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Resumo

Introducao: A discussao sobre a melhor maneira de realizar o seguimento de
mulheres que foram submetidas ao tratamento de cancer de mama ainda persiste e
ndo ha consenso quanto a melhor pratica. As normativas internacionais,
baseadas em estudos clinicos aleatorizados, orientam que o exame fisico periddico
e a mamografia anual sdo suficientes e que outros exames que possibilitem a
deteccao precoce de metastases ndo tém impacto na sobrevida destas pacientes.
Porém, a opinido das mulheres sobre este assunto ndo foi ainda avaliada
adequadamente. Objetivos: Avaliar a opinido das pacientes que estavam em
acompanhamento clinico apos o tratamento de cancer de mama com exames
complementares de cintilografia Ossea, radiografia de térax e ecografia
abdominal sobre a suspensao destes exames em seu seguimento. Sujeitos e
métodos: Durante o periodo de margo de 2007 a junho de 2008, pacientes em
acompanhamento por cancer de mama no ambulatério do Hospital da Mulher
Prof.Dr. José Aristodemo Pinotti-Centro de Atencao Integral a Saude da Mulher
(CAISM) foram submetidas a um questionario que avaliava a opiniao a respeito
da interrupcdo do seguimento com exames complementares. Estas pacientes

estavam necessariamente fora de tratamento com quimioterapia ou radioterapia,

Resumo  iX



mas foram incluidas as que estavam em tratamento adjuvante hormonal. Foram
excluidas as pacientes com doenga metastatica. Resultados: Foram submetidas ao
questionario 116 pacientes. A maioria das mulheres entrevistadas relatou que
se sentiria insegura caso parasse de realizar os exames (84%). As variaveis
qgue se relacionaram com uma maior chance (OR) de as mulheres se sentirem
inseguras foram: percepcdo de doencga inicial (OR=7,0), idade menor que 50
anos (OR=4,01), maior escolaridade (OR=3,45) e menor tempo de seguimento
(OR=2,83). Conclusdes: A maioria das pacientes entrevistadas mostrou-se
insegura quanto a possibilidade de suspender o seguimento que vinha sendo
realizado com exames complementares. A inseguranca € mais pronunciada nas
mulheres com precepcao de doenca inicial, mais jovens, com maior escolaridade

e menor tempo de tratamento.
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Summary

Introduction: The discussion about the best way to perform the follow-up of
women with breast cancer still persists and there is no consensus on best
practice. International guidelines, based on randomized clinical trials suggests
that periodic physical examinations and annual mammograms are sufficient and
other exams that enable early detection of metastases have no impact on survival of
these women. However, the opinion of the women about a new model of follow up
was not accessed yet. Objectives: Evaluate the opinion of women who were in
follow up for breast cancer with bone scans, chest X- rays and abdominal echograpy
about the interruption of these exams. Subjects and methods: During the
period from March 2007 until June 2008 patients monitored for breast cancer
were subjected to a questionnaire regarding their opinion about the discontinuation
of supplementary follow-up exams, these patients were necessarily out of
treatment with chemotherapy or radiotherapy, but women who were on hormonal
adjuvant treatment were included. We excluded patients with metastatic
disease. Results: 116 patients were submitted to the questionnaire. The majority
of interviewed women said that they would feel insecure if stopped performing

the supplementary exams (84%). The variables correlated with a higher Odds
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Ratio (OR) for insecurity were: patients with a perception of their disease as initial
(OR=7.0), patients younger than 50 years-old (OR = 4.01), with higher educational
level (OR = 3.45) and shorter follow-up (OR=2.83). Conclusions: The majority
of interviewed patients are insecure about the possibility of suspending the
current follow up with supplementary exams. The insecurity is more pronounced
in women with a self perception of early disease, younger ones with higher

educational level and shorter follow up time.
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1. Introducao

O cancer de mama, segundo a Organizacao Mundial da Saude (OMS), é
o cancer com maior incidéncia nas mulheres. Os ultimos dados disponibilizados
pelo site do Globocan no ano de 2008 estimam incidéncia de 1.384.155 novos
casos no mundo (1). Estes nimeros mostram a relevancia da doenca como
questdo de saude publica e sugerem que medidas relaciondas a deteccgao,
tratamento e seguimento desta doenga podem apresentar grande impacto

social e econdmico.

No Brasil, de acordo com a estimativa do Instituto Nacional do Céncer
(INCA) para o ano de 2010, o numero de casos novos de mama esperados € de
49.240, com um risco estimado de 49,27 casos a cada 100.000 mulheres. No
Estado de Sao Paulo, o numero de casos novos estimados € de 5.760(2) Como
a incidéncia de cancer de mama vem se mantendo elevada e os tratamentos
vém se mostrando cada vez mais eficazes, pode-se esperar um numero elevado

de sobreviventes em acompanhamento nos préximos anos. As decisdes tomadas
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no manejo desta doenga podem apresentar impacto na saude publica do pais e

também na qualidade de vida e bem-estar de um grande numero de mulheres (3).

Os principais objetivos do acompanhamento das pacientes que foram
tratadas do cancer de mama sao realizar de maneira eficiente a monitorizacao
de doenca recorrente local (ou 0 segundo cancer primario) ou a distancia. Além
disso, € importante manter os beneficios obtidos com o tratamento, gerenciar
suas complicacbes e manter uma relagdo médico-paciente que facilite o relato
de sintomas que possam significar uma recorréncia e também fornecer suporte
psicossocial. Apesar das melhorias na terapia, as pacientes com céncer de
mama, em diferentes graus, continuam a enfrentar o risco de uma recorréncia
ou o desenvolvimento de um segundo cancer primario. Embora o beneficio da
deteccdo precoce de uma recidiva sistémica em pacientes assintomaticas nao
esteja provado, um dos principais objetivos do acompanhamento é assegurar a

melhor avaliagdo e tratamento de qualquer recidiva regional ou distante (4).

