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Resumo
Em pacientes com câncer em tratamento adjuvante a fadiga é altamente prevalente e é um sintoma debilitante e
crônico. O objetivo deste estudo foi analisar, na literatura científica, a prevalência e curso da fadiga em pacientes
com câncer de mama em tratamento adjuvante. A revisão da literatura foi realizada a partir da base de dados on-
line Pubmed, para o período entre janeiro de 1996 e setembro de 2004, utilizando os seguintes descritores: fatigue
e breast cancer. O total de artigos obtidos por meio dessa busca foi de 108. Foram identificados 14 artigos que
atendiam aos critérios de inclusão para este estudo. A fadiga ocorreu entre 1% e 94% dos pacientes com câncer,
e foi medida por meio de instrumentos específicos em nove estudos. A fadiga aumentou durante a radioterapia,
permaneceu com um platô e retornou ao nível pré-tratamento meses após o seu término. Durante a quimioterapia
observou-se que houve aumento da sua prevalência e severidade e que ela é maior durante os primeiros dias após
a quimioterapia em relação ao período entre os ciclos. Muitos dos estudos revelaram que a fadiga está
significativamente associada a vários fatores físicos, biológicos e comportamentais sendo que quando relacionada
ao câncer ela é multidimensional. Devem ser realizadas mais pesquisas controladas, principalmente em mulheres
brasileiras com câncer de mama. Estas pesquisas devem avaliar grupos mais homogêneos e com instrumentos
válidos e confiáveis para melhor conhecimento da fadiga nesta população e propiciar melhora da qualidade de vida
das pacientes.
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INTRODUÇÃO

O câncer de mama é um importante problema de
Saúde Pública, devido à sua incidência e mortalidade.
No Brasil, de acordo com estimativas realizadas pelo
Ministério da Saúde - Instituto Nacional de Câncer1

(INCA), no ano de 2005, a taxa bruta de incidência para
câncer de mama em mulheres será de 52,93 em 100.000,
sendo que o número de casos novos será de 49.470.

Avanços tecnológicos no diagnóstico e tratamento
precoces de câncer têm aumentado a sobrevida das
pacientes e conseqüentemente maior ênfase tem sido
dada na qualidade de vida dessa população. A qualidade
de vida, entre outros aspectos, inclui a fadiga. A fadiga
é altamente prevalente e é um sintoma debilitante e
crônico em pacientes com câncer sendo observadas nessa
população durante e depois de tratamento adjuvante.2,3

Alguns pacientes sofrem de fadiga por meses ou anos
após os tratamentos realizados.4

Descrever a fadiga é difícil, e os pacientes se
expressam de diversas formas, utilizando termos como
se sentindo "cansado, débil, extenuado, esgotado, farto,
pesado ou lento". Já os profissionais de saúde empregam
termos como astenia, lassitude, prostração, intolerância
ao exercício, falta de energia e debilidade.5 A fadiga
pode ser compreendida como subjetiva, afeta a todos, e
nos indivíduos saudáveis pode ser um fator de proteção,
surgindo como resposta regulatória de estresse físico
ou psicológico. Apesar desse efeito protetor, em
pacientes com câncer a fadiga freqüentemente é um
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sintoma desagradável e limitante para a realização de
atividades diárias.3

A fadiga está associada com fatores físicos, psicológicos,
sociais, cognitivos e comportamentais. A depressão, a
incapacidade física, a necessidade de dormir e descansar
durante o dia e a tendência de atribuir as queixas de fadiga
ao tratamento de câncer de mama contribui
significativamente para a sua severidade.3 As conseqüências
do sofrimento produzido pela fadiga levam também à
limitação social e diminuição da auto-estima, contribuindo
para reduzir a qualidade de vida.6 Apesar da alta prevalência,
a fadiga em pacientes com câncer ainda é pouco entendida.
A etiologia da fadiga após o tratamento de câncer ainda
permanece incerta.7 Jacobsen et al. propõem que o declínio
da hemoglobina durante as repetidas administrações de
quimioterapia é acompanhado de aumento na fadiga e
declínio na cognição.8

O objetivo desta revisão da literatura é avaliar a
prevalência e o curso da fadiga em pacientes com câncer
de mama em tratamento adjuvante.

MÉTODO

A revisão da literatura foi realizada a partir da base
de dados on-line Pubmed entre janeiro de 1996 e
setembro de 2004, utilizando os seguintes descritores
em inglês: fatigue e breast cancer. A revisão foi ampliada
por meio de outras fontes como referências citadas nos
artigos obtidos. O total de artigos obtidos por meio
dessa busca foi de 108.
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Para serem selecionados, os artigos deviam preencher
os seguintes critérios: ter como foco a fadiga somente
em pacientes com câncer de mama, ter sido publicado
em inglês e incluir resumo. Foram excluídos os artigos
envolvendo pacientes com mais de um ano após o
tratamento; estudos qualitativos; artigos de validação
de instrumentos; e artigos de intervenção comparativa
como pré e pós-tratamento de transplante de medula
óssea, regimes de quimioterapia, atividade física,
exercícios e intervenção psicológica. O total de artigos
selecionados atendendo a esses critérios foi de 14.

