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Resumo:

Objetivo: Realizar uma revisão das referências nacionais e internacionais sobre o linfedema secundário por obstrução tumoral associado a neoplasia mamária.
Métodos: Consta de uma revisão bibliográfica de forma integrativa (realizada no período de agosto de 2009 a julho 2012) nas bases de dados: Scopus, Medline, Science Direct, Lilacs e Embase; de textos didáticos e revisões publicadas, além das listas de referências destas fontes.

Resultados: Tanto na literatura nacional como internacional há escassa produção de conhecimento sobre o tema em questão. Foram encontrados 63 artigos na base Scopus, 62 artigos na base Science Direct, 7 artigos na base Medline via Pubmed e 15 na Embase. Na base de dados Lilacs, obtivemos 14 artigos. Depois de aplicados os critérios de seleção, obtivemos a ocorrência total de 6 artigos que descreveram o linfedema por obstrução tumoral. 
Conclusões: Poucos foram os artigos encontrados que abordassem o termo linfedema por obstrução tumoral, o que demonstra a escassez bibliográfica e, por conseqüência, falta de disseminação de informação sobre o assunto abordado.
Palavras-chave: Linfedema/Classificação; Linfedema/Etiologia; Neoplasias da Mama.

Abstract:

Objective: The objective of the project was Conduct a literature review of national and international references on malignant lymphedema associated with breast cancer.

Methods: integrative literature review (conducted from August 2009 to July 2012)  in databases:  Scopus, Medline, Lilacs, Embase and Science Direct, from textbooks and published reviews, and reference lists from these sources.

Results: Both national and international literature there is scant knowledge production on the topic in question. There were 63 articles found in Scopus, 62 articles in Science Direct, 7 articles in MEDLINE (PubMed), 15 in Embase and 14 articles in Lilacs. After applying the selection criteria, we obtained the total incidence of 6 articles that described malignant lymphedema.

Conclusions: There are few articles that addressed the term malignant lymphedema, which demonstrates the scarcity literature and, consequently, lack of dissemination of information about the subject matter.

Key-words:Lymphedema/Classification; Lymphedema/Etiology; Breast Neoplasms.
Introdução:

O linfedema é um extravasamento de líquido tissular por falha da drenagem linfática que pode ocorrer em qualquer parte do corpo, geralmente em uma ou mais extremidades. Devido ao seu alto conteúdo protéico, há estímulo no desenvolvimento de fibrose linfoestática, provocando danos irreversíveis no sistema linfático, fazendo dessa uma condição crônica.1

Pode ser classificado em primário e secundário. O primário se desenvolve por conseqüência de patologias congênitas e/ou etiologia hereditária. O secundário é significativamente mais comum e pode desenvolver-se por diversas causas 2, 3, 4. O linfedema secundário subdivide-se em maligno e benigno5. Ao se apresentar nos membros superiores, em pacientes oncológicos, é uma das principais morbidades decorrentes do câncer de mama3. Sua incidência se vê aumentada quando associado a técnica cirúrgica inadequada e radioterapia axilar, com seromas persistentes, infecções, ocorrendo em 15-20% dos casos de linfadenectomia axilar6. Em cuidados paliativos, pelo aumento do volume tumoral, pode haver obstrução do sistema linfático e conseqüente acúmulo de líquido intersticial. Pode desenvolver-se também subseqüente a cirurgias, radioterapia, obstrução tumoral metastática. Sem intervenção terapêutica, o linfedema pode progredir causando fibrose em tecidos moles, infecções, repercussões neurológicas (como dor e/ou parestesias), tróficas (úlceras e hiperqueratoses, fístulas, elefantíase e deformidades nas unhas), osteoarticulares (deformidades, calosidades, alterações na coluna vertebral) e neoplásicas (Síndrome de Steward-Treves e linfedema por obstrução tumoral)4,7,8. Quando tratado precocemente, complicações dessa condição podem ser minimizadas4,9.   
O linfedema não é um sintoma, assim como os demais edemas, e sim uma doença proveniente de uma falha do sistema linfático. Entretanto, a resposta à terapêutica depende do grau do linfedema no início do tratamento. Há de se distinguir o linfedema benigno do maligno, pois a forma maligna da doença é causada por carcinoma não tratado e/ou recidiva após o tratamento do câncer (obstrução tumoral) 5.

