na elevagdo laringea e/
ou presenca de penetracdo/aspiracdo, itens que comprometem a degluticao, os quais sdo capazes de
diminuir a pontuagdo das escalas DOSS e FOIS como ocorrido na presente pesquisa (CHERNEY et
al., 2010; CINTRA et al., 2005; HUTCHESON; LEWIN, 2012; PAULOSKI et al., 2011; PORTAS
etal., 2011).

Tabela 6. Pontuagao das escalas DOSS e FOIS relacionada presenca de metastase(n=52)

PRESENCA DE METASTASE PRESENCA DE METASTASE P (VALOR)

ESCALA

n (desvio padrao) n (desvio padrao) Qui quadrado
DOSS 3,68 (+1,73) 4,88 (£1,70) 0,010%*
FOIS 4,37 (+1,89) 5,09 (£1,92) 0,063#

*p valor significativo <0,05

#p valor com tendéncia a ser significativo >0,05 e <0,08

Na associagdo entre as escalas DOSS e FOIS com presenga de metastase, foi observada
diferenga significativa para os valores da escala DOSS, que pode ser justificada pelo aumento de
efeito adverso do tratamento mais intensivo, o qual produz maior comprometimento na degluti¢ao
(MONTORO et al., 2008).

Dentre as limitagdes da presente pesqusia tem-se o numero da amostra, a qual poderia ter
sido maior, uma vez que o estudo foi realziado no primeiro ano de implantagdo do ambulatorio
de fonoaudiologia no setor de oncologia. A clinica fonaoudiologica ainda estava em construcao,
sendo que a divulgacao do trabalho para a equipe ainda acontecia de forma massissa, portanto havia
pouco conhecimento dos profissionais do servi¢o sobre a fun¢do do Fonoaudiologo na reabilitagdo
do paciente oncoldgico. Outra limitagdo importante foi a auséncia de dados referente aos exames
objetivos da degluti¢do, os quais ndo fazem parte da rotina do servico do presente hosiptal, sendo

assim houve uma limitacdo da analise no que diz respeito a avaliagdo objetiva da degluticao.

CONCLUSAO

O estudo tragou de forma subjetiva o perfil de degluticao dos pacientes com CCP atendidos no
ambulatério de Oncologia de um hospital publico de Sergipe. Verificou-se presenca de prejuizos na
fun¢ao de degluticao, com disfagia discreta a moderada e via oral exclusiva com diversas consisténcias

e necessidade de preparacdo especial, evidenciada pelas escalas DOSS e FOIS, respectivamente.
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Além disto, os achados elucidam que maioria era do género masculino com historico de etilismo e

tabagismo, sendo o cancer avan¢ado de laringe o mais frequente.
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RESUMO: O cancer se caracteriza como um conjunto de doencas com crescimento anormal de
células que podem atingir qualquer parte do corpo. O cancer de mama ¢ uma doenca multifatorial que
apresenta alta frequéncia e mortalidade. Este trabalho ¢ uma revisdo narrativa da literatura que tem
como objetivo apresentar essa patologia, destacando principalmente os aspectos genéticos deste tipo de
tumor. Alguns casos de cancer de mama sao decorrentes de mutacdes em alguns genes, como BRCAI,
BRCA2, PTEN, STK11, TP53 e ATM. O diagndstico do cancer de mama ocorre principalmente por
meio de exames laboratoriais e de imagem, havendo inovagdes como o MammaPrint, Oncotype DX e
Prosigna. O tratamento, por sua vez, depende do estadiamento da doenca e das condi¢des do paciente,
podendo ser realizada a mastectomia, radioterapia ou quimioterapia. Por fim, observa-se a relevancia

do cancer de mama no contexto atual e a necessidade de realizar mais pesquisas sobre o tema.

PALAVRAS-CHAVE: Cancer de mama. Genes. Oncogénese.
GENETIC ASPECTS RELATED TO BREAST CANCER

ABSTRACT: Cancer is characterized as a set of diseases with abnormal cell growth that can affect
any part of the body. Breast cancer is a multifactorial disease with high frequency and mortality. This
work is a narrative review of the literature that aims to present this pathology, highlighting mainly the
genetic aspects of this type of tumor. Some cases of breast cancer are due to mutations in some genes,
such as BRCA1, BRCA2, PTEN, STK11, TP53 and ATM. The diagnosis of breast cancer occurs
mainly through laboratory and imaging tests, with innovations such as MammaPrint, Oncotype DX
and Prosigna. Treatment, in turn, depends on the stage of the disease and the patient’s condition, and

mastectomy, radiotherapy or chemotherapy can be performed. Finally, the relevance of breast cancer
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in the current context and the need to conduct further research on the topic are observed.

KEY WORDS: Breast cancer. Genes. Oncogenesis.

INTRODUCAO

Cancer, tumores malignos e neoplasias sdo termos utilizados para caracterizar um vasto
conjunto de doengas capazes de atingir qualquer parte do corpo. A principal particularidade do cancer
¢ a sua rapida capacidade de criar células anormais. Estas sdo capazes de crescer desordenadamente,
ultrapassando seus limites, e de invadir tanto locais proximos quanto se espalhar para 6rgados mais

distantes — por meio do processo de metastase (OMS, 2018).

O cancer ndo possui um unico fator desencadeante, sendo influenciado pela interacdo de
fatores internos — como hormonios, mutagdes, condigdes imunoldgicas — e externos, ou seja, sofrem
influéncia de estimulos ambientais. O estilo de vida de cada individuo € responséavel por desencadear
cerca de 80 a 90% dos canceres, e apenas 10 a 20% possuem, como fator desencadeante, influéncias
internas (INCA, 2018a).

As melhores estratégias de promog¢ao da satde da populagdo sdo baseadas na prevencao e
no desenvolvimento de politicas intersetoriais de satde. As estratégias de prevencao sdo compostas
pela redug¢do dos fatores de risco (prevengdo primaria) e pelo diagndstico precoce de cancer
(prevengdo secundaria). Sempre que possivel, priorizam-se as estratégias de prevencdo primaria e
conclui-se com a secundaria. Além disso, € preciso desenvolver estratégias para garantir que toda a
populacdo se beneficie das politicas de prevengdo e que ndo ocorram desigualdades na exposicao e
no desenvolvimento de doengas (SALLAS; PEIRO, 2013).

Enquanto os fatores ambientais, denominados carcindégenos ou cancerigenos, alteram o
material genético das células; os fatores internos estdo relacionados com as repostas do organismo a
agressoes externas. As alteragdes genéticas que se originam de uma heranga familiar, embora possuam
grande importancia na formagao dos tumores, raramente desenvolvem, de forma exclusiva, casos de
cancer (INCA, 2018a).

As células com material genético mutado perdem sua fungdo e sua especificagdo e se
multiplicam descontroladamente em uma quantidade maior e de forma mais rapida que o normal.
Isso permite que haja a invasdo do tecido ao seu redor. Essas células podem formar novos vasos
sanguineos, os quais serdo responsaveis por nutrir e, consequentemente, manter esse crescimento
desordenado. O agrupamento de células cancerigenas forma os tumores malignos e estes, enquanto
invadem tecidos vizinhos, podem chegar aos vasos sanguineos. Dessa forma, o tumor consegue se
espalhar por diferentes 6rgdos, inclusive os que estdo longe do local de origem da célula-mae. A
medida que as células mutadas invadem o tecido, este perde sua funcionalidade. Esse processo de
disseminagdo ¢ conhecido como metéstase, a qual pode resultar, muitas vezes, em morte (INCA,
2018b; OMS, 2018).
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Apesar de expostas a um mesmo estimulo cancerigeno, algumas pessoas desenvolvem cancer
enquanto outras ndo. Isso pode ser explicado pela existéncia de alguns fatores genéticos capazes de
tornar certas pessoas mais suscetiveis do que outras. Além disso, durante o processo de envelhecimento,
as células humanas sofrem mudangas que as tornam mais suscetiveis a carcinogénese, processo no
qual o cancer se forma. E isso, quando associada ao maior tempo de exposi¢do das pessoas idosas a
diferentes estimulos cancerigenos, pode explicar o motivo dessa doenga ser mais comum nessa etapa
da vida (INCA, 2018a).

O cancer de mama ¢ o tumor diagnosticado com maior frequéncia e € considerado a principal
causa de morte, por cancer, entre as mulheres (SCHNITT; LAKHANI, 2014). Esta patologia possui
etiologia multifatorial, ja que nela ha a intervencao de fatores genéticos, enddcrinos, socioculturais,
fisiopatologicos, entre outros (BARBA et al., 2020), e ¢ resultado do aumento desordenado das células
mamarias. Ha diversos tipos de cancer de mama e, por este motivo, tem diferentes formas de evolugao
(enquanto uns tém rapida progressao, outros se desenvolvem de forma mais lenta). O cancer de mama
se caracteriza como o cancer de maior incidéncia, exceto pelo cancer de pele ndo melanoma, € com
a maior taxa de mortalidade na populagao feminina mundial. Por esse motivo representa um grande
problema de satide publica (ALLEMANI et al., 2015; INCA, 2019a).

O cancer de mama também afeta, de maneira mais rara, o publico masculino, representando
apenas 1% do total de casos da doenga (INCA, 2019a). Essa doenga possui alguns fatores de risco
que podem ser similares — como exposi¢ao a radiagdo e mutacao nos genes BRCA1 ¢ BRCA2 (sendo
este gene o mais comum), acometendo os mais jovens e criando um prognostico desfavoravel — ou
distintos aos das mulheres — como a sindrome de Klinefelter (caracterizada pela presenca de um
cromossomo X extra — cariotipo 47XXY) que pode apresentar um risco 20 a 50 vezes maior do que
homens sem alteracdes cromossomicas (NOGUEIRA; MENDONCA; PASQUALETTE, 2014).

Em uma coorte transversal retrospectiva analisou os dados da Fundag¢dao Oncocentro de Sao
Paulo durante o periodo de 2000 a 2015 e constatou que, quando comparado com o0s casos femininos,
o cancer de mama masculino apresentava estddios mais avangados e tinha o carcinoma ductal invasivo
como o principal tipo histologico observado (SPREAFICO; VALE, 2019).

Este trabalho teve como objetivo apresentar os aspectos epidemiologicos, genéticos, clinicos,

moleculares, de diagnostico e tratamento sobre o cancer de mama.

METODOLOGIA

Esse projeto se caracteriza como uma revisao da literatura tradicional ou narrativa, que,
segundo Rother (2007), ¢ uma interpretagdo e analise critica literaria com teor qualitativo de artigos,
revistas, livros. A revisao narrativa apresenta uma tematica mais abrangente (CORDEIRO et al.,
2007), caracterizando-se como o pilar da literatura médica (FERRARI, 2015).

Para a sua realizacdo foram coletadas informacdes das bases de dados SciELO, PubMed,
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Biblioteca Virtual em Satde (BVS), Research Gate, SIBiUSP e Capes Periddicos, bem como o site
de buscas Google Académico, EBSCOhost e livros disponibilizados pela biblioteca do UniCEUB.
Para a busca foram utilizadas as palavras-chave: “cancer de mama”, “genes”, “BRCA 17, “BRCA 2”,
“oncogénese”, “diagndstico” e “tratamento”, todas em inglés e portugués, utilizadas separadamente e

aos pares com o auxilio do conector “AND/E”.

Foram selecionados 10 sites institucionais, 90 artigos cientificos e 10 livros publicados entre
1997 e 2020 nos idiomas inglés, portugués e espanhol, disponiveis com texto completo na integra.
Alguns artigos cientificos com data de publicagdo que antecedem esse periodo também foram

incluidos no trabalho por serem considerados classicos e relevantes para o tema.
RESULTADOS E DISCUSSOES

Epidemiologia

O cancer de mama possui uma etiologia multifatorial, ou seja, possui alguns fatores de risco
para o desenvolvimento dessa patologia, como os fatores endocrinos e reprodutivos (incluindo
nuliparidade, primeiro filho apds os 30 anos e historico hormonal), fatores ambientais —como consumo
de bebidas alcoolicas, exposicdo a radiacdo ionizante e uso de certos contraceptivos e terapia da
menopausa (reposi¢do hormonal) — e fatores relacionados ao estilo de vida, como dietas ricas em
calorias e falta de exercicio (SCHNITT; LAKHANI, 2014).

Com a ingestao de alimentos ricos em calorias e a auséncia de exercicios fisicos, por exemplo,
ha um aumento no peso corporal, tornando-o excessivo. A obesidade, por sua vez, influencia no
desenvolvimento e na progressao do cancer de mama devido ao aumento da sintese do estrogeno
(com uma maior disponibilidade de tecido adiposo, considerado um sitio de conversao, ocorre um
aumento na conversdao desse hormodnio), resisténcia a insulina, ativagdo de vias inflamatorias e
aumento dos fatores de crescimento, que aumentam a concentragdao sérica de testosterona livre e
estrogeno, piorando o prognostico e diminuindo a sobrevida dos pacientes (OLIVEIRA et al., 2014;
PINHEIRO et al., 2014).

Entre 2006 e 2016, houve um aumento de 11,2% na prevaléncia de adultos que estdo com
excesso de peso. Cerca de 53,8% da populacdo brasileira esta com o peso acima do desejavel, sendo
que cerca de 33,3% das criangas e 20% dos adolescentes estdo nessa situacdo. Esse aumento de
gordura corporal ocasiona um quadro de inflamacao cronica e eleva os niveis de alguns hormonios.
Com isso ha um crescimento de células cancerigenas e, consequentemente, ocorre um aumento nas
chances de desenvolvimento da doenca (MELO; PINHO, 2017).

Em 2018, estimou-se que haveriam 2,1 milhdes de novos casos de cancer de mama e 627.000
mortes em todo o mundo, tornando esse tipo de cancer o mais comumente diagnosticado e a principal
causa de morte por cancer na populacdo feminina mundial (HANKINSON; POLYAK; GARBER,
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2020).

As taxas de incidéncia tendem a ser elevadas nos paises que atingem os mais altos niveis de
desenvolvimento humano (cerca de 70 a 90 novos casos por 100.000 mulheres), entretanto a taxa de
mortalidade, nesses paises, ¢ menor. O nimero de mortos vem diminuindo nos paises desenvolvidos
desde o final dos anos 80 ¢ o inicio dos anos 90, resultado de uma combinagao de detec¢do aprimorada
e diagnostico precoce (através de triagem populacional) e regimes de tratamento mais eficazes. Ja
nos paises onde a industrializacdo ¢ um fendmeno mais recente, a incidéncia tende a ser crescente e
mortalidade maior (SCHNITT; LAKHANI, 2014).

Logo, também ¢ possivel estabelecer uma associag@o entre status socioecondmico e risco de
cancer de mama, pois essas condigdes socioecondmicas estdo relacionadas com alguns fatores de
risco para essa patologia. Dessa forma, as taxas de incidéncia e mortalidade variam de acordo com o
pais analisado (HANKINSON; POLYAK; GARBER, 2020).

Atualmente, mais da metade dos casos de cancer de mama sdo diagnosticados em paises de
baixa e média renda, onde uma propor¢ao maior de casos € diagnosticada em estagios tardios, os quais
estdo relacionados a pior sobrevida. Por isso, ¢ fundamental, nesses paises, identificar estratégias
viaveis para melhorar a prevencao e a detec¢ao precoce do cancer de mama (HANKINSON; POLYAK;
GARBER, 2020).

No Brasil, o percentual de novos casos, estimado para 2020, ¢ de 29,7%. Para cada ano do
triénio 2020-2022, sao esperados 66.280 casos novos de cancer de mama no Brasil (Figura 1). Sem
contar o cancer de pele ndo melanoma, o cancer de mama ¢ tipo mais frequente na populagao feminina
de todas as regides brasileiras. De acordo com o Sistema de Informagdes de Mortalidade (SIM), em
2017 ocorreram 16.927 mortes por cancer de mama, sendo que 16.724 foram mulheres e 203 homens
(INCA, 2019a; INCA, 2019b).

Figura 1: Distribuigdo proporcional, em mulheres, dos dez tipos de cancer mais incidentes, estimados para 2020, exceto

pele ndo melanoma, em mulheres em 2020.

Mulheres Mama feminina 66.280 29.7%
Cdlon e reto 20,470 9,2%
Colo do dtero 16.580 7.4%
Tragueia,bronquio & pulméo 12.440 5,6%
Glindula tireoide 11.950 5.4%
Estdmago 7.870 35%
Ovirio 6.630 3.0%
Corpo do (tero 6.540 2.9%
Linfoma nao Hodgkin 5.450 2.4%
Sistema nervoso central 5.220 23%

*Numeros arredondados para multiplos de 10. Fonte: INCA, 2019b.
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O cancer de mama apresenta os maiores indices para todas as regides geograficas do Brasil
(Figura 2). A Regido Sudeste se caracteriza como a regido geografica com maior incidéncia, cerca de
60%, a Regido Nordeste ¢ a segunda (27,8%) e a Sul, a terceira (com 23,4%). Em relacdo a magnitude,
ha uma grande variagdo quando se observa as regides brasileiras, cerca de duas a trés vezes maior que
a do segundo mais frequente, exceto na Regido Norte, pois as taxas de cancer de mama e cancer de

colo do tutero dessa regido sao muito semelhantes (INCA, 2019b).

Figura 2: Representacdo espacial das taxas ajustadas de incidéncia por 100 mil mulheres, de neoplasia maligna da mama

feminina, estimadas para o ano de 2020, segundo Unidade da Federacao.
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Fonte: INCA, 2019b.

J4 em relacdo ao publico masculino, a incidéncia do cancer de mama varia de acordo com
a regido e a etnia de cada individuo. Alguns estudos epidemiologicos concluiram que a incidéncia
desse tipo de cancer aumenta gradualmente, atingindo um pico entre 60 e 70 anos. Além disso, apesar
de possuir uma taxa de mortalidade estavel, essa doenca possui uma taxa de sobrevivéncia global
mais baixa, devido ao diagndstico tardio e, consequentemente, aos estagios mais avangado da doenga
(SALOMON et al., 2015).

Morfologia e fisiologia mamaria

As glandulas mamadrias possuem funcdo de nutrir e transferir protecdo imunolédgica para a

prole, caracteristicas pertencentes aos mamiferos. As mamas (Figura 3) repousam sobre o musculo

peitoral na parede toracica superior e sdo constituidas de pele (formada por tecido epitelial de




revestimento simples escamoso queratinizado), aréolas (zona mais escura de tamanho varidvel) e
mamilos (regido proeminente e cilindrica formada por fibras musculares lisas) (ORFAO; GOUVEIA,
2009; KUMAR et al., 2010).

As mamas também sao compostas por componentes estruturais e funcionais. Os componentes
estruturais sustentam e protegem o estroma mamario, que se divide em: interlobular (composto por
tecido conjuntivo denso fibroso e tecido adiposo) e intralobular (composto por tecido conjuntivo
frouxo e alguns linfocitos). J4 os componentes funcionais sdo compostos por células epiteliais e
sdo responsaveis por desempenhar as principais fungdes mamarias, como produzir e secretar leite
(CONCEICAO, 2008).

Figura 3: Diagrama da mama feminina.

Musculo peitoral maior i

H oA Costelas superiocres
Veia tordcica interna —

Lobulos da glandula
mamaria Musculo serratil
Ligamentos BOERT
sSuspensores
da marma ; ’
Musculo obliquo
Duto e seio externc do
lactilféricos abdome

Tecido adiposo ~
- Musculos intercostais

Arteria toracica interna

Fonte: KENHUB, 2020.

As mamas possuem ductos que se ramificavam em ductos maiores, formando uma unidade
ductal lobular terminal. Aqui existe uma célula precursora que ird originar células epiteliais luminais,
que sdo responsaveis por revestir os microepitélios, e células lobulares luminais, as Ginicas produtoras
de leite. Quando as mulheres chegam a idade adulta, esses ductos terminais se ramificam em um
agrupamento de acinos (agrupamento em formato de cacho de uva capazes de secretar leite), formando
os 16bulos (KUMAR et al., 2010; BRASIL, 2014).

Cada mama contém de 6 a 10 ductos principais, estrutura capaz de ocupar mais de um
quadrante da mama e, que em algumas mulheres, pode se estender para o tecido subcutaneo da parede
toracica e para a axila. Os ductos sdo responsaveis por drenar os lobulos e, assim como os dcinos, sdo

constituidos por uma dupla camada de epitélios cuboides. Os acinos sdo compostos por dois tipos

de células: uma camada interna de células epiteliais e uma camada externa de células mioepiteliais,




células contrateis contendo microfilamentos que repousam num padrdo em forma de rede na membrana
basal. Os microepitélios permitem a extrusdo de leite e ddo suporte estrutural aos 16bulos. Por fim,
cada glandula mamadria possui de 15 a 20 16bulos (estruturas de contorno circular, formados por um
conglomerado de 4cinos e ductos e circundados pelo estroma interlobular) (CONCEICAO, 2008;
KUMAR et al., 2010).

A mama também ¢ composta por vasos sanguineos, vasos linfaticos e fibras nervosas (MELO,
2012). Os vasos sanguineos da regido mamaria sao divididos em: quadrante superolateral (QSL),
onde estao localizadas a artéria toracica lateral e a artéria axilar; por¢des centrais e mediais, local da
artéria toracica interna e seus ramos perfurantes; e tecidos laterais, regido das artérias intercostais. As
veias axilares, intercostais e toracicas internas e realizam a drenagem venosa, podendo proporcionar
trés rotas para a metastase. Ja os vasos linfaticos se originam nas paredes dos ductos lactiferos e
em plexos subareolar e interlobulares. Os linfonodos sentinelas, caracterizados como um ou dois
ganglios linfaticos localizados na regido axilar, sdo responsaveis por promover a drenagem primaria
€ 0 seu comprometimento por células cancerigenas sdo importantes para uma decisdo terap€utica
(BRASIL, 2014).

Na adolescéncia, tanto em homens quanto em mulheres, hd uma minima formagao lobular
ao final do ducto principal terminal. O periodo reprodutivo ¢ marcado por mudangas dindmicas e
profundas durante o ciclo menstrual. Na primeira metade do ciclo, os l6bulos estdo relativamente
inativos. Apos a ovulagdo, a influéncia do estrégeno e o aumento de progesterona induz o aumento
da prolifera¢ao celular e, consequentemente dos acinos por lébulos (o estroma intralobular fica
edemaciado). Durante a menstruagdo, a queda nos niveis de estrogénio e progesterona resulta na

regressao dos lobulos e no desaparecimento do edema estromal (KUMAR et al., 2010).

O aumento sérico de estrogeno, progesterona e prolactina acarretam em mudangas na
fisiologia mamaria, tornando-a madura e funcional, durante o periodo gestacional. Durante o primeiro
trimestre, 0s vasos sanguineos mostram um crescimento notdvel e ha um aumento progressivo no
nimero e tamanho dos lobulos. No final do periodo gestacional, a mama estd composta por muitos
l6bulos separados e estroma escasso. Na fase puerperal, sob a influéncia dos hormdnios prolactina e
ocitocina, as células luminais dos l6bulos produzem colostro (rico em proteinas), que se transforma
em leite (rico em gordura e calorias) durante os 10 dias seguintes (queda da progesterona). Depois do
periodo de lactagdo, o epitélio mamario sofre apoptose, parte dos 16bulos regridem e atrofiam e ha a
diminui¢do do volume mamario (KUMAR et al., 2010; YU et al., 2013).