O acompanhamento das pacientes que ja apresentaram um cancer de
mama deve incluir a avaliagdo periddica para detetectar o aparecimento do
segundo tumor primario na mama contralateral. A chance de estas pacientes
apresentarem um novo tumor primario estd aumentada entre 0,5% e 1,0% ao

ano (5)(6).

O significado da recorréncia locorregional apds a terapia inicial de cancer de
mama depende se a paciente tem uma recorréncia apds cirurgia conservadora

ou mastectomia. Para as que foram submetidas a uma mastectomia, a
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recorréncia na parede toracica aumenta muito o risco de metastases a distancia,
variando de 50% a 87% em cinco anos(7), (8). Pacientes que foram submetidas
a cirurgia conservadora e apresentaram uma recorréncia no linfonodo regional
tém um prognostico semelhante ao daquelas com recorréncia locorregional
apds mastectomia. Em comparagdo, as pacientes que foram submetidas a
cirurgia conservadora da mama e apresentam recorréncia ha mesma mama

tém um risco de metastases a distancia entre 30%-50% (9).

De Bock et al. (10) conduziram uma metanalise com 12 estudos que
avaliaram a recorréncia locorregional apds o tratamento do cancer de mama em
estagio inicial. O resultado foi que 40% das recidivas foram diagnosticadas
durante as visitas de rotina durante 0 seguimento ou durante testes de rotina em
pacientes assintomaticas. Contudo, nenhum destes estudos mostrou beneficios
em qualidade de vida ou sobrevida global Somente 3%das pacientes que
estavam em seguimento tiveram uma recidiva locorregional diagnosticada (10).
Médicos e pacientes devem reconhecer o risco da recorréncia locorregional e o
potencial beneficio de um maior tempo livre de doenga ap6s o tratamento.
ldealmente, a recorréncia local ou regional de cancer de mama deveria ser
detectada a tempo para gerar impacto na qualidade de vida, no controle da
doenca e na sobrevida dos pacientes. A deteccdo precoce de uma recidiva
locorregional deveria levar a uma maior sobrevida global destas pacientes, mas

as evidéncias que suportam esta premissa sao limitadas (4).

O risco de recorréncia a distancia depois de um cancer de mama inicial

pode ser estimado com base em fatores progndésticos muito bem estabelecidos
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como: tamanho do tumor, acometimento ou ndo de linfonodos, grau histoldgico,
presenca ou ndo de receptores hormonais positivos, positividade para receptor
HER2 e idade da paciente(11),(12). A quimioterapia adjuvante pode reduzir, de
maneira significativa, o risco de recorréncia a distancia da doenca (13). Os
padrdes de recorréncia a distdncia podem variar de acordo com a histologia
do tumor. Os carcinomas lobulares apresentam uma tendéncia a apresentar
recorréncias nas superficies serosas, quando comparados aos carcinomas
ductais (14). Outros fatores, como receptores hormonais e positividade para HER2,
podem determinar os locais mais provaveis de metastases e a agressividade

da recorréncia (15)(16).

Dois importantes estudos aleatorizados foram realizados em 1994
comparando 0 seguimento clinico com o seguimento com exames suplementares
e menor intervalo entre as consultas. Estes estudos mostraram que um
seguimento a intervalos menores e com mais exames ndo significa maior
sobrvida global para estas pacientes. Rosselli Del Turco (17) realizou um estudo
aleatorizado com 1.243 mulheres, comparando o seguimento com exame clinico
regular e mamografia com exame clinico regular, e mamografia mais radiografia
de térax e cintilografia 6ssea a cada seis meses. O aumento do diagnédstico de
metastases 6sseas e toracicas foi demonstrado no brago de seguimento com
exames de imagem. Contudo, ndo houve diferenca na sobrevida em cinco anos

entre os dois grupos.

O Gruppo ltaliano Valutazione Interventi em Oncologia (GIVIO) (18)

dividiu, dentro de um ensaio clinico aleatorizado, 1320 mulheres de 26 hospitais
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italianos entre dois grupos: o primeiro seguiu uma estratégia intensiva composta
de exames clinicos regulares,exames de sangue de rotina, radiografia toracica
regular, cintilografia 6ssea, e ultrassom de abdome. O segundo grupo realizou
exame clinico regular e exames de laboratério somente quando indicado.Os
objetivos primarios deste estudo foram sobrevida global e qualidade de vida. Em
um seguimento médio de 71 meses,80% das mulheres estudadas mantiveram o
acompanhamento. A maioria das 254 recorréncias a distancia foi detectada
apds o aparecimento dos primeiros sintomas. O seguimento intensivo resultou
em maior porcentagem de diagndsticos em pacientes assintomaticas: 31%
versus 21% no brago-controle. Nao houve diferenga na sobrevida entre os
bracos nem diferenga em parametros relacionados a qualidade de vida em 6,

12, 24, ou 60 meses (18).

O seguimento que buca a deteccéo precoce de uma recorréncia sé faz
sentido se houver impacto na qualidade de vida, bem-estar psicolégico ou
sobrevida destas pacientes. Por muitos anos, ndo havia evidéncia se o tratamento
da doenca metastatica se refletia em maior sobrevida para as pacientes de
cancer de mama. Nos ultimos anos, novos tratamentos proporcionaram maior
sobrevida a estas pacientes(19),(20). Contudo, ndo ha evidéncia de que a
instituicdo precoce do tratamento para o cancer de mama se reflita em um

beneficio para a sobrevida destas pacientes.