Portanto, o linfedema secundário por obstrução tumoral (também conhecido como linfedema paliativo, neoplásico, maligno, secundário maligno e tumorigênico) é um tipo de alteração decorrente de diagnóstico tardio, quando o paciente já possui morbidades e co-morbidades de estágios avançados do câncer. É um problema freqüente e negligenciado, o que pode ser constatado pela reduzida literatura específica, critérios diagnósticos duvidosos e estimativas de incidência e de prevalência desconhecidas5, 10. Faz parte de uma situação complexa que pode estar relacionada com a realidade de países que possuem precariedade nos sistemas de saúde, com falta ou escassa atenção primária de qualidade, poucas campanhas de prevenção e promoção da saúde e, principalmente, relacionadas ao câncer, como é o caso do Brasil. Esses motivos tornam este estudo relevante11,12. 

Esse estudo apresentará, estruturalmente, uma revisão bibliográfica de forma integrativa sobre o tema, baseando-se em teses, dissertações, monografias, artigos, livros e revistas científicas. Contudo, há de se esclarecer que há escassa bibliografia do tema em questão, o que torna complexa a obtenção de informação.

Metodologia:

Foi realizada uma revisão de literatura nas bases de dados multidisciplinares Scopus e nas bases especificas da área da saúde: Medline, Science Direct, Lilacs e Embase. Todas as buscas foram realizadas no período de agosto de 2009 a julho 2012.
Como critérios de inclusão, foram utilizados artigos em inglês, espanhol e português, presentes nas bases de dados abrangendo o período de 1997 a 2012. Artigos que mencionem ou descrevam o linfedema secundário por obstrução tumoral em membros superiores e outros descritores usados de forma semelhante para a mesma patologia associados a neoplasia mamaria.

Como critérios de exclusão, retiramos os artigos nos demais idiomas, assim como os que abordem os temas: linfedema primário/congênito, linfedema em membros inferiores, sarcoma, linfangiossarcoma, linfangioma ou linfedema associado a cânceres em outras regiões e linfedema em animais.

O principal descritor utilizado foi buscado primeiramente dentro dos Mesh Terms, sendo esse “Lymphedema”. No entanto, outros descritores foram usados: Secundary Malignant Lymphedema, Malignant Lymphedema e Malignant lymphoedema oedema; lymphoedema; arm swelling; breast cancer-related lymphedema; breast cancer-related lymphoedema; breast edema; neoplasm* lymphedema; upper extremity lymphedema; malign* lymphedema; peripheral edema; chronic* lymphedema. Estes foram associados com os seguintes descritores: breast cancer; breast neoplasm; breast neoplasms.

Outra estratégia adotada foi acrescentar artigos por meio de autores ou de referências consideradas clássicas da literatura. Para melhor compreensão e visualização dos resultados da pesquisa, os trabalhos compilados estão apresentados na tabela em anexo (ANEXO 1) de acordo com a procedência (Bases de dados pesquisadas), titulo do artigo, autor, metodologia, relato e ano de publicação.

A estratégia utilizada nas bases de dados Scopus, Science Direct foi malignant lymphedema OR malignant lymphoedema OR secundary malignant lymphedema AND breast cancer OR breast neoplasm. Já nas bases Medline via Pubmed e Embase, a estratégia utilizada foi malignant lymphedema AND breast neoplasm OR breast neoplasms OR breast câncer. Para a base Lilacs, utilizamos somente os descritores malignant lymphedema OR malignant lymphoedema OR secondary malignant lymphedema sem associar a breast cancer, pois, realizando a associação, não encontramos resultados.

Resultados:

Foram encontrados 63 artigos na base Scopus, 62 artigos na base Science Direct, 7 artigos na base Medline via Pubmed e 15 na Embase. Na base de dados Lilacs, obtivemos 14 artigos.

Depois de aplicados os critérios de seleção, obtivemos a ocorrência de 6 artigos que descreveram o linfedema por obstrução tumoral os quais encontram se no Anexo I.