A involugdo mamaria ¢ um processo que ocorre entre 30 e 40 anos (antes da menopausa) e
envolve a regressao de l6bulos e estroma. Em mulheres com 45 a 60 anos, o processo se torna mais
intenso. Quando estas se tornam idosas, os l16bulos mamarios se tornam completamente atrofiados e
o estroma fibroso (abundante em mulheres jovens) se torna tecido adiposo. E importante destacar que
cerca de 70% dos canceres se desenvolvem no parénquima mamario (BRASIL, 2014; KUMAR et al.,

2010). Observa-se que a maioria dos canceres de mama comeca nos ductos ou lobulos (CDC, 2018).
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Aspectos genéticos e moleculares

Existem dois tipos de genes responsaveis por controlar a apoptose: proto-oncogenes, que
estimulam o crescimento celular, e genes supressores tumorais, que sdo capazes de interromper a
multiplicagdo das células. Os oncogenes, genes criados a partir de mutagdes nos proto-oncogenes ou
supressores tumorais, permitem que as células cancerosas realizem um crescimento celular autonomo,

logo ndo ha necessidade de sinais que induzam ao seu crescimento (KUMAR et al., 2010).

Uma grande parte dos oncogenes codifica fatores de transcrigdo cuja expressao desregulada
ou ativada, assim como mutada e translocada, sdo importantes na tumorigénese. A maioria das vias de
sinalizagdo oncogénicas convergem para conjuntos de fatores de transcri¢ao que controlam o padrao
de expressao génica da célula, resultando em desenvolvimento tumoral, progressao e metastase (LUO
et al., 2010).

De acordo com a hipotese de Knudson, sdo necessarios dois eventos mutacionais para a
inativagdo de um gene supressor tumoral. No caso dos canceres hereditarios, a primeira mutagdo ¢
transmitida pela linhagem germinativa e a segunda ¢ somatica. No caso dos canceres esporadicos as

duas mutagdes acontecem no tecido somatico como eventos independentes (KNUDSON, 1971).

Uma pequena propor¢do de cancer de mama sofre influéncia da predisposi¢ao familiar e de
dois genes de alto risco e alta penetrancia: BRCA1 (Breast Cancer 1, o qual favorece o aparecimento
do cancer de mama e de ovario) e BRCA2 (Breast Cancer 2, relacionado ao cancer de mama, tanto na
mulher quanto no homem), que sdo reconhecidos como essenciais para a manuten¢ao da estabilidade
gendmica devido a sua capacidade de reparar as quebras na fita dupla de DNA e de remodelar as
forquilhas de replicacdo paralisadas (BRASIL, 2014; SCHNITT, LAKHANI, 2014; GOVEIA, 2018;
HANKINSON; POLYAK; GARBER, 2020).

O BRCA 1, localizado em 17g21.31, ¢ um supressor tumoral que codifica uma fosfoproteina
nuclear que desempenha um papel na manutencao da estabilidade genomica. A proteina codificada
combina-se com transdutores de sinal, outros supressores tumorais e sensores de dano ao DNA para
formar um grande complexo de proteinas com varias subunidades, conhecido como complexo de
vigilancia do genoma associado ao BRCA1 (BASC). Este produto génico se associaa RNA polimerase
IT e, através do dominio C-terminal, também interage com os complexos de histona desacetilase.
Logo, essa proteina desempenha um papel na transcri¢ao, reparo do DNA de quebras de fita dupla
e recombinag¢dao (BRCA1, 2020). O BRCA1 ¢ expresso no momento em que ha uma instabilidade
genomica mediada por estrogénio com o intuito de reparar o DNA por recombinacao homdloga, por
excisdo de nucleotideos (REN) e de regular do ciclo celular (COELHO et al., 2018).

Assim como 0 BRCA1, o BRCA2 também ¢ um supressor tumoral envolvido na manutengao
da estabilidade do genoma, atuando especificamente na via de recombinagao homoéloga para reparo
do DNA de fita dupla. Esse gene esta localizado em 13q13.1 (RIBOVSKI, 2015; BRCA2, 2020). O
BRCAZ2 possui uma fung¢ao através da interagdo com a RADS51 de reparar as quebras na dupla fita de
DNA (COELHO et al., 2018). A muta¢do no gene BRCA 2 pode estar presente em 4-40% dos casos
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de cancer e por isso ¢ considerada a mais comum. Os tumores associados as mutacdes nesses genes
geralmente acometem pacientes mais jovens, tornando o prognodstico desfavoravel (NOGUEIRA;
MENDONCA; PASQUALETTE, 2014).

Os genes BRCA1 e BRCA2 possuem caracteristica autossomica dominante e sao responsaveis
por evitar o aparecimento das mutagdes somaticas que levam ao cancer. As mutagdes nesses genes
possuem caracteristica germinativa, ou seja, individuo portador as herdou de um de seus pais
(RIBOVSKI, 2015). Além disso, a presenca de genes BRCA1 e 2 mutados aumenta o risco de
desenvolvimento do cancer de mama junto com outros genes envolvidos no reparo do DNA, que
foram identificados por meio de estudos que visavam elucidar suas vias de reparo (NOGUEIRA;
MENDONCA; PASQUALETTE, 2014; HANKINSON; POLYAK; GARBER, 2020).

O efeito cancerigeno em células germinativas pode aparecer quando os genes BRCA1 e BRCA2
perderem sua fung@o nos dois alelos (Hipdtese de Knudson). Com isso, estes genes ndo conseguem
realizar uma pausa no ciclo celular, deixam de estimular o sistema de reparo e ndo induzem as células

ao processo de apoptose, provocando um efeito carcinogénico (COELHO et al., 2018).

Os genes BRCA1 e BRCA2, quando mutados, suprimem os chamados genes protetores
(gatekeepers) que regulam diretamente o crescimento celular, ou na inibi¢do, e os genes de
manuten¢do (caretakers), que estdo envolvidos na reparacdo de danos do DNA e de manutencio
da integridade gendmica. Em individuos portadores de mutagdes germinativas nos genes BRCA1 e
BRCA2, 90% dos casos sdo caracterizados como “triplo-negativo”, ou seja, existe uma deficiéncia
nos trés receptores celulares, como: receptor de estrogeno (ER), de progesterona (PR) e de fatores de
crescimento epidermal (HER2/Erb2) (COELHO et al., 2018).

Os tumores basaloide tém baixa expressao do gene BRCAI1, causada por metilagdo de seu
gene — promotor, por inativacao de transcricdo de BRCA1, ou por ambos. Na verdade, quase todos
os tumores de mama associados a uma mutacdo BRCAI, seja esporadica ou hereditaria, t€m um
fenotipo basaloide triplo negativo. Demonstra-se forte relacao entre a disfuncao da via BRCAI e a
expressdao de CKS (CIRQUEIRA et al., 2011).

Com base em estudos retrospectivos, as estimativas cumulativas de risco de cancer de mama,
para individuos com 70 anos variam de 40% a 87% para o BRCA1 e de 27% a 84% para os portadores
de BRCAZ2. As estimativas de risco desses estudos tiveram amplos intervalos de confianca. Diferencas
na amostragem (de base populacional/familias de alto risco), caracteristicas de populagdo e mutagao,
métodos analiticos e outros fatores genéticos e de estilo de vida/hormonais sdo explica¢des plausiveis
para a variagdo nas estimativas de risco (MILNE; ANTONIOU, 2016).

Como as mutagdes BRCA1 e BRCA2 sdo raras na populagdo, a maioria das estimativas
retrospectivas de penetrancia foi derivada de estudos de base familiar. Normalmente, a triagem
de mutacdes foi realizada entre as mulheres afetadas, selecionadas com base na idade jovem no
diagnostico ou no histdrico familiar de cancer. Os riscos de cancer sdo entdo estimados usando os

gendtipos conhecidos ou inferidos dos parentes. As estimativas desses estudos retrospectivos de base

ESTUDO SOBRE OS CANCERES -



familiar tendem a sofrer viés se as analises ndo forem ajustadas corretamente para o processo de
apuracdo ou se houver imprecisdes no historico familiar (MAVADDAT et al., 2013; SENST et al.,
2013; EVANS et al., 2014).

Além das alteragdes nos genes BRCA-1 ¢ BRCA-2, considerados importantes devido a alta
penetrancia para o cancer de mama (FIGUEIREDO; MONTEIRO; FERREIRA, 2013; CARMO,
2018), podem haver alteragdes germinativas em genes associados ao alto risco de cancer de mama,
com frequéncia populacional abaixo de 1% (como PTEN, STK11 e TP53), e a um risco pequeno-
moderado, como observado nos genes CHEK2, ATM, NBS1, RADS1, BRIP1 e PALB2 (BALMANA
etal., 2011; IBARRA, 2017).

O gene Phosphatase and Tensin Homolog (PTEN) (LYNCH; VENNE; BERSE, 2015),
localizado em 10q23.3, é capaz de codificar uma proteina da familia das fosfatases que estd envolvidaem
diversos processos celulares relacionados a polaridade celular, metabolismo, crescimento, migracao,
progressao do ciclo celular e renovagao celular. Essa proteina, quando disfuncional, leva a problemas
na ativacao da apoptose e na interrupg¢ao do ciclo celular, proporcionando uma sobrevivéncia anormal
das células (WANG; HUANG; YOUNG, 2015; LESLIE; LONGY, 2016).

A PTEN tem uma fung¢do antagdnica a da enzima fosfatidilinositol-3-quinase (PI3K), pois
atua como um catalizador ao retirar um grupo fosfato de fosfatidilinositol-3,4,5-trifosfato (PIP3),
transformando-o em fosfatidilinositol-4,5-bifosfato (PIP2). Essa proteina atua no citoplasma da
célula, perto da membrana celular onde os receptores para PI3K se localizam, por meio da via
Phosphatidylinositol-3 Kinasel | Protein Kinase B (PI3K/AKT) (COSTA, 2012; BONONI; PINTON,
2015).

PTEN também pode ser encontrada no interior do nucleo da célula, onde desempenha papal
importante na estabilidade do cromossomo, no reparo do DNA e na parada do ciclo celular (WORBY;
DIXO, 2014). Na presenca de estresse oxidativo, PTEN ¢ acumulado no nucleo, e se liga a proteina
TP53 interrompendo o ciclo celular em G1 (CHANG et al., 2008).

Na auséncia de PTEN, PIP3 nao ¢é convertido em PIP2, e os niveis intracelulares de PIP3
aumentam, fazendo com que a cascata de sinalizacdo PI3K/AKT esteja constantemente ativada na
célula, comprometendo varios processos (HOPKINS etal., 2014). Isso ocorre porque, uma vez ativado,
PI3K converte PIP2 em PIP3, a qual recruta varias proteinas, incluindo AKT (LIM; CROWE; YANG,
2015). O PIP3 direciona a AKT a membrana celular, onde esta ¢ fosforilada, em seus aminoacidos
treonina 308 e serina 473, e ativada por quinases fosfoinositoldependentes (PDK) também recrutadas
pelo PI3P e proteina reguladora de mamifero para rapamicina C2 (mTORC2, mammalian Target Of
RapamyCin 2) (COSTA, 2012; SOUZA et al., 2014). Esta, uma vez ativada por AKT, regula outras
proteinas que contribuem para a proliferacdo e sobrevivéncia da célula (WORBY; DIXO, 2014;
LIPKIN et al., 2015; ZHANG et al., 2015).

As mutagdes no PTEN podem resultar na Sindrome de Cowden (CS), uma doenca de heranca
autossomica dominante recorrente em 80% dos casos de mutacao (MARSH et al., 1999; HOBERT et
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al., 2009), ou Sindrome do tumor PTEN-hamartoma (PHTS), que causa hamartomas — proliferagdes
benignas de tecido glandular, fibroso e gorduroso, que possuem um aspecto de ndédulo heterogéneo
quando observado ecograficamente — em qualquer parte do corpo, como na mama (risco de 50%),
e aumento do risco de desenvolvimento de tumores malignos (DUARTE et al., 2005; ALLAIN,
2008; BLUMENTHAL; DENNIS, 2008; ECONOMOPOULOU; DIMITRIADIS; PSYRRI, 2015;
WEITZEL, 2015).

O cancer de mama ¢ a manifestacdo maligna mais comum entre os portadores de Sindrome
de Cowden. Apesar de ser responsavel por menos de 1% do total de casos da doenga, as mulheres
com mutagdes no gene PTEN t€ém um risco maior para o desenvolvimento da doenca (cerca de
50%), com uma idade média ao diagnodstico muito inferior ao observado nos casos esporadicos
(ECONOMOPOULOU; DIMITRIADIS; PSYRRI, 2015). Curiosamente, a CS ¢ uma das poucas
sindromes associadas ao cancer de mama na qual o exame fisico pode apresentar uma sensibilidade
clinica superior a do teste molecular (WEITZEL, 2015).

Localizado em 19p13.3 (MEHENNI et al., 1998), o gene Serine/Threonine Kinase (STK11)
— também chamado de Liver Kinase B1 (LKB1) (GAN; LI, 2014) — herdado de forma autossomica
dominante (GONZALEZ; HONRUBIA, 2018), codifica uma proteina chamada de serina/treonina
quinase, um supressor tumoral capaz de parar o ciclo celular na fase G1. Esse gene também participa
da polarizagao celular, da via de sinalizagdo WNT e atua como regulador negativo de mTOR na via de

sinalizacdo TSC, sendo todos esses processos deflagrados a partir de estresse genotoxico (CARMO,
2018).

Enquanto o PTEN converte PIP3 em PIP2, o LKBI ativa a 5’-monofosfato-adenosina proteina
quinase (AMPK). A quinase AKT e o complexo cinase mTORC1 podem desempenhar papéis
importantes na carcinogénese, pois quando estdo ativados, o duplo nocaute de PTEN e LKB1 — genes
que codificam fosfatase e homologo de tensina e quinase hepatica B1, respectivamente — contribui
para aspectos especificos de células distintas do desenvolvimento e progressao do tumor. O mTORCI1
promove a iniciagdo e a progressao do cancer através do crescimento, sobrevivéncia e proliferagdo
celular. J4 a AKT, quando estd ativada, possibilita a indu¢do independente da molécula inibidora
imune PD-L1, permitindo que os tumores evitem a imunovigilancia (CHEN; ZHANG; PROUD,
2015).

O STK11 esta ligado a Sindrome de Peutz-Jegher (PJS), uma doenca rara de predisposi¢ao
autossomica dominante capaz de causar multiplas hamartomas, alteragdes mucocutaneas por causa do
crescimento celular descontrolado e um alto risco herdado de desenvolver canceres em idade precoce,
com uma média de 32 anos no momento do primeiro diagnostico. Apesar de o sistema gastrointestinal
e a mama serem os dois locais mais comuns de cancer associado a PJS, as caracteristicas imuno-
histoquimicas e moleculares desses tumores em portadores da variante STK11 ndo sdo conhecidas
(CAMPOS; FIGUEIREDO; MARTINEZ, 2015; CHIANG; CHEN, 2017; LIPSA; KOWTAL;
SARIN, 2019).

O TP53 (Tumor Protein 53 ou “guardid do genoma”) esta localizado em 17p13.1 e tem um
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papel importante na protecao celular contra o cancer. Esse supressor tumoral codifica a fosfoproteina
nuclear p53, que tem um dos papeis mais importantes na regulacio do ciclo celular, atua como fator
de transcri¢do que controla a apoptose induzida em situagdes de stress celular ou de danos no material
genético. O TP53 promove a estabilidade do genoma, exerce efeitos anti-angiogénicos, controla
a inflamag¢do e a resposta imune e reprime a formacdo e evolucao de metéastases (FETT-CONTE;
SALLES, 2002; BROWN; ATTARDI, 2005; VAN DER GROEP; VAN DER WALL; VAN DIEST,
2011; BERTHEAU et al., 2013; ECONOMOPOULOU; DIMITRIADIS; PSYRRI, 2015; LYNCH;
VENNE; BERSE, 2015).

O gene TP53 codifica uma proteina nuclear encontrada em baixos niveis nas células. O gene ¢
ativado em resposta a sinais de dano celular. Seu fator de transcrigdo interage com regides especificas
do DNA, regulando a expressao de outros genes. Por exemplo, liga-se ao promotor do gene p21,
cujo produto proteico ¢ um inibidor de quinase dependente de ciclina que bloqueia a inativacao de
pRb por CDK4. Esta atividade promove a parada do ciclo celular na fase G1, portanto, antes de
ocorrer a duplicagdo do DNA (fase S), permitindo o reparo do DNA danificado. Uma alternativa
de atuacdo da p53 a danos nao reparados, caso a via com a proteina pRb nao esteja intacta, ¢ a
inducdo da apoptose. Além disso, p53 também promove um checkpoint de S para G2, que depende
da integridade do dominio C-terminal do gene. Logo, essa proteina age restringindo a proliferagao
celular inapropriada, funcionando como inibidor do crescimento (FETT-CONTE; SALLES, 2002;
DOWSETT,; DUNBIER, 2008).

Os portadores de mutagdes no TP53 tém um risco de cerca de 90% para o desenvolvimento
de cancer em qualquer idade, sendo a média de idades do primeiro diagnoéstico de 25 anos
(ECONOMOPOULOU; DIMITRIADIS; PSYRRI, 2015) e de 32 aos para o cancer de mama em
particular (WEITZEL, 2015).

Tendo em conta o total de casos de cancer de mama reportados, verifica-se que a Sindrome de
Li-Fraumeni (LFS, uma doencga autossdomica dominante responsavel por causar cancer), € responsavel
apenas por uma pequena fracdo destes (cerca de 1%). No entanto, uma mulher com LFS tem um risco
de 56% e 90% aos 45 e 60 anos de idade respetivamente, o que confere um risco 60 vezes maior
quando comparado com a populagdo em geral (ECONOMOPOULOU; DIMITRIADIS; PSYRRI,
2015).

O gene TP53, quando comparado com o cancer de mama nao associado ao BRCA, encontra-
se alterado no cancer de mama relacionado com o BRCA1 (56-100% dos casos) e BRCA2 (29% dos
casos). Com isso, pode-se considerar este gene como um util biomarcador no diagnoéstico e tratamento
do cancer (VAN DER GROEP; VAN DER WALL; VAN DIEST, 2011; SOUSA, 2016).

O gene ATM (Ataxia Telangiectasia Mutated) (FIGUEIREDO; MONTEIRO; FERREIRA,
2013) esta localizado em 11g22.3 (STAGNI et al., 2015; FENG et al., 2015). Ele ¢ responsavel
pelo reparo efetivo de danos ao DNA requer mecanismos celulares apropriados, com a transdugao
desse sinal para proteinas envolvidas na parada do ciclo celular e reparo de danos. As proteinas

quinases ATM — recrutada na presenca de danos na fita dupla resultantes de exposicdes a radiagdes
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ionizantes — e ATR — relacionada aos danos na fita simples causadas por exposi¢des a luz UV —sdo as
sensibilizadas inicialmente. Danos a ATM eliminam os pontos de checagens nas transi¢cdes entre as
fases G1-S, na fase S, e entre G2 e M (TUTT; ASHWORTH, 2002; FELIX, 2014).

Apo6s o recrutamento das quinases ATM e ATR, os sinais de dano ao DNA sao transduzidos
e amplificados pelas serino-treonino quinases funcionalmente complementares. Esse supressor
tumoral que codifica a proteina multifuncional checkpoint kinase, uma das mais importantes para a
manuten¢do da estabilidade genomica do DNA e do ciclo celular (VAN DER GROEP; VAN DER
WALL; VAN DIEST, 2011; STAGNI et al., 2015). O ATM vai atuar em resposta a danos no DNA
(como as quebras da dupla cadeia de DNA) através da fosforilagao e ativacao de uma série de outras
proteinas envolvidas em fases mais avangadas do processo de reparagdo, como a p53, as proteinas da
familia Cdc25A e Cdc25C e as proteinas BRCA1 e BRCA2 (GUO et al., 2013; FELIX, 2014; FENG
etal., 2015).

A mutagdo nesse gene pode causar Ataxia Telangiectasia, uma sindrome autossomica
recessiva rara que pode se manifestar através da degeneragao neuronal progressiva, imunodeficiéncia,
hipersensibilidade para a radioterapia e elevada predisposi¢do para alguns tipos de cancer, como
linfomas e cancer de mama. H4 um maior risco para a ocorréncia de tumores sélidos, em particular
o cancer da mama, aos portadores heterozigdticos, cerca de 2 a 5 vezes maior que a registada para a
populacao em geral (ECONOMOPOULOU; DIMITRIADIS; PSYRRI, 2015; STAGNI et al., 2015).
Algumas analises apresentaram 1% das mulheres com cancer de mama apresentam mutacdes nesse
gene (TUNG et al., 2016).

Esse gene também pode promover o crescimento e proliferacdo celular, a sintese proteica,
a angiogénese do tumor, modular a resposta a hipoxia (caracteristica do cancer) e do metabolismo
da glicose e até promover a funcdo mitocondrial, todos eles aspetos necessarios para o rapido
crescimento de células neopldsicas (STAGNI et al., 2015). Também foi observado que esse gene
ATM pode aumentar sua expressdao em fases mais avangadas do cancer de mama, o que contribui para
o processo de metastase (GUO et al., 2013).

Existem também genes relacionados aos receptores de estrogeno (RE) e de progesterona (RP).
Os REs sao codificados por genes distintos, denominados ESR1 — presente no locus 6q24- q27 e
responsavel por originar REa — e ESR2 — presente no locus 14q22-q24 e codifica RE (DOWSETT
et al., 1997; ENMARK et al., 1997).

Os REs podem ter dois mecanismos de agdo: gendémico ou nao gendmico. O primeiro, também
chamado de cléssico, consiste na ligagdo do estrogeno aos REs no citoplasma. Apos a dimerizagao
destes, ha a formagdo de um complexo ativo que € direcionado para o nucleo, modulando a expressao
de genes alvos. Esse complexo interage com fatores de transcri¢ao e se ligam a regides especificas
do DNA (elementos de resposta ao estrogeno — EREs) localizadas préximas aos promotores. Logo,
eles atuam na regulagdo da atividade do maquinario transcricional da RNA polimerase II e promog¢ao
do recrutamento de correguladores que influenciam modificagdes pos transcricionais de histonas e
outros fatores de transcricdo (BILLAM; WITT; DAVIDSON, 2009; ZILLI et al., 2009).
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J4 as agdes ndo genOmicas envolvem mecanismos que promovem o crescimento e a proliferacdo,
suprimindo a apoptose (CALDON, 2014). Os REs ancorados a membrana citoplasmadtica se ligam
ao estrogeno e iniciam a ativacdo de uma variedade de sinais citoplasmaticos de vias de transdugao,
podendo ocasionar tanto na regulacdo da expressdo génica quanto em fungdes diferenciais para
proteinas citoplasmaticas (ZILLI et al., 2009). Na auséncia do hormoénio, o receptor ¢ mantido no

citoplasma como um complexo com proteinas inibitorias (NIELSEN et al., 2014).

