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RESUMO

Introducdo: O cancer de mama, é uma das doengas mais diagnosticadas no mundo. Os riscos
de mulheres jovens de desenvolverem cancer, sdo pequenos. Entretanto quando ocorre, torna-
se ainda mais grave.Objetivo:Este trabalho tem como objetivo observar o perfil epidemioldgico
e molecular das pacientes jovens portadoras de cancer de mama com idade menor ou igual a 45
anos do Centro de Oncologia de Caruaru-CEOC.Métodos:Foi realizada uma pesquisa de campo
para coleta de dados.Analisou-se 4.580 prontuarios do Centro oncoldgico de caruaru (CEOC),
incluindo pacientes de até 45 anos portadoras de carcinoma mamario, com propésito explicativo
e abordagem quantitativa-qualitativa com foco na observacdo de prontuarios, pesquisando
alteracdes fisiopatoldgicas e moleculares. O presente estudo teve a aprovacao do comité de ética
do Centro Universitario UNIFAVIP-Wyden se enquadrando dentro dos principios éticos
previamente determinados pelo Conselho Nacional de Sadde (CNS), Resolucdo 196/96, que
busca assegurar os direitos e deveres dos participantes.Resultados: O nimero de prontuarios
analisados, totalizou em 100 demonstrando uma prevaléncia de 30-45 anos. Identificou-seque
o tipo histolégico mais comum foi o carcinoma ductal invasivo (78%) dos prontuarios
analisados, com frequéncia de estadiamento |1l (46%), alteracdo molecular Ki-67 (75%) e
alteracdo hormonal mais frequente foi a combinacéo de progesterona e estrogénio (96%). O
principal método para diagnostico foi a biopsia (47%) e o tipo de tratamento mais comum foi a
quimioterapia (35%). Conclusdo:No presente estudo analisaram-se duas caracteristicas
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relacionadas usualmente ao prognostico do cancer de mama: estadio clinico inicial e subtipos
moleculares dos tumores diagnosticados.

Palavras-chave: cancer de mama; alteracfes fisiopatologias; mulheres jovens; alteracdes
moleculares.

ABSTRACT

Introduction: Breast cancer is one of the most diagnosed diseases in the world. The risks of
young women from developing cancer are small. However when it occurs, it becomes even
more severe. Objective: This study aims to observe the epidemiological and molecular profile
of young patients with breast cancer under 45 years of age at the Caruaru-CEOC Oncology
Center. Methods: A field survey was conducted to collect data. We analyzed 4,580 medical
records of the Caruaru Cancer Center (CEOC), including patients up to 45 years old with breast
carcinoma, with explanatory purpose and quantitative-qualitative approach focusing on the
observation of medical records, researching pathophysiological and molecular changes. This
study was approved by the ethics committee of the UNIFAVIP-Wyden University Center in
accordance with the ethical principles previously determined by the National Health Council
(CNS), Resolution 196/96, which seeks to ensure the rights and duties of participants. Results:
The number of medical records analyzed totaled 100 showing a prevalence of 30-45 years. It
was found that the most common histological type was invasive ductal carcinoma (78%) of the
medical records analyzed, with frequency of stage 111 (46%), molecular change Ki-67 (75%)
and the most frequent hormonal change was the combination of progesterone and estrogen
(96%). The main diagnostic method was biopsy (47%) and the most common type of treatment
was chemotherapy (35%). Conclusion: In the present study we analyzed two characteristics
usually related to breast cancer prognosis: initial clinical stage and molecular subtypes of
diagnosed tumors.

Keywords: breast cancer; pathophysiological changes; young women; molecular changes.

1 INTRODUCAO

O céncer de mama, é uma das doencas mais diagnosticadas no mundo, podendo chegar
a mais de 600 mil casos confirmados no ano de 2018. Aqui no Brasil, 0 nimero de casos
confirmados pelo Instituto Nacional de Cancer (INCA) em 2018 foi de 59.700, dentro desse
nimero. O numero de Obitos registrados no Brasil em 2018 foi de 14.388. (INCA, 2018).

Os riscos de mulheres jovens de desenvolverem cancer sdo pequenos. Entretanto,
guando ocorre, torna-se ainda mais grave, pois o tecido mamario nesse estagio de vida é ainda
mais denso, dificultando assim o diagnéstico (MINISTERIO DA SAUDE, 2014).

Estas caracteristicas tornam ainda mais importante o entendimento do perfil
epidemioldgico destas mulheres, de maneira a dar subsidios para que politicas publicas sejam
desenvolvidas. Ainda mais considerando o interior da regido Nordeste, onde ha reconhecida
dificuldade de acesso a métodos diagndsticos. Quanto mais eficientes e precocesdiagnostico e

tratamento especializado, maiores as chances de cura (INCA, 2013).
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Assim, o0 objetivo deste estudo foi investigar e descrever diferentes parametros sociais,
clinicos, laboratoriais e moleculares de mulheres jovens diagnosticadas e tratadas para o cancer

de mama.

2 METODOS

O presente estudo realizou uma pesquisa de campo com propdsito explicativo e
abordagem quantitativa-qualitativa. Esta abordagem consiste na coleta de dados, selecionando
as determinantes relevantes para pesquisa, destacando a incidéncia dos casos de cancer de
mama em mulheres jovens e analisando as principais caracteristicas fisiopatoldgicas e
moleculares das pacientes acometidas, avaliando seu agravamento.