RESULTADOS

As 14 publicações estão sumarizadas nos quadros 1 e 2,
sendo que 3 estudos são de delineamento transversal9-11 e os
demais, no total de 11, são de delineamento longitudinal.12-22

O tamanho da amostra analisada nos estudos variou
de 14 a 170 pacientes com câncer de mama. A idade
das mulheres variou de 22 a 81 anos.

Em seis estudos as pacientes encontravam-se nos
estadiamentos I e II,9,14-16,19 dois estudos informaram
somente tratar-se de mulheres em estadiamento inicial,17,20

dois estudos incluíram mulheres nos estádios I a III,12,18

dois estudos nos estádios I a IV10 e em dois estudos não
foi informado o estadiamento.13,21 Apenas um estudo
incluiu um grupo controle com mulheres saudáveis.18 As
populações foram pequenas em dois estudos14,16 incluindo
14 e 21 mulheres, não sendo possível chegar a conclusões
devido ao pequeno número de mulheres estudadas.

As prevalências de fadiga encontradas nos dez estudos
variaram de 1% a 94%. A fadiga foi medida por meio
de escores em nove estudos e os valores encontrados
foram variados conforme apresentado no quadro 1. O
mais freqüente foi o Piper Fatigue Scale, utilizado em
quatro estudos.11,14,16,19 A fadiga também foi avaliada por
itens do questionário SF-36 de qualidade de vida em
um estudo.17 O coeficiente alfa de Cronbach foi usado
para avaliar a confiabilidade dos instrumentos em seis
trabalhos e variou de 0,80 a 0,98.9, 10, 14, 16, 19, 20

Três estudos investigaram a fadiga antes, durante e
após a radioterapia.13,15,20 Um avaliou a fadiga antes e
durante a radioterapia.17 A fadiga foi avaliada durante a
quimioterapia em seis estudos.9,10,12,16,18,19 Houve um
estudo que avaliou a fadiga após o término de
quimioterapia.14 Dois estudaram a fadiga em pacientes
que estavam recebendo quimioterapia ou
radioterapia.11,22 Um avaliou a fadiga nas mulheres com
câncer de mama após tratamento cirúrgico, com
quimioterapia e/ou radioterapia e incluiu também
pacientes que não realizaram nenhum tratamento

adjuvante; o período de referência para avaliar a fadiga
foi o dia da cirurgia.22 Houve aumento da prevalência e
severidade da fadiga durante os ciclos de quimioterapia.9

A fadiga foi maior nos primeiros dias após a
quimioterapia em relação ao período entre os ciclos.16,19

No estudo com grupo controle as mulheres com câncer
de mama em quimioterapia apresentaram
significativamente mais fadiga em comparação com o
grupo de mulheres sem câncer de mama.18

Entre os 14 estudos, quatro12,14,18,19 forneceram os
regimes quimioterápicos utilizados nos tratamentos:
ciclofosfamida/methotrexate/fluoracil (CMF);
ciclofosfamida, adriamicina e fluoracil (CAF);
ciclofosfamida, methotrexate e adriamicina (CMA);
ciclofosfamida e adriamicina (CA); adriamicina (A).
Foram também observadas maiores taxas de fadiga em
mulheres que receberam adriamicina.19

A fadiga foi o efeito colateral mais freqüente e
problemático que persistiu durante a radioterapia em
mulheres com câncer de mama no estudo realizado por
Irvine. et al.20 Os outros estudos evidenciaram que a
fadiga aumenta durante a radioterapia, e permanece com
um platô entre a quarta e quinta semanas de radioterapia
até a segunda semana após o término do tratamento.13,15

Os níveis de fadiga foram mais altos na última
semana da radioterapia sendo que 53% das mulheres
referiram estar mais fatigadas no final da radioterapia,
27% relataram que a fadiga estava no mesmo nível e
20% tinham menos fadiga.17, 20 Em geral a fadiga retorna
ao nível pré-tratamento dois a três meses depois do
término da radioterapia.13,15,20 Além disso, quanto maior
a fadiga encontrada antes da radioterapia, maior será a
fadiga durante a radioterapia.13

Não foi encontrada nenhuma relação entre a fadiga e
algumas variáveis como idade,20 estado conjugal, nível
de educação10,18 e estádio da doença.18,20 O tipo de cirurgia
esteve associado à fadiga em apenas um estudo.10 Com
relação ao peso corporal Irvine et al.20 não encontraram
relação entre a fadiga e a mudança de peso, porém Wratten
et al.13 relatam que a fadiga está significativamente
correlacionada com o aumento do índice de massa
corpórea. Segundo Kumar et al.12 a quimioterapia
influenciou a função tireoidiana contribuindo no aumento
do peso, amenorréia, fadiga e diminuição da atividade
física; esta última foi também um indicativo de redução
nas horas trabalhadas. A fadiga interferiu em atividades
como tomar banho, vestir-se, trabalhar, concentrar-se,
relacionar-se com os outros, ter prazer da vida e no
humor.18 Além disso, esteve correlacionada com a piora
do nível de atividade física,16-18 com o performance status
(PS) e fraqueza muscular.18
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Quadro1.Quadro1.Quadro1.Quadro1.Quadro1. Características dos estudos sobre fadiga em mulheres em tratamento para câncer de mama, janeiro de 1996 a setembro de
2004.