No que diz respeito a qualidade de vida e bem-estar psicolégico destas
pacientes, ndo esta claro se a detecgao precoce de uma recorréncia ou um

seguimento mais intensivo pode causar mais ansiedade ou depressao.
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Os principais manuais de conduta disponiveis sdo os americanos. O manual
de conduta da Sociedade Americana de Oncologia Clinica (ASCO) que é seguido
pelo NCI (National Cancer Institute), recomenda o exame clinico e consulta
médica detalhada a cada trés meses apos terapia primaria pelos primeiros trés
anos, seguido por avaliagdo a cada seis meses nos proximos dois anos, e
depois anualmente. A mamografia é recomendada anualmente, com o exame
inicial realizado seis meses apds a conclusdo da radioterapia, para pacientes
submetidas a cirurgia conservadora. As pacientes devem ser informadas sobre 0s
sintomas da recorréncia e também a respeito da importancia do acompanhamento.
A ASCO nao recomenda o uso rotineiro de hemograma, exames bioquimicos,
radiografia de torax,cintilografia O6ssea, ultrassom de abdome, tomografia

computadorizada ou marcadores tumorais para fins de acompanhamento.

Foi conduzido na Holanda um estudo que utilizou um questionéario
enviado a pacientes via correio, mostrando que a grande maioria destas
pacientes (81%) prefere a realizagdo de investigagdes adicionais (raio-X,
cintilografia 6ssea e testes sanguineos) como parte da rotina de seguimento.
Outras conclusdes deste trabalho, focado nas necessidades das pacientes que
estavam sendo acompanhadas ap6s o tratamento de cancer de mama,
mostram que caracteristicas sociodemograficas e relacionadas ao tipo de

tratamento definem necessidades diferentes para cada subgrupo de pacientes.

Antes de janeiro de 2010, o seguimento intensivo do cancer de mama
era pratica frequente no Hospital da Mulher Prof. Dr. José Aristodemo Pinotti —

CAISM — UNICAMP, onde eram solicitados as pacientes cintilografia 6ssea,
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raio-X de torax e ecografia abdominal. O término do seguimento com exames,
pratica que passou a ser adotada na instituicdo apos janeiro de 2010, pode
diminuir muitos gastos do sistema de saude, economizando exames e
diminuindo o numero de visitas a instituicdo. A mudanca de um seguimento com
exames complementares para o seguimento clinico ocorreu durante a realizagao do

estudo proposto nesta dissertacao.

N&o é sabido se parar de realizar o seguimento armado para uma paciente
gque acabou de fazer o tratamento primario pode causar ansiedade ou impacto em
sua qualidade de vida. Esta resposta depende de uma variedade de fatores que
podem modificar a maneira como estas mulheres entendem o acompanhamento
apods o tratamento do cancer. Um possivel fator de confusédo é a importancia do
diagnéstico precoce na doencga inicial, que traz beneficios para a queda da
mortalidade por cancer de mama (23) e o aumento na disponibilidade da
informacao para o publico leigo. Além disso, existem as mulheres que ha anos
fazem seguimento intensivo rotineiro e o término desse seguimento poderia

causar inseguranga ou outras consequéncias emocionais para este grupo.

Considerando este cenario, pode ser importante conhecer a opiniao das
mulheres que fazem acompanhamento do cancer de mama sobre 0s exames que
realizam. Acredita-se que saber como estas mulheres se sentem fazendo os
exames, e como enxergam a possibilidade de interrupcdo dos mesmos, é um fator a

ser considerado juntamente com as variaveis de sobrevida e qualidade de vida.
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2. Objetivos

2.1. Objetivo geral

Avaliar a opinidao das mulheres tratadas por cancer de mama que fazem
seguimento com exames complementares (cintilografia 6ssea, radiografia de

térax e ecografia abdominal) sobre essa pratica e sua possivel interrupgéo.

2.2. Objetivos especificos

— Avaliar a opinido das pacientes sobre a interrupcdo do seguimento

com exames complementares.

— Descrever a opinido das pacientes segundo o tempo de seguimento
realizado, a idade e o grau de escolaridade; e obter o risco associado

a cada uma destas variaveis.

— Descrever a opiniao das pacientes de acordo com a percepcao de
seriedade da doenca e o tipo de tratamento realizado, e obter o risco

associado a estas variaveis.
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3. Sujeitos e Método

3.1. Desenho do Estudo

Foi realizado um estudo tipo coorte transversal.

3.2. Tamanho Amostral

Foi considerado que a amostra minima para se obter o nivel de
significAncia esperado, de acordo com o tipo de andlise utilizado (analise
multipla com regressdo logistica), seria de 96 pacientes. Neste estudo foram

entrevistadas 116 pacientes.

3.3. Variaveis

As variaveis estudadas, suas definicdes e respectivas categorias foram:

— Opiniao_sobre a_interrupcdo do sequimento armado = modo de

pensar das mulheres que fazem seguimento armado sobre como se
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sentirdo com o término dessa pratica, segundo referido pelo sujeito em

entrevista: segura, insegura e nao sei.

— Opiniao sobre o sequimento armado = modo de pensar das mulheres

que realizam exames rotineiros para deteccao de recidiva do cancer
de mama sobre esse tipo de seguimento, segundo referido pelo sujeito

em entrevista: gosta, ndo gosta e nao sei.

— Opinido _sobre os exames = modo de pensar das mulheres sobre

quais exames do seguimento armado elas aprovam a realizagéo,
segundo referido pelo sujeito em entrevista: cintilografia éssea, raio-X

de térax, ecografia abdominal, nenhum, todos e nao sei.

— Idade = tempo transcorrido em anos entre a data de nascimento (que
consta no prontuario) e data de admissdo no estudo, calculada pelo

pesquisador: 20 a 80 anos.

— Grau de escolaridade = ultima série completada, segundo referido

pelo sujeito: nenhum, primeiro grau incompleto, primeiro grau completo,
segundo grau incompleto, segundo grau completo, terceiro grau incompleto

e terceiro grau completo.

— Tempo de sequimento = periodo entre o fim do tratamento primario

do céncer e a data da inclusdo no estudo, calculada pelo pesquisador

em meses: 3 a 240 meses.
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— Tipo de cirurgia = tratamento operatério para o cancer de mama

realizado pela mulher, segundo consta no prontuario: mastectomia (MR),

mastectomia com reconstrucado (MR + RIl) e quadrantectomia (QUAD).

