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RESUMO

Introdugao: O cincer de mama ¢ a segunda neoplasia mais frequente no mundo e ¢ a principal
causa de 6bito entre as mulheres. Com o aumento do diagnéstico precoce, espera-se que outras
causas, que nio a neoplasia mamdria, sejam determinantes & morte do paciente. O estudo obje-
tivou verificar as causas de ¢bito das pacientes com cincer de mama tratadas no Hospital Erasto
Gaertner, correlacionando os fatores de risco — estadiamento, idade, hipertensio arterial sistémi-
ca e diabetes mellitus — com as principais causas. Metodologia: Foi realizado estudo retrospecti-
vo através da revisio de prontudrios das pacientes diagnosticadas entre 1995 e 1999; tratadas na
instituigdo e que foram a dbito até setembro de 2008. Foram coletados dados referentes 4 idade
da paciente no momento do diagnéstico, estadiamento, presenca de comorbidades e causa da
morte. Resultados: Faleceram 393 pacientes, com idade média ao diagndstico de 53,8 anos. Em
30% dos casos, a causa de ¢bito nio foi definida. Entre as causas de obito conhecidas, progressio
da doenga 4 distincia foi responsdvel por 87% dos dbitos, seguida de doencas do aparelho circu-
latério (6%) e outras neoplasias (2,5%). Conclusao: A principal causa de mortalidade averiguada
foi progressao da doenca a distincia, principalmente nas pacientes com estddios avancados. Nas
pacientes diagnosticados precocemente, foi significativa a ocorréncia de 6bito por doencas do
aparelho circulatério. A presenca de HAS, DM e idade superior a 60 anos, mostraram-se como
fatores de risco para dbito por outras causas, que no a neoplasia da mama.

ABSTRACT

Introduction: Breast cancer is the second most frequent neoplasm and the main cause of women’s
death. It is expected that with the increase in early diagnosis other reasons than breast cancer will
determine the patient’s death. The objective of this study was to verify the causes of death of patients
treated for breast cancer at Erasto Gaertner Hospital, and related the risk factors such as; staging, age,
Diabetes Mellitus (DM), and Arterial Hypertension to the main causes of the deaths found. Meth-
ods: A retrospective study was conducted through the review of medical records of patients diagnosed
between 1995 and 1999, who received treatment at our Institution and died before Seprember 2008.
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Data related to the patient was collected — patient’s age at diagnosis, staging, the existence of comor-
bidities and cause of death. Results: 393 patients died, the mean age at diagnosis was 53.8 years. In
30% of the cases the cause of death was not defined. Among the causes of death, disease progression at
distant sites was responsible for 87% of deaths, followed by cardiovascular diseases (6%) and by other
kinds of neoplasm (2.5%). Conclusion: The main cause of mortality observed was the progression of
the disease ar distance, especially in patients in advanced stages. It was observed on patients who were
early diagnosed a significant number of deaths from cardiovascular diseases. The presence of hyperten-
sion, DM and age higher than 60 years were considered risk factors for other causes of death apart

from breast cancer.

Introducao

O cancer de mama ¢ o segundo tipo de cAncer mais frequente
no mundo e o primeiro entre as mulheres, excetuando-se os
tumores de pele nio melanoma. E a principal causa de 6bi-
to por neoplasia entre as mulheres. Sua presenca e tratamen-
to acarretam sérias consequéncias fisicas e psicolégicas, sendo
considerado um grave problema de satide publica'.

Segundo o Instituto Nacional de Cancer (INCA), estimou-
se que no ano de 2008 a incidéncia de novos casos de cincer
de mama no Brasil foi de 49.400, com um risco estimado de
51 casos a cada 100 mil mulheres®. Esta crescente incidéncia
vem sendo relacionada nos paises subdesenvolvidos a mudan-
cas sociodemogréficas, como o envelhecimento da populagio,
e a melhor atuagio diagnéstica nos servigos de satde®.

Apesar de ser considerado um cancer de relativamente bom
progndstico se diagnosticado e tratado precocemente, as taxas
de mortalidade por neoplasia mamdria continuam elevadas no
Brasil, provavelmente porque a doenca ainda ¢ diagnosticada
em estddios avancados'.