O gene PGR, localizado no 11922, origina a proteina do receptor de progesterona, que ¢
responsavel por desenvolver a glandula mamaria e o aparelho reprodutor feminino. Logo, o RP induz
a proliferacao celular, podendo ser expresso tanto em tecidos normais quanto em neoplasicos. Em
células saudaveis, ha uma expressao equilibrada de RPA e RPB, porém, quando a célula € neoplasica, ha
um predominio de RPA. A auséncia de receptor de progesterona pode ser um marcador de crescimento

alterado e, consequentemente, um mecanismo para a resisténcia anti-estrogéno (CAVALIERI, 2013).

PgR éum fator de transcri¢do nuclear ativado por ligante que medeia a atividade da progesterona.
Sabe-se que desempenha um papel na sinalizagdo do RE e ¢ expresso em mais de dois tergos dos
canceres de mama RE+ (DANIEL; HAGAN; LANGE, 2011). Existem interrelagdes importantes
entre RE e PgR na modulagao de respostas biologicas, e os canceres de mama positivos para PgR
(PgR +) sdo considerados dependentes de RE, possuem uma via de sinalizagdo REa funcional e tém

melhor progndstico, pois a doencga € passivel de terapia hormonal endécrina (EBCTCG, 2005).

Por outro lado, embora os tumores PgR negativos (PgR-) sejam mais propensos a serem
agressivos, o status da PgR nos canceres de mama RE+ndo parece conduzir atomada de decisdo clinica;
os tumores RE+ / PgR+ e RE+ / PgR- sdo tratados da mesma forma em termos de terapia adjuvante,
e progresso limitado foi feito no desenvolvimento de terapias especificamente direcionadas a doenga
por PgR- no cenario clinico (SINGHAL, 2017). Finalmente, a negatividade da PgR estd associada a

reducdes significativas na sobrevida livre de doenca e no cancer de mama RE+ (BOLAND, 2020).

Outros dois genes podem ser associados ao cancer de mama: FOXA1 e TWIST1. A expressao
de FOXAI1, localizado em 14q21.1, esta ligada ao cancer de mama luminal com bom progndstico
e tem um papel essencial no alivio da migracdo, invasao e metastase de células cancerigenas. Ja
a expressao de TWISTI, gene presente em 7p21.1, estd relacionada com o cancer de mama do
basaldéide com mau prognoéstico. No entanto, as relagdes regulatdrias e funcionais entre estes genes
na progressao do cancer de mama ainda sao desconhecidas. Um estudo demonstrou que nas células
luminais positivas para receptores de estrogénio, o gene FOXA1 ¢ silenciado pelo TWIST1. O cancer
com alta expressao de TWIST1 e baixa de FOXAT esta relacionado com a baixa sobrevida livre de
metastases a distancia (XU et al., 2017; FOXA1, 2020; TWIST1, 2020).

Além disso, um estudo mostrou que a superexpressao de MEGF11, localizado em 15q22.31,
gera um pior prognostico € aumenta a expressao de varias quimiocinas e citocinas pro-inflamatorias
por meio da ativagdo de AKT, mas sem aumento na proliferacao celular. Esse gene desempenha um
papel importante na sobrevivéncia do tumor, favorecendo o microambiente do tumor em termos de

metastases distantes e podendo ser um alvo terapéutico para a prevencao da reincidéncia do cancer de

ESTUDO SOBRE OS CANCERES -



mama triplo negativo (CHIU et al., 2020, MEGF11, 2020).

Na tabela 1, € possivel observar algumas caracteristicas dos genes citados (BRCA1, BRCA2,
PTEN, STK11, TP53, ATM, genes dos receptores hormonais, FOXA1, TWIST1 ¢ MEGFI11) ¢ os
riscos de causarem alguma malignidade apos eventos mutacionais.

Tabela 1: Carateristicas génicas e malignidade no cancer de mama.

GENE LOoCUS CLASSE GENICA MALIGNIDADE
BRCA 1 17g21.31 _Supressores tumorais Alto risco

BRCA 2 13q13.1

PTEN 10g23.3 Supressor tumoral Alto risco
STKI11/LKB1 19p13.3 Supressor tumoral Alto risco

P53 17p13.1 Supressor tumoral Alto risco

ATM 11922.3 Supressor tumoral Risco intermediario/moderado
ESR1 6q24-q27

ESR2 14q22-q24 Proto-oncogenes Genes em estudo
PGR 11922

FOXAI 14g21.1 Supressor tumoral Genes em estudo
TWISTI 7p21.1 Proto-oncogene

MEGF11 15q22.31 Proto-oncogene Gene em estudo

Fonte: DOWSETT et al., 1997, ENMARK et al., 1997; MEHENNI et al., 1998; FETT-CONTE; SALLES, 2002;
BALMANA et al., 2011; CAVALIERI, 2013; FENG et al., 2015; WANG; HUANG; YOUNG, 2015; IBARRA, 2017;
BRCAL, 2020; BRCA2, 2020; FOXA1, 2020; MEGF11, 2020; TWIST1, 2020.

Classificacao

Os diferentes tipos de cancer de mama sdo determinados pelo tipo de célula afetada. Os tipos
mais comuns de cancer de mama sao nomeados com base em onde eles se originam e até onde se
espalharam. A maioria dos canceres de mama sdo carcinomas, que sao tumores originarios de células
epiteliais responsaveis por revestir os 6rgaos e tecidos encontrados em todo o corpo. Dentre os tipos
mais comuns estdo os carcinomas ductal in situ, ductal invasivo e lobular invasivo. Também podem
ocorrer outros tipos de cancer de mama menos comuns, como sarcomas, tumores de fildéides, doenga

de Paget e angiosarcomas (ACS, 2017a).

Embora alguns aspectos anatdmicos, como as condi¢des dos linfonodos e o tamanho do tumor
primario, permanecam sendo relevantes na avaliacdo prognostica, varias caracteristicas histologicas
e bioldgicas — tais como grau histologico, grau nuclear, dosagem de receptores hormonais e outros

aspectos analisados pela imunohistoquimica — sdo determinantes para o prognostico da evolugdo da
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doenca (BUITRAGO; UEMURA; SENA, 2011).

Atualmente, classificagdo morfoldgica, grau histoldgico, status do receptor de estrogénio
(ER), receptor de progesterona (PR) e receptor do fator de crescimento epidérmico humano 2
(HER2), juntamente com o estagio do tumor, sao utilizados para orientar a conduta clinica. A analise
imunohistoquimica de rotina para ER, PR ¢ HER2 fornece informagdes prognosticas e preditivas
criticas para cancer de mama invasivo (IBC) (TANG; TSE, 2016).

Com base em seu perfil gendmico, o cancer de mama pode ser classificado em seis subtipos:
luminal A, luminal B, HER2-enriquecido, basal-like (ou basaloide), claudin-low e normal-like. Essa
classificacdo estratifica pacientes com caracteristicas prognosticas adversas, ¢ os subtipos basal-like
e claudin-low conferem a menor sobrevida geral (ORLANDINI et al., 2018).

A fenotipagem imunohistoquimica baseada nos receptores de estrogénio e progesterona (ER
e PR), expressdao de HER2 e Ki67 — uma proteina expressa no nticleo das células durante diferentes
fases do ciclo celular, exceto no estado de repouso GO, e um dos antigenos de proliferacdo imuno-
histoquimica mais amplamente utilizados, sendo quantificado para medir a proliferacdo do tumor —
foi proposta como uma alternativa para classificar o cancer de mama em diferentes subtipos (ANDRE
etal., 2015; ORLANDINI et al., 2018).

De acordo com essa abordagem de imunofenotipagem, o cancer de mama pode ser dividido
em luminal A (HR+, HER2-, baixo indice de Ki67), luminal B (HR+, HER2+ ou HER2-, mais alto
indice de Ki67), HER2-enriquecido (HR-, HER2+) e triplo negativo — TNBC (HR- ¢ HER2, como os
subtipos basal-like, normal-like e claudin-low) (ORLANDINI et al., 2018).

Considera-se como estagio 0, o cancer de mama que estd em uma fase inicial (carcinoma in
situ). Em seguida, ha uma variagdo do estagio I ao IV. Como regra, quanto menor o nimero, menos o
cancer se espalhou. Um nimero maior, como o estagio IV, significa que o cancer se espalhou mais. E

dentro de um estagio, uma letra anterior significa um estagio inferior (ACS, 2017b).

A analise histopatologica do cancer de mama também fornece informagdes sobre o estaddio
da doenca. O tamanho do tumor (T), o envolvimento de linfonodos regionais (N) e as metéstases
a distancia (M) sdo fatores prognosticos usados para representar a extensdo anatomica da doenga e
para separar pacientes com cancer em estagios com resultados comparaveis. O estadiamento geral do
paciente ¢ registrado no Comité Conjunto Americano de Cancer (AJCC) no sistema de estadiamento
do cancer usando a classificacdo tumor-linfonodo- metastase (TNM). Esse sistema de estadiamento
oferece aos médicos uma linguagem comum para discutir o progndstico de pacientes com cancer de
mama recém-diagnosticado e proporciona uma estrutura para relatar e comparar os resultados do
tratamento (BAGARIA et al., 2014; SCHNITT; LAKHANI, 2014).

A oitava edi¢do do Manual de Estadiamento do AJCC tem, como diferencial das demais,
a incorporacdo de biomarcadores ao sistema anatomico tradicional de estadiamento. Esses
biomarcadores — ER, PR, HER2, grau do tumor (G) e ensaios multigénicos - sao uma modificagao do

sistema TNM amplamente utilizada para definir o prognostico e determinar a terapia (GIULIANO;
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EDGE; HORTOBAGYT, 2017).

Diagnostico

O diagnostico do cancer de mama ocorre principalmente por meio de exames clinicos e pela
mamografia. Também se utiliza exames de sangue, raio-X, ultrassonografia, ressonancia, cintilografia,
biopsias, exames citopatologicos e histopatoldgicos e exames de BRCA1 e BRCA2 (BERNARDES
et al., 2019). H4 também algumas inovagdes, como o Molecular Breast Imaging (MBI) e a triagem
genética, como o teste MammaPrint e o Oncotype Dx (NASCIMENTO; PITTA; REGO, 2015).

O diagnostico do cancer de mama no publico masculino € similar ao realizado no feminino
(historia clinica, métodos de imagem e estudo anatomopatologico) e € considerado tardio quando
comparado as mulheres (40% dos casos apresenta tumores avangados) (ARAUJO et al., 2018), ou seja,
ele raramente ¢ diagnosticado na fase assintomatica, o que se justifica pela auséncia de qualquer tipo
de rastreamento, como ocorre nas mulheres. O cancer mamario, em ambos os sexos, tem predilecao
pelo lado esquerdo em relagdo ao direito (NOGUEIRA; MENDONCA; PASQUALETTE, 2014).
Nos homens, cerca de 90% dos casos ¢ do tipo carcinoma ductal invasivo (SALOMON et al., 2015)
e a ocorréncia de cancer de mama bilateral em homens ¢ muito rara (NOGUEIRA; MENDONCA;
PASQUALETTE, 2014).

O exame clinico das mamas (ECM) ¢ o primeiro método de diagnostico ndo confirmatdrio
realizado por profissionais da saude em homens ou mulheres. Utilizam-se exames de imagem como
complemento e diagnoéstico diferencial de lesdes palpaveis da mama. Para detectar alguma alteracao
nas mamas, a inspe¢ao da pele (cor, textura e padrao vascular), mamas (tamanho, simetria, contorno
e elasticidade) e mamilos (formato, tamanho, simetria e presenca de secrecao) devem ser realizada
com frequéncia (INCA, 2015; MIRANDA, 2019).

O diagndstico complementar de cancer de mama utiliza os exames de imagem — mamografia,
ultrassonografia ou ressonancia magnética — associados a biopsia (NOBESCHI et al., 2017). A
mamografia ¢ considerada método de imagem mais utilizado para diagnosticar o cancer de mama
(ASSIS; MAMEDE, 2016). A avaliagcdo por esta técnica utiliza a classificacio BI-RADS (Breast
Imaging Reporting and Data System), permitindo a padroniza¢do de laudos e auxiliando as condutas
dos médicos. Essa classificacdo indica benignidade nas classes I e II, baixa probabilidade de um tumor
maligno na classe III, variabilidade de malignidade na classe IV e presenca de lesdes cancerosas na
classe V (VIEIRA; TOIGO, 2002).

Em mulheres com implantes mamarios, o exame depende das condi¢des da paciente. No
caso da mamografia, realiza-se uma técnica chamada Manobra de Eklund para deslocar a prétese de
silicone. Nessas mulheres, sempre que possivel, devem ser realizadas duas incidéncias basicas e duas
incidéncias com a manobra de Eklund em cada mama (OLIVEIRA, 2017). Em alguns casos, durante
a ressonancia magnética, ¢ possivel observar o Sinal de Linguine, indicando o rompimento da protese
(SCARANELO, 2001).
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A Tomossintese Mamaria ¢ uma técnica de imagem capaz de resolver alguns dos problemas
apresentados pela mamografia. Nesse exame, a mama ¢ analisada a partir da aquisi¢do de multiplos
raios-X de baixa dose que sdo posteriormente reconstruidas para criar imagens tridimensionais,
melhorando a defini¢do das lesdes e minimizando o impacto da sobreposicdo de tecido mamario.
Entretanto, para a realizagdo da mamografia e da tomossintese na pratica clinica, deve-se levar em
consideracdo a taxa de detec¢do do cancer, dose de radiagdo adicional, tempo de realizagdo, entre
outros (VILAVERDE et al., 2016).

A ultrassonografia ¢ um método de diagnostico por imagem que nao utiliza radiagdo ionizante
nem depende da densidade mamaria. E o segundo exame de imagem mais utilizado na investigagao
de alteracdes mamarias suspeitas e € responsavel por complementar a mamografia na abordagem de
diferentes situacoes clinicas (HOUSSAMI; LORD; CIATTO, 2009).

A ultrassonografia auxilia na caracterizacdo de lesdes mamograficas e realizaciao de biopsias.
Essa técnica ¢ essencial em mulheres com mamas densas — consegue identificar lesdes adicionais
em 14% das mulheres com mamas densas — e com alto risco de cancer de mama, além de pacientes
jovens, gestantes e lactantes. Para melhorar a especificidade do exame e diminuir os casos de falsos
positivos, a ultrassonografia utiliza algumas ferramentas, como efeito Doppler, uso de contrastes,
ultrassonografia tridimensional, ultrassonografia automatizada, imagem de harmonica e elastografia
mamaria. O Ministério da Saude ndo recomenda o uso de ultrassonografia como forma de rastreamento
do cancer de mama, exceto quando utilizada em conjunto com a mamografia (NASTRI; MARTINS;
LENHARTE, 2011; INCA, 2015).

A ressonancia magnética (RM) ¢é considerada o melhor método de diagnodstico por imagem
em pacientes que apresentam mamas densas, pois apresenta alta sensibilidade quando comparado as
outras técnicas. ARM utiliza, principalmente, o meio de contraste gadolinio, que se impregna no tecido
acometido, permitindo uma melhor visualizacdo do tumor, e a possibilita a saturagdo seletiva do sinal
da gordura (NOBESCHI et al., 2017). Além disso, a RM tem capacidade de detectar uma possivel
angiogénese pelo aumento da captagdo de contraste (BALLEYGUIER; CANALE; DROMAIN,
2013). O Ministério da Satde ndo recomenda o uso de ressonancia magnética no rastreamento do

cancer de mama, exceto se a técnica for utilizada como complementar a mamografia (INCA, 2015).

Recentemente, os procedimentos percutaneos guiados por imagem se tornaram opgoes
bastante confidveis para os diagnosticos histoldgicos de cancer de mama, tornando-se o padrao ouro
para o diagnostico desta patologia. Com intuito de evitar a realizagdo de biopsias cirurgicas, a pungao
aspirativa por agulha fina (PAAF) passou a ser utilizada com o intuito de evitar a realizacao de
biopsias cirargicas. Entretanto, passaram a ser substituidas pelas bidpsias por agulha grossa (BAG),
como a core biopsia e biopsia a vacuo (ROCHA et al., 2013; INCA, 2015).

A imagem molecular da mama (Molecular Breast Imaging — MBI) ¢ uma técnica de medicina
nuclear que utiliza pequenas cameras y baseadas em semicondutores emuma configuragdo mamografica
para fornecer imagens funcionais de alta resolu¢cdo da mama. O procedimento ¢ relativamente simples

de executar. A imagem pode ser realizada dentro de 5 minutos apos a inje¢ao de Tc-99m sestamibi, com
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a mama levemente comprimida entre os dois detectores. As imagens de cada mama sdo adquiridas nas
projecdes obliqua craniocaudal e mediolateral, facilitando a comparagdo com a mamografia. O MBI
¢ um exame complementar as demais técnicas de diagnostico existentes e apresenta alta sensibilidade
para a detecc¢do de pequenas lesdes mamarias — a detecgdo de tumores nao parece depender do tipo de
tumor, mas do tamanho do tumor (O’CONNOR; RHODES; HRUSKA, 2009).

O MammaPrint € um teste que determina quao agressivo ¢ um tumor de mama por intermédio
do uso de microarray. E capaz de indicar com precisdo o estagio do tumor mamério, para que se
escolha o melhor tratamento para o paciente, ja que 50% das mulheres sdo tratadas com quimioterapia
desnecessariamente. Trata-se de uma assinatura de 70 genes desenvolvida por meio de um estudo dos
tumores de mulheres com doenga linfonodo-negativa. A analise desses genes permite predizer, com
boa precisdo, como o cancer vai progredir no futuro, além de predizer o risco de metastase. Logo, o
resultado do MammaPrint ¢ muito claro: baixo risco de metastase (bom progndstico) ou alto risco
(mau prognostico) (CESAR et al., 2012).

O Oncotype DX usa uma reacdo em cadeia de polimerase da transcriptase reversa (RTPCR)
para quantificar as expressdes de RNA mensageiros especificos de 21 genes (16 genes ligados a
carcinogénese mamaria — como invasao, proliferacdo e vias relacionadas a receptores hormonais
e sinalizagdo de HER2 — e 5 genes de referéncia), que foram selecionados com base em seu valor
preditivo e progndstico, em pacientes com linfonodos negativos e ER positivo, tratadas com
tamoxifeno. Em seguida, um algoritmo matematico calcula o score de recorréncia para cada paciente
e resultado do teste prediz o retorno do tumor em 10 anos independentemente da idade e do tamanho
dele (FREITAS; SIMON, 2011; CESAR et al., 2012).

O teste de assinatura genética do progndstico do cancer de mama Prosigna ¢ um dos
testes gendmicos mais modernos baseado na assinatura da expressdo do gene PAMS0. O teste
gera uma pontua¢do do risco de recorréncia (ROR), categoria de risco, subtipo (Luminais A e B,
HER2-enriquecido, Basal-like) e pode ser utilizado para avaliar o beneficio da terapia hormonal e
quimioterapia. Os valores do risco de recorréncia sdo fornecidos entre zero e 100, as categorias de
risco sdo divididas em baixa, intermedidria e alta, determinando o risco de recorréncia apds dez anos
de diagnodstico (NIELSEN et al., 2014; DELMONICO; ALVES; AMARAL, 2015; WALLDEN et al.,
2015).

Muitos testes que exploram as assinaturas génicas tém permitido avangos no prognostico
tumoral. Com eles, os processos terapéuticos, como a quimioterapia, t€m se tornado mais preciso,
individualizado e, muitas vezes, responsavel por diminuir as situacdes desconfortdveis para os
pacientes. Estes testes também apresentam um melhor custo para os sistemas de satde. Atualmente,
diversas validagdes estdo em andamento, logo testes mais especificos e sensiveis em breve serdo
disponibilizados na pratica clinica (DELMONICO; ALVES; AMARAL, 2015).

O sequenciamento de nova geracdo (Next Generation Sequencing — NGS) permite analisar
multiplos genes simultaneamente em testes no formato de painéis, a um custo reduzido em comparagao

ao sequenciamento pela metodologia de Sanger, incluindo a anélise de genes considerados de alto
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e moderado risco para o cancer de mama, como BRCA1, BRCA2, PTEN, STK11, CDH1, PALB2,
TP53, ATM, CHEK?2, entre outros (SAS, 2015; TEMES, 2017).

Tratamento

O tratamento para o cancer de mama depende do estadiamento da doenca e das condi¢des do
paciente, podendo ser classificado em: local, sistémica, adjuvante e neoadjuvante. A terapia local,
exemplificada pela avaliacdo do acometimento axilar, cirurgia e radioterapia, visa a recuperacdo do
paciente por meio de procedimentos na regido afetada, minimizando o impacto no resto do corpo
(BRASIL, 2018; INSTITUTO ONCOGUIA, 2019).

O tratamento sistémico utiliza medicamentos, administrados por via oral ou endovenosa,
para afetar células cancerigenas em qualquer parte do corpo. Fazem parte deste tipo de tratamento,
a quimioterapia, terapia hormonal, terapia alvo e imunoterapia (INSTITUTO ONCOGUIA, 2019).
Além disso, o tratamento sist€émico também pode ser neoadjuvante, um tipo de tratamento prévio que
utiliza a quimioterapia ou terapia hormonal para reduzir o tumor e tornar a cirurgia menos invasiva,
ou adjuvante, ocorrendo apds a terapia local para eliminar as células neopladsicas remanescentes
(BARROS et al., 2016; BRASIL, 2018).

O tratamento de cancer de mama em estagios iniciais conta com diversas opgdes: cirurgia,
radioterapia, quimioterapia e hormonioterapia. A cirurgia ¢ o principal tratamento seguido por
diferentes terapias. A cirurgia € a ressec¢ao cirurgica do tumor e utiliza a mastectomia ou mastectomia
parcial (uma opgao cirirgica na qual o tumor ¢ removido, preservando o tecido saudavel que o cerca).
O uso de radioterapia, de maneira adjuvante a mastectomia parcial, ¢ conhecido como terapia de
conservagdo da mama (GARCIA; ALONSO, 2017).

Os tratamentos cirargicos dependem do estadiamento clinico e do tipo histoldgico do tumor,
podendo ser conservador com a resseccdo de um segmento da mama, com retirada dos ganglios
axilares ou linfonodo sentinela; ou ndo conservadora através dos diferentes tipos de mastectomia,
que pode ser: simples, radical, radical modificada, com reconstru¢ao imediata; e poupadora de pele
(INCA, 2004).

A radioterapia ¢ um tipo de tratamento que utiliza raios X de alta energia, geralmente apds a
cirurgia, para destruir as células cancerigenas restantes. Podem ser aplicadas dois tipos de radioterapia:
externa e interna. A primeira utiliza um equipamento fora do corpo enviando radiagdo até o cancer, a
segunda utiliza agulhas ou cateteres para colocar uma substancia radioativa diretamente no local do
cancer. A radioterapia pode ser interna (braquiterapia) em que se tenta irradiar o local do tumor, ou
externa, abrangendo toda a mama (GARCTA; ALONSO, 2017; PISCONTE, 2017; COSTA, 2018).

A terapia hormonal, apds um tratamento radical, demonstrou reduzir a taxa de recorréncia e
retardou a progressdo da doenga disseminada, prolongando a sobrevida nos tumores que expressam

receptores hormonais (GARCiA; ALONSO, 2017). Dentre os medicamentos utilizados, observa-se,
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o uso do Tamoxifeno como um farmaco quimiopreventivo bastante utilizado para o tratamento do
cancer de mama, principalmente em casos de metéstase, no tratamento adjuvante (pos-operatorio) de
pacientes tanto em fase inicial quanto avangada, em pacientes que podem ter ou ndo acometimento
de linfonodos e em pacientes com carcinoma ductal in situ. Esse medicamento, no tecido mamario,
age ligando-se ao receptor tumoral para estradiol, competindo, assim, com esse hormonio (LEITE et
al., 2011; BARROS et al., 2016).