— Tipo de tratamento que fez apds a cirurgia = tratamento complementar

para o cancer de mama realizado apds a cirurgia: quimioterapia, radioterapia,

quimioterapia e radioterapia ou nenhum tratamento complementar.

— Procedéncia = cidade onde mora a mulher, segundo referido pela
prépria em entrevista: Campinas, cidade da regido de Campinas, outra

cidade do estado de Sao Paulo e cidade de outros estados.

3.4. Selecao dos Sujeitos

Os sujeitos foram mulheres acompanhadas no ambulatério de mama do
Hospital da Mulher Prof. Dr. José Aristodemo Pinotti — CAISM - UNICAMP. A
admissao destas pacientes foi feita no préprio ambulatério. As mulheres foram
brevemente abordadas pela pesquisadora que perguntou se havia interesse em

responder ao questionario.

3.4.1. Critérios de Inclusao

Seguem os critérios de incluséo e suas definigdes:

— Tratamento de cancer de mama — realizagdo de qualquer medida com

objetivo de cura ou controle do carcinoma de mama.
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— Seguimento com exames complementares — o sujeito realizou exames
(cintilografia Ossea, ecografia abdominal ou raio-X de térax), para
pesquisa de recidiva do cancer, pelo menos uma vez como parte da

rotina.de acompanhamento.

3.4.2. Critérios de Exclusao

Seguem os critérios de exclusao e suas defini¢oes:

— Recidiva do carcinoma — recorréncia do cancer de mama apés o

tratamento.

— Doenca metastatica- doenga em outros 6rgaos que nao a mama.

3.5. Técnica de entrevista

As mulheres foram entrevistadas pela prépria pesquisadora nos
consultérios do ambulatério de mama, antes ou apos a realizagdo da consulta
médica de rotina. Os pesquisadores utilizaram perguntas objetivas com
respostas previamente definidas em algumas alternativas. Apds a leitura das
perguntas e das alternativas de respostas para as mulheres, o entrevistador
(pesquisadora) anotou no questionario a resposta dada pelas pacientes. As

entrevistas foram individuais.
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3.6. Instrumento para coleta dos dados

Foi utilizada uma ficha de coleta de dados (Anexo 1), criada especialmente
para o estudo, que consta de duas partes: dados gerais e questionario. Os dados
gerais foram coletados do prontuario médico do sujeito e no questionario estao
as perguntas e resposta que foram usadas na entrevista. A ficha de coleta de
dados foi testada em 10 mulheres do ambulatério de patologia mamaria antes
do inicio da pesquisa e ndo foram necessarias alteracoes posteriores. Estas

pacientes foram incluidas na analise de dados.

3.7. Processamento e analise dos dados

Todas as fichas foram revisadas e as eventuais informacgdes faltantes ou
incoerentes foram analisadas novamente pelo pesquisador. Foi criada uma
planilha de dados no programa Microsoft EXCEL®, que ndo mostrou qualquer

incosisténcia nos dados.

As pacientes foram agrupadas de acordo com as respostas nas variaveis
idade (maior que 50 anos ou menor que 50 anos), escolaridade (menor que o
segundo grau completo ou maior que o segundo grau completo) e tempo de

seguimento (maior que 12 meses ou menor que 12 meses)

Foi feita uma analise descritiva e percentual dos dados coletados, e para
verificar associacdo de varidveis foi utilizado o critério de analise mdultipla:

regressao logistica com critério de selecao stepwise.

Sujeitos e Método 25



3.8. Aspectos Eticos

Neste estudo foram respeitados os principios éticos enunciados na
Declaracdo de Helsinque (WORLD MEDICAL ASSOCIATION, 2000) e na

Resolugédo 196/96 do Conselho Nacional de Saude (BRASIL, 1996).

As pacientes que responderam o questionario receberam um esclarecimento
verbal, dado pela pesquisadora, no ambulatério de mama. Durante o esclarecimento
foram informados os seguintes itens do estudo: objetivos, justificativa, procedimentos
a serem realizados, riscos possiveis, beneficios esperados, sigilo da identidade

e liberdade de recusa em participar, sem nenhum prejuizo.

As mulheres interessadas em participar receberam e leram o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) [Anexo 2]. Foram incluidas na
pesquisa apenas as mulheres que voluntariamente concordaram em participar

do estudo. Elas assinaram o TCLE, recebendo entdo uma copia do mesmao.

Nao houve prejuizos para as mulheres, no que diz respeito ao tratamento
e seguimento do cancer, por escolherem participar da pesquisa, pois ndo houve
mudanca no tipo de seguimento realizado, ja que este estudo é uma pesquisa

de opiniao.

Foi mantida em sigilo a identidade da mulher que participou do estudo,

os dados foram identificados apenas pelo niumero de registro no estudo.

Sujeitos e Método 26



4. Publicacao

Patricia Andrade Brandalise

Cc:
Sent: Qui 11/08/11 10:19
Subject: Fwd: Confirmation of receipt manuscript

Dear Dr. Brandalise,

Your submission entitled "DO BREAST CANCER PATIENTS FEEL SAFE
ABOUT

THE FOLLOW UP WITHOUT SUPPLEMENTARY EXAMS?" has been
received by the

Editorial Office of The Breast.

You will receive notification of the reference number once an editor
has been assigned. If you need support in accessing the status of your
manuscript on the website then please contact our Author Support
Department at authorsupport@elsevier.com [1]

Thank you for submitting your manuscript to The Breast.

Yours sincerely,

Editorial Office

The Breast

Publicagdo 27


mailto:authorsupport@elsevier.com

DO BREAST CANCER PATIENTS FEEL SAFE ABOUT THE FOLLOW UP

WITHOUT SUPPLEMENTARY EXAMS?

Authors: Patricia Andrade Brandalise, Giuliano Mendes Duarte, Renato

Zocchio Torresan and César Cabello dos Santos

Department of Gynecology, Division of Oncology and Sinology- State University

of Campinas.

