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RESUMO

A finalidade do estudo foi avaliar o tempo para inicio de tratamento, idade, estadiamento cirtirgico
e a positividade dos biomarcadores (ER, PR e HER-2) em 3.566 pacientes com carcinoma de mama
atendidas pelo SUS no perfodo de janeiro de 2012 a dezembro de 2014, no Hospital Pérola Byington
(SP). O tempo mediano para o inicio da terapéutica foi de 32 dias. A idade das pacientes variou de 12
a 98 anos, sendo 49 pacientes (1,4%) com menos de 30 anos, 396 (11,1%) entre 30 e 39 anos, 1.002
(28,1%) entre 40 € 49 anos, 1.737 (48,7%) entre 50 e 69 anos e 382 (10,7%) acima de 70 anos. Quan-
to a0 estadiamento, 8,1% dos tumores tratados foram “n situ”, 17,2% encontravam-se no Estddio I,
43,1% no 11, 28,6% no III e apenas 3% no Estddio IV. A positividade dos receptores de estrogénio
efou progesterona foi de 72,9% e a de HER-2 de 17,4 %. Os tumores luminais A ¢ B representaram,
respectivamente, 23 ¢ 46%; e os triplo-negativos, 17,5% dos casos. Os dados mostram um expressivo
ndmero de pacientes com tumores in situ e predominio de pacientes nos Estddio I e I1.

ABSTRACT

The purpose of the study was the time to start treatment, age, surgical staging and the positivity of
biomarkers (ER, PR and HER-2) in 3,566 patients with breast carcinoma served by SUS from Janu-
ary 2012 to December 2014 in Perola Byington Hospital (SP), Brazil. The median time to initiation
of therapy was 32 days. The age of patients ranged from 12 to 98 years with 49 patients (1.4%) with
less than 30 years, 396 (11.1%) between 30 and 39 years, 1,002 (28.1%) between 40 and 49 years,
1,737 (48.7%) between 50 and 69 years and 382 (10.7%) over 70 years. As to staging, 8.1% of the
tumors were treated “in situ”, 17.2% were in stage I, 43.1% in II, III and 28.6% in only 3% in Stage
IV. The positivity of the estrogen receptor and/or progesterone was 72.9% and the HER-2 17.4%.
Tumors luminal A and B represented by 23 and 46% and triple-negative, 17.5% of cases. The data
show a significant number of patients with tumors in situ and prevalence of patients in Stage I and II.
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Introducéo

O carcinoma de mama representa um dos principais problemas
de sadde do mundo ocidental, ocupando hoje, no Brasil, o pri-
meiro lugar entre as neoplasias malignas na mulher. Trata-se de
doenca complexa e multifatorial de longo periodo pré-clinico e
complexa detecgdo precoce. Acomete, principalmente, mulheres
com idade superior a 50 anos, sendo, nesta populagio, a prin-
cipal causa de morte pela neoplasia.

No Brasil, sdo raras as publicagbes que retratam a atual rea-
lidade da assisténcia as pacientes pertencentes ao Sistema Unico
de Sadde (SUS). Segundo estimativas do Ministério da Sadde
em 2014, cerca de 57.000 novos casos foram diagnosticados no
pais, sendo cerca de 55% em estddios avangados. A terapéutica
dos casos avangados, além de mais onerosa, apresenta chances
de cura inferiores a 30%. Desta maneira, a detecgao precoce e
principalmente o tratamento em estdgios iniciais aumenta subs-
tancialmente as chances de cura, diminuindo também o gasto
com o tratamento"?.

No Estado de Sao Paulo, foram diagnosticados, em 2014,
cerca de 16.500 casos novos, sendo 6.300 na Capital. A maior
concentragio de recursos materiais e humanos e o melhor acesso
a terapéutica de alta complexidade, contribuem para que o
Municipio de Sao Paulo tenha cerca de 12% dos casos novos
diagnosticados do Brasil®.

Apesar dos esforcos para aumentar o niimero de mamagrafos
no Brasil e detectar tumores nao palpdveis, o tempo médio para
diagnéstico e inicio do tratamento das pacientes com tumores
palpdveis supera 180 dias em grande parte do pais. O atendi-
mento na rede primdria de satde ¢é deficiente, faltam diretrizes
para encaminhamentos e solicitagio de exames subsididrios ao
profissional de satide que atende estas pacientes*’. Outro aspecto
importante ¢é falta de referéncias secunddrias para realizagio da
biépsia ambulatorial dos casos suspeitos, contribuindo, assim,
para o retardo da bi6psia diagnéstica e longo tempo para agen-
damento da consulta especializada nos Centros de Referéncias
(Unidades de Alta Complexidade em Oncologia — UNACONE,
ou Centros de Alta Complexidade em Oncologia — CACON:s).