Os imunoterapicos constituem atualmente o maior nimero de moléculas em desenvolvimento
para a composi¢ao de novos biofarmacos. Uma grande inovac¢ao da industria biotecnologica ¢ a
producao de anticorpos monoclonais, sendo de extrema importancia na area médica, pois estdo se
estabelecendo de forma consistente (CORDEIRO et al., 2014). Os anticorpos monoclonais, quando
utilizados na terapia alvo, possuem alta especificidade, poucos efeitos colaterais e podem ser aplicados
intactos ou acoplados a outra molécula, servindo como tratamento alternativo para algumas patologias
(ROQUE; LOWE; TAIPA, 2004; SANTOS et al., 2006).

Por exemplo, o Trastuzumabe (Herceptin®) ¢ um medicamento fornecido pelo Estado brasileiro
para o tratamento do cancer de mama HER2-positivo metastatico (CONITEC, 2017). Trata-se de um
anticorpo monoclonal humanizado com a fung¢ao de ligar-se a por¢ao extracelular do receptor do fator
de crescimento epidermodide humano (HER-2), inativando-os, pois, a amplificacdo destes receptores
esta relacionada a um pior progndstico em tumores malignos da mama (PINHO, 2004). O mesmo
¢ aplicado com sucesso no cancer mamario metastatico bem como no cancer mamario em estagios
iniciais (CORDEIRO et al., 2014).

Outro exemplo € o uso de inibidores da poli-ADP-ribose-polimerase (PARP), uma familia de proteinas
que atuam na modulacdo da estrutura da cromatina, na transcri¢do, na replica¢do, na recombinacao
e no reparo da fita simples de DNA. Ao utilizar esses farmacos, as células cancerigenas com genes
BRCA1 ou BRCA2 mutados — ou seja, ndo hé reparo de DNA por recombina¢do homologa — sofrem
o processo de apoptose (MORALES et al., 2014; CLARK; LONGO, 2020).

Em 1990, aterapia génica, ou geneterapia, comegou a surgiu cComo uma esperanga no tratamento
de inimeras doengas consideradas incuraveis por métodos convencionais. Essa forma de tratamento
envolve uma série de procedimentos capazes de usar técnicas de DNA recombinante para substituir
genes mutados. Dessa forma, ha a introducdo de copias de genes em células especificas do paciente
(LINDEN, 2008; AZEVEDO, 2009; FECCHIO; MACEDO; RICCI, 2015). No cancer de mama, a
terapia génica visa abranger a introducao de alteragdes no crescimento e comportamento celular, tal
como a inibi¢do da proliferagdao e da invasdo ou capacidade metastatica das células cancerigenas
(SANTOS, 2013).

O carcinoma de mama masculino apresenta caracteristicas imuno-histoquimicas e moleculares
distintas daquelas encontradas em mulheres, o que implica uma via patogénica diferente na evolucao
e na progressao da doenca. Tais diferengas podem determinar manejo terapéutico diferenciado em
comparacao com o cancer de mama feminino (NOGUEIRA; MENDONCA; PASQUALETTE, 2014).
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Um estudo constatou que boa parte dos pacientes homens diagnosticados com cancer de mama
apresentavam positividade para os receptores hormonais, possibilitando que a terapia adjuvante seja

utilizada nesses casos, diferentemente da populagio feminina (ARAUJO et al., 2018).

Os sitios mais comuns de metastases dos canceres de mama sao os pulmades, ossos e figado,
mas também podem afetar o cérebro, ovarios, cavidade abdominal e pele (INSTITUTO ONCOGUIA,
2018). Desta forma, para evitar a reincidéncia do cancer, o tratamento deve ser o mais adequado

possivel.

CONCLUSAO

O cancer de mama ¢ uma patologia bastante incidente, letal e que varia de acordo com as
diversas regioes do planeta nos quais esta presente. Isso ocorre devido ao fato de que cada pais possui
habitos de vida que predispdem a sua populagao ao cancer, como o aumento de sobrepeso e obesidade
na populagdo. Apesar de raro, os homens também sao afetados pelo cancer de mama, possuindo uma

incidéncia que varia com a idade e com os fatores de risco associados.

Quando ha a alteragdo em proto-oncogenes ou em supressores tumorais, ha a criacdo de
um oncogene, que ira estimular desenvolvimento do tumor. Dentre os diversos genes envolvidos
no processo de carcinogénese mamaria, destacam-se os BRCA1, BRCA2, STK11, TP53, PTEN,
ATM, ESR1, ESR2 e PGR. Ademais, recentemente alguns genes estdo sendo estudados devido a sua
possivel relagdo com o cancer de mama, como ¢ o caso do MEGF11, TWIST1 e FOXA1. Contudo,

ainda ha poucos relatos sobre o comportamento desses genes.

Na maioria das vezes, o cancer de mama pode afetar duas estruturas fundamentais da mama:
os l6bulos e os ductos, os quais sofrem diversas alteragdes durante o periodo reprodutivo feminino.
Na regido mamadria, também estdo localizados nervos, vasos sanguineos e linfaticos, os quais
desempenham um papel importante no desenvolvimento tumoral (por exemplo, o acometimento de
linfonodos indica um pior prognoéstico e alguns vasos sanguineos podem indicar “uma porta” para a

metastase).

O cancer de mama recebe o nome a partir do tipo de célula afetada, que na maioria das vezes
sao as células epiteliais (recebendo o nome de carcinoma). O cancer de mama também pode ser
classificado de acordo com a presenca de receptores de estrogeno e progesterona e com a expressao de
HER?2 e Ki67, recebendo o nome de Luminal A, Luminal B, HER2- enriquecido ou Triplo Negativo.
Além disso, observam-se o grau, tamanho, capacidade de invadir linfonodos e a presenca de metastase

para definir o estadiamento da doenca.

O primeiro exame que acaba sendo realizado no diagnostico do cancer de mama ¢é o exame
clinico das mamas. Em seguida, realizam-se exames complementares, de imagem (principalmente
a mamografia) e laboratoriais, os quais podem indicar a presenga de nédulos na regido mamaria.

Por fim, o diagnostico definitivo ¢ obtido por meio da bidpsia, geralmente por agulha grossa e com
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o auxilio de uma técnica de imagem (ultrassonografia ou ressonancia magnética). Recentemente,
também ¢ possivel utilizar exames de medicina nuclear ou biologia molecular para complementar o

diagnostico, entretanto, a mamografia continua sendo a principal forma de detectar o cancer de mama.

Deve-se levar em consideracao as caracteristicas do tumor e as condicdes clinicas do paciente
para escolher o tipo de tratamento que sera realizado, podendo ser uma mastectomia, uma radioterapia
(tratamentos locais) ou entdo o uso de algum farmaco (tratamento sistémico). Dentre os farmacos
utilizados para o tratamento do cancer de mama, encontram-se o Tamoxifeno, o Trastuzumabe
(Herceptin®) e os inibidores da PARP, que atuam de diferentes maneiras tanto em fases iniciais
da doenga quanto apos o processo de metastase. A terapia génica, apesar de recente, mostra-se
importante, pois ¢ capaz de impedir o desenvolvimento do tumor ao alterar os genes responsaveis

pela proliferagdo celular, a invasao de tecidos e as agdes que possibilitam o processo de metastase.

Dessa forma, observa-se a relevancia do cancer de mama no contexto atual (principalmente
quando se analisa a incidéncia e mortalidade dessa doenga) e a necessidade de realizar maiores
pesquisas sobre o tema (como os genes MEGF11, FOXA1 e TWISTI, que ndo possuem tantas

informagdes disponiveis acerca da sua relacdo com essa neoplasia).
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RESUMO: O cancer de mama constitui um dos grandes problemas de satide publica no pais devido
sua alta prevaléncia, esta entre as neoplasias que mais mata mulheres no nosso pais. O estudo tem
como objetivo analisar o nuimero de mamografias realizadas e seus principais achados no estado do
Tocantins entre 2013 e 2019 baseado nos registros do DATASUS-SISCAN. Foi realizado estudo
retrospectivo, primario, longitudinal do nimero de mamografias realizadas no estado do Tocantins
entre 2013 e 2019. Dados obtidos no Banco de Dados do Departamento de Informatica do Sistema
Unico de Satide— DATASUS, SISCAN- Mamografia. Foram registrados 77.220 exames, 16% com
periodicidade de 3anos ou mais, 60% com achados benignos, 0,03% com lesdo cancerigena, 9%
nddulos, 0,97% microcalcificagdes. 84% dos exames foram classificados em BI-RADS categoria 1 e
2. 37% foram realizadas em menores de 50 anos. Houve aumento de 2.534% do numero de exames
comparando 2013 a 2019. Os resultados nos direcionam a uma analise critica sobre o protocolo
do Ministério da Satde que determina inicio do rastreio aos 50 anos. Estudos realizados no Brasil
demonstram que mais de 40% dos diagnosticos foram realizados em pacientes com menos de 50 anos,
chamando nossa ateng¢ao para a necessidade de rever o protocolo e ampliar os diagnosticos precoces.
Ha necessidade de identificar ¢ minimizar os motivos para falha na periodicidade recomendada do
exame. E uma conquista importante o aumento do acesso 8 mamografia, porém ha um longo caminho

a ser trilhado para reduzir o nimero de diagnoésticos tardios, morbidade e 6bitos.

PALAVRAS-CHAVE: Cancer de mama. Rastreio. Mamografia.

BREAST CANCER SCREENING IN WOMEN BETWEEN 40 AND 69 YEARS THROUGH
MAMOGRAPHY IN TOCANTINS BETWEEN 2013 AND 2019

ABSTRACT: Breast cancer is one of the major public health problems in the country due to its
high prevalence, it is among the neoplasms that most kills women in our country. The study aims
to analyze the number of mammograms performed and their main findings in the state of Tocantins
between 2013 and 2019 based on DATASUS-SISCAN records. A retrospective, primary, longitudinal
study of the number of mammograms performed in the state of Tocantins between 2013 and 2019
was performed. Data obtained from the Database of the Informatics Department of the Unified Health
System - DATASUS, SISCAN- Mammography. 77,220 exams were recorded, 16% with a periodicity
of 3 years or more, 60% with benign findings, 0.03% with cancerous lesions, 9% nodules, 0.97%
microcalcifications. 84% of the exams were classified as BI-RADS category 1 and 2. 37% were
performed on children under 50 years old. There was an increase of 2.534% in the number of exams
comparing 2013 to 2019. The results direct us to a critical analysis of the protocol of the Ministry
of Health that determines the beginning of screening at 50 years of age. Studies carried out in Brazil

demonstrate that more than 40% of diagnoses were made in patients under 50 years of age, calling our
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attention to the need to review the protocol and expand early diagnoses. There is a need to identify
and minimize the reasons for failure in the recommended periodicity of the exam. It is an important
achievement to increase access to mammography, but there is a long way to go to reduce the number

of late diagnoses, morbidity and deaths.

KEY WORDS: Breast Cancer. Screening. Mammography.

INTRODUCAO

O cancer de mama representa um problema de saude publica, posto que € o segundo tumor com
maior incidéncia entre as mulheres e o primeiro em letalidade. A detecgdo precoce dessa neoplasia ¢
fator de grande influéncia no prognoéstico e nos indices de mortalidade. Portanto, o desenvolvimento
de politicas publicas através de programas governamentais direcionados ao rastreamento tem impacto

nas repercussoes fisicas, psiquicas e sociais na vida da mulher.

A mamografia € o principal método de rastreio e o tnico capaz de detectar microcalcificagdes
que podem ser o estagio mais precoce da doenca. Podendo detectar também com maior eficacia
pequenos tumores em pacientes assintomaticas. Outras formas de rastreio utilizadas sdo a
ultrassonografia da mama, sendo essa mais indicada para mulheres jovens (que possuem alto teor
de gordura mamaria), ¢ o autoexame da mama, que, apesar de ndo apresentar resultados efetivos
sobre a reducdo da mortalidade, colabora na conscientizagao da mulher sobre a satide do seu corpo,

facilitando a identificagdo de quaisquer alteragdes.

O rastreio no Brasil € ofertado pelo sistema inico de satide (SUS). As indicagdes do Ministério
da Saude sdo para que mulheres entre 50 e 69 anos de idade realizem a mamografia com periodicidade

de 2 anos.

Assim sendo, o presente estudo propos afundar o conhecimento analisando o nimero de mamografias
realizadas e seus principais achados no estado do Tocantins entre 2013 e 2019 baseado nos registros
do DATASUS-SISCAN.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo epidemiologico, retrospectivo, transversal, com abordagem quantitativa,
descritivo, realizado por meio de consulta a base de dados do Sistema de Informagdes de Cancer —
SISCAN mamografia, sendo processado pelo Departamento de Informatica do Sistema Unico de
Saude (DATASUS).

Os critérios de inclusdo do estudo foram os casos notificados de mamografias em mulheres
entre 40 e 69 anos nos estados do Tocantins, registrados no SISCAN, de janeiro de 2013 a dezembro

de 2019, com a finalidade de avaliar o rastreio do cancer de mama por meio do exame mamografico
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nessa faixa etaria.

Os critérios de exclusdo foram as notificagdes incompletas, com registro fora do periodo
pesquisado e as variaveis ndo analisadas. As varidveis selecionadas: quantidade de mamografias
realizadas por ano segundo faixa etaria no estado do Tocantins, periodicidade do exame, achados
mamograficos e obitos por neoplasia maligna da mama por faixa etaria. A escolha dessas variaveis
se justifica por esses indicadores integrarem as diretrizes para rastreio do Cancer de mama, sendo
assim, a interpretacdo dos mesmos obedeceu aos seus respectivos parametros com analise estatistica
descritiva dos mesmos.

RESULTADOS E DISCUSSOES

Foram realizados 77.220 exames entre os anos de 2013 e 2019 havendo um aumento de
2.534% do ultimo ano analisado em relacdo ao primeiro (Tabela 1). Tal dado reflete a ampliacao
do acesso a mamografia, fato que ¢ extremamente benéfico a populagdo, visto que se trata de um
exame que realiza a detec¢ao precoce de lesdes sugestivas e subclinicas. Esse diagndstico precoce
demonstra grande influéncia na queda da mortalidade por cancer de mama, sendo comprovado por
meio de estudos que apontam as pacientes que tenham realizado seguimento mamografico com uma
mortalidade 0,05% menor do que aquelas que ndo realizam®.

Tabela 1: Numero de mamografias realizadas de acordo com a faixa etdria entre os anos de 2013 e 2019 no estado do

Tocantins
Faixa etdria- Ano 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 Total
Entre 40 a 44 anos |95 3.402 1.808 1.504 1.833 1.212 1.648 11.502
Entre 45 a 49 anos | 113 7.128 2.125 1.794 2311 1.586 2.127 17.184
Entre 50 a 54 anos | 94 6.460 2.202 1.943 2.865 2273 2.670 18.507
Entre 55 a 59 anos | 62 5.175 1.644 1.385 2.106 1.664 2.138 14.174
Entre 60 a 64 anos |49 3.690 1.081 960 1.424 1.250 1.552 10.006
Entre 65 a 69 anos |22 2.196 622 514 857 749 887 5.847
Total 435 28.051 9.482 8.100 11.396 8.734 11.022 77.220

Fonte: Elaborada pelos autores

Destes, 37% foram realizadas em mulheres com menos de 50 anos. Por sua vez, os achados
benignos representaram 60% dos resultados, em 0,03% foi encontrada lesdo cancerigena, em
9% nodulos e em 0,97% microcalcificagdes. De acordo com a classificagdo BI-RADS 84% dos
resultados se enquadraram na categoria 1 e 2: aqueles considerados normais ou com achados
benignos respectivamente, 13% na categoria 0: inconclusivos e 1,5% nas categorias 3, 4, 5 e 6: que

sdo achados provavelmente benignos, suspeitos, altamente suspeitos e comprovadamente malignos,

respectivamente.
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De acordo com a diretriz brasileira a mamografia deve ser realizada uma vez a cada dois
anos, porém 16% das pacientes realizaram exame com periodicidade superior a 3 anos. E necessario
identificar os motivos pelos quais esse periodo ndo estd sendo respeitado e minimiza-lo, visto que o

seguimento ¢ de extrema importancia na detecgdo precoce dos casos e redugdo da mortalidade’.

No periodo estudado, foram registrados 300 dbitos por neoplasia maligna da mama na faixa
etaria delimitada no estudo, dos quais 32% ocorreram entre 40 ¢ 49 anos de idade (Figura 1). E
notavel que os exames realizados em pacientes menores de 50 anos vao na contramao do protocolo
do Ministério da Satde, que indica inicio do rastreio para mulheres acima de 50 anos. No entanto, a
analise do o numero de obitos em mulheres dentro da faixa etaria 40 a 49 anos, nos leva a refletir a
necessidade de uma revisao desse protocolo no estado do Tocantins. A pesquisa Amazona III realizada
em alguns estados brasileiros entre 2016 e 2018 chamou também atencdo para o fato de que mais de
40% das mulheres diagnosticadas com céncer de mama nesse periodo tinham menos de 50 anos. E
fundamental ter cautela com os falsos positivos prevalentes nessa faixa etaria, bem como com exames
invasivos desnecessarios, mas levando em consideragdo a importancia dessa patologia e o numero
consideravel de mortes no estado faz-se extremamente importante a institui¢do de mudangas para que

haja reducgdo desses Obitos.

Figura 1: Numero de 6bitos por neoplasia maligna de mama no estado do Tocantins, segundo a faixa etaria nos anos de

2013 a 2018.
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CONCLUSAO

Desta forma, explicita-se numericamente o crescimento do acesso a mamografia com um
aumento de mais de 25 vezes durante o periodo observado no estado do Tocantins. Sabendo que o
tratamento do cancer possui sua eficacia inversamente proporcional ao estagio em que foi descoberto
e levando em consideragdo que a mamografia ¢ capaz de diagnosticar o cancer de mama ainda nos

estagios iniciais conclui-se que este crescimento do acesso € a primeira parte do caminho.

Ademais, analisando os numeros percebe-se que a quantidade de mamografias ainda ndo
cobre toda o grupo de risco, cabendo entdo a possibilidade de uma mudanga no protocolo brasileiro,
no estado do Tocantins, que diz que o exame deve ser feito entre 50 e 69 anos podendo esse periodo

ser expandido para 40 a 69 anos.

Por fim devemos lembrar que este exame, como muitos outros, estd vulneravel a possiveis
resultados falsos positivos, sendo este o maior risco relacionado a ele, podendo resultados falsos
positivos gerarem desgastes desnecessarios e resultados falsos negativos gerarem falsos alivios,
ressaltando entdo a necessidade da periodicidade e repeticdo do exame, sendo a indicada de 2 em 2

anos.
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RESUMO: Dentre as doengas ndo transmitidas, o cancer tem sido a principal causa de morte no
mundo, constituindo-se um importante problema de satde publica a nivel mundial. O carcinoma de
mama ¢ uma neoplasia maligna que se desenvolve no tecido mamario e representa hoje o principal
tipo de cancer que acomete as mulheres no Brasil. O indice de cura ¢ satisfatorio, principalmente
se diagnosticado em sua fase inicial. Trata-se de estudo descritivo de corte transversal sobre os
registros de oObitos por cancer de mama e de colo do utero notificados no Sistema de Informagao
sobre Mortalidade (SIM) entre 2008 e 2018. No periodo investigado, percebeu-se maior estatistica
de mortalidade relacionada ao cancer de mama foi mais expressiva entre as mulheres pardas, com
baixa escolaridade e na faixa etaria de 50-59 anos. Diante da gravidade desse tipo de doenga e do
grande nimero de mulheres que sdo acometidas por esta, € torna-se necessario questionar a cerca da
efetividade das politicas publicas voltadas para o seu enfrentamento ¢ do envolvimento das mulheres

em acdes de prevencao.

PALAVRAS-CHAVE: Epidemiologia. Neoplasias da Mama. Causas de Morte.
STATISTICS OF BREAST CANCER MORTALITY BETWEEN WOMEN FROM BAHIA

ABSTRACT: Among the non-transmitted diseases, cancer has been the main cause of death in the
world, constituting an important public health problem worldwide. Breast carcinoma is a malignant
neoplasm that develops in the breast tissue and today represents the main type of cancer that affects
women in Brazil. The cure rate is satisfactory, especially if diagnosed in its initial phase. This is a

descriptive, cross-sectional study on the records of deaths from breast and cervical cancer notified in
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the Mortality Information System (SIM) between 2008 and 2018. In the period investigated, a higher
mortality-related statistic was noticed breast cancer was more expressive among brown women, with
low education and in the age group of 50-59 years. In view of the seriousness of this type of disease
and the large number of women who are affected by it, it is necessary to question the effectiveness of

public policies aimed at coping with it and the involvement of women in preventive actions.

KEY WORDS: Epidemiology. Breast Neoplasms. Causes of Death.

INTRODUCAO

Dentre as doencas nao transmitidas, o cancer tem sido uma das principais causas de morte
no mundo, constituindo-se um importante problema de saude publica a nivel mundial. Segundo a
Organizagao Mundial de Saude (OMS), nas Américas, o cancer de mama ¢ o mais comum entre as
mulheres, sendo a segunda principal causa de morte entre esse publico. Estima-se que, no ano de
2012, 408 mil mulheres receberam o diagndstico positivo para a doenga € mais de 92 mil vieram a
obito devido ao cancer neste continente. Caso permanecgam essas tendéncias, ¢ esperado que haja um

acréscimo de 46% no total de novos casos nas Américas até o ano de 2030 (OMS, 2016).

O cancer de mama pode ser detectado na sua fase inicial e tratado de forma eficaz. Programas
de sensibilizacdo relacionados a saide da mama podem ampliar a conscientizagdo das mulheres sobre
0s sinais e sintomas e sobre os riscos da doenga e que necessitam de atencao médica de imediato. Em
paises desenvolvidos, existem programas organizados onde ha a inclusdo de mamografias que levam
a um diagnoéstico precoce, assim como a um tratamento de eficacia, o que contribui para a reducao da
taxa de mortalidade por essa doenga (FRAZAO; SKABA, 2013).

Pensando na tematica e observando as pesquisas divulgadas pelos principais 6rgdos de saude
e veiculos de comunicagdo que chamam a atencdo para o desenvolvimento e crescimento dessas
doengas e do apelo que ¢ feito para que as mulheres participem da luta contra esses tipos de cancer,
visando a importancia da prevencdo e do diagnostico, o trabalho visa contribuir para evidenciar as

neoplasias de mama como importante causa de morte entre as mulheres baianas.

Nesse aspecto, a realizagdo deste trabalho de pesquisa apresenta ganhos no sentido de
proporcionar que uma atencao especial as mulheres, que sao o publico alvo deste trabalho. O objetivo
desse estudo foi caracterizar os 6bitos por neoplasias malignas de mama e do colo do ttero ocorridos
no estado da Bahia entre os anos 2008-2018.