Segundo os dados de mortalidade disponiveis pelo DATA-
SUS, no ano de 2006 ocorreram 437.429 8bitos femininos no
Brasil. Destes, 144.288 tiveram como causa as doencas do apa-
relho circulatério, 70.701 devido a neoplasias malignas, sendo
10.834 por neoplasia maligna de mama“.

Quando diagnosticado em fases iniciais, a probabilidade de
cura do cincer é maior. No estadio I (TINOMO), a sobrevida
em 5 anos ¢ de 90%. Contudo, pacientes com cincer de mama
em estddio IV (qualquer T, qualquer N, M1) tém uma taxa de
sobrevida de 15% em 5 anos’.

A sobrevida global ¢ o resultado mais importante da te-
rapéutica para pacientes com neoplasia. Uma elevada taxa de
mortalidade pelo cincer de mama pode ser uma combinagio
de causas de dbito relacionadas ao seu tratamento e a progres-
sao da doenca, assim como de causas nio relacionados com o
cancer de mama’.

Com o aumento do diagndstico precoce, espera-se que os
pacientes com cancer de mama, cada vez mais, apresentem
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como causa de 6bito outras causas comuns & populagio geral e
nio relacionadas ao tumor ou ao seu tratamento.

Diante disso, o presente estudo objetivou verificar as causas
de ¢bito das pacientes com cincer de mama diagnosticado ¢
tratado no Hospital Erasto Gaertner (HEG) e relacionou quais
os principais fatores de risco para obito por outras causas que
nio o cancer de mama.

Métodos

Foi realizado um estudo retrospectivo baseado na revisio de
prontudrios das pacientes com cincer de mama diagnosticado
entre 1° de janeiro de 1995 a 31 de dezembro de 1999, atendi-
dos e tratados pela institui¢io, e que foram a dbito até setembro
de 2008.

Os prontudrios foram revisados através de um protocolo
que foi preenchido com informagées referentes aos aspectos
epidemiolédgicos da populagdo, & neoplasia da mama e as causas
de 6bito das pacientes.

Quanto aos aspectos epidemiolégicos da populacio, foi ve-
rificada a idade da paciente & época do diagndstico e a presenga
de comorbidades tais como: tabagismo, etilismo, hipertensio
arterial sistémica (HAS) e diabetes mellitus (DM).

Em relacdo i neoplasia de mama, foram coletados dados
referentes ao tipo histolégico do tumor e ao estadiamento defi-
nitivo. Quando a paciente apresentava dois tumores primdrios
de mama sincronicos, foi considerado aquele com estadiamen-
to mais avancado.

A respeito das causas de dbito averiguadas, a primeira fonte
de informagées considerada para o preenchimento do protoco-
lo foi a declaracao de dbito (DO). Quando a DO nio estava
anexada ao prontudrio, dava-se prioridade para a evolugio mé-
dica descrita no prontudrio. A terceira fonte, na auséncia das
duas anteriores, foi o registro escrito pelas assistentes sociais
informando acerca do falecimento do paciente (muitas vezes
obtidos através de contato telefonico feito junto a familiares e
responsdveis).
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As pacientes foram classificadas em trés grupos principais
quanto a causa de ¢bito: aquelas que morreram por cincer de
mama, as que foram a ¢bito por outras causas e pacientes sem
causa de 6bito definida.

As pessoas que morreram por neoplasia mamdria tiveram
as causas do dbito classificadas em: progressao local do tumor,
progressio da doenca 2 distAncia e obito por complicagdes do
tratamento. Este dltimo podendo ser em decorréncia do trata-
mento cirdrgico, da quimioterapia, da radioterapia ou da hor-
monioterapia.

Outras causas conhecidas de 6bito inclufam: doengas do
aparelho circulatério, outras neoplasias, doengas do aparelho
respiratério, doengas enddcrinas, nutricionais e metabélicas,
doencas do aparelho digestivo, causas externas de mortalida-
de, doencas infecciosas ¢ parasitdrias ¢ doencas do aparelho
geniturindrio.

As pacientes classificadas como “sem causa de ébito defini-
da”, apresentaram como causa: sinais, sintomas e afec¢io mal
definidas, causa desconhecida e nio foi possivel encontrar as
informagoes (apenas estd registrado que a paciente faleceu).