As formas avancadas da doenga podem ser explicadas pelos
tumores de rdpido crescimento (triplo-negativos ou lobulares), pelo
longo tempo do sintoma (>3 meses) negligenciado pela paciente
por falta de conhecimento ou medo da doenca, dificuldade de
acesso ao atendimento médico nas unidades bdsicas de saide
(UBS), tempo excessivo em agendar os exames diagnésticos, e
retardo no encaminhamento dos casos suspeitos. Nos Hospitais
de Referéncia, hd longo tempo para agendamento de consulta
e realizacdo da bidpsia, espera para o resultado anatomopatolé-
gico ¢ excessivo tempo para inicio do tratamento (cirtirgico ou
quimioterdpico)®”.

Com intuito de avaliar a assisténcia as pacientes atendidas
exclusivamente pelo Sistema Unico de Satide no Hospital Pérola
Byington de Sao Paulo (SP) no periodo de janeiro de 2012 a
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dezembro de 2014, foram compilados prospectivamente os dados
das pacientes atendidas na Institui¢ao, avaliando-se o tempo
mediano para inicio do tratamento, estadiamento cirdrgico e a
positividade dos biomarcadores: receptores de estrogénio (RE),
progesterona (RP) e HER-2.

Material e métodos

Foram prospectivamente coletados dados clinicos e anatomo-
patolégicos de 3.566 pacientes tratadas no Hospital Estadual
Pérola Byington de Sao Paulo no periodo de janeiro de 2012 a
dezembro de 2014. As pacientes foram referenciadas ao Centro
de Alta Resolutividade (CARE) para atendimento especializado
e os exames complementares, quando necessdrios (mamografia,
ultra-som ou biépsia ambulatorial) realizados no mesmo dia.
Os nédulos (palpaveis ou ultrassonograficos) suspeitos foram
submetidos a bidpsia per cutinea (core) orientada pelo ultrassom
pelo préprio Mastologista. As pacientes com alteragdes mamo-
gréficas (microcalcificacoes agrupadas) foram agendadas para
realizar posteriormente a biépsia vicuo-assistida (mamotomia).
Foram mensurados o tempo mediano para inicio do tratamento
das 3.566 pacientes com carcinoma, o estadiamento histopatol4-
gico e a positividade dos biomarcadores (receptores de estrogénio
e progesterona ¢ HER-2) utilizando-se a técnica imunoistoqui-
mica semi-quantitativa. A positividade do HER-2 foi considerada
pela imunioistoquimica quando houve forte positividade 3(+) ou
pelo teste de FISH nos casos com moderada imunoreagio 2(+).

Resultados

No periodo de janeiro de 2012 a dezembro de 2014, foram tra-
tadas 3.5006 pacientes com carcinoma de mama. O atendimento
resolutivo (em tnico dia) permitiu concluir o diagndstico em
85,7% das pacientes com alteragoes clinicas suspeitas (nédulo,
fluxo papilar, ou alteragao cutinea). Os dados coletados permi-
tiram identificar que 61% das pacientes tratadas residiam na
Capital do Estado, 24% nos municipios da Grande Sao Paulo e
15% eram provenientes do Interior ou outros Estados.

O tempo mediano (dias) para inicio do tratamento foi respec-
tivamente de 35 dias em 2012, 32 em 2013 ¢ 28 dias em 2014.

Ao avaliar a idade das pacientes com cincer no momento do
diagnéstico, observou-se que 49 pacientes (1,4%) tinham menos de
30 anos, 396 (11,1%) entre 31 e 39 anos, 1.002 (28,1%) entre 40 e
49 anos, 1.737 (48,7%) entre 50 e 69 anos, e 382 (10,7%) acima
de 70 anos (Gréfico 1). O cAncer de mama masculino foi diag-
nosticado em apenas trés pacientes, representando 0,1% dos casos.

A distribuigdo quanto ao estadiamento cirtrgico das pacien-
tes, revelou que 289 casos (8,1%) de pacientes com tumores 7
situ, 614 (17,2%) no estddio I, 1.538 (43,1%) no II, 1.019 (28,6%)
no III, e apenas 106 (3%) no estddio IV (Gréfico 2).
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A positividade dos receprores de estrogénio e progesterona
foi, respectivamente, de 74,6 ¢ 64,5%. Os tumores classificados
como Luminais A representaram 23,2%; os Luminais B, 46,1%;
os Triplo-negativos, 16,1%; ¢ os HER-2 Positivos, 17,4%. A posi-
tividade do HER-2 foi de 17,4%, sendo que, em 68 casos, houve
necessidade de realizar o teste de FISH (Grifico 3).