Corresponding author:

Patricia Andrade Brandalise

Av Engenheiro Carlos Stevenson 885
CEP: 13092-132, Campinas, SP, Brazil
Telephone: +55-19-32528022

Fax: +55-19-32528011

e-mail: patricia.bruscagin@terra.com.br

Publicagdo 28



Abstract

Introduction: The discussion about the best way to perform the follow-up of
women with breast cancer still persists and there is no consensus on best
practice. International guidelines, based on randomized clinical trials suggests
that periodic physical examinations and annual mammograms are sufficient and
other exams that enable early detection of metastases have no impact on
survival of these women. However, the opinion of the women about a new
model of follow up was not accessed yet. Objectives: Evaluate the opinion of
women who were in follow up for breast cancer with bone scans, chest X- rays
and abdominal echograpy about the interruption of these exams. Subjects and
methods: During the period from March 2007 until June 2008 patients monitored
for breast cancer were subjected to a questionnaire regarding their opinion
about the discontinuation of supplementary follow-up exams, these patients
were necessarily out of treatment with chemotherapy or radiotherapy, but
women who were on hormonal adjuvant treatment were included. We excluded
patients with metastatic disease. Results: 116 patients were submitted to the
questionnaire. The majority of interviewed women said that they would feel
insecure if stopped performing the supplementary exams (84%). The variables
correlated with a higher Odds Ratio (OR) for insecurity were: patients with a
perception of their disease as initial (OR=7.0), patients younger than 50 years-
old (OR = 4.01), with higher educational level (OR = 3.45) and shorter follow-up
(OR=2.83). Conclusions: The majority of interviewed patients are insecure about

the possibility of suspending the current follow up with supplementary exams.
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The insecurity is more pronounced in women with a self perception of early

disease, younger ones with higher educational level and shorter follow up time.

Key words: breast cancer, follow up, supplementary exams, opinion.

Introduction

Based on updated ASCO guidelines for breast cancer (1) the
recommended follow up consists in physical examination and annual
mammography. The recommendations are based on randomized trials that
showed no benefits in overall survival, progression free survival or quality of life
for these patients (2). Although the guidelines are well established in clinical
practice many physicians still perform the follow up of breast cancer with bone
scans, chest radiographs and liver ultrasounds. Considering the high incidence
of breast cancer among women (3) the follow up procedures are a subject for
careful reflection due to the impact in costs and in the well being of many
women around the world.

The possibility of disease recurrence after primary treatment is a fact that
creates emotional problems for patients and the detection of recurrence is the
main objective of the follow up. Although randomized studies have shown that
there was no gain in survival between patients who underwent additional
examinations than those who did not perform, you can not fail to consider the
quality of life and psychological well-being of these women (2) The cancer
recurrence can be local (same breast), metastatic disease or in the contralateral

breast. The site of distant recurrence varies somewhat according to tumor type.
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In contrast to ductal cancers, lobular cancers have a tendency to spread to
serosal surfaces (4). HER-2-positive tumors have anpredilection to spread to
visceral sites and the central nervous system (CNS) (5). Hormone positive
tumors frequently spread to bone and remain confined to bone for prolonged
periods of time (6). Estrogen receptor-negative tumors are most likely to recur
during the first 5 years after diagnosis; recurrences after 5 years are distinctly
less common. On the other hand, estrogen receptor- positive tumors carry a
more consistent risk of disease recurrence that extends for 10-15 years after
diagnosis(7) The diagnosis of recurrence can be done at an early stage
symptomatic or asymptomatic, depending on the type of follow-up done, and is
required for introduction of an appropriate therapy(8).

The Jose Aristodemo Pinotti- CAISM- is a Brazilian public hospital
dedicated to women in the University of Campinas- Unicamp. This hospital
performed the follow up with supplementary exams until January of 2010.
Between many factors that should be analyzed including the impact in overall
survival, progression free survival and quality of life we analyzed the opinion of
the patients in follow up for breast cancer and their opinion about the
supplementary exams and their feelings about stopping it.

The aim of this study is to evaluate the opinion of the patients who are in
breast cancer follow up about the supplementary exams and the insecurity
about stopping these procedures. The correlation about the insecurity and

specific variables is a specific objective of this research.
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Methods

This cross-sectional survey was performed between March 2007 and
June 2008 among 116 patients who were treated for early or locally advanced
breast cancer. Patients had been treated by mastectomy or breast-conserving
therapy (lumpectomy plus postoperative irradiation) and had no signs of local,
regional or distant relapse during the follow-up period. Adjuvant systemic
treatment had been given according to national guidelines. All the patients were
performing the follow up at the Oncology Service in the CAISM.The inclusion
criteria are the participation in a follow up breast cancer program and at least
one supplementary exam performed during the follow up. Patients performing
chemotherapy or radiotherapy were not allowed. Patients receiving adjuvant
hormonal treatment were allowed. The follow up routine for these patients
included physical examination, mammography, bone scans, chest radiographs
and liver ultrasounds. .In our hospital the primary treatment is performed by the
oncology team.

All patients participated in a standard follow up procedure in the oncology
service at that time. This included visits every 3 months during the first year.
Visits every 6 months during the next 4 years, and annual visits thereafter.
Follow-up visits were performed by a hospital doctor (gynecologist, breast
surgeon or oncologist). During each visit, a history was taken concerning
symptoms that could signal relapse or metastasis, and a standard physical
examination was performed. Mammography was carried out at yearly intervals if

the patients were asymptomatic.
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A questionnaire was performed by the investigator in the patients that met
the inclusion criteria. Just one assigned investigator performed all the
questionnaires to maintain the uniformity of the information. The questionnaire
was divided in two parts: the sociodemographic disease treatment information
was collected in patient's records and confirmed by the investigator. The
patients with inconsistent information were withdrawn from the study. The
second session of the questionnaire was composed by six questions exploring
the variables analyzed in this study.

The study was approved by the University of Campinas review board and

the ethical committee for clinical research.