Realizaram-se andlises descritivas dos dados e os resultados
encontrados foram comparados com dados epidemioldgicos
disponiveis na literatura mundial, a fim de verificar a concor-
dancia entre as causas de dbito das pacientes do HEG ¢ o ob-
servado em outras instituicoes.

O tratamento estatistico foi realizado através dos testes do
%> e do teste exato de Fisher para a anilise univariada dos da-
dos. Buscou-se verificar significAncia entre as causas de dbito
¢ os seguintes aspectos, comparados separadamente: estadia-
mento, idade no momento do diagndstico, presenca de DM e/
ou HAS. Foram excluidos da andlise os pacientes sem causa de

6bito definida.

Resultados

Dentre todas as pacientes tratadas na institui¢do com cincer de
mama diagnosticado no periodo de 1995 a 1999, 393 falece-
ram. Destas, a idade média no momento do diagndstico foi de
53,8 anos, variando de 26 a 90 anos.

O tipo histolégico predominante foi o carcinoma ductal
invasor, com 90% dos casos, seguido pelo lobular invasor,
com 2,5%. Outros tipos histolégicos corresponderam a 7,5%
dos casos.

Com relagio ao estadiamento, verificou-se que 74% das
pacientes estavam em estddios igual ou superior ao IIIA. Na
Tabela 1, pode ser verificada a distribuicao das pacientes con-
forme o estadiamento.

Dos 393 falecimentos averiguados, 147 ocorreram no HEG;
destes, 70% detinham a DO anexada ao prontudrio.

Nio foi possivel definir a causa do ébito em 23,4% dos ca-
sos e em 5,8% a causa foi registrada como desconhecida. Deste

modo, verifica-se que mais de 70% dos falecimentos apresenta-
ram uma causa especifica do seu ocorrido.

Na Tabela 2, encontram-se especificados as causas de mor-
te ¢ a idade média ao diagndstico das pacientes. Entre as pa-
cientes com causa de 6bito conhecida, a progressio da doenca
a distAncia foi responsdvel por 87% das mortes.

Quando realizada a andlise estatistica, os fatores estadia-
mento, idade, presenga de DM e presenca de HAS, mostraram-
se significativos para ocorréncia de dbito por outras causas, que
nio a neoplasia de mama (Tabela 3).

Na Tabela 4, encontram-se especificados as pacientes que
faleceram por cAncer de mama, doenga cardiovascular e outras
causas, de acordo com o estadiamento. Foram excluidas as pa-
cientes sem causa de ¢bito conhecida e com estadiamento igno-
rado. Comparando os grupos cincer versus DCV em relagao ao
estadiamento, o valor p encontrado foi de 0,0207 (p=0,0207),
portanto estatisticamente significante, mostrando mais 6bitos
por DCV nos estddios iniciais.

Tabela 1. Classificacdo das pacientes com cancer de mama

Estadiamento Niimero %

Estadio I 12 3,0
Estadio IT A 31 8,0
Estadio I B 57 15,0
Estadio IIT A 73 19,0
Estadio III B 92 23,0
Estadio III C 27 6,8
Estadio IV 87 22,0
Ignorado 13 3,0
In situ 1 0,2
TOTAL 393 100

Tabela 2. Causas de dbito das pacientes com cancer de mama diagnosticado
entre 1995 e 1999

Causas de ébito Nimero % Idade média
(anos)
Cancer de mama
Doenga a distdncia 240 61,0 51,5
Progressao local 5 1,2 56,8
Complicacio do tratamento 1 0,3 76,0
Outras causas
Aparelho circulatério 17 4,3 67,0
Outras neoplasias 7 1,8 58,8
Aparelho digestivo 4 1,0 58,5
Doengas enddcrinas 3 0,8 52,6
Aparelho respiratério 1 0,3 72,0
Sem causa definida
Naio foi possivel encontrar as 92 23,4 56,0
informagoes
Causa desconhecida 22 5,8 55,9
Sinais e sintomas mal definidos 1 0,3 38,0
TOTAL 393 100 53,8
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Tabela 3. Fatores de risco para 6bito por causa nao relacionada ao cancer de mama