Diante dessa realidade, observa-se que as referências abordam o linfedema em seu aspecto mais geral, sendo que somente seis o definem claramente. Assim, permite-se definir linfedema por obstrução tumoral como causado pelo aumento do volume tumoral que, ao comprimir a luz do vaso linfático, pode causar a obstrução do sistema linfático com conseqüente acúmulo de líquido intersticial. É a forma mais grave de linfedema secundário.13
O linfedema por obstrução tumoral pode ter origem na obstrução linfática provocada diretamente pelo tumor, pela sua metástase ou recidiva. Nesses casos, o diagnóstico de câncer ou da metástase é realizado a partir do surgimento do linfedema, representando um câncer avançado. Ocorre o comprometimento dos linfonodos dos membros superiores por câncer de mama e ginecológico, mas também podem ser observados como metástases de carcinomas de laringe, pulmão, brônquios, esôfago, ossos e tireóide. Outra possibilidade de linfedema por obstrução tumoral é a existência de um linfedema inicialmente proveniente do tratamento oncológico (quimioterapia, cirurgia ou radioterapia) e, posteriormente, uma abrupta piora do quadro por avanço da doença tumoral (recidiva ou metástase). Evolui com alterações na pele (coloração azulada), linfonodos palpáveis, perda de apetite e peso e, principalmente, com dor, distinguindo-se assim do linfedema secundário por outras causas que, normalmente, cursam sem dor5, 13, 14, 15, 16. 

A obliteração neoplásica dos vasos linfáticos, linfonodos (por metástases) e ductos linfáticos (por compressão externa ou linfangite carcinomatosa) é a maior causa do linfedema secundário. Nas mulheres, é mais freqüente devido ao câncer de mama: o linfedema de membro superior; nos homens, devido ao câncer de próstata: linfedema nos membros inferiores13.

O linfedema secundário por obstrução tumoral é um tipo de alteração que pode ser decorrente de diagnóstico tardio, ou seja, quando o paciente já possui morbidades e co-morbidades de estágios avançados do câncer. É um problema freqüente, porém negligenciado, tendo critérios diagnósticos duvidosos e estimativas de incidência e prevalência ainda desconhecidas14.  Pode ser causado pela infiltração, por compressão tumoral ou recidiva15, e é considerado como um grande desafio, pois é freqüentemente associado com uma longa história de dor severa e grande redução de mobilidade. Somente através do diagnóstico precoce e introdução de uma terapia específica para o tumor é possível prevenir o progresso da doença5.
Não foram encontrados estudos que descrevessem o tratamento do linfedema secundário por obstrução tumoral (subtipo do linfedema secundário), porém FOLDI5 detalha o linfedema secundário como uma condição crônica e progressiva, sendo necessário contar com a “edematerapia” física complexa como tratamento inicial, que consiste na combinação da drenagem linfática manual, tratamento compressivo com o uso de bandagens e luvas especiais para compressão, tratamento físico para o incremento da mobilidade, cuidados dermatológicos e terapia medicamentosa. O linfedema secundário é uma doença crônica, portanto o objetivo da terapêutica é atingir a estabilidade da doença, eliminando os sintomas5.

O tratamento paliativo para o linfedema maligno consiste na aplicação da fase 1 da Fisioterapia Descongestiva Complexa (FDC ou CDP, em inglês) e, muitas vezes, é complementado com diuréticos e tem como objetivo principal a melhora da qualidade de vida do paciente. A CDP consiste em uma tétrade, contendo a Drenagem Linfática Manual (DLM), cuidados com a pele (para prevenir micoses e infecções bacterianas), compressão e exercícios fisioterapêuticos específicos (mobilizando músculos e articulações, melhorando as suas funções, além de outros tratamentos fisioterapêuticos para o alívio da dor). É composta de tratamentos em duas fases. O objetivo da primeira fase é mobilizar o fluido edematoso e iniciar a regressão das alterações do tecido fibroesclerótico; assim, o paciente precisa ser mantido em repouso e as intervenções devem ser realizadas pelo menos uma vez ao dia e, eventualmente, duas vezes por dia. Nos casos menos complicados, os pacientes podem realizar o tratamento ambulatorial e os casos mais severos são tratados com internação. A fase dois tem por objetivo prevenir o retorno do acúmulo do fluido edematoso. Nesta fase, o paciente é tratado ambulatorialmente, e consta do uso de luvas compressivas, auto-cuidado com a pele e auto-tratamentos (como a auto-massagem e auto-enfaixamento, por exemplo) e, se e quando necessária, a DLM é aplicada5.

É importante que, ao examinar o paciente com linfedema, o profissional saiba realizar o diagnóstico diferencial do linfedema “benigno” e do maligno, por obstrução tumoral ou neoplásico17.
As complicações do linfedema neoplásico ou por obstrução tumoral mais freqüentes são: infecciosas, tróficas (hiperqueratose, verrucosidades, fístulas linfáticas, úlceras, elefantíase e deformidades nas unhas), osteoarticulares (deformidades, calosidades, alterações da coluna vertebral) e neoplásicas (Síndrome de Stewart-Treves); a pele pode mostrar coloração azulada.