Measurements

Apart from general data concerning sociodemographic status six
questions about the follow up were performed. No patient refused to answer the
questionnaire. This is a self- developed questionnaire with the specific intention
to register the opinion of the women about the follow up exams and the
interruption of this practice.

In a pilot study, the feasibility of the questionnaire was tested, for
acceptability and understanding, among 10 women who were in follow-up at the
oncology ambulatory and who were treated for invasive breast cancer.Once we
did not find any inconsistency in the first 10 questionnaires these data were
included in the final analysis.

These are the variables accessed by this questionnaire:
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Analysis

Opinion on the cessation of follow up with supplementary exams:

Opinion of women in follow about the end of this practice, described by
the woman to the interviwer: safe, unsafe, and do not know.

Opinion about the follow up with supplementary exams: Opinion of

women about the current exams performed during the follow up with
supplementary exams: like it, do not like it, do not know.

Opinion_about the current follow up: Opinion of women about the

follow up she is performing now, described by the woman: safe,
unsafe, and do not know.

Sociodemographic data and medical history: Registered age at

the time of filling in the questionnaire, city and state of origin, type of
surgery (mastectomy, mastectomy with reconstruction vs breast-
conserving therapy; adjuvant chemotherapy (yes or no), adjuvant
radiotherapy (yes or no)), and duration of follow-up (the period
between last chemotherapy cycle and last follow-up visit).These data

were in the patients records and confirmed with the patients.

The characteristics considered as possible determinants of increasing the

chance of insecurity in patients performing breast cancer follow up were: age,

education level, city and state of origin, treatment for breast cancer and duration

of follow-up.

The patients were divided in groups according to the aswers and

variables studied: age (> than 50 years old or < than 50 years old), educational
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level (fundamental scholl or high scholl or more) and follow up time (> than 12
months or < than 12 months).

The answers relating to the women’s opinion about the current follow up and
the performed exams were described. We also described the opinion of these
patients about the seriousness of their disease. For the patient characteristics
and treatments multiple analyses with logistic regression and stepwise selection

criteria model was used for each dependent variable.

RESULTS
Opinion of the patients

According to the result of the questionnaire 84% of the patients feel
insecure about interrupting the follow up with supplementary exams. Only 17%
of all interviwed patients are secure to interrupt the current follow up (p=0.0001).

Analyzing the sociodemographic data related to a significant rate of
insecurity we could find that younger patients (< 50years) have the tendency to
be more insecure that the patients with more than 50 years-old (p=0.0598).
Education level was another variable that influences this population opinion
(odds ratio=4.01)(Table 1). The patients with less follow up time have an
increased odds ratio for insecurity also. Besides the city and origin showed
statistical significance how the majority of the patients were from Campinas we
did not consider this variable in our analysis (data no show).

When we consider the variables related with the treatment of breast
cancer and seriousness of the disease we found that the fact of have been done

chemotherapy or radiotherapy was not related with a higher rate of insecurity.
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Radiotherapy was performed in 88.76% of the analyzed patients and 72.6% of
analyzed patients have done chemotherapy. The self-evaluation for the seriousness
of the disease was an important factor associated with the insecurity of these
patients. The patients who evaluate their disease as initial are more insecure
that the patients that evaluate their disease as advanced. The studied patients
who considered their disease as initial were 85.7% of the women.

The opinion of the patients about the supplementary exams (if the women like
it or not) was not related with insecurity level according to the multiple analysis.

The opinion about the current follow up was also not significant. (data no show).

Discussions

We analyzed the opinion of patients about interrupting the current follow
up with supplementary exams (specifically bone scans, chest radiographs and
liver ultrasounds) among women who participated in a routine follow-up program
after treatment for primary breast cancer. The research was performed in a
public hospital in the University of Campinas in Brazil and we studied the factors
related with the insecurity of this women population regarding stopping with this
practice. These patients have been submitted until January 2010 to a follow up
program with supplementary exams.

The great majority of the patients related that they would feel insecure if
the follow up with exams was interrupted. Younger patients were more insecure
about the interruption of current follow up. This relationship could be explained
for the sensation that they have more years to live and the sensation about

doing more prevention could be an important factor for their security feelings.
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Besides the international guidelines (1) recommend the suspension of
supplementary exams in the asymptomatic breast cancer women patients with a
higher educational level were also more insecure regarding the changes in their
follow up. The increase in early diagnosis in breast cancer brought a decrease in
mortality rates for this disease (9). The Brazilian patients have been exposed to
information from all media vehicles. This belief of early diagnosis leading to a
higher survival rate may be moved to post disease follow up. The odds ratio for
the patients for a follow up time < 12 months was 2.83 showing that patients
who have been through the cancer treatment more recently are more insecure
about lees exams in their follow up. The fact that patients expected to have
more chance of survival by performing more tests and detect metastasis at an
early stage means that they need more information on the primary goals of
follow up (10).We also need to consider the new treatments for breast cancer
that improved the overall survival (OS) and progression free survival (PFS) in
the metastatic setting (8).

The chances of insecurity in this population of patients was not affected
by the adjuvant treatment (chemotherapy or not; radiotherapy or not). We have
to consider that in this analysis the great majority of the interviewed patients
were submitted to radiotherapy (88.76%) or chemotherapy (72.6%). Interestingly
the majority of patients (85.7%) considered their disease as initial and but this
group is more insecure about the interruption of supplementary exams. This
result suggests that besides the technical facts about breast cancer these
women have thoughts and concerns that are independent of clinical guidelines

that should be evaluated with all other aspects.
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Our research suggests that the opinion of the patients about their follow
up is not fully correlated with the current guidelines and maybe an information
program for the patients would bring benefits for these women once the

insecurity could affect negatively this population.
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Table 1 — Opinion of the patients regarding the interruption of the follow up*

. . o Do not Insecure Secure
Opinion of patients n (%) know (%) (%) P value OR (CI)
9 89 (84.0) 17 (16.0) 0.0001*