Discussao

A escassez de dados situacionais das diferentes regides do Brasil
dificulta o planejamento de agdes estratégicas que visem, a
curto prazo, uma redugio efetiva da mortalidade por cincer.
Apesar dos grandes avangos na terapéutica sistémica especi-
fica, sua efetividade na reducio da mortalidade é menor e o
custo elevado. O rastreamento mamografico permite reduzir
a mortalidade em até 30%, mas necessita de uma rede hierar-
quizada e integrada com recursos materiais ¢ humanos capaz
de atingir de forma 4gil, as etapas que visam a elucidagio das
alteragdes mamograficas nao palpdveis (bidpsia estereotdxica
ambulatorial), e terapéutica das neoplasias (cirurgia, rddio,
quimio ¢ hormonioterapias)’”.

O tempo mediano para inicio do tratamento nos trés anos
estudados variou de 28 a 35 dias. Esse resultado nao conside-
rou o tempo gasto com exames ou atendimento nas Unidades
Bésicas de Sadde. Numa avaliagdo prévia de 300 pacientes
sintomdticas (nédulos) tratadas em 2012 no Hospital Pérola
Byington, o tempo mediano da consulta e realizacdo dos
exames de imagem na Regido Metropolitana da Sao Paulo
foi de 72 dias. Vale aqui ressaltar que a capacitacio dos pro-
fissionais das Unidades Bdsicas para a otimizacio dos exa-
mes solicitados, priorizando a bidpsia nos casos suspeitos e
o resultado anatomopatolégico, podem reduzir o tempo de
diagnéstico para 30 dias.

Intimeros relatos mostram que a associagao das formas avan-
cadas da neoplasia ocorrem em populagoes onde o tempo médio
para inicio do tratamento superou 200 dias. Recentes publi-
cagoes relatam uma piora no prognéstico dos tumores pouco
diferenciados e triplo-negativos nas pacientes que iniciaram a
terapéutica apés 60 dias do diagnéstico®'?. Apesar do tempo de
inicio do tratamento preconizado ser de 15 a 45 dias, a mediana
de 32 dias das pacientes encontra-se dentro das recomendagées
do Ministério da Satde. O principal motivo da demora foram
as consultas e exames especializados necessdrios para o rastrea-
mento de metdstases, liberagdo de autorizacao para medicamen-
tos de alto custo (APACS), avaliagdo pré-anestésica nas pacientes
idosas ou pés-quimioterapia, portadoras de obesidade mérbida,
diabetes, cardiopatias, etc. Com intuito de reduzir o tempo, ins-
tituiu-se em 2013 a consulta anestésica pré-operatéria no mesmo
dia da bidpsia. Nas pacientes assintomdticas, preconizamos os
exames rastreadores de metdstases apds o inicio do tratamento,
evitando retardo na terapéutica.
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Grafico 1. Idade (anos) das 3.566 pacientes com carcinoma de mama
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Grafico 2. Estadiamento pos-cirlirgico das 3.566 pacientes
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Grafico 3. Classificagdo molecular conforme a positividade dos biomarcadores
(ER, PR e HER 2) das 3.566 pacientes

Nos paises como o Brasil, onde hd predominio de tumores
palpédveis em estddios avancados, a melhor estratégia para redugio
imediata de mortalidade seria, antes do rastreamento mamogré-
fico, reduzir o tempo de diagndstico (bidpsia) e inicio do trata-
mento (cirtirgico ou quimioterdpico) visando reduzir o niimero de
casos avancados (downstage). A andlise situacional de paises com
elevada propor¢ao de casos avancados decorre do baixo grau de
conscientiza¢io da populagio e, principalmente, das dificuldades

de acesso, resolutividade diagndstica e inicio do tratamento**°.
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§6 10% dos casos decorrem de desconhecimento da impor-
tancia dos sintomas e negacdo pela paciente, mais observada em
mulheres idosas ou de menor poder aquisitivo.

Alguns autores consideram o tempo para primeira consulta
superior a 90 dias como retardo no diagndstico®”’. Segundo
Eramah et al.’’, a mediana para consulta na Libia foi de 4 meses
e de diagndstico de 7,5 meses. Como consequéncia, apenas 9%
dos tumores foram diagnosticados no Estddio I, 25,5% no 1I,
54% no I1I e 11,6% no IV,

Estudos realizados no Canadd e Alemanha revelam um
tempo médio de consulta e o inicio do tratamento entre 15 e
61 dias'"'2. Entretanto, na Africa, Oriente e Leste Europeu, o
tempo para inicio do tratamento supera 7 meses.