O angiolinfosarcoma, linfangiossarcoma ou Síndrome de Stewart-Treves 13,  18, 19  foi a patologia que apareceu mais freqüentemente na literatura na busca bibliográfica pelo linfedema por obstrução tumoral e, foi descrito primeiramente em 1948 por Stewart e Treves, sendo uma manifestação neoplásica bastante rara.

Outras causas para o linfedema secundário são isoladas e presentes em pacientes com artrite – substancialmente numerosos – e artrite psoriática. Nesses casos, são mais susceptíveis as extremidades dos membros superiores13.

Discussão

O linfedema, independente da classificação, é decorrente do déficit na circulação linfática e insuficiência de proteólise extralinfática, e apresenta alto fluxo ao aumento do volume linfático, superando a capacidade de transporte. Também há possibilidade de o fluxo ser baixo, quando o volume linfático está inalterado e há diminuição da capacidade de transporte (havendo, ainda, elevada concentração protéica no interstício), ou misto, por insuficiência da válvula de segurança, quando o volume linfático está aumentado e a capacidade de transporte do sistema linfático está diminuída. É importante considerar que o surgimento do linfedema pode demorar algum tempo, até anos, o que ocorre porque os canais tissulares localizados no interstício, numerosos e muito finos, têm a capacidade de se transformar em plexos linfáticos, aumentando seu tamanho e evitando, assim, a estase linfática. Esse fenômeno denomina-se reserva linfática. Ao longo do tempo, as proteínas acumulam-se no tecido celular subcutâneo e obstruem os plexos linfáticos, culminado na descompensação do sistema e no início da manifestação do edema linfático9, 20.

Uma vez desenvolvido, o linfedema é considerado uma doença crônica e irreversível. Seu diagnóstico é realizado principalmente através da história clínica e exame físico, podendo ser complementado por exames de imagem, como o duplex scan (que afasta a possibilidades da trombose venosa, como possível causa do edema) e a linfocintilografia (que é capaz de apontar o grau de comprometimento do retorno linfático e até o ponto de obstrução da via linfática) 9,20.

Segundo a Organização Mundial da Saúde, o câncer de mama é a maior causa de mortes relacionadas a mulheres em todo o mundo, com cerca de um milhão de mulheres diagnosticadas e mais de 500.000 mortes a cada ano. Um importante fator prognóstico para o câncer de mama é a detecção em estádio inicial, pois é quando o tumor possui maiores índices de cura. O Brasil, seguindo a tendência de outros países em desenvolvimento, tem a situação agravada pela elevada frequência de diagnósticos tardios 2, 3, 21, 22, 23.

Aproximadamente 60% dos tumores mamários no Brasil são diagnosticados nos estágios III e IV (em um estadiamento de 4 níveis)24. Quanto mais tarde o tumor é diagnosticado, os recursos terapêuticos se tornam mais limitados e mutilantes, tornando-se maior a morbidade pós-tratamento7. A grande maioria dos protocolos de tratamento disponíveis necessita, para melhor eficácia, que o diagnóstico seja estabelecido em fases precoces da doença22. Por esses motivos, o câncer de mama tem-se tornado uma questão importante para a saúde pública e foco de atenção por autoridades de saúde mundiais 2, 3, 21, 22, 23, 25.
O linfedema secundário é a patologia mais associada ao tratamento da neoplasia mamária e sua prevenção é iniciada em seu diagnóstico e, posteriormente, são priorizados tratamentos menos agressivos e mais conservadores. No pós-operatório, aconselha-se ao paciente evitar punções venosas e vacinas, bem como realizar o tratamento de fisioterapia oncológica. A equipe de saúde deve ter conhecimento sobre os sinais e sintomas dos processos infecciosos e linfedema, para que o planejamento terapêutico seja realizado de forma adequada13.


A forma maligna do linfedema é causada por um carcinoma não tratável ou por recidiva após o tratamento de câncer. O linfedema “maligno” distingue-se do linfedema benigno pelo objetivo inicial do tratamento. No linfedema benigno, o objetivo da fisioterapia descongestiva complexa é restaurar os sintomas à “fase 0 de latência” e manter a aptidão para o trabalho e atividades da vida diária. Já para o linfedema maligno, o tratamento é paliativo, no sentido de amenizar os sintomas e melhorar a qualidade de vida do paciente5.