METODOLOGIA

Trata-se de estudo quantitativo descritivo de corte transversal sobre os registros de 6bitos por
cancer de mama notificados no Sistema de Informacao sobre Mortalidade (SIM). Este sistema agrega

dados dos municipios e estados do Brasil apos notificacdo das mortes a partir da declaracao de dbito.
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O SIM foi criado pelo DATASUS para a obteng¢ao regular de dados sobre mortalidade no pais.

A amostra do estudo incluiu todas as mortes notificadas e registradas no SIM, entre 2008 e
2018. O instrumento que permitiu a analise dos dados foi na declaragdo de obito, formulario de coleta
de dados que alimenta o sistema. Os dados que constam na declaracao de 6bito sdo: Identificacao do

falecido; Residéncia; Local de ocorréncia do 6bito; Condigdes e causas do obito.

As variaveis selecionadas foram: série temporal, caracteristicas s6cio demograficas (faixa

etaria, estado civil, sexo, raga/cor da pele, escolaridade) e local do dbito.

Os dados foram processados no Microsoft Office Excel 2007. Realizou-se a andlise estatistica
descritiva por meio de frequéncias absoluta e relativa. Por se tratar de dados de dominio publico
online e que ndo permite a identificacdo de dados individuais, dispensou a submissdo ao Comité de
Etica em Pesquisa.

RESULTADOS E DISCUSSOES

Com base em pesquisas de coleta de dados publicos no SIM/DATASUS, observou-se 8.528
obitos por neoplasia de mama no periodo investigado. Percebeu-se maior notificagdo de obitos nos
anos de 2017 e 2018 (24,0%), denotando tendéncia crescente da mortalidade entre as mulheres
baianas (grafico 1). O indice crescente de dbitos nos ultimos anos pode ser correlacionado com estilo
de vida, a falta da participacdo de forma ativa nas campanhas de prevencdo ou mesmo morosidade
dos sistemas publicos de satide na entrega de resultados, acarretando inicio tardio do tratamento,
além dos entraves que giram em torno desse tipo de procedimento durante o tratamento. Esses fatores
evidenciam fragilidade do Sistema Unico de Satide, uma vez que esse tipo de neoplasia sao altamente

curdveis se diagnosticada em sua fase inicial (SOARES et al, 2010).

Grafico 1: Obitos por neoplasia maligna da mama no Estado da Bahia, ano de notificagdo, 2008-2018.
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Fonte: Sistema de Informagdes sobre Mortalidade — SIM/DATASUS

Em relacdo ao estado civil, solteiras totalizaram 2.931 (40,0%) mortes por neoplasias
malignas da mama, com uma variagao discreta em relagdo as casadas (cerca de 255 mulheres). No
grafico 2 pode-se observar a ocorréncia de mortalidade por cancer de mama segundo estado civil.
Esse achado pode provavelmente estar relacionado a diminui¢do da taxa de fecundidade. A transi¢ao
demografica brasileira, com diminuicao da natalidade e adiamento da idade do primeiro filho, exerce
peso importante no aumento da incidéncia da doenga (OLIVEIRA; PINHEIRO; CARVALHO, 2011).

Griéfico 2: Obitos por neoplasia maligna da mama no Estado da Bahia, estado civil, 2008-2018.
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Fonte: Sistema de Informagdes sobre Mortalidade — SIM/DATASUS

As mulheres pardas apresentaram as maiores taxas de mortalidade (61,0%). Essa variavel
foi a que apresentou a maior quantidade de dados ignorados, ndo havendo tal informacdo em 699
notificagdes. O grafico 3 apresenta os dados de mortalidade por cancer de mama de acordo com a
raca/cor da pele. No quesito raca/cor da pele, o alto grau de miscigenagao entre as ragas no Brasil pode
gerar viés na interpretacdo dos dados coletados. Nos Estados Unidos, onde a miscigenagdo racial é
menos evidente, as mulheres brancas apresentam maior incidéncia de cancer de mama, no entanto,
as mulheres afro-americanas sdo mais propensas a morrer da doenca. Essas disparidades resultam da

oportunidade de acesso aos servigos de satde e ao tratamento (SOARES et al, 2015).

A variavel “raga/cor” foi introduzida pelo SIM em 1995, porém, percebeu-se que a coleta dessa
informagdo ainda se mostra deficiente, pois apresentou uma elevada taxa de informagdes ignoradas

ou ndo preenchidas. Estudo realizado por Braz et al (2013) aponta que a avaliagdo de completude dos
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sistemas de informag¢do em satude ndo possibilitou a validacdo dos indicadores em relagdo ao atributo
raga/cor. Isso implica na dificuldade atual de se dimensionar o desempenho do SUS em relagdo ao

principio da equidade da atencdo a saude com recorte étnico-racial.

Grafico 3: Obitos por neoplasia maligna da mama no Estado da Bahia, raca/cor da pele, 2008-2018.
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Fonte: Sistema de Informag&es sobre Mortalidade — SIM/DATASUS

Sobre a idade, percebeu-se a faixa etdria de 50 e 59 anos onde mais se destacou a ocorréncia
dos obitos com 2.083 mortes (25,0%). Por outro lado nas faixas etarias mais jovens, a ocorréncia de
mortes foi bastante pequena (grafico 4). Sobre a idade, percebeu-se maior ocorréncia de obito entre
mulheres de 50-59 anos. Nesse aspecto, percebe-se idade compativel com periodo de menopausa e
suas respectivas alteragdes hormonais, tendo em vista que mulheres nessa faixa etaria classificada
como de risco, sdo mais sensiveis e imunologicamente mais frageis ao tratamento com radioterapia
e quimioterapia. Além disso, pessoas mais velhas tendem a serem acometidas por neoplasias, por
conta de estilo de vida, habitos alimentares, sedentarismo, fatores ambientais, entre outros (JUNIOR;
SOARES, 2012).
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Gréfico 4: Obitos por neoplasia maligna da mama no Estado da Bahia, faixa etaria, 2008-2018.
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Fonte: Sistema de Informagdes sobre Mortalidade — SIM/DATASUS

No quesito anos de estudo, a ocorréncia dos 6bitos foi maior no estrato de menor escolaridade:
1.830 mortes entre mulheres que possuiam de um a 3 anos de estudo (29,0%) (grafico 5). No que diz
respeito a escolaridade, percebe-se que a baixa escolaridade afeta diretamente o acesso a informagdes,
para tomada de decisdes de forma assertiva em termos de prevencdo e diagnostico precoce, além
de tratamento, determinado por diferenciais de acesso. As barreiras sdo enormes para a populacao
desprovida socioeconomicamente no Brasil (DOMINGOS et al, 2007; GIRIANELLI et al, 2014).

Grafico 5: Obitos por neoplasia maligna da mama no estado da Bahia, escolaridade, 2008-2018.
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Fonte: Sistema de Informagdes sobre Mortalidade — SIM/DATASUS

Os obitos ocorreram principalmente no hospital (80,0%). Em sua grande maioria os obitos
acontecem nos hospitais, uma vez que sao as unidades com capacidade para dar o suporte necessario a
pacientes oncoldgicos em sua fase terminal da doenca. Em muitas situagdes, a familia e parentes nao
estdo devidamente capacitados e psicologicamente preparados para lidar com tal situagdo tendo em
vista o sofrimento e debilitacao causados pela doenga em suas fases finais, justificando a necessidade

de hospitalizagao em forma de internamento (SILVA, 2006).

Destaca-se aqui o fato de este estudo ter se baseado em dados do SIM, o que se constitui
como importante limitacao. Devido as diferencas regionais na cobertura, completude e qualidade da
informacgao, os dados aqui apresentados podem nao refletir a realidade sobre a mortalidade por esses
tipos de neoplasia no extenso territorio baiano. No entanto, estudo anterior aponta que os Obitos por
neoplasias sdo os mais bem registrados, mesmo que parte deles possa estar incluida entre as causas
mal definidas, cuja classificagdo de causa de morte tem reduzido marcadamente no pais (JORGE;
GOTLIEB; LAURENTI, 2002).

CONCLUSAO

O perfil de mortalidade evidencia que mulheres solteiras, pardas, com idade entre 50 e 59
anos e escolaridade inferior ou igual a um periodo de 3 anos de estudo, sdo as mais acometidas
por mortes ocasionadas por agravos decorrentes de neoplasias malignas da mama. Percebeu-se a

tendéncia crescente da mortalidade pelo cancer de mama ao longo dos anos investigados.

Diante da gravidade desse tipo de doenca e do grande numero de mulheres que sdo acometidas
por esta, torna-se necessario questionar a cerca da efetividade das politicas publicas voltadas para
o seu enfrentamento e do envolvimento das mulheres em acgdes de prevengdo, e se as mesmas
participam das campanhas de conscientizacdo e de realiza¢do de exames, ou ainda se existe algum
tipo de resisténcia ou falta de informagao a respeito do risco de desenvolvé-la. Sabe-se que o indice

de cura ¢ satisfatorio, principalmente se o diagnostico ocorre em sua fase inicial.

Torna-se relevante destacar a posi¢ao que a mulher assume na sociedade, pois na maioria das
situagoes ela tem um papel protagonista nas familias enquanto maes, avos, esposas, chefes de familia,
que comumente se desdobram entre a missao de cuidar da casa e dos filhos além de exercer fungao
atuante no mercado de trabalho, uma rotina intensa que na maioria da vezes inviabiliza a procura de

um servico de saude que atenda as suas necessidades.

Diante do exposto, a avaliacdo do cancer e suas tendéncias mostram relevancia no ambito da
saude publica e evidenciam a necessidade continua de realizacdo de pesquisas sobre este tema, as

quais sdo essenciais para o desenvolvimento de politicas de satde adequadas que visem o controle de
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RESUMO: O cancer ¢ uma patologia que acomete indistintamente pessoas de todas as idades, sexo,
raca, culturas, paises e religides. O aparecimento do cancer ¢ multifatorial, sendo a interagdo entre
susceptibilidade genética e os fatores ou as condi¢cdes do modo de vida e do ambiente determinam o
risco de adoecer por essa doenga. Os fatores de risco conhecidos estao relacionados a exposigoes de
longa durac¢ao. Com o aumento da expectativa de vida, das melhores condigdes sociais nos dias atuais,
¢ notorio que haja maior exposicao. O objetivo desse trabalho foi e reunir um conjunto de informagdes
para situar a magnitude do cancer, na microrregido de Caratinga, para verificar a correlagdo entre a
incidéncia nesta localizagdo e a literatura e para auxiliar em planejamento de futuras campanhas de

prevengao.

PALAVRAS-CHAVE: Cancer. Fatores de risco. Diagnostico de cancer.

CANCER INCIDENCE: COMPARISON BETWEEN MICRO AND MACROREGION OF
EAST OF MINAS GERAIS

ABSTRACT: Cancer is a pathology that affects people of all ages, sex, race, cultures, countries and
religions without distinction. The appearance of cancer is multifactorial, and the interaction between
genetic susceptibility and the factors or conditions of the way of life and the environment determine

the risk of becoming ill from this disease. The known risk factors are related to long-term exposures.
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With the increase in life expectancy, the better social conditions nowadays, it is clear that there
is greater exposure. The objective of this work was to gather a set of information to situate the
magnitude of cancer, in the micro region of Caratinga, to verify the correlation between the incidence

in this location and the literature and to assist in planning future prevention campaigns.

KEY WORDS: Cancer. Risk factors. Cancer diagnosis.

INTRODUCAO

O cancer ¢ uma patologia que acomete indistintamente pessoas de todas as idades, sexo, raca,
culturas, paises e religides. O aparecimento do cancer ¢ multifatorial, sendo a correlagao entre idade
avangada, susceptibilidade genética e condigdes do modo de vida e do ambiente, que determinam
a taxa de risco de adoecer. A magnitude do cancer esta relacionada aos fatores de risco, qualidade
da assisténcia prestada, qualidade da informagdao e envelhecimento da populacdo. Geralmente,
quanto maior a propor¢do de pessoas idosas (como a populagcdo dos paises da Europa, Estados
Unidos e Canadd), maiores as taxas de incidéncia, especialmente dos tipos de cancer associados ao

envelhecimento, como mama e prostata (INCA, 2016).

No Brasil, existe uma rede integrada de informagdes onde os registros de Cancer de
Base Populacional (RCBP) fornecem informacdes sobre o impacto do cincer nas comunidades,
configurando-se uma condi¢do necessaria para o planejamento e a avaliacao das a¢des de prevengao
e controle de cancer. Em conjunto com os Registros Hospitalares de Cancer (RHC) e com o Sistema
de Informagao sobre Mortalidade (SIM) do Departamento de Informatica do Sistema Unico de Satde
(Data SUS), formam o eixo estruturante para a vigilancia de cancer e para o desenvolvimento de

pesquisas em areas afins (INCA, 2017).

Desde 1995, o INCA estima o numero de novos casos dos principais canceres que afetam a
populacao brasileira com base nas informacdes gerada pelos Registros de Cancer de Base Populacional
(RCBP) ¢ o Sistema de Informagdes sobre Mortalidade (SIM) do Ministério da Satude. A distribui¢ao
epidemioldgica do cancer no Brasil sugere uma transi¢do em andamento, envolvendo um aumento
entre os tipos de cancer normalmente associados a alto status socioeconémico, tais como, cancer de
mama, prostata e colon e reto em detrimento de taxas de incidéncia, ainda que elevadas, de tumores
geralmente associados a pobreza, tais como, colo do tutero, pénis, estobmago e cavidade oral (INCA,
2013).

A estimativa para o Brasil, a cada dois anos aponta a ocorréncia de cerca de 600 mil casos
novos de cancer. Somente o cancer de pele nao melanoma, aproximadamente 180 mil casos novos.
Sem contar os casos de cancer de pele ndo melanoma, os tipos mais frequentes em homens serao
prostata (28,6%), pulmao (8,1%), intestino (7,8%), estomago (6,0%) e cavidade oral (5,2%). Nas
mulheres, os canceres de mama (28,1%), intestino (8,6%), colo do tutero (7,9%), pulmao (5,3%) e

estomago (3,7%) figurardo entre os principais (INCA, 2017).
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A macrorregido de satde Leste apresentou dados que ndo deixam davidas sobre a importancia
do cancer como problema de saude publica na sua populagdo. A ocorréncia de 42% de o6bitos por
canceres passiveis de preven¢do e/ou detec¢do precoce, no ano de 2010, evidencia falhas nas linhas
de cuidado. Pode-se supor que o problema ndo esteja relacionado ao porte populacional ou nivel
de desenvolvimento uma vez que, indistintamente entre os 85 municipios, aconteceram casos
avancados da doenca na chegada a alta complexidade, logo, com prognostico desfavoravel no inicio
do tratamento. Sdo esperados, 3.570 novos casos de cancer na populacdo dessa macrorregido a
cada ano e que a incidéncia anual tende a aumentar nos proximos anos devido ao envelhecimento
populacional, por outro lado, uma parte expressiva desses casos sera dos canceres com potencial de
controle (SESMG,2013).

O objetivo desde trabalho ¢ tragar o perfil epidemiologico do cancer na microrregiao de

Caratinga, correlacionando com o perfil na regido Leste de Minas, Minas Gerais ¢ o Brasil.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo descritivo epidemiologico, onde os dados da Microrregido: Os dados
da Microrregidao foram coletados em prontuarios de pacientes portadores de cancer vivos cadastrados
em uma entidade filantropica do Leste de Minas Gerais, que atende paciente de todas as cidades
da Microrregido de Caratinga. Os prontudrios considerados incompletos ou que continham dados
ilegiveis e/ou duvidosos foram descartados. As variaveis coletadas em cada prontuario foram sexo,
idade, classificacdo internacional de doencas (CID) primario e localidade da moradia do paciente

(rural ou urbana).

Dados da Macrorregido Leste: Os dados dos nimeros de casos por cancer da Macrorregiao
foram consultados no informe do Programa de Avaliagdo e Vigilancia do Cancer e seus fatores de
risco de Minas Gerais da Secretaria de Estado da Saude de Minas Gerais, intitulado de Situacao do
cancer em Minas Gerais e suas macrorregioes de satide: estimativas de incidéncia e mortalidade para
o ano 2013, validas para 2014 (MINAS GERALIS, 2013). Utilizaram-se estes dados por considera-los

mais fidedignos e confidveis por ja terem sido publicados.

Dados do Estado de Minas Gerais e Unido: Os dados dos nimeros de casos por cancer
do Estado de Minas Gerais e da Unido foram consultados no 13 informe do Instituto Nacional de
Cancer José Alencar Gomes da Silva (INCA) do Ministério da Saude, intitulado de Estimativa 2016:
incidéncia de cancer no Brasil (BRASIL, 2016).

Adotando-se o mesmo critério supracitado, utilizaram-se dados ja publicados.
2.1 - Organizagao dos dados coletados e consultados:

Os tumores selecionados basearam-se na CID-10 para oncologia, sendo eles: cavidade, oral,
estomago, esofago, colo e reto, traqueia, bronquios e pulmdes, outras neoplasias malignas de pele,

mama feminina, colo do utero e prostata.
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2.2 - Analise dos dados:

Para a comparacao entre as proporgdes dos tipos de canceres dentro e entre, em cada regido
(microrregiao, macrorregiao, estado de Minas Gerais ¢ Unido), utilizou-se o teste binomial para
a comparacdo de duas propor¢des ao nivel de 5% de probabilidade. As percentagens de canceres
relacionados ao sexo (prostata, mama feminina e colo do utero), foram calculadas com o subtotal
de cada género em cada regido. As demais percentagens de canceres comuns aos dois sexos foram
calculadas com o total de neoplasias malignas. As variaveis da microrregido de Caratinga foram
analisadas pela estatistica descritiva com calculos de frequéncias percentuais, medidas de posicao e
dispersdo e pelas analises de correlagao e regressao, onde a variaveis tipos de canceres foi adotada
como dependente e as demais como independentes (género - masculino e feminino; localidade da

moradia do paciente - rural ou urbana).
2.3 - Critérios éticos

Este trabalho foi submetido a Plataforma Brasil e ao Comité de Etica com pesquisa com
seres humanos do Centro Universitario de Caratinga, MG e foi solicitada a dispensa do Termo de
Consentimento Livre Esclarecido (TCLE) proposto pela lei 466/12 por ser tratar de uma pesquisa
retrospectiva. No documento da dispensa foi declarado que: i) o acesso aos dados registrados em
prontudrio de pacientes ou em bases de dados para fins da presente pesquisa foi feito somente apos
aprovacio do projeto de pesquisa pelo Comité de Etica; ii) que o acesso aos dados foi supervisionado
por uma pessoa que esteja plenamente informada sobre as exigéncias de confiabilidade; iii) o
compromisso com a privacidade e a confidencialidade dos dados utilizados preservando integralmente
0 anonimato e a imagem do participante bem como a sua ndo estigmatizagdo; iv) as informagdes nao
serdo utilizadas em prejuizo das pessoas e/ou das comunidades, inclusive em termos de autoestima,
de prestigio e/ou econdmico-financeiro; v) que os pesquisadores responsaveis estabeleceram
salvaguardas seguras para confidencialidades dos dados de pesquisa; vi) que os dados obtidos na
pesquisa serdo usados exclusivamente para finalidade prevista no protocolo; vii) que os dados obtidos
na pesquisa somente serdo utilizados para o projeto vinculado, os quais serdo mantidos em sigilo, em

conformidade com o que prevé os termos da supracitada resolugao.

RESULTADOS E DISCUSSOES

Analisando as porcentagens (TABELA 1), observa-se o nimero total de casos de canceres em
cada regido estudada, nesta verifica-se que somente na macrorregido do Leste de Minas o nimero
total de neoplasias foi maior significativamente em homens (3.490 — representando 54%) do que em
mulheres (3.002 — representando 46%), pelo teste de comparagdes de duas proporgdes ao nivel 1%.
Nas demais regides o nimero de casos em mulheres foram significativamente maiores, pelo mesmo
teste, exceto para microrregido por apresentar um nimero menor de casos, porém, observa-se um
maior numero de casos de canceres relacionados ao género em mulheres do que em homens quando

se observa a mesma microrregiao.
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Tabela 1 — Numeros de casos de cancer distribuidos por regido e por género.

Brasil Minas Macrorregiio Microrregido
Homens | Mulheres | Homens | Mulheres |[Homens | Mulheres |[Homens | Mulheres
Prostata 61.200 5.920 610 106
Mama Feminina |- 57.960 - 5.160 - 370 - 119
Colo do Utero - 16.340 - 1.030 - 120 - 40
Subtotal 61.200 |74.300 5.920 6.190 610 490 106 159
Traqueia, Bronquio
17.330 |10.890 1.490 830 90 70 12 8
e Pulmio
Colon € Reto 16.660 |17.620 1.510 1.530 70 90 22 22
Estomago 12.920 |7.600 1.200 790 120 50 15 11
Cavidade Oral 11.140 |4.350 1.130 480 70 30 16 7
Esofago 7.950 2.860 990 460 120 60 19 16
O utr a s
. 87.050 |88.240 7.770 8.610 1920 1652 100 77
Localizacdes
Pele nao
80.850 194.910 8.380 13.470 490 560 16 18
Melanoma
Subtotal 233.900 |226.470 |22.470 |26.170 2.880 (2.512 200 159
N° casos por
295.100 | 300.870 |28.390 |32.360 3.490 |3.002 306 318
sexo
Total de casos 595.970 60.750 6.492 624

Na Tabela 1 verificam-se as percentagens de canceres relacionados aos géneros e comuns aos

géneros, além da separacdo por regides. Nesta observa-se que as percentagens de canceres de prostata

entre Brasil (20,74%) e Minas Gerais (20,85%) ndo apresentam diferencas significativas, porém

quando comparadas com a macrorregiao (17,48%) e microrregido (34,64%) verifica-se uma reducao

€ um aumento, respectivamente significativos pelo teste de comparagdo entre duas proporcdes ao

nivel de 5% de probabilidade. Analisando as percentagens de canceres de mama feminina e de colo

do ttero, verifica-se também um aumento expressivo na microrregido (p < 0,05) em comparagdes

com as demais.

Para os canceres colon/reto, estdmago, cavidade oral e es6fago, também verifica-se um

aumento expressivo e significativo (p < 0,05) em relacdo as outras regides estudadas (TABELA 2).

Tabela 2 — Percentagens de tipos de cancer por regido e por género.