Obito pelo cincer Obito por outras

de mama (%) causas (%) Valor p

Estadiamento 0,0024*
Estadio I 04 (57%) 03 (43%)
Estadio II 49 (82%) 11 (18%)
Estadio III 119 (89%) 15 (11%)
Estadio IV 66 (97%) 02 (3%)

Idade 0,0011*
<60 anos 183 (92%) 15 (8%)
=60 anos 62 (78%) 18 (22%)

Diabetes 0,0218**
Sim 10 (67%) 05 (33%)
Nio 235 (89%) 28 (11%)

Hipertensao 0,0057*
Sim 37 (76%) 12 (24%)
Nao 208 (91%) 21 (9%)

Foram excluidas as pacientes sem causa de ébito definida; *teste % **

exato de Fisher

teste

Tabela 4. Classificacéo das causas de 6bitos em relagdo ao estadiamento

CA de DCV Outras Total

Mama causas
Estadio I 4 (58%) 2 (27%) 1 (15%) 7 (3%)
Estadio ITA 16 (84%) 2(11%) 1 (5%) 19 (7%)
Estadio IIB 33 (80%) 4 (10%) 4 (10%) 41 (15%)
Estadio ITTA 50 (93%) 00%) 4 (7%) 54 (20%)
Estadio ITIB 53 (85%) 7 (11%) 2 (4%) 62 (23%)
Estadio ITIC 16 (90%) 1(5%) 1(5%) 18 (7%)
Estadio IV 66 (98%) 1(1%) 1 (1%) 68 (25%)
TOTAL 238 (89%) 17 (6%) 14 (5%) 269 (100%)

Excluidos todos os pacientes com estadiamento ignorado e causa de ébito
desconhecida p=0,0207

Discussao

Segundo o Registro Hospitalar de Cancer (RHC) do HEG,
no perfodo de 1990 a 1999, o cincer de mama foi a terceira
neoplasia maligna do sexo feminino, mais frequente na insti-
tuicdo, atrds dos tumores de pele e do cincer do colo do utero,
totalizando no periodo 2.630 casos’.

A prevaléncia histolégica do carcinoma ductal invasor foi de
90%, apresentando comportamento similar a outros estudos®’.

De acordo com o RHC do HEG em relagdo a neoplasia
de mama, 46,7% dos casos atendidos pela instituicio apresen-
tavam-se em estadios iniciais da doenca (I e II) e 38,2% em
estddios 111 e TV°.

No presente estudo, verificou-se que 74% das pacientes com
neoplasia de mama que foram a 6bito apresentavam estadia-
mento igual ou superior ao IIIA. O predominio das pacientes
com estddios ITIA ou superior entre as pacientes que faleceram
era esperado, uma vez que sobrevida destas pacientes nao passa
de 40% em 5 anos, conforme publicacio prévia®.
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A principal causa de obito das pacientes foi progressio da
doenca a distdncia. As doencas do aparelho circulatério foram
responséveis por 6% dos 6bitos, tendo sua prevaléncia aumen-
tada nas pacientes em estddios iniciais.

No atual estudo, ébito por complica¢io do tratamento
ocorreu em apenas um caso, em decorréncia do tratamento qui-
mioterdpico. Esta baixa porcentagem de ébito por complicagio
do tratamento e por outras causas pode significar a tendéncia
de se atribuir & neoplasia a responsabilidade pelo ébito. Estudo
desenvolvido no Royal Marsden Hospital (Inglaterra) verificou
a causa de morte de 161 pacientes que estavam em até 30 dias
do tratamento quimioterdpico. Do total dos 161 ébitos, 12 fo-
ram decorrentes de complicacio da quimioterapia. Os dbitos
ocorridos foram relacionados principalmente ao estddio clinico
avancado e ao baixo performance status do paciente’.