Conclusões:


Segundo a extensa revisão bibliográfica realizada e de acordo com os critérios de inclusão e exclusão apresentados, poucos foram os artigos encontrados que abordassem o termo linfedema por obstrução tumoral, o que demonstra a escassez bibliográfica e, por conseqüência, falta de disseminação de informação sobre o assunto abordado. Essa questão pode ser reflexo da falta de formação profissional e de informação sobre o tema, o que faz com que os profissionais de saúde acabem por não produzir parâmetros científicos a respeito. Com isso, fica a dúvida se essa é uma doença pouco incidente e/ou prevalente ou se apenas há um desconhecimento sobre a mesma. O resultado disso é que esse subtipo de linfedema secundário é diagnosticado e tratado apenas como uma seqüela do tratamento da neoplasia mamária (decorrente da radioterapia e quimioterapia, entre outros). Constatamos que a insuficiência de informação promove a escassez de critérios clínicos para avaliação e diagnóstico do linfedema secundário por obstrução tumoral. Dessa forma, podem não estar sendo levadas em conta as especificidades da patologia, e o paciente que já padece do câncer de mama pode ser prejudicado e ter que conviver com mais comorbidades.


O presente estudo pode ser de grande valia para o estímulo de futuros trabalhos que objetivem parâmetros clínicos, epidemiológicos e revisões mais ampliadas sobre o linfedema secundário por obstrução tumoral. Acredita-se que, aumentando a informação sobre o tema, pode-se aumentar a qualidade do serviço prestado, melhorando diretamente a qualidade de vida dos pacientes que sofrem com essa patologia.
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ANEXO 1

Tabela 1. Artigos específicos encontrados nas bases de dados mencionadas acima e utilizados.
	Procedência
	Título do Artigo
	Autores
	Periódico (vol, nº, pág, ano)
	Descrição

	Science Direct
	Lymphedema
	Rockson SG.
	Am J Med. March. 2001;110:288–95.
	O artigo aborda aspectos do linfedema como: fisiopatologia, tipos, causas, diagnóstico e tratamento do linfedema.  Dentre as causas utiliza o termo “neoplasm lymphedema” para definir o linfedema por obstrução tumoral.

	Lilacs
	Fisioterapia em mastologia oncológica: rotinas do Hospital do Câncer III / INCA
	Bergman, et al. 


	Revista Brasileira de Cancerologia, Rio de Janeiro, 2005; 52 (1):. 97 – 109. 


	O artigo aborda implantação da rotina de atendimento fisioterapêutico para pacientes submetidas a tratamento para câncer da mama com objetivo principal a prevenção de complicações através de condutas e orientações domiciliares

Assim emprega o termo “Linfedema por obstrução tumoral” ao discutir a fisioterapia como cuidado paliativo com uso de

 enfaixamento compressivo. 

	Scopus
	Cancer-related secondary lymphoedema due to cutaneous

lymphangitis carcinomatosa: clinical presentations and

review of literature
	Damstra R.J, Jagtman EA, Steijlen PM. 
	 European Journal of Cancer Care. 2010; 19: 669–675
	Trata-se de um artigo original que relata 3 casos linfedema  sem metástase sólida obstrutiva detectável. Introduz o termo “linfedema maligno” alegando ser errado utiliza-lo. O diagnóstico era  linfangite carcinomatosa  difusa causando linfedema secundário, sendo sua terapêutica e prognóstico são discutidos.


	Science Direct
	Lymphedema following axillary lymph node dissection

for breast cancer
	Sakorafasa GH, Peros G,  Cataliottib L, Vlastos G.
	Ann. Surg. Oncol. 2008; 15(1):153-65.
	Aborda as diferentes  causas de linfedema, dentre elas cita a por linfedema maligno

O artigo associa o risco de linfedema a extensão da dissecção axilar linfonodal no câncer de mama e a adição de radioterapia axilar, sendo que  a técnica do linfonodo sentinela reduz este risco.

	Science Direct
	Lymphoedema
	Robless P,

Lim J,

Geroulakos G.
	Surgery, 2010; 28(6), 268-272
	O artigo aborda as diferentes causas de linfedema primário e secundário, citando a obstrução tumoral como causa secundária. Discute, assim método diagnóstico, tratamento fisioterápico 
(meias de compressão, compressão de massagem ou pneumático) e cirúrgico
(como anastomose linfo-venosa e uso de bypass).



	Embase
	Malignant lymphedema diagnosis and treatment
	Balzarini, A. Baratella, C. Mazzucchelli, A. Olivieri R, Caraceni, A.
	European Journal of Lymphology and related problems, 2009 20(57), 17
	