Brasil Minas Macrorregiao Microrregiao
Homens | Mulheres Homens Mulheres |[Homens |Mulheres |[Homens |Mulheres
Prostata 20,74 - 20,85 - 17,48 0 34,64 0
M a m al- 19,27 - 15,95 - 12,33 - 37,42
Feminina
Colo dol- 5,433 - 3,18 - 3,40 - 12,58
Utero
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Traqueia,

Bronquio e|7,41 4,81 6,63 3,17 3,13 2,79 6,00 5,03

Pulmao

Colon e Reto 7,12 7,78 6,72 5,85 2,43 3,58 11,00 13,84

Estomago 5,52 3,360 5,34 3,02 4,167 1,99 7,50 6,92
Cavidade [4,76 1,92 5,03 1,83 2,43 1,19 8,00 4,40

Oral
Esofago 3,40 1,26 4,41 1,76 4,167 2,39 9,50 10,06
Outras 37,22 38,96 34,58 32,90 66,67 65,76 50,00 48,43
Localizacoes

Analisando a microrregido de Caratinga, ndo foi encontrada nenhuma correlagdo entre as
variaveis, género, idade, tipo de cancer e localidade. Constam na amostra 318 mulheres (51%) e 306
(49%), perfazendo total de 624 pacientes (TABELA 1). Dentre homens e mulheres a faixa etaria mais
frequente foi 70 a 80 anos, com 25% da amostra (TABELA 3). Analisando separadamente os géneros,
verifica-se que idade média de homens em tratamento de cancer foi de 67 (= 18) anos com idade
modal de 74 anos. Ja para as mulheres em tratamento de cancer, a idade média foi 63 (£ 17) anos e
faixa etaria modal foi de 59 anos. Segundo a organiza¢do das nagdes Unidas (ONU) 70% dos casos
de cancer no mundo acontecem depois dos 60 anos de idade, sendo que um a cada quatro homens
entre 60 e 79 anos tem ou vao desenvolver algum tipo de cancer e o percentual de mulheres nessa
faixa etaria ¢ ainda mais alto: uma a cada trés mulheres, e para o INCA, quem tem mais de 65 anos

¢ 11 vezes mais propenso a desenvolver uma doencga cancerigena do que pessoas com idade inferior.

Tabela 3 — Distribuicdo de frequéncia da faixa etaria dos pacientes em tratamento de cancer em uma instituigao

filantropica do leste de Minas Gerais.
FI — frequéncia absoluta

FP — frequéncia percentual

Faixa etaria | FI | FP
0-10 06 0,96
10-20 08 1,28
20-30 15 | 2,40
30-40 20 | 3,21
40-50 60 | 9,62
50-60 121 | 19,40
60-70 141 | 22,60
70-80 156 | 25,00
80-90 76 12,18
90-100 21 3,37
Total 624 | 100
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Somente 30 pacientes informaram que eram da zona rural (TABELA 4). Daqueles que
admitiram ser da zona rural o tipo de cancer mais comum, depois de cancer de prostata em homens
e mama em mulheres, foi o de neoplasias da pele (CID 10 — C44), notamos uma maior incidéncia de
cancer de pele em pessoas que moram na zona rural, o que confirma a literatura Hayashide, (2010)
verificou em seu estudo que 90% dos canceres de pele desenvolvem-se em regides do corpo expostas

ao sol.

Provavelmente, a amostra de pessoas da zona urbana estava subestimada devido ao fato de
que varios pacientes tinham receio de informar que eram da zona rural e perder o tratamento na
entidade filantropica, simplesmente, por falta de informagao, além disso, o acesso de pacientes da

zona rural € restrito devido a dificuldade de deslocamento até o polo de atendimento.

Tabela 4 — Distribui¢do de frequéncia do local de moradia dos pacientes em tratamento de cancer em uma institui¢ao

filantrépica do leste de Minas Gerais.

Local de moradia |[fi fp
Zona urbana 594 95,20
Zona rural 30 4,80
Total 624 100

O desenvolvimento do presente estudo possibilitou uma analise de como o cancer tem afetado
a populagdo da microrregido de Caratinga e os sitios de maior instalagdo do mesmo. Além disso,
também permitiu uma pesquisa de campo para obter dados mais consistentes sobre a incidéncia em
relacdo a macrorregido Mineira relacionada. Permitindo assim auxiliar o planejamento de futuras

campanhas de prevencao locais.

CONCLUSAO

No Brasil, o cancer representa a segunda causa de 6bito na populagao adulta, de acordo, com o
INCA. Ja foi identificado que mais de 50% dos casos de cancer ocorrem com a participagao de habitos
nocivos, tais como tabagismo, sedentarismo, contatos com carcindgenos ambientais alimentagao
inadequada contendo excesso de nitrosaminas, de gordura animal, corantes e conservantes. Além
disso, a demora em diagnostico da doenca que muitas vezes ja ndo possibilita tratamento, sendo,
portanto extremamente necessario realizar diagnostico precoce e disseminagdo das medidas eficazes
de prevencdo dos tipos mais prevalentes de cancer. Um nimero significativo de casos, passiveis
de deteccdo precoce, como o cancer retal e o de mama, em nosso meio ainda sdo diagnosticados
em estagios avangados de evolucdo. Portanto, o diagndstico precoce e a maior perspectiva de cura
representam a primeira barreira a ser vencida, com esfor¢o multilateral, envolvendo autoridades

governamentais, midia, populacdo e médicos.
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As incidéncias de canceres observadas na microrregido do Leste de Minas Gerais sdo
maiores do que em outras regides analisadas, necessitando dessa maneira, uma maior intensificacao
de campanhas preventivas pelos 6rgdos competentes, visando esclarecer a populagdo, e constituem

meios de aliviar a dura realidade do diagnostico tardio.
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RESUMO: Introducdo: O aumento do indice de sobrevivéncia do cancer infantil se deve a eficacia
dos tratamentos. Porém, causam efeitos indesejaveis, como altera¢des fonoaudiologicas, mudancas
no cotidiano da crianca e da sua familia, bem como no desenvolvimento escolar. Desta forma, o
fonoaudidlogo, membro de uma equipe multiprofissional, deve atuar na melhoria da qualidade de vida
dos pacientes e responsaveis. Objetivo: Identificar o grau de conhecimento dos pais sobre o cancer
e suas implicacdes no cotidiano dos pacientes pediatricos. Método: Estudo com corte transversal
de inquérito, com pais/ responsaveis de criangas em tratamento oncologico de um Hospital Publico
de Sergipe, aprovado pelo CEP (92774918.1.0000.5546). Participaram 20 responsaveis, 0s quais
responderam a um questiondrio adaptado a partir do material proposto por Nair et al., (2017),
composto por 30 perguntas fechadas, com foco na histdria pregressa da doenga, tipos de tratamentos
e respostas de atitude em relagcdo ao conhecimento dos efeitos colaterais, implicagcdes no cotidiano
da crianga e aspectos emocionais desencadeados durante processo terapéutico. Resultados: A maioria
dos participantes eram maes, que mencionaram ter conhecimento sobre a doenga e duracdo do
tratamento. A média da idade das criangas era de 7,4 anos com prevaléncia de leucemia e cancer
nos sistema nervoso. 85% dos responsaveis desconheciam a perda auditiva em decorréncia do
tratamento. A preocupacgdo e o medo estdo entre os aspectos emocionais elucidados por 85% dos
pais. A restricao da brincadeira (35%) e evasdo escolar (50%) foram elencadas como consequéncias
negativas do tratamento. Conclusdo: Os pais relataram ter conhecimento a respeito da neoplasia e
os efeitos colaterais decorrentes do tratamento, porém, a perda auditiva por ototoxicidade ainda ¢
desconhecida. O cotidiano infantil também ¢ afetado, o que demonstra a importancia de uma equipe
multiprofissional atuante, a fim de reduzir as implicagdes no desenvolvimento infantil decorrentes do

processo de adoecimento e tratamento.
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PALAVRAS-CHAVE: Neoplasias. Criancas. Perda auditiva.

KNOWELEDGE OF PEDIATRIC CANCER DISEASE IN A PUBLIC HOSPITAL IN
SERGIPE

ABSTRACT: Introduction: The increase in the survival rate of childhood cancer is owes the
effectiveness of treatments. However, it causes undesirable effects, such as speech disorders
and language disorders, changes in children’s daily lives and their families, and affects school
development. Therefore, the speech therapist, as a member of a multidisciplinary team (MDT) should
act to improve the quality of life of patients and legal guardians. Objective: Identify the knowledge
of parents about cancer and its implications for pediatric patients’ daily lives. Material and Method:
That is a study with a cut cross-sectional survey, with parents / guardians of the oncological children
of Sergipe’s Public Hospital approved by CEP (92774918.1.0000.5546). 20 guardians answered an
adapted questionnaire of a material proposed by Nair et al. (2017), composed of 30 closed questions,
focusing on the past history of the disease, types of treatments used and attitude responses in relation
to the knowledge about side effects, implications for the child’s daily life and emotional aspects
triggered during the therapeutic process. Results: The majority of participants were mothers, who
have mentioned having knowledge about the disease and duration of treatment. The average age was
7,4 years and the prevalent cancer was leukemia and central nervous system cancer.85% unaware the
hearing impairment as a result of cancer treatment. The concern and the fear are among the emotional
aspects elucidated by 85% of parents. The restriction of school play (35%) and dropout (50%) has
listed as negative consequences of treatment. Conclusion: Parents reported having knowledge about
cancer and side effects resulting from treatment, however, hearing impairment due to ototoxicity is
still unknown. In addition, the daily is affected, that demonstrates the importance of MDT in order to

reduce the implications for the development resulting from the disorder and treatment process.

KEY WORDS: Neoplasms. Children. Hearing loss.

INTRODUCAO

O cancer ¢ considerado um desafio na saude publica, uma vez que o indice de mortalidade esta
em constante ascendéncia no Brasil. Segundo estimativa do Instituto Nacional do Cancer para biénio
de 2020/2022 o nimero de novos casos corresponde a 625 mil a cada ano. Dentre esses, a populagao
infanto juvenil ocupa cerca de 4.310 casos no sexo masculino e de 4.150 no feminino (INSTITUTO
NACIONAL DE CANCER JOSE ALENCAR GOMES DA SILVA, 2019).

A intervengdo oncoldgica na infancia percorre um processo complexo, repleto por inimeras
variaveis. Observa-se que o diagndstico precoce ¢ de extrema importincia e esta intimamente
ligado a sobrevida, principalmente na populagdo infantil (RODRIGUES; DE CAMARGO, 2003). O
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diagnostico permite diversos tipos de intervencdes (quimioterapia, radioterapia), porém as abordagens
apresentam variados efeitos colaterais, os quais dependem de tempo de exposi¢do e/ou concentracao
das substancias quimicas administradas. E comum a presenga de alopecia, vomito, diarreia, alteracao
auditiva entre outros, os quais comprometem a qualidade de vida dos sujeitos com cancer (SHETH
et al., 2017).

E sabido que a convivéncia com a neoplasia acomete o individuo como um todo, sendo
comum manifestagdes negativas nas relagcdes sociais, tanto na crianga como nos familiares. Desde o
diagnostico até o final do tratamento, a familia percorre um longo trajeto permeado por frequentes
hospitalizagdes para exames e sessdes terapéuticas. E comum a privacdo da crianca das situagdes
cotidianas, importantes para o desenvolvimento infantil, como o ato de brincar e a frequéncia escolar,
impossibilitando, muitas vezes, possam vivenciar a infancia de forma saudavel (ELIAS; MOREIRA;
PARRA, 2017). Por conseguinte, essas criangas na luta contra o cancer lidam com inimeras adaptagdes
e alteragdes na dinamica familiar bem como na constitui¢do de seus papéis, com relagdo as estratégias
de enfrentamento vivenciadas em resposta da exposi¢ao diaria a sentimentos e fatores estressores.
Assim, o tratamento oncoldgico ndo afeta somente a crianga acometida, mas se estende por todo o
sistema familiar (LOPES, 2016).

Associado ao ambito familiar, Fernandes et al (2018) ressalvam que o esclarecimento
de informagdes acerca da enfermidade traz beneficios a qualidade do cuidado e a estrutura de
enfrentamento das situa¢des advindas do tratamento terapéutico, uma vez que o desconhecimento
contribui negativamente no que diz respeito a fornecer apoio ao doente e favorece a reducdo da

participagdo da familia no processo.

Desta forma o conhecimento dos pais acerca da satde da crianga com cancer, bem como os
tipos de tratamentos a serem realizados, tornam-se imprescindiveis para o bom andamento de todos
os procedimentos preconizados pela equipe. O grau de conhecimento dos pais acerca da tematica e
o impacto no desenvolvimento infantil ¢ estudado nas diversas regides do Brasil, porém na regido
nordeste este estudo ainda € escasso. Sendo assim, o objetivo da presente pesquisa ¢ identificar o grau
de conhecimento dos pais sobre o cancer pediatrico e suas implicagdes no cotidiano infantil em um

hospital publico do Estado de Sergipe.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo quantitativo de coorte com corte transversal e de inquérito. Todos
os procedimentos éticos foram seguidos e a presente pesquisa foi aprovada pelo CEP da UFS sob
n°. 92774918.1.0000.5546. Todos os participantes assinaram o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido, o qual garantiu os direitos de sigilo, a ndo identificagdo bem como a desisténcia de

participag@o da pesquisa.

A amostra de conveniéncia foi composta por pais ou responsaveis de criancas com cancer,

submetidas ao tratamento oncoldgico, A pesquisa foi realizada no periodo de outubro a dezembro de
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2019, sendo que os dados foram coletados na recepgao do setor de oncologia de um hospital publico

de Sergipe, por meio de uma abordagem individual.

Os critérios de inclusao propostos para os participantes da pesquisa foram: pais ou responsaveis
de criancas de até 15 anos de idade, com diagnostico anatomopatologico de cancer e que estavam em

tratamento quimioterapico e/ou radioterapico.

A base metodoldgica da pesquisa foi a aplicagdo de dois questionarios: anamnese ¢ grau de

conhecimento dos pais acerca da doenga oncoldgica da crianga.

Sendo assim, a primeira etapa, a anamnese foi composta pela identificagdo da crianca/
pais ou responsaveis (idade, data de nascimento, telefone e niimero do prontudrio hospitalar) e
historia pregressa da doenca (tempo de descoberta da patologia, tipo de neoplasia, tempo de inicio
do tratamento, realizagdo de cirurgia, aspectos relacionados a quimioterapia e/ou das sessdes de

radioterapia, dentre outros).

A segunda etapa foi composta por um questionario adaptado do material proposto por Nair
et al., (2017), intitulado “Parents’ Knowledge and Attitude Regarding Their Child’s Cancer and
Effectiveness of Initial Disease Counseling in Pediatric Oncology Patientes”. A tradugao para o
portugués foi realizada pelos pesquisadores e algumas perguntas foram adaptadas para a realidade do
nordeste brasileiro, de forma que facilitasse o entendimento dos pais/responsaveis para responder ao
material elaborado. Desta forma, inicialmente foi feito um estudo piloto com 10 pais/responsaveis

para analisar o entendimento das perguntas e viabilidade das respostas.

Ap6s aplicacao do piloto, algumas perguntas foram reelaboradas e o questionario readaptado.

Como proposto por Nair et al., (2017), o questionario foi subdividido em:
.Historia pregressa

.Conhecimento dos pais sobre a doenca e tratamento do filho (durag¢ao do tratamento, efeitos

colaterais, possibilidade de perda auditiva, dentre outros)

.Respostas de atitude (preocupagdo quanto a neoplasia e os efeitos, periodo e frequéncia

escolar, rotina de brincadeira, dentre outros).

As perguntas foram elaboradas no formato fechado, as quais possibilitavam respostas
objetivas, ou seja, de multipla escolha sendo na maioria sim e ndo. A aplicagdo do questionario
foi realizada pelos pesquisadores em uma sala silenciosa, no ambiente hospitalar, sendo que
cada participante foi entrevistado individualmente, sem a presenca dos filhos (as). Inicialmente,
os pesquisadores explicavam que as respostas esperadas eram, na sua maioria, sim ou ndo e em
seguida procediam a leitura do material em voz alta. Apos a leitura os pais ou responsaveis reliam
e respondiam as perguntas, sendo que foi dado o tempo necessario para que eles respondessem as
proposic¢des. Além disto, quando os pais ndo entendiam a pergunta, as pesquisadoras faziam nova

leitura e explicavam a tematica, com cautela, para ndo induzir as respostas.
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A aplicagdo de cada questionario durou em média 15 minutos, respeitando o0 momento
de cada familiar, ou seja, indagacdes e desabafos que surgiam no decorrer da aplicagdao do
questionario. Vale ressaltar que as indagacgdes/ desabafos foram abordados apenas no final da

aplicacdo do questionario para ndo compelir a resposta dos participantes.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Participaram da pesquisa vinte sujeitos, pais ou responsaveis de criangas que estavam em
tratamento oncoldgico, sendo que 90% eram maes. Uma das justificativas da baixa adesdo se deu
devido a preocupacdo dos responsaveis em ndo perder a consulta médica e/ou o atendimento do
tratamento oncologico, sendo assim relatavam nao dispor de tempo para responder ao questionario.
Mesmo apo6s o término dos atendimentos médicos e /ou terapéuticos, muitos ndo tinham
disponibilidade para participar uma vez que precisavam se dirigir ao carro que os levaria de volta a
residéncia deles, uma vez que a grande maioria eram do interior e dependiam de transportes cedidos
pelas prefeituras dos municipios. Estudos corroboram os achados da presente pesquisa, uma vez que
descreveram dificuldades semelhantes ao da presente pesquisa (MAGALHAES et al., 2019).

Quanto a faixa etaria e género das criangas, elas apresentaram uma média de idade de
7,40 anos (+4,58) com minimo de 2 e méximo de 15 anos de idade, sendo que 50% era do género
masculino. Os responsaveis relataram que os tipos de cancer com maior incidéncia foram leucemia

e tumor cerebral, como pode ser observado na tabela 1:

Tabela 1. Distribuigdo (%) do tipo de cancer que acometeu as criangas (n=20).

TIPOS DE CANCER PORCENTAGEM (n)
Leucemia 30% (6)
Cerebral 30 (6)

Rins 25 (5)
Linfoma 10 (2)
Osteossarcoma 5(1)

Na comunidade cientifica as estatisticas demonstram maior incidéncia do cancer entre criangas
de 2 a 8 anos de idade. A presente pesquisa estd em consonancia com tais achados, uma vez que a
média de idade foi de 7,40 anos. Em relagdao ao tipo de cancer, o Instituto Nacional do Cancer
aponta a leucemia, seguido do cancer no sistema nervoso central, como os de maior prevaléncia,
dados também encontrados na presente pesquisa. Vale ressaltar ainda, que os demais tipos de cancer
apontados na presente pesquisa também acometem o publico infanto juvenil sendo caracterizado por
tumores renais, linfomas e osteossarcomas (HINTZ; JUNIOR; LUKRAFKA, 2019; INSTITUTO
NACIONAL DE CANCER JOSE ALENCAR GOMES DA SILVA, 2019; MUTTI et al., 2018) .
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Em relagcdo ao tempo de surgimento dos primeiros sintomas, observou-se uma média de
33,79 (+44,00) meses, sendo que apenas uma mae ndo soube responder tal questdo. Quanto ao tempo
de descoberta e diagnéstico da doenca, a média foi de 36,90 (+42,39) meses. No que se refere ao
tipo de tratamento, 55% realizaram procedimento cirurgico, 65% quimioterapia, 5% radioterapia e
30% efetuaram quimioterapia e radioterapia de forma consecutiva. Quanto ao nimero de sessdes a

quimioterapia ganhou destaque como pode ser observado na tabela 2.

Tabela 2: Distribui¢ao (%) do numero de sessdes realizadas em relagdo ao tipo de tratamento (n=20).

__ NUMERODE SESSOES  QUIMIOTERAPIA %(mn)  RADIOTERAPIA %(mn)

Nio iniciou o tratamento 10 (2) 65 (13)
Realizou até 5 sessoes 15 (3) 0
Realizou entre 6 a 15 sessoes 20 (4) 2 (5)
Realizou entre 16 a 25 sessoes 5(1) 0
Realiz ima de 2 0 50 (10) 10 (2)

Estudos realizados em Salvador (BA) confirmam com os dados desta pesquisa, no qual
destacam que o tratamento mais utilizado € a quimioterapia, sendo ela isolada, associada a cirurgia e/
ou radioterapia. Observa-se ainda que na presente pesquisa apenas um paciente realizou radioterapia
de forma isolada. Tal achado pode ser explicado pelos efeitos tardios relacionado a radioterapia, uma
vez que esta ¢ utilizada com cautela e em menor quantidade no publico infanto juvenil (SILVA et al.,
2016a; VIANA et al., 2018) (SILVA et al., 2016a; VIANA et al., 2018).

Dentre os 20 participantes, 30% relataram apresentar antecedentes familiares para doencas
oncologicas. Apesar da baixa porcentagem de pacientes que apresentaram antecedentes familiares
com algum tipo de neoplasia diagnosticada, estudos realizados por sobre o grau de parentesco e fatores
de risco, comprovam que, o fator genético esta associado a predisposicdo e risco de desenvolver o
cancer em todos os graus, porém com maior probabilidade em parentes de primeiro e segundo grau
(SILVA et al., 2013).

Observou-se que 85% dos entrevistados evidenciaram nao ter dificuldades para entender as
informagdes do médico especialista, 60% dos responsaveis alegaram terem sido informados sobre a
duracdo do tratamento e 95% relataram ter nogao dos efeitos colaterais. O conhecimento a respeito da
duracdo do tratamento oncoldgico e efeitos colaterais foi relatado por grande maioria dos entrevistados,
tal fato decorre da estreita comunicagdo do médico oncologista e da equipe multidisciplinar com
os familiares. A literatura reporta que as duvidas a respeito da doenga e/ou alguma informacgao
ndo esclarecidas nas consultas médicas, sdo elucidadas pela equipe durante os procedimentos ou
internagdes para o tratamento. Observa-se ainda o uso de termos cientificos durante as consultas,
os quais podem dificultar o entendimento dos familiares, desta maneira ¢ comum a busca ativa dos
familiares pela equipe multidisciplinar acerca do diagndstico, tratamento e efeitos colaterais o que

permite o entendimento da doenga como um todo. Os aspectos emocionais da familia interferem
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diretamente na busca de informacgdes e cura da doenga do filho (a) (FERNANDES et al., 2018).

A perda auditiva decorrente do tratamento oncoldgico ¢ desconhecida pela maioria dos pais
(85%). A literatura destaca que alguns medicamentos quimioterdpicos e irradiagdes em cabeca e
pescogo sao fatores de risco para alteragdes na audi¢ao, sendo que a mesma pode ocorrer desde
as primeiras doses ou como efeito tardio do tratamento. Tal achado pode ser explicado pela falha
na comunicagdo entre médico e familiar com relacdo a todos os efeitos colaterais decorrentes do
tratamento. Os profissionais acabam destacando os efeitos colaterais que sao visualmente observaveis
como exemplo a alopecia, além dos efeitos gastrointestinais. O fonoaudiologo inserido na equipe
repassa a informacao das alteragdes na orelha interna, mais especificamente nas células ciliadas
por meio de substancias toxicas que agridem o 6rgao de Corti. Além disto monitora a audi¢do dos
pacientes com o intuito de prevenir ¢/ou minimizar esse efeito adverso do tratamento antineoplasico
(FERNANDES et al., 2018; SILVA et al., 2016a; WAISSBLUTH et al., 2018).

No presente estudo, os pais evidenciaram que 55% das criancas desconheciam a existéncia da
doenga oncoldgica, todavia, 70% alegaram que a crianga deveria saber da presenca da mesma, porém
tinham medo de contar aos filhos (as). A literatura expde que a descoberta da neoplasia desencadeia
varios sentimentos nos pais, dentre eles a incerteza, o medo, a tristeza, ruptura de expectativas para o
futuro dos filhos e, com isso, a diivida sobre revelar ou ndo o diagndstico para a crianga. A literatura
reporta sobre a importancia da comunicagao e revelagdo dos fatos com os filhos que possuem idades
acima dos 6 anos. Considera-se que nesta faixa etaria a crianga apresenta uma melhor compreensao,
uma vez que sdo capazes de entender a maioria das situacdes pelas quais sdo submetidas, além
de possuir maior habilidade para expor seus pensamentos e vontades, pois dessa forma sentem-se
aliviados ao ter no¢do do que esta ocorrendo no corpo deles e as alteragdes cotidianas, as quais sao
recorrentes e necessarias durante o tratamento (BORGES; LIMA; DUPAS, 2016; DOULAVINCE
AMADOR; ARAGON RODRIGUES; APARECIDA MANDETTA, 2016).