Age 0.0598 (0,81 t0 19,74)

< 50 years 1 31 (93.9) 2 (6.10) 4,01

> 50 years 8 58 (79.5) 15 (20.5) 1,00
Education Level 0.0243 (1,18 to 10,08)

Fundamental Scholl 4 15 (68.2 7 (31.8 1,00

High Scholl or more 5 74 (88.1) 10 (11.9) 3,45
Follow up time 0.0530 (0,96 to 8,31)

< 12 months 2 54 (90.0) 6 (10.0) 2,83

> 12 months 7 35 (76.1) 11 (23.9) 1,00

*According to Age, education level, and duration of follow up. Only the secure and insecure patients were analyzed.
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Table 2 — Opinion of the patients regarding cancer treatment and seriousness of the disease according to the

patients
. . o Do not Insecure Secure
Opinion of patients n (%) know (%) (%) P value OR (CI)
9 89 (84.0) 17 (16.0) 0.0001*

Chemotherapy 1.0 (0.38 to 3.35)
No 5 24 (82.8) 5(17.2) 1.00
Yes 4 65 (84.4) 12 (15.6) 1.13

Radiotherapy 0.1996 (0.56 to 8.25)
No 2 7 (70.0) 3 (30.0) 1.00
Yes 4 65 (84.4) 14 (14.6) 2.51

Opinion about seriousness of 0.0025 (2.1510 22.84)

disease
Advanced 4 8 (53.3) 7 (46.7) 1.00
Initial 5 80 (88.9) 10 (11.1) 7.00
Did not answer 0 1 0
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5. Conclusoes

— A maioria das pacientes que respondeu a entrevista sente-se insegura quanto a
interrupcdo do seguimento com exames complementares (radiografia de térax,

ultrassom de abdome e cintilografia 6ssea).

— A maioria das mulheres avaliou seu cancer de mama como inicial, e este
grupo apresentou maior chance de sentir-se insegura ao interromper o
acompanhamento com exames. O tipo de tratamento realizado para o cancer
de mama nao influenciou a opinido das mulheres sobre parar o seguimento

com exames complementares.

— Os fatores sociodemograficos relacionados a esta percepgdo de inseguranca
sao: Idade menor que 50 anos, maior escolaridade e tempo de seguimento

menor que 12 meses.
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7. Anexos

7.1. Anexo 1 - Ficha de Coleta de Dados

“Opiniao das mulheres que fazem seguimento armado para
cancer de mama sobre essa pratica e sua interrupgao”

Ficha de coleta de dados

Dados gerais Caso N¢:

Idade: anos

Grau de escolaridade:
[1] nenhum
[2] primeiro grau incompleto
[3] primeiro grau completo
[4] segundo grau incompleto
[5] segundo grau completo
[6] terceiro grau incompleto
[7] terceiro grau completo

Tempo de seguimento: meses

Tipo de cirurgia:  [1] MR [2] MR+RI [8] QUAD
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Tipo de tratamento realizado apds a cirurgia [11QT
[2] QT+ RTX [8] RTX [4] NENHUM

Procedéncia: (nome de cidade e abreviatura do estado)

Questionario

Como vocé se sentira caso o seu médico lhe diga que nao fara mais os exames
de seguimento (cintilografia 6ssea, raio-X de torax e ecografia abdominal)?

[1] Insegura [2] Segura [3] Nao sei

Qual sua opinido sobre a realizacdo desses exames?
[1] Gosta [2] Nao gosta [3] Nao sei

Como vocé se sente a respeito dos exames realizados atualmente para seu
seguimento?

[1] Insegura [2] Segura [3] N&o sei

Qual ou quais exames de sequimento vocé aprova a realizacao?
[1] Cintilografia 6ssea  [2] Raio-X de térax [3] Ecografia abdominal

Qual ou quais exames de seguimento vocé desaprova a realizacao?
[1] Cintilografia 6ssea  [2] Raio X de torax [3] Ecografia Abdominal

Vocé acha que a sua doenga foi diagnosticada em que fase?
[1] inicial [2] avancada
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7.2. Anexo 2 — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

“Opiniao das mulheres que fazem seguimento armado para
cancer de mama sobre essa pratica e sua interrupgao”

Pesquisadores: César Cabello dos Santos
Giuliano Mendes Duarte
Renato Zocchio Torresan
Patricia Andrade Brandalise

Todas as mulheres que séo tratadas de cancer de mama necessitam
realizar seguimento (acompanhamento) que visa avaliar se ha retorno da
doenca. Esse seguimento consiste em visitas periédicas ao médico, na qual se
realiza o exame fisico e é solicitada mamografia. Além disso, podem ser
solicitados outros exames como: cintilografia dssea, raio-X do térax e ecografia
do abdome, e quando isso ocorre da-se o nome de “seguimento armado”. No
Hospital da Mulher Prof. Dr. José Artistodemo Pinotti - Centro de Atencéao
Integral a Saude da Mulher (CAISM/ UNICAMP) realiza-se o “seguimento armado”
nas mulheres que tiveram cancer de mama. Porém, o “seguimento armado” néo
parece trazer melhora na sobrevida dessas mulheres. Portanto, a realizagéo do
“seguimento armado” poderia ser interrompida, ou seja, as mulheres néao
deveriam fazer exames (excluindo a mamografia) no acompanhamento, caso

esteja sem sentir nada.

Esse estudo objetiva a avaliar a opinido das mulheres que fazem o
“seguimento armado” para cancer de mama sobre essa pratica e sobre sua
interrupcao. Para isso, sera realizada uma pequena entrevista com perguntas
diretas e respostas em forma de alternativas. As mulheres que participarem do
estudo nao terdo seus tratamentos e seguimentos mudados, ndo serado

remuneradas e nao terdo sua identidade revelada. Além disso, as mulheres
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podem sair do estudo a qualquer momento sem prejuizos e quaisquer duvidas
poderdo ser esclarecidas pelos telefones: (19) 3788-9305 (Ana Carolina /
Tatiana / Giuliano /Patricia/ Cabello) ou (19) 3788-8936 (Comissdo de Etica e
Pesquisa da Faculdade de Ciéncias Médicas) no horario comercial.