E preciso destacar também uma subnotificagio dos regis-
tros de falecimento nos prontudrios examinados. Em 30% dos
casos nao foi possivel encontrar informagées que permitissem
a definicdo da causa do dbito. Quanto as pacientes que morre-
ram na instituicdo, 30% delas no possufam uma via da DO
anexada ao prontudrio. O hospital ¢ responsdvel por anexar ao
prontudrio todas as DO das pacientes que morreram na insti-
tui¢do. Assim, destaca-se a importincia da DO como um re-
gistro padrio para a coleta das informagoes sobre mortalidade,
as quais servem de base para o cdlculo das estatisticas vitais e
epidemioldgicas do Brasil'. A retirada da DO do hospital para
registro em cartdrio ¢ uma das principais responséveis pela sua
auséncia, uma vez que grande parte dos familiares nio retorna
para devolver a via do hospital.

Como j4 destacado anteriormente, com o aumento das ta-
xas de detecgio precoce e de melhores terapias, espera-se que
mais pacientes sobrevivam a neoplasia de mama e, portanto,
estejam mais vulnerdveis a morrer por outras doengas, princi-
palmente as de origem cardiovascular''.

Uma andlise dos dados de Lloyd-Jones et al." estima que
mulheres na idade de 50 anos possuam um risco aproximado
de 39% para o desenvolvimento de doengas cardiovasculares.
Nessa idade, 40% das mulheres na populacio tiveram pelo me-
nos 1 fator de risco existente e 17% tiveram 2 ou mais fatores
de risco. Esta tltima associada a 50% de risco para o desenvol-
vimento de DCV.

Observamos que as pacientes com estadiamento I apresenta-
ram, quase na mesma propor¢io, obito por neoplasia da mama
(57%) e dbito por outras enfermidades (43%), em especial das
doengas cardiovasculares. Como esperado, quanto mais avan-
cado o estadiamento, maior o nimero de Obitos por causa da
neoplasia mamdria, sendo que outras causas de 6bito sdo pratica-
mente irrelevantes para as pacientes com estddios III e IV.

Um estudo selecionou pacientes livres da doenca apés
transcorridos aproximadamente 5 anos de tratamento com ta-
moxifeno adjuvante, a fim de verificar as causas de 6bito destes
individuos. Foi constatado que 60% dos 6bitos nao estavam
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relacionados ao cincer de mama e seu tratamento e, que a pre-
senca de doencas cardiovasculares era um fator de risco esta-
tisticamente significante para a ocorréncia de dbito por outras
causas, que nio o cancer de mama. Além disso, outro estudo’
demonstrou que moduladores dos receptores de estrégeno au-
mentam os riscos de acidente vascular encefélico.

A confirmagio de que DM, HAS e idade maior de 60 anos
sio fatores de risco significativos para o bito por outras causas
em pacientes com tumores inicias, deve alertar a equipe assis-
tente para a profilaxia da doenca cardiovascular destas pacien-
tes. Muitos médicos acabam ignorando outras doencas apds o
diagnéstico de cancer.

Da mesma forma, talvez se deva considerar o relaxamento
de medidas comportamentais de doencas cronicas como HAS
e DM que causem desconforto ou insatisfagio para pacientes
com doenga mais avancada, uma vez que 92% das pacientes
com doenga estddios I1I e IV morrerdo por progressao da ne-
oplasia.

Também se destaca que os estudos citados anteriormente'*'?
foram realizados em paises desenvolvidos, com uma estrutura
populacional e de satde diferente da encontrada na nossa po-
pulagio, nio servindo como referéncia para comparagio, mas
sim como dado informativo.

Devem-se considerar as limita¢oes do estudo, por ser re-
trospectivo e contar com as inimeras falhas relacionadas a este
desenho, como a tendéncia a subnotificacio das comorbidades
e em especial A tendéncia a atribuir-se a neoplasia como a causa
de 6bito em casos em que a causa nio fica totalmente clara;
somado ao fato da falta de tradicdo na realiza¢io de necropsias
no Brasil, o que dificulta o diagnéstico preciso. Ainda, deve-se
considerar o seguimento limitado. Um segmento mais prolon-
gado, provavelmente, tenderia a mostrar um maior nimero de
ébitos por causas nao relacionadas ao tumor mamario.

Conclusao

A progressao do cancer ¢é a principal causa de morte em
pacientes com cAncer de mama. Entretanto, paciente com estd-
dios iniciais, idosas, diabéticas e hipertensas apresentam fato-
res de risco para obito por outras patologias que ndo o cAncer
de mama, em especial por doenga cardiovascular.
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