Abreviações: HT= hormonioterapia, QT= quimioterapia, RT= radioterapia.

Quadro2.Quadro2.Quadro2.Quadro2.Quadro2. Instrumentos e escores de fadiga empregados em mulheres com câncer de mama durante o tratamento, janeiro de 1996 a
setembro de 2004.

Abreviações:  CFS= Cancer Fatigue Scale, FACT-F = Functional Assessment of Cancer Therapy-Fatigue, FAQ= Fatigue Assessment Questionnaire,
FSI= Fatigue Symptom Inventory,  MSAS-F= Memorial Symptom Assessment Scale-Fatigue, PBFFC = Pearson Byards Fatigue Feeling Checklist,
PFS= Piper Fatigue Scale, POMS-F= Profile of Mood States Fatigue Scale, RSCL= Rotterdam Symptom Check list, SESC= Side Effect Symptom
Checklist, SF-36= Short-Form health status survey, SPHERE= Somatic and Psychological Health Report, TRI= Treatment Recovery Inventory,
VAS= Visual Analogue Scale, QT= quimioterapia, RT= radioterapia.

Pacientes com depressão, ansiedade, estresse,
problemas psicológicos e emocionais apresentaram mais
fadiga do que aqueles sem esses sintomas em quatro
estudos.9,10,18,20 Outro estudo15 não encontrou evidências
de que a ansiedade, depressão, níveis séricos de
interleucina 1beta, interleucina 6, fator de necrose

tumoral alfa ou níveis de hemoglobina estivessem
associadas à fadiga.15 Lee11 encontrou pequena, mas
significante relação entre fadiga e falta de esperança,
que pode ser atribuída à falta de energia. Em relação à
qualidade de vida a fadiga apresentou um impacto
negativo.17,20
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Em relação ao sono, a insônia foi associada a maior
fadiga em pacientes submetidas a quimioterapia em 3
estudos.14,16,18 Também foi demonstrada uma associação
entre a fadiga e a dor em dois estudos.10,18

DISCUSSÃO

Estudos avaliados nessa revisão mostram que a fadiga
é comum em pacientes com câncer de mama e aumenta
significativamente durante a quimioterapia e
radioterapia. A forma como a radioterapia e a
quimioterapia causam a fadiga ainda não está clara.7

Há diversos instrumentos para avaliar a fadiga em
pacientes com câncer e que apresentam pontuações e
escores variados.23,24 As variações dos escores de fadiga
encontrados nos estudos avaliados podem ser devido ao
período em que a fadiga foi medida, que foi desde o
período anterior ao tratamento até um ano após a
cirurgia. Entretanto a fadiga tem sido mais comum na
última semana de radioterapia, durante os ciclos de
quimioterapia e principalmente nos primeiros dias após
a quimioterapia nos estudos dessa revisão de literatura.
Quanto maior a fadiga encontrada antes da radioterapia,
maior será a fadiga durante a radioterapia.13

Algumas limitações foram encontradas com relação
aos estudos avaliados. Os estudos transversais são
restritos nas conclusões sobre a mudança no grau de
fadiga durante o tratamento ou seguido ao término do
tratamento. Metodologicamente os melhores estudos são
os longitudinais, nos quais a paciente é avaliada em
múltiplas ocasiões durante o tratamento e permitem mais
informações sobre a história natural da fadiga em
pacientes com câncer de mama.

A fadiga tem um grande impacto sobre a qualidade
de vida em pacientes oncológicos.25 A equipe de saúde
deve avaliar a fadiga cuidadosamente e deve orientar as
mulheres sobre sua ocorrência antes da radioterapia e
quimioterapia, e também disponibilizar às pacientes
estratégias de como intervir na fadiga. As abordagens
devem incluir intervenções farmacológicas com
antidepressivos, psicoestimulantes, baixas doses de
corticosteóides; e intervenções não farmacológicas como
exercícios físicos, nutrição adequada, manejo do estresse
e terapia cognitiva, modificação dos padrões de atividade,
repouso e sono.26 Há evidências de que muitas mulheres
ainda continuam com fadiga depois do tratamento, e a
fadiga severa está associada com fatores físicos,
psicológicos, sociais, cognitivos e comportamentais que
afetam a vida diária.25, 27

Ainda há muito para ser descoberto em relação à
fadiga tais como mecanismos causadores, diferenças

individuais apesar de receberem o mesmo tratamento,
prevalência em populações específicas de câncer e também
quanto às intervenções para preveni-la ou aliviá-la.

Não há instrumentos para avaliar a fadiga em
pacientes com câncer validados em língua portuguesa,
o que indica a necessidade de se construir ou validar
para essa finalidade.23 Devem ser realizadas mais
pesquisas controladas, inclusive em mulheres brasileiras
com câncer de mama com grupos mais homogêneos,
instrumentos válidos e confiáveis.
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