Ciente de tudo que esta escrito acima e que me foi esclarecido eu,

RG: ,HC: ;
endereco:

b

através deste documento declaro que concordo em participar, como voluntaria,

desse estudo

Campinas, de de 200 :

Assinatura da mulher Assinatura do pesquisador
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7.3. Anexo 3 — Parecer do CEP

, -1  FACULDADE DE CIENCIAS MEDICAS
PG COMITE DE ETICA EM PESQUISA

® www.fcm.unicamp.br/pesquisa/etica/index.html

CEP, 21/09/06.
(Grupo 111)

PARECER PROJETO: N° 306/2006 (Este n° deve ser citado nas correspondéncias referente a este projeto)
CAAE: 0234.0.146.000-06

I-IDENTIFICACAO:

PROJETO: “OPINIAO DAS MULHERES QUE FAZEM SEGUIMENTO ARMADO
PARA CANCER DE MAMA SOBRE ESSA PRATICA E SUA INTERRUPCAQ”
PESQUISADOR RESPONSAVEL: César Cabello dos Santos

INSTITUICAO: CAIMS/UNICAMP ’ -

APRESENTACAO AO CEP: 04/07/06

II - OBJETIVOS

Avaliar a opinio de mulheres tratadas por cincer de mama que fazem seguimento
armado sobre essa prética e sua possivel interrupgo.

III - SUMARIO

Serdo incluidas pacientes tratadas por cincer de mama em seguimento no Ambulatério de
Mama do CAISM/UNICAMP submetidas aos seguintes exames complementares baseados no
protocolo desta institui¢do: cintilografia éssea, ultrassonografia abdominal e radiografia de tdrax
a0 menos uma vez. As pacientes responderdo um questionario que constara de dados gerais das
mesmas e questdes sobre a realizagdo destes exames. Serdo excluidas as pacientes que
apresentaram recidiva do céncer de mama apés o tratamento. Os dados terdo anilise descritiva e

percentual para verificar a associagdo das varidveis sera utilizado o teste do qui quadrado e exato
de Fisher.

IV - COMENTARIOS DOS RELATORES

A pesquisa € relevante, pois 0 gasto com os exames de controle & significativo,
considerando que ndo melhoram a sobrevida das pacientes. O protocolo de pesquisa atende a
Reso!uqﬁo 196/96 ¢ suas complementares. O Termo de Consentimento Livre e Esclarecido traz
em lmguagem clara e acessivel, a justificativa e os objetivos da pesquisa, os desconfortos
possiveis e os beneficios esperados, a garantia de esclarecimento antes e durante a pesquisa, a

liblerdade em participar ou nfo, sem prejuizos no atendimento e o sigilo quanto aos dados
coletados.
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FACULDADE DE CIENCIAS MEDICAS
COMITE DE ETICA EM PESQUISA

® www.fem.unicamp.br/pesquisa/etica/index.html

V - PARECER DO CEP

O Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Ciéncias Médicas da UNICAMP, apds
acatar os pareceres dos membros-relatores previamente designados para o presente caso e
atendendo todos os dispositivos das Resolugdes 196/96 e complementares, resolve aprovar sem
restrigdes o Protocolo de Pesquisa, bem como ter aprovado o Termo do Consentimento Livre e
Esclarecido, assim como todos os anexos incluidos na Pesquisa supracitada.

O contetdo e as conclusdes aqui apresentados sdo de responsabilidade exclusiva do
CEP/FCM/UNICAMP e ndo representam a opinido da Universidade Estadual de Campinas nem
a comprometem.

VI - INFORMACOES COMPLEMENTARES

O sujeito da pesquisa tem a liberdade de recusar-se a participar ou de retirar seu
consentimento em qualquer fase da pesquisa, sem penalizagdo alguma e sem prejuizo ao seu
cuidado (Res. CNS 196/96 — Item IV.1.f) e deve receber uma c6pia do Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido, na integra, por ele assinado (Item IV.2.d).

Pesquisador deve desenvolver a pesquisa conforme delineada no protocolo aprovado e
descontinuar o estudo somente apds anélise das razdes da descontinuidade pelo CEP que o
aprovou (Res. CNS Item III.1.z), exceto quando perceber risco ou dano n#o previsto ao sujeito
participante ou quando constatar a superioridade do regime oferecido a um dos grupos de
pesquisa (Item V.3.).

O CEP deve ser informado de todos os efeitos adversos ou fatos relevantes que alterem o
curso normal do estudo (Res. CNS Item V.4.). E papel do pesquisador assegurar medidas
imediatas adequadas frente a evento adverso grave ocorrido (mesmo que tenha sido em outro
centro) e enviar notificagdio ao CEP e & Agéncia Nacional de Vigildncia Sanitiria — ANVISA —
junto com seu posicionamento.

Eventuais modificagdes ou emendas ao protocolo devem ser apresentadas ao CEP de
forma clara e sucinta, identificando a parte do protocolo a ser modificada e suas justificativas.
Em caso de projeto do Grupo I ou II apresentados anteriormente a ANVISA, o pesquisador ou
patrocinador deve envié-las também & mesma junto com o parecer aprovatoric do CEP, para
serem juntadas ao protocolo inicial (Res. 251/97, Item II1.2.e)

Relatérios parciais e final devem ser apresentados ao CEP, de acordo com os prazos
estabelecidos na Resolugio CNS-MS 196/96.

VII - DATA DA REUNIAO

Homologado na VIII Reunido Ordinaria do CEP/F CM, em 22 de agosto de 2006.

Prof®. Dr’{gﬁ%ﬁi’ lvia Bertuzzo

PRESIDENTE DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA
FCM / UNICAMP
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