A preocupacdo com a doenca, efeitos colaterais, a eficacia do tratamento e o futuro da crianca
estdo entre os relatos de 85% dos pais. H4 um consenso na literatura a respeito do receio da palavra
cancer, seu significado e as incertezas que o rodeiam. Tais duvidas e preocupagdes podem ser
explicadas devido a apreensdo e cobranca com o cuidado, a culpa relacionada a doenga, possibilidade
de cura e recidiva do cancer, reorganizacdo da estrutura familiar e o medo da morte que acometem os
pais (ARRUDA-COLLI et al., 2016; SANTOS DE PAULA et al., 2018) (ARRUDA-COLLI et al.,
2016; SANTOS DE PAULA et al., 2018).

Observa-se ainda que 50% das criancas ndo estdo matriculadas na escola, sendo que os demais
estdo afastados das atividades educacionais, entretanto 80% solicitavam aos pais para frequentara
escola. Estudo recente discorre em seu estudo sobre as causas da evasao escolar em decorréncia do
diagnostico de cancer, sendo a mais comum a debilidade de saude da crianca durante o tratamento,
seguido da recomendagdao médica para repouso e restrigoes de locais com grande quantidade de
pessoas devido a baixa imunidade. Além disso, ha também o receio dos pais e criancas quanto aos

comentarios em relacdo a aparéncia fisica e queda de cabelo. Entretanto, ha o desejo da crianga em
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frequentar a escola, visto que tal atividade fazia parte da antiga rotina, uma vez que a crianga sente falta
das brincadeiras, atividades e pessoas do convivio escolar. Verifica-se ainda que as complicagdes da
evasio escolar vao além da quebra de rotina e afastamento social. E sabido que na populagio infantil,
um periodo prolongado longe da escola pode acarretar atrasos do desenvolvimento da linguagem oral
e escrita, atraso no aprendizado, além de desencadear sentimentos de inferioridade e alteracdes no
comportamento (SILVA E HORA, 2018).

Observou-se que os pais lidam bem com a brincadeira das criangas, sendo que 65% relataram
nao ter medo em deixa-los brincar mesmo estando em tratamento antioneoplasico. Relacionado ao
questionamento de onde e com quem a crianga brinca, a maioria relatou que os filhos brincam em casa

com pais e¢/ou irmaos ou em casa com vizinhos (tabela 3).

Tabela 3. Distribuigdo dos participantes (%) em relag@o ao local e parceria na brincadeira (n=20)

ONDE E COM QUEM BRINCA PORCENTAGEM (n)
Em casa com pais e/ou irmaos 40 (8)
Em casa sozinho 5(D)
Em casa com amigos/vizinhos 40 (8)
Na rua/condominio com amigos/ 15(3)
vizinhos

Estudos realizados com criancas em tratamento oncoldgico destacam alteragdes importantes
no cotidiano das mesmas, como por exemplo o local e as brincadeiras realizadas. Jogar bola, andar de
bicicleta, praticar esportes como karaté e natagdo que anteriormente era realizado habitualmente em
espacos publicos ou escolares sdo substituidos, por recomendagdes médicas e apreensao dos pais, por
brincadeiras mais leves e reservadas como carrinhos, casinha, bonecas, desenhar e assistir televisao
dentro de casa, sozinho ou na companhia de irmdos, pais e amigos proximos (DOULAVINCE
AMADOR et al., 2016).

Entretanto, ¢ sabido que os beneficios do brincar para a crianga com cancer, atua como
forma tranquilizadora, que leva a distragdo, momentos de alegria e permite melhorar a aderéncia
ao tratamento. No entanto, estudos reportam que a brincadeira vai além do citado, para a crianga,
¢ através do brincar que a mesma desenvolve o aprendizado, interacdo, movimentos motores finos,
constroi pensamentos e estratégias. Ou seja, a brincadeira torna-se um meio com elevada importancia
visando o desenvolvimento infantil (TEIXEIRA, 2017).E comum mudangas no cotidiano e as
restri¢des de brincadeiras decorrentes da doenga sdo os principais fatores que as deixam as criangas

emocionalmente tristes e angustiadas (SILVA et al., 2016b).

CONCLUSAO

Verificou-se que os pais relataram ter conhecimento a respeito da neoplasia e os efeitos
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colaterais decorrentes do tratamento, porém, a perda auditiva por ototoxicidade ainda ¢ desconhecida
pela maioria desta populacdo. A repercussdo da doenca desencadeia agentes deletérios ao cenario
familiar, como a ansiedade quanto aos procedimentos terapéuticos, preocupacdes constantes com a
eficacia do tratamento, além do receio com o futuro da crianga. O cotidiano infantil também ¢ afetado,

distanciando a crianca da vivéncia escolar e restringindo as brincadeiras e seu ambiente.

Ademais, faz-se necessario salientar a importancia de uma equipe multiprofissional atuante
na Oncologia Pediatrica, a fim de reduzir as implicagcdes no desenvolvimento infantil decorrentes
do processo de adoecimento e tratamento. Além disso, a implementagdo de programas voltados a
orientagdao e cuidados aos familiares, tendo em vista a melhoria dos aspectos biopsicossociais dos

mesmeos.
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RESUMO: Introducdo: O Sars-CoV-2, responsavel pela Covid-19, se espalhou pelo mundo
rapidamente, acometendo mais de 150 paises em apenas trés meses desde os primeiros casos
registrados em dezembro de 2019. Varias condigdes pré existentes ja foram associadas a um risco
aumentado de quadros clinicos graves e morte por Covid-19, dentre elas, o cancer. Outro grupo que
tem sido relacionado a um risco aumentado de 6bito por Covid-19 € o de profissionais da saude. A
atual crise global tem sido objeto de estudo de muitos pesquisadores preocupados com o impacto na
satde mental que a mesma pode causar, principalmente nos profissionais de saude. Objetivo: Refletir
sobre o estresse do paciente oncologico e do profissional de saude que exerce suas atividades laborais
na area da oncologia, no contexto da pandemia decorrente do novo coronavirus. Métodos: Realizado
estudo retrospectivo, por meio de uma revisao bibliografica, utilizando-se as seguintes bases de dados:
Medline (via Pubmed), BVS Regional (Biblioteca Virtual em Saude — Regido América Latina e Caribe)
e Google Académico. Resultados: Nove artigos foram utilizados como base da pesquisa. Observa-se
que, apesar dos poucos estudos existentes relacionados a saide mental dos pacientes com oncoldgicos
e dos profissionais de saude que atuam na area de oncologia, a pandemia da Covid-19 exacerbou o
medo ¢ a ansiedade ja existentes na especialidade. Conclusdo: O fardo da pandemia da Covid-19
deixara consequéncias ainda ndo mensuraveis. Aliado a complexidade da doenca oncologica, que
reconhecidamente ¢ associada a varios fatores estressores, as mudangas pessoal e social impostas pela
Covid-19, impactam na satide mental dos pacientes oncologicos e dos trabalhadores que atuam no
cuidado destes. O suporte psicoldgico oferecido aos pacientes e profissionais tem sido uma estratégia
importante por parte dos gestores dos servigos de saude na mitigagdo dos efeitos negativos no ambito
da satide mental.

PALAVRAS-CHAVE: Covid-19. Oncologia. Estresse

STRESS OF PATIENTS AND HEALTH PROFESSIONALS IN ONCOLOGY DURING THE
COVID-19 PANDEMIC

ABSTRACT: Introduction: Sars-CoV-2, responsible for Covid-19, spread across the world quickly,
affecting more than 150 countries in just three months since the first cases were registered in December
2019. Several pre-existing conditions have already been associated with an increased risk of severe
clinical conditions and death by Covid-19, including cancer. Another group that has been linked
to an increased risk of death by Covid-19 is the health professionals. The current global crisis has
been the object of study by many researchers concerned with the impact on mental health that it can
cause, especially on health care workers. Objective: To ponder on the stress of the patient with cancer
and the oncology health care workers, in the context of the new coronavirus pandemic. Methods: A
retrospective study was carried out through a bibliographic review, using the following databases:
Medline (via PubMed), VHL Regional (Virtual Health Library - Latin America and the Caribbean
Region) and Google Scholar. Results: Nine articles were used as the basis for the research. It is

observed that, despite the few existing studies related to the mental health of cancer patients and
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oncology health care workers, the Covid-19 pandemic exacerbated the fear and anxiety that already
exist in the specialty. Conclusion: The burden of the Covid-19 pandemic will leave consequences
not yet measurable. Combined with the complexity of oncological disease, which is known to be
associated with several stressors, the personal and social changes imposed by Covid-19, impact on
the mental health of cancer patients and the workers who work in their care. The psychological
support offered to these patients and workers has been an important strategy on the part of health

service managers in mitigating the negative effects on mental health.

KEY WORDS: Covid 19. Oncology. Health Mental.

INTRODUCAO

Em dezembro de 2019, varios casos de uma nova doenga comegam a ser registrados na cidade
de Wuhan, na China, pela primeira vez. A doenca, conhecida como Covid-19 e causada por um novo
coronavirus, o Sars-CoV-2, se espalhou pelo mundo rapidamente, acometendo mais de 150 paises em
apenas trés meses, o que levou a Organizagao Mundial de Satide (OMS) a declarar, em margo de 2020,
pandemia mundial (GUAN et al., 2020; LAI et al., 2020, WORLD HEALTH ORGANIZATION,
2020a on line; WILLIAMSON et al., 2020).

Quase um ano apos a primeira confirmagao do surto, o0 novo coronavirus tornou-se o objeto
de estudo de praticamente toda a comunidade cientifica, e o0 mundo enfrenta desafios nunca antes
impostos a sociedade, com impactos devastadores na saude publica e na economia mundial. Até o
momento de finaliza¢do deste estudo, a incidéncia global passava de 56.982.476 casos confirmados de
Covid-19, incluindo 1.361.847 mortes, notificados a OMS (WORLD HEALTH ORGANIZATION,
20200 on line).

A capacidade de rapida propagagdo e transmissdo do novo coronavirus, aliado a falta de
tratamento e vacina especificos, embasam a comunidade cientifica, bem como as autoridades
governamentais a reconhecerem que as principais estratégias de prevencdo e controle da Covid-19
sdo a higienizacdo correta das maos, alimentos e objetos de uso pessoal, com dgua e sabao ou alcool
70%, a pratica de etiqueta respiratéria, o uso de mascara, o distanciamento fisico e o isolamento
social, para os casos confirmados da doenca (PEREIRA et al., 2020; ZHU et al., 2020).

Em linhas gerais, e ja amplamente reconhecido e divulgado pela comunidade cientifica, varias
condig¢des pré-existentes (comorbidades) foram associadas a um risco aumentado de quadros clinicos
graves e morte por Covid-19. Um estudo chinés com 44.672 individuos, dos quais 1.023 evoluiram a
obito, relatou que as doengas cardiovasculares, a hipertensao, a diabetes, as doencas respiratérias e os

canceres estavam associados a um risco aumentado de morte (WILLIAMSON et al., 2020).

Outro grupo que tem sido relacionado a um risco aumentado de 6bito por Covid-19 ¢é o
de profissionais da saude. Estudo pioneiro realizado por pesquisadores do Instituto de Pesquisa

Economica Aplicada (Ipea) e da Universidade Federal do Rio de Janeiro (UFRJ) demonstrou que
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estes trabalhadores apresentam uma chance de morrer 146 % superior aqueles profissionais que
desempenham atividades fora dos setores de saude (DE NEGRI et al., 2020).

O presente estudo focara sua analise nos pacientes portadores de cancer e dos trabalhadores
da saude que exercem suas atividades na area da oncologia, tendo em vista alguns aspectos bastante

peculiares que ambos os grupos de risco possuem.

Devido as proprias caracteristicas do cancer, os pacientes portadores desta patologia sao mais
suscetiveis ao contagio pelo Sars-CoV-2. Além disso, a imunodepressao causada pela patologia e/ou
tratamento, aumentam as chances desses pacientes desenvolverem as formas mais graves da Covid-19,
levando inclusive ao 6bito (DATTA et al., 2020; NG et al., 2020; THE LANCET ONCOLOGY, 2020).
Outrossim, para aqueles pacientes que desenvolvem Covid-19, o tratamento da doenga podera ser
priorizado em detrimento da terapia para controle do cancer, levando a interrup¢ao e/ou adiamento
desta ultima (THE LANCET ONCOLOGY, 2020).

O segundo grupo, composto pelos profissionais de saude, incluindo aqueles que assistem
diretamente aos pacientes oncologicos, atualmente encontram-se entre os grupos de risco de infec¢ao
pelo novo coronavirus, devido ao contato direto que estes mantém com os pacientes, durante o proprio
exercicio da profissdo (DE NEGRI et al., 2020). Ou seja, além de todos os fatores estressores que
interferem negativamente no ambiente de trabalho, aos quais estes profissionais estdo suscetiveis, e
que, historicamente, sdo associados ao comprometimento de suas atividades laborais e qualidade da
assisténcia ao paciente, ainda precisam lidar com as mudancas significativas que a Covid-19 vem

impondo nos ambitos profissional, pessoal e social (DA LUZ et al., 2020).

No que concerne ao cuidado integral do paciente oncologico, a crise global decorrente do
novo coronavirus trouxe uma série de novos desafios para estes dois grupos. Por um lado, os pacientes
com cancer sao, atualmente, forcados a escolher entre manter seu tratamento ¢ aumentar o risco de
contrair Covid-19, ou adiar a terapia e correr o risco do proprio cancer avangar (NG et al., 2020).
Relatos da midia descreveram pacientes com cancer em cidades em quarentena incapazes de viajar
para as consultas ou lutando para obter medicamentos essenciais. Além disso, operagdes agendadas,
alguns tipos de tratamento de cancer e consultas foram canceladas ou adiadas para priorizar leitos
hospitalares e cuidados para aqueles que estdo gravemente enfermos com Covid-19 (THE LANCET
ONCOLOGY, 2020).

Do outro lado, temos os profissionais de satde, responsaveis por estes pacientes, preocupados
em auxilia-los em varias tomadas de decisdo, € a manterem-se constantemente atualizados sobre as
principais medidas e estratégias utilizadas para o enfretamento da Covid-19, visando minimizar o
impacto desta doenca no atendimento do paciente oncoldgico, enquanto devem lidar com o medo
por sua propria seguranca, bem como de seus familiares (DATTA et al., 2020; DE SOUZA RAMOS,
2020; NG et al., 2020).

Diante de todos os apontamentos descritos, ndo ¢ incomum pensarmos ho impacto que o

atual momento de pandemia que vivemos, pode ter na saide mental destes dois importantes grupos
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de risco. E isso nos remete novamente as caracteristicas intrinsecas do cancer, no que tange a saude

mental destes atores principais: pacientes oncologicos e profissionais de satide que cuidam destes.

O cancer, por si s0, ¢ considerado como a origem de varios fardos psicologicos tanto para os
pacientes quanto para seus cuidadores, incluindo os profissionais de saude. O apoio social tem se
mostrado como um dos principais fatores de protecao contra, ndo apenas estes sintomas psiquicos,
mas também a morbidade e mortalidade fisicas (NG et al., 2020).

A pandemia decorrente do novo coronavirus trouxe um desafio singular para os pacientes com
cancer: a necessidade de praticar o isolamento para conter a propagagdo do virus enquanto mantém

as conexdes sociais para garantir o bem-estar psicoldégico (GOSSAGE, 2020).

Em adicdo ao grave problema de saiide publica que vivenciamos e as dificeis decisdes que
os pacientes oncoldgicos e profissionais da saide precisam tomar, quase que diariamente, soma-se
as significativas mudangas que as pessoas estdo sofrendo nos seus estilos de vida, em virtude da
necessidade de se praticar o distanciamento/isolamento social, o que vem impactando negativamente
na qualidade de vida e comprometendo, de forma bastante significativa, a saide mental destes
individuos (NG et al., 2020).

Este estudo tem por objetivo realizar uma reflexao sobre o estresse do paciente oncologico
e do profissional de saude que exerce suas atividades laborais na area da oncologia, no contexto da

pandemia decorrente do novo coronavirus.

METODO

Este estudo constitui uma revisao bibliografica, um estudo retrospectivo de carater analitico, a
respeito do estresse que pacientes e profissionais de satide da area da oncologia estdo submetidos no

contexto da pandemia decorrente do novo coronavirus.

A coleta de dados foi realizada durante o0 més de novembro de 2020, e utilizou-se para a
pesquisa as seguintes bases de dados: Medline (via PubMed), BVS Regional (Biblioteca Virtual
em Saude — Regido América Latina e Caribe) e Google Académico. Foram utilizados o MESH
(Medical Subject Headings), em inglés e DECS (Descritores em Ciéncias da Saude), nos quatro
idiomas oficiais: portugués, inglés, espanhol e francés, como vocabulério controlado, utilizando seus
descritores, palavras sinonimos e Entree, empregando os operadores booleanos “OR” ¢ “AND” ¢ o

g9y

operador de truncagem “*”, conforme observado nos quadros 1, 2 e 3 a seguir.

Os critérios de inclusdo foram: artigos publicados entre 2019 e 2020, nos idiomas inglés e
portugués. Dos 12 artigos encontrados, trés foram excluidos, dos quais dois estavam repetidos, € um

estava em alemao.

Ap0s a selegdo dos artigos conforme os critérios de inclusao, previamente definidos, a leitura

e analise dos artigos foram realizadas, levando a concretizacao de dois eixos tematicos: “Estresse dos
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profissionais de saude e Covid-19” e “Cancer e Covid-19”.

Quadro 1: Mapeamento dos termos utilizados em portugués e inglés.

Descritores em Portugués

Sindnimos

Descritores em Inglés

Sindnimos

"Estresse Laboral" OR. "Estresse Profissional”
OR. "Estresse Relacionado ao Ambiente de
Trabalho" OR. "Estresse Relacionado ao
Trabalho" OR. "Estresse Reladonado a
Profissdo” OR. "Estresse do Ambiente de

"Job Stress” OR. "Job Stresses” OR
"Job related Stress" OR. "Job-related
Stress” OR. "Job-related Stresses”
OR. "Occupational Stresses” OR
"Professional Stress” OR

Coronavirus da Sindrome Respiratoria Agnda
Grave 2
Coronavirus de Morcegos HKUS
Coronavirus de Wuhan
HCoV-HKU1
Novo Coronavirus (2019-nCoV)
Novo coronavirus (2019-nCoV)
SARS-CoV-2
Virus de Pneumonia no Mercado de Frutos do
Mar de Wuhan

Mnhan corpnavin

" i : " "Work
"Estresse Ocupacional " Trabalho" OR. "Estresses Laborais” OR "Occupational Stress” Profess@nal ?tressis 'DR ork
" L " Place Stress” OR. "Work Place
Estresses Ocupacionais” OR. "Estresses . . . . .
o p . Stresses” OR "Work related Stress
Profissionais” OR. "Estresses Relacionados ao . . !
. " " OR "Work-related Stress” OR
Ambiente de Trabalho" OR. "Estresses R ]
. - . . "Worlc-related Stresses” OR
Reladonados a Profissao” OR. "Estresses do "W, Iace Stress” OR "Workol.
Ambiente de Trabalho" orkplace ) > . oriplace
Stresses
"Prestadores de Cuidados de Sande" OR.
"Profissionais da Sande" OR. "Profissionais de
Sande" OR. "Profissional da Sande" OR "Health Care Providers" OR
Pessoal de Sanude "Profissional de Sande" OR "Trabalhador da "Health Personnel" "Healthcare Providers” OR
Sande" OR. "Trabalhador de Sande" OR "Healthcare Workers"
"Trabahadores da Sande" OR. "Trabathadores
de Saude"
2019-nCoV
Coronavirus HKTU1 Humano
Coronavirus HKU4 de Morcegos Tvlonycteris
Coronavirus HKUS de Morcegos Pipistrellus 2019 New Coronavirus
Coronavirus HKTU9 de Morcegos Rousetius 2019 novel coronavirus
Coronavirus Humano HKTU1 2019-nCoV
Coronavirus de Morcegos Pipistrellus Betacoronavinses
Coronavirus de Morcegos Pipistrellus HKUS HCoV-HKU1
Coronavirus de Morcegos Rousettus HEKTU9 Human coronavirus HKTU1
Coronavirus de Morcegos Tvlonycteris HKU4 Novel coronavirus (2019-nCoV)
) Coronavirus HKUS de Morcegos . Pipistrellus bat coronavirus HKUS
betacoronavirus betacoronavirus

Rousettus bat coronavirus HKU9
SARS-CoV-2

Severe Acute Respiratory Syndrome

Coronavirus 2

Tvlomveteris bat coronavirus HETU4

Wuhan coronanirus

Wuhan seafood market pnenwmonia

virus

Fonte: Elaborado pelas autoras (2020)
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Quadro 2: Mapeamento dos termos utilizados em espanhol e francés.

Descritores em

~ Sinonimos
Francés

Descritores em Espanhol Sinonimos

"Estreses Pro£sionales” OR "Estrés Pro£sional" OR
"Estrés Relacionado a la Profsion” OR "Estrés
Relcionado con el Trabajo" OR "Estrés del Puesto
"Estresse O cupacional” Nioha "Estrés Laboral' de Trabajo" OR "Estrés en el Puesto de Trabajo" OR
"Stress profssomel’ OR "Stressautrawail' OR
"Stress en miieu de ravail’ OR "Stress en milisu
professionne!’ OR "Stress 1ié au travail’

Provesdores de Atencion de Salud OR. "Personnel sanitairs” OR "Prestatatres de soins" OR

Personal de Salud "Trabajadores de la Salud" Personnel de sanré’ Presmmires de soins de santé” OR "Profassionnels de

b sang"
2019-nCoV
Coronavirus 2019-nCoV
Coronavirus HK U1 Humano
Coromavirus HKU4 del Murciélago Tvonyeteris
Coronavirus HEKUS del Murciélago Pipistrelus
Coronavirus HEKUQ del Murciélago Rousettus 2019-nCoV
Coronavirus Humano HK UL Coronavirus HE U4 de chawve- souris Tvomycters
Coromavirus de Wuhan Coromavirus HEKUS de chauve-sours Pipistrellus
Coromavirus del Murciélago Pipistrelius Coronavirus HEU® de chawve- souris Rousettus
Coronavirus del Murciélago Pipistrellus HKUS Coronavirus de Wuhan
betacoromavins Coronavirus del Murciélhago Rousetms HKUQ betacoromavirus Coronavirus du syndrome respiratoire aigu sévere 2
Coromavirus del Murciélgo Tvonyeteris HKU4 Coromavirs humain HK U1
Coromavirus del Sindrome Respiratorio Agudo Nowveau coronavirus (2019-nCoV)
Grave 2 Nowvezau coromavinus 2019 ( 2019-nCoV)
HCoV-HKU1 Nowveau coronavirus de 2019
Nusvo Coronavirus (2019-nCoV) SARS-CoV-2
Nusvo Coronavirus 2019
SRAG-CoV-2

Virus de la Neumonia del Mercado de Pescado
v Marisco de Wuhan
Wiuhan coronavirus

Fonte: Elaborado pelas autoras (2020)

Quadro 3: Mapeamento dos termos livre utilizados com operadores de truncagem.