Apesar do expressivo numero de casos de carcinoma em
pacientes jovens (9,8%), os dados se superpdem aos da lite-
ratura que nio evidencia aumento na incidéncia neste grupo
etdrio'. Ressalte-se que 21% dos tumores foram diagnosticados
em pacientes na faixa etdria compreendida entre 40 ¢ 50 anos,
periodo em que o rastreamento mamogrifico possui menor
custo-beneficio. Ao avaliar a distribuicio do estadiamento dos
tumores invasivos nas pacientes mais jovens (idade inferior
a 39 anos) e grupo com idade acima de 50 anos, nio houve
diferencas significativas nos estddios II, III e I'V. Entretanto,
houve menor propor¢io de pacientes mais jovens no Estddio [
(10,2 versus 23,8%) pela dificuldade de rastreamento da neo-
plasia neste grupo etdrio e maior propor¢ao de tumores mais
agressivos com rdpido crescimento nesta populagio.

A distribui¢do quanto ao estadiamento cirtrgico das pacien-
tes revelou 289 casos (8,1%) de pacientes com tumores i situ,
614 (17,2%) no estddio I, 1.538 (43,1%) no II, 1.019 (28,6%)
no III e apenas 106 (3%) no estddio IV.

Houve predominio de pacientes (71,7%) nos Estddios
[ e II, contrariando as estimativas do Ministério da Satde,
que aponta predominio, no Brasil, das formas avancadas
(Estddios III e IV). Estes dados mostram que a Capital de
Sao Paulo, apesar de ser um importante polo de migracio,
vem apresentando uma melhora dos indicadores pela reducao
no niimero de casos avangados e um expressivo aumento de
neoplasia in situ decorrente do rastreamento oportunistico
complementado pela investigagio das alteragbes mamogrd-
ficas suspeitas (Bi-Rads 4 e 5) que permitiram diagnosticar
e tratar 289 pacientes com carcinoma iz situ, o que repre-
sentou 8,1% das pacientes tratadas. Destas, 93,1% tinha
mais de 50 anos.

Até que se estruture a rede secunddria de referéncias em
Mastologia, as Referéncias (Cacons e Unacons) que possuem
recursos humanos e infraestrutura especializados precisam criar
condicbes para realizar a bidpsia das lesdes suspeitas, inclusive
as nio palpdveis para dar suporte a um futuro rastreamento
mamografico. Tal evidéncia pode ser responsével pelo elevado
nimero de casos avangados nos CACONS e baixa propor¢io
de lesoes in situ.
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O estudo dos biomarcadores revelou positividade dos receptores
de estrogénio e progesterona de 74,6 ¢ 64,5%, respectivamente,
mostrando mais uma vez que os achados de nossa populagio
sao semelhantes ao dos europeus e norte-americanos, com
positividade entre 60 e 81%. Os tumores classificados como
Luminais A representaram 23,2%, os Luminais B 46,1% e os
Triplo-negativos 16,1%. A positividade para HER-2, incluindo
os casos duvidosos, complementados pelo FISH foi de 17,4%,
superpondo-se aos dados de literatura'®'®.

Os dados aqui relatados sdo expressivos pois, dos 6.000 casos
novos do Municipio de Sdo Paulo, cerca de 50% (aproximada-
mente 3.000) sio tratados na rede SUS. Nossa casuistica repre-
senta cerca de 30% da populagio usudria do Sistema Unico de
Satde da Capital paulista. A presenca de 31,6% de pacientes
com doenca em estddio avancado, embora elevada, é inferior aos
dados referidos pelo Ministério da Satde'. Tal evidéncia pode ser
explicada por uma redugio no tempo para diagnéstico e inicio
do tratamento, pois grande parte das pacientes encontram-se
nos Estddios I e II. Conclui-se que cerca de 70% das pacientes
tratadas na rede SUS possuem tumores palpdveis com mais de
2 em de didmetro. Neste contexto, hd necessidade também de
incentivar o auto-exame como auto-cuidado no Brasil, junta-
mente com o exame clinico das mamas pelo ginecologista e cli-
nico geral na consulta periédica pois a redugdo no tempo para
diagnéstico e tratamento e consequente “downstage” permitird
a0 pais uma reducio na mortalidade estimada de até 19,8%,
sem gasto adicional®’.

Conclusao

No periodo de janeiro de 2012 a dezembro de 2014, foram
tratadas 3.566 pacientes com carcinoma de mama. O tempo
mediano para o inicio da terapéutica foi de 32 dias. A idade
das pacientes variou de 12 2 98 anos, sendo 49 pacientes (1,4%)
com menos de 30 anos, 396 (11,1%) entre 30 e 39 anos, 1.002
(28,1%) entre 40 e 49 anos, 1.737 (48,7%) entre 50 e 69 anos
e 382 (10,7%) acima de 70 anos. Quanto ao estadiamento,
8,1% dos tumores tratados foram “in situ”, 17,2% encontra-
vam-se no Estddio I, 43,1% no II, 28,6% no III e apenas 3%
no Estddio IV. A positividade dos receptores de estrogénio
elou progesterona foi de 72,9% e a de HER-2 de 17,4%. Os
tumores luminais A e B representaram respectivamente 23 e
46%; e os triplo-negativos, 17,5% dos casos.
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