Termos Livres: Onco* Neoplas* Cancer* Carc* Tumor*

Fonte: Elaborado pelas autoras (2020)

RESULTADOS E DISCUSSAO

Compuseram a elaboracdo do presente estudo de revisao nove artigos. Percebe-se que estudos
voltados para o estresse na oncologia, no contexto da pandemia, ainda sdo poucos, e isso se deve por
tratar-se de um fendmeno que surgiu recentemente, e que em dezembro de 2020 completara um ano.
Os estudos desenvolvidos até o momento estdo debrugados para a cura e tratamento, € no que diz

respeito a saide mental estdo voltados principalmente aos profissionais de saude, que estdo na linha

ESTUDO SOBRE OS CANCERES




de frente no combate ao coronavirus.

Estresse dos profissionais de saude e COVID-19

A crise provocada pela pandemia da Covid-19 atinge a todos. A medida que os niimeros
de casos crescem assustadoramente, aumenta o nivel de estresse. Este termo, usado muitas vezes
na linguagem coloquial, ¢ uma resposta natural do organismo diante de situagdes percebidas como

ameacadoras.

O Estresse ¢ um fendmeno complexo, também conhecido como “sindrome geral de
adaptacao”. Segundo Rossetti (2008), o estresse pode ser definido como uma reagao do organismo,
com componentes fisicos e/ou psicologicos, que ocorrem quando o individuo se confronta com uma
situagdo estressora que, o amedronte ou o excite de alguma forma. O estressor € um evento ou situacao
que traz uma necessidade de adaptacao por meio de estratégias de enfrentamento, como € o caso da

pandemia decorrente do novo coronavirus (ROSSETTI et al., 2008).

Os primeiros estudos sobre estresse na area da saude, iniciaram por volta de 1930. E estes
vem sendo, ao longo dos anos, objeto de investigagdo de pesquisadores, visto que existe uma grande
preocupagdo com as consequéncias na qualidade de vida pessoal e laboral do individuo (ROSSETTI
et al., 2008).

Apesar da grande quantidade de dados sobre a Covid-19, poucos sdo os estudos conduzidos
sobre os impactos psicologicos nos profissionais de satide, e menos ainda dos trabalhadores ligados a

assisténcia ao paciente oncologico (VANNI et al., 2020).

Diante de um cenario pandémico, a populacdo e os profissionais da saude vivenciam juntos
momentos de estresse (TAYLOR, 2019). Os desafios enfrentados por esses profissionais podem ser
um gatilho para o desencadeamento ou a intensificacao de sintomas de ansiedade, depressao e estresse
(BAO et al., 2020). Receber informagoes precisas sobre a doenga, formas de prevencao e tratamento
consistem em fatores significativamente associados a diminui¢cdo desses sintomas (WANG et al.,
2020). Sendo assim, a Covid-19 ndo ¢ apenas uma ameaga a saude fisica, também ¢ uma grande

ameaca a saude psiquica.

No que diz respeito aos trabalhadores da saude, estes estdo desempenhando um papel crucial
no combate a pandemia para cuidar e salvar vidas, o que vem gerando muito estresse e sofrimento,
devido ao aumento da carga de trabalho e altas taxas de mortalidade (GHEBREYESUS, 2020).

Historicamente, muitos s@o os fatores relacionados ao desgaste fisico e mental: condigdes de
trabalho precarias, altas jornadas e sobrecarga de trabalho, exposicdo a fatores de riscos bioldgicos
e fisicos, desmotivagdo profissional, baixa remunerag¢do e dupla jornada de servicos. Tais fatores
resultam em reflexos negativos na qualidade de vida do profissional da area da satide (MARINS et
al., 2020).
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Nessa perspectiva, o risco de infec¢do por Sars-CoV-2, a jornada de trabalho mais longa
exigida durante a pandemia, a fadiga fisica, a falta de EPI e a soliddo vem se somando aos principais
fatores de risco que levam os profissionais de satde a ficarem suscetiveis ao sofrimento psiquico e
adoecimento relacionado ao trabalho (DATTA et al., 2020; DE SOUZA RAMOS, 2020; NG et al.,
2020; PATERSON et al., 2020). A sobrecarga extra dos hospitais, devido ao crescente nimero de
atendimento aos pacientes infectados pelo novo coronavirus, tem resultado em aumento de demanda
ainda maior para os profissionais de satde atuantes na linha de frente. Este cendrio tem sido associado

a uma fonte geradora de estresse importante (MARINS et al., 2020).

As organizacdes de saude publica e privada vém buscando se adaptar as exigéncias desse
momento, tais como redimensionamento e reorganizagdo de recursos humanos e materiais,
elaboragdo e implementacao de protocolos, entre outros (DA LUZ et al., 2020). Entretanto, o pouco
conhecimento cientifico sobre o novo coronavirus, sua alta velocidade de disseminacdo e o grande
numero de oObitos, geram incertezas quanto a escolha das melhores estratégias a serem utilizadas
para o enfrentamento da pandemia (MARINS et al., 2020). Em contrapartida os profissionais de
saude estdo expostos a acentuada pressao por produtividade e resultados, ao risco de contaminagao
e adoecimento pela Covid-19 (DA LUZ et al., 2020). Precisam ainda lidar com pacientes infectados
que nao compreendem as recomendagdes ou se recusam a aderir ao tratamento, € com a frustagao de

nao conseguirem salvar algumas vidas, apesar de todos os esfor¢os (CHEN et al., 2020).

Estudo realizado com 712 trabalhadores da saude da Bolivia, Equador ¢ Peru evidenciou
variados graus de ansiedade entre os profissionais, dos quais 44% apresentaram transtornos de
ansiedade leve, 18% moderado, e 5% ansiedade severa (ZHANG et al., 2020). Soma-se a essas
situacdes, o isolamento familiar e social, o convivio diario com o sofrimento e as altas taxas de
mortalidade dos préprios colegas de profissdo. Esses fatores podem levar os trabalhadores dessa

categoria a insatisfagdo profissional, expondo-os a Sindrome de Burnout (DA LUZ et al., 2020).

No contexto da pandemia, muitas investigacdes sobre a satde mental dos profissionais
de satde tém focado na categoria profissional de enfermagem. De fato, os enfermeiros tém sido
protagonistas da linha de frente no combate a pandemia. Desde o seu surgimento, a enfermagem
¢ conceituada como a arte do cuidar, devido a esses profissionais estarem a maior parte do tempo
proximo ao paciente, como também dentro dos diferentes cendrios da assisténcia, proporcionando
o cuidado de forma integral (PEREIRA et al., 2020a), 2020). De acordo com Paterson et al. (2020),
dos estimados 43,5 milhdes de profissionais de saude no mundo, estima-se que 20,7 milhdes deles
sejam enfermeiros (PATERSON et al., 2020). E muitas das vezes sdo lideres de uma equipe Inter
profissional de satide (DE SOUZA RAMOS, 2020).

Muitas instituigoes de satde tem delegado aos enfermeiros gestores as atribuigdes de
participar do planejamento das estratégias de enfrentamento da pandemia, incluindo a elaboragao
e atualizacdo dos protocolos e recomendacdes institucionais, que devera estar de acordo com as
diretrizes governamentais, ¢ também a responsabilidade de capacitar o restante da equipe para o
referido enfrentamento (DE SOUZA RAMOS, 2020; PATERSON et al., 2020). Nesse sentido,
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muitas investigacdes tém associado a acentuacdo do estresse desses trabalhadores, no periodo atual,

a natureza do trabalho.

Vale ressaltar, que antes mesmo da eclosao dos primeiros casos confirmados na China, a
Organizagao Pan-Americana de Satude (OPAS) e a OMS ja haviam declarado 2020 como o ano
internacional da enfermagem e das parteiras (CONSELHO REGIONAL DE ENFERMAGEM, 2020,

online).

Apesar de reconhecer toda a importancia do trabalho da enfermagem, para este estudo, as
autoras procuraram realizar uma analise que abordasse todos os profissionais de satude, uma vez que
o processo de trabalho nos ambitos da oncologia e do enfrentamento da Covid-19 sdo fundamentados

na equipe Inter profissional.

Nao a toa que a OMS declarou que 2021 sera o ano internacional dos trabalhadores da satde,
em reconhecimento ao sacrificio e dedicacdo destes profissionais no combate a pandemia decorrente
do novo coronavirus. Segundo a OMS, “os profissionais de satde tém um papel fundamental em
assegurar saiide e bem-estar para a populacdo. E, neste ano, eles t€ém demonstrado dedicacao, sacrificio
e compromisso extremos nao so para fazer este trabalho, mas também para vencer a pandemia da
Covid-19” (BRASIL, 2020).

E, apesar das grandes discussoes existentes sobre o sofrimento psicoldgico entre os profissionais
de alto risco, pouco se tem investigado sobre o sofrimento psicoldgico e o impacto emocional entre
os profissionais de saude que nao estdo diretamente envolvidos no atendimento de pacientes com
Covid-19, considerados de baixo risco (VANNI et al., 2020).

Cancer e COVID-19

Os primeiros dados sobre a taxa de mortalidade para a Covid-19 apontam para um valor de
5,6% entre os individuos afetados por cancer (WU; MCGOOGAN, 2020). Outro estudo mostrou que
pacientes portadores desta patologia apresentam um risco 3,5 vezes maior de manifestar um quadro
clinico grave da Covid-19 do que outros grupos de pacientes (GOSAIN et al., 2020; LIANG et al.,
2020).

Dentre os pacientes com cancer, existem subgrupos ainda mais vulneraveis a Covid-19,
incluindo aqueles com cancer de pulmio submetidos a quimioterapia e radioterapia radical;
leucemia ou mieloma multiplo em qualquer estagio da doenga; aqueles que fazem tratamento com
imunoterapicos, hormdnios ou inibidores da proteina quinase; individuos que realizaram transplante
de medula éssea ou células-tronco nos ultimos 6 meses; ¢ ainda pacientes que tomam medicamentos
imunossupressores (PATERSON et al., 2020).

No que concerne a assisténcia oncoldgica, o tratamento do paciente pode sofrer interrupgdes
ou atrasos na administracdo das terapias devido as medidas de enfrentamento da Covid-19:

distanciamento social, quarentenas, e at¢ mesmo, interrup¢des na rotina dos servigos de oncologia

ESTUDO SOBRE OS CANCERES -



(NG et al., 2020; PATERSON et al., 2020).

Tendo em vista que a comunidade cientifica mundial se encontra debrugada no entendimento
dessa doenga ainda bastante desconhecida, inimeras novas informagdes sobre o novo coronavirus
sdo liberadas diariamente. Por exemplo, em abril de 2020, apenas quatro meses depois dos primeiros
casos terem sido relatados, ja existiam mais de 400 artigos listados no Pubmed (DEL RIO; MALANI,
2020). Quase um ano ap0s os primeiros relatos, uma pesquisa rapida realizada pelas proprias autoras,
durante a elaboracao do presente estudo, mostrou que ja existem, também no Pubmed, mais de 45.000

artigos sobre 0 novo coronavirus.

Nao obstante, uma quantidade infinita de dispositivos legais, protocolos e regulamentagdes,
pautados nestes estudos, tem sido constantemente disponibilizado e/ou atualizado, por parte das
instancias governamentais, visando auxiliar os estabelecimentos de satde, incluindo os servigos de

oncologia, no enfrentamento da pandemia.

Diante deste panorama, desafios cotidianos sdo enfrentados por estes servigos, € que em
consequéncia afetam diretamente o cuidado ao paciente oncoldgico. Primeiro, a rapida disseminacao
da infeccdo por Covid-19 para a equipe de enfermagem e demais profissionais da saude, além de
colocar em risco os pacientes atendidos por estes trabalhadores, € responsavel também pela alta taxa
de absenteismo em func¢do da necessidade de afastamento dos profissionais infectados. Segundo a
criacdo de novos espagos para atendimento dos individuos acometidos pela Covid-19, significando,
na maioria das vezes, uma realocagdo de recursos or¢amentarios e humanos, incluindo os profissionais
de saude da oncologia, e uma reorganizagdo de servicos que ja estavam em plena capacidade de
funcionamento. Até mesmo o fornecimento de equipamentos individuais de protecdo (EPIs) para
aqueles profissionais que permanecem na assisténcia ao paciente oncoldgico, tem sido uma preocupacao
constante dos servicos, uma vez que estes materiais estdo sendo deslocados para a equipe da linha de
frente do enfrentamento da Covid-19. E terceiro, a elabora¢do de novos protocolos e estratégias para
minimizar os impactos ocasionados pela Covid-19, que aliado as inumeras informagdes publicadas,
tem exigido dos profissionais uma adequacdo das suas praticas profissionais a nova realidade (DE
SOUZA RAMOS, 2020; PATERSON et al., 2020).

Na tentativa de buscar minimizar tais transtornos, as sociedades de oncologia em todo mundo
(DE SOUZA RAMOS, 2020; GOSAIN et al., 2020; PATERSON et al., 2020) empenharam-se no
estabelecimento de diretrizes que norteiem o manejo clinico do paciente com cancer, durante essa
crise global, dentre as quais pode-se destacar: 1) recomendar aos pacientes que ndo interrompam
seus tratamentos. Caso necessario, adiar a quimioterapia adjuvante ou a cirurgia eletiva dos pacientes
com doenga oncoldgica de baixo risco; 2) considerar a quimioterapia neoadjuvante, se devido a
reorganizacao dos servigos, as salas de cirurgia estiverem indisponiveis e os profissionais deslocados
para outras fungoes clinicas; 3) a radioterapia hipofracionada deve ser prescrita sempre que possivel,
incluindo protocolos com fra¢do Unica para metéastases Osseas; 4) utilizar antineoplasicos orais
ao invés de terapia parenteral, se considerada equivalente; 5) modificar o ambiente ¢ o fluxo de

atendimento, mantendo os leitos com, pelo menos, 1,5 metros de distancia e limitando a uma Unica
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pessoa o niumero de acompanhantes; 6) caso possivel, utilizar tecnologia portatil durante as sessoes
do tratamento e periodo de internagdo, para que o paciente possa manter contato com a familia; 7)
caso possivel também, reduzir o numero de consultas ambulatoriais, ofertando o teleatendimento
como ferramenta de comunicagdo do paciente com a equipe de saude; 8) manter vigilancia intensa
para com os pacientes oncologicos infectados pelo Sars-CoV-2, principalmente aqueles mais velhos
e com comorbidades; e 9) manter os suprimentos de EPI para os profissionais e insumos especificos

para a assisténcia ao paciente oncologico em dia.

Diante de um evento de saude publica global, outro aspecto que merece especial atencao € o

desgaste psicologico dos pacientes e dos profissionais de saude.

A doenga oncoldgica, por si s6, ¢ associada a grandes estressores fisicos, sociais, psicologicos,
demandando da equipe de saude a oferta de uma abordagem ao paciente oncoldgico, centrada no
atendimento a resolucdo destes estressores. Por outro lado, as competéncias especificas exigidas dos
profissionais para o sucesso do tratamento, por si s6 sdo capazes de gerar estresse laboral (DE SOUZA
RAMOS, 2020).

Ansiedade, depressdo e medo sdo os sintomas de carater emocional mais comuns associados
ao cancer e seu tratamento, e estes podem ser exacerbados diante de uma condi¢do adicional, como
a Covid-19, que além do risco de vida, ainda trouxe uma série de mudangas no estilo de vida dos
pacientes e suas redes de apoio, em fun¢do das medidas de distanciamento fisico ou isolamento
social. De acordo com Paterson et al.(2020), os pacientes oncoldgicos podem ter dificuldade em
receber os cuidados de suporte necessarios, durante o curso da pandemia (PATERSON et al., 2020),
gerando muita ansiedade e preocupagdo, ndo apenas nos pacientes, mas também em seus familiares/
cuidadores e profissionais de saude, que se veem limitados em oferecer alivio e tranquilidade a estes
individuos (DE SOUZA RAMOS, 2020; PATERSON et al., 2020).

Paterson et al. (2020) reportaram, ainda, que as principais preocupagdes dos trabalhadores da

saude, durante o surto da Covid-19, na China, eram o medo de levar o virus para casa e suas familias.

Uma pesquisa transversal com pacientes oncologicos, seus cuidadores e profissionais de
saude, realizada no Centro Nacional de Cancer de Cingapura, mostrou que 66% dos pacientes, 72,8%
dos cuidadores e 41,6% dos profissionais de satide relataram um alto nivel de medo da COVID-19.
As razdes subjacentes ao medo foram diferentes entre os grupos participantes do estudo. No caso
dos cuidadores, a principal preocupagdo era de que seus entes queridos, caso contraissem Covid-19,
morressem sozinhos, em fun¢do do isolamento social. Para os pacientes oncologicos, o maior medo
estava associado ao risco de apresentarem complica¢des graves, se infectados pelo virus, tendo em
vista o comprometimento de seu sistema imunoldgico devido ao cancer. Ja os profissionais de saude
relataram que sua maior preocupagdo estava relacionada aqueles casos leves ou assintomaticos, por
estes acabarem colocando em risco, ndo apenas os proprios trabalhadores quanto os pacientes também
(NG et al., 2020).

NG et al. (2020) avaliaram também o grau de ansiedade apresentado por estes grupos. A
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prevaléncia de ansiedade observada pelos pesquisadores foi de 19,1%, 22,5% e 14,0% para pacientes,
cuidadores e profissionais de saude, respectivamente. Apesar destes resultados corroborarem
com outras investigacdes realizadas em Cingapura e China, foram relativamente baixos quando
comparados com estudos realizados em paises do ocidente. Nos Estados Unidos, por exemplo, 62%
dos profissionais de satde apresentaram ansiedade durante o periodo mais critico da pandemia. Os
pesquisadores associaram esta diferenca ao maior controle da Covid-19 obtido nos paises do oriente
(Cingapura e China), resultado das intervencdes eficazes de satde publica implementadas nestes
paises (NG et al., 2020).

Os fatores responsaveis pelo estresse psicologico nos profissionais ligados a assisténcia
oncologica foram também avaliados em paises em desenvolvimento/subdesenvolvidos. Estudo
desenvolvido na india e no Nepal mostrou que, diferente dos paises desenvolvidos, a ansiedade
relacionada a pandemia precedeu a disseminagdo do virus. Os pesquisadores acreditam que a referida
observagao dar-se-4 em funcao da limitagdo ja existente de infraestrutura e recursos humanos dos
servicos de saude publica dos envolvidos na pesquisa. Aliado a esta questdao, os constantes relatos
informando a alta taxa de infec¢do por Sars-CoV-2 entre os trabalhadores da saude em paises
desenvolvidos, ocasionaram, antecipadamente ao aumento de casos de Covid-19, uma sobrecarga e
esgotamento psicoldgicos nos profissionais de saude da India e do Nepal (DATTA et al., 2020).

Apesar de nao existirem estudos que avaliem o estresse dos profissionais de saude ligados
aos servigos de oncologia no Brasil, a falta de infraestrutura reconhecida do Sistema Unico de Saude
(SUS) brasileiro, bem como relatos da midia sobre a pandemia, antes mesmo do primeiro caso ser

confirmado, foram situag¢des bastante vivenciadas em todos os estados brasileiros.

Os efeitos da pandemia da Covid-19 ndo se limitam a assisténcia do paciente oncoldgico. Outra
area, no ambito da oncologia, que podera ser bastante afetada ¢ a educacdo, incluindo a formacao
de especialistas, independente da categoria profissional, e o desenvolvimento de pesquisas. Varios
campus universitarios pelo mundo pararam suas atividades presenciais e comecaram a ofertar aulas
por meio das plataformas virtuais. Porém, o mesmo ndo pode ser feito com os trabalhos laboratoriais
e/ou de campo, afetando, de forma substancial, projetos de pesquisa e ensaios clinicos. Para além
disso, inumeras conferéncias mundiais foram canceladas ao longo do ano de 2020, prejudicando
sobremaneira a dissemina¢do do conhecimento em oncologia (DE SOUZA RAMOS, 2020; THE
LANCET ONCOLOGY, 2020).

CONSIDERACOES FINAIS

Independente do continente ou pais, o fardo da atual crise global ¢ enorme, e se levara muito
tempo ainda para termos dimensdo de todas as consequéncias decorrentes da pandemia de Covid-19.
Em curtissimo prazo ja estamos sentindo o impacto tanto na saide publica quanto na economia

mundial.

As diversas medidas necessarias para conter a disseminac¢ao do virus, tais como monitorar
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os casos, adequar os estabelecimentos de saide para atendimento dos infectados, e ainda garantir
a segurancga de toda a equipe de saude, tem sido, sem duvida nenhuma, verdadeiros desafios para
a saude publica, ao longo deste ultimo ano. Para além disso, a pandemia também evidenciou as

fragilidades dos sistemas de satide mundial em lidar com esse tipo de crise.

Por outro lado, tais adversidades demonstraram também que a atuagdo coordenada das
autoridades governamentais e dos gestores dos servigos de satude, incluindo os de oncologia, sdo de
suma importancia para o enfrentamento da pandemia e atenuagdo de seus efeitos. O gerenciamento
da pandemia, por meio da implementagdo de intervencdes eficazes na saude publica, por parte dos
governantes, ¢ o estabelecimento de protocolos que visem a protegdo dos profissionais, auxiliam
estes a se sentirem mais seguros e confiantes para exercerem suas atividades laborais, o que
consequentemente, impacta de maneira positiva na assisténcia ao paciente, que também passa a ter

mais confianca em todo o sistema.

Como perspectivas de agdo pensamos que a promoc¢ao da saude laboral deve ser considerada
o cerne das politicas e estratégias governamentais e institucionais. Torna-se primordial a oferta de
suporte psicoldgico para os pacientes e profissionais de saude, visando o amparo de suas inquietagdes

e mitigagdo dos impactos negativos decorrentes da pandemia de Covid-19.

Esta pesquisa possui limitagdes em funcdo da pequena quantidade de estudos sobre o
impacto da pandemia da Covid-19, entre pacientes e profissionais da saude, no ambito da oncologia,
inviabilizando a realizagdo de uma discussdo mais extensa. Entretanto, o presente estudo fornece
importantes reflexdes sobre o efeito psicologico da pandemia em pacientes e profissionais de saude,
no contexto oncologico, que podem auxiliar no melhor entendimento dos mesmos. Além disso,
fornece também um compilado das principais diretrizes para o manejo clinico do paciente oncologico,
servindo de apoio aos servigos de oncologia. Diante do caos, o conhecimento e a pratica profissional
pautados em evidéncias cientificas sdo nossos maiores aliados. As reflexdes e agdes geradas devem

visar a busca de rapidas modificacdes e solugdes diante da atual complexidade.

O momento exige que as decisdes coletivas prevalecam sobre interesses particulares,
norteando o pais e a sociedade para um cenario de solidariedade. Equipe de satude, pacientes, gestores
e governantes devem trabalhar em conjunto, cada grupo na sua esfera de atuagdo, visando unica e

exclusivamente o planejamento de intervencoes eficazes para o enfrentamento desta crise global.
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