Durante o periodo de setembro a novembro de 2019 foram coletados 100 prontuéarios de
pacientes portadoras de cancer de mama com menos de 45 anos,que realizam tratamento no
Centro de Oncologia de Caruaru-CEOC, localizado no Agreste Pernambucano, na cidade de
Caruaru, situado na Avenida Marijo Farias, 220 —Universitario, Caruaru-PE, 55016-375. Foram
analisados 4.680 prontuarios sendo excluido 4.580 por terem idade superior aos 45 anos; sexo
masculino; outros tipos de cancer que ndo se enquadraram nos parametros da pesquisa e
mantido o total de 100 prontuarios para serem analisados. Foram levados em consideracgéo as
caracteristicas fisiopatoldgicas, avaliando os parametros hematoldgicos e moleculares.

As variaveis utilizadas foram idade, raca, sexo, motivo da primeira consulta, histérico
familiar, tipo do tumor, alteracdo molecular, alteracdes hormonais, tipo do diagnostico, estagio
da doencga e tratamento. Apos coletar todos os dados, foi realizado uma analise quantitativa
descritiva,apresentando uma relacdo dos valores encontrados.

Este estudo foi aprovado pelo comité de ética em pesquisa do CENTRO
UNIVERSITARIO DO VALE DO IPOJUCA - UNIFAVIP/WYDEN (CAAE:
16395619.8.0000.5666). Esta pesquisa de engquadra dentro dos principios éticos previamente
determinados pelo Conselho Nacional de Satde (CNS), Resolucdo 196/96.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os prontuarios foram verificados de forma individual, observando todos as variaveis
que estavam presentes e classificando de acordo com os critérios de incluséo.

A paciente mais jovem apresentou 24 anos quando diagnosticada. A média da idade foi
de 38 anos, ocorrendo uma prevaléncia maior de mulheres entre 30-45 anos. Dentro das

variaveis de raca, prevaleceu a branca com 53% dos casos. Dentre as mulheres afetadas pelas
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neoplasias, o nivel de escolaridade mais frequente foi de ensino médio completo. O motivo da
primeira consulta teve prevaléncia de achados nodulares nas pacientes, cerca de 74% das
mulheres, seguido do histdrico familiar 26%. Dentro do historico familiar, 77% apresentam
parentes de primeiro grau, enquanto 23% apresentam parentes de segundo grau que
apresentaram a doenca (Tabela 1).

Tabela 1. Distribuicdo da raca, escolaridade, motivo da consulta, histérico familiar e idade.

VARIAVEIS NUMERO %
RACA
Branca 53 53%
Parda 45 45%
Preta 2 2%

ESCOLARIDADE

Analfabeto 10 10%

Ensino Fundamental Completo 14 14%
Ensino Fundamental Incompleto 16 17%
Ensino Médio Completo 34 34%
Ensino Médio Incompleto 6 6%
Ensino Superior 13 13%

Ndo informado 7 7%

Motivo da 12 consulta:

Achado Nodular 74 74%

Histérico Familiar 26 26%

Histérico Familiar

Parente del® grau 20 20%

Parente de 2° grau 6 6%
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Sem parentesco informado 74 74%
Idade
20-25 2 2%
25-30 5 5%
30-35 12 12%
35-40 32 32%
40-45 49 49%

Ao se observar a faixa etéria neste estudo, percebe-se um aumento significativo no
numero de mulheres jovens com cancer de mama. O nosso estudo foi compativel com outro
realizado na Australia, por Foxcroft e cols. (2000). O artigo realizou um estudo com 239
mulheres portadora de cancer com a mesma faixa etaria acometida, neste estudo a idade
acometida foi entre 35 e 39 anos que representou (66,5%) isso nos mostra que houve um
aumento significativo no nimero de mulheres jovens com cancer de mama e consequentemente
0 aumento do nimero do nimero de casos. Enquanto quese observou uma maior frequéncia em
mulheres brancas. Ao comparar com o estudo de Azevedo e cols. (2017), realizado em Goiénia,
foi evidenciado que um maior percentual de cancer de mama entre mulheres brancas (56,8%),
seguida pela cor parda (25,4%).

O método diagnostico mais prevalente foi a biopsia, pelo qual cerca de 47% descobriram
0 cancer. Em sequéncia, encontra-se 0s exames de imagem, como mamografia (24%), USG do
torax (17%), Ecocardiografia (3%), Ressonancia magnética (3%), Tomografia
Computadorizada (3%), Cintilografia Ossea (2%) e Raio X (1%). Alguns pacientes fizeram
mais de 1 exame como comprovacdo do diagnoéstico, totalizando 215 exames. Houve um
aumento no valor total, excedendo o total de 100 devido a quantidade de exames solicitados
pelos médicos, uma vez que geralmente, apenas um exame ndo era o suficiente para gerar um
resultado conclusivo, trazendo consigo o tipo do tumor, bem como suas especificacdes.Esses
dados corroboram com um estudo realizado por Galhardo e cols.(2012) que confirma que cerca
de 96% dos médicos solicitam biopsia para confirmar o diagnostico.

Apdbs o diagndstico, o tratamento mais realizado foi a quimioterapia (35%). Outas

alternativas também foram utilizadas, como radioterapia (17%) e terapiahormonal (19%). O
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tratamento cirdrgico mais utilizado foi a mastectomia (19%), seguido da setorectomia
(7%), o que se relaciona com o estudo de Gajdos e cols. (2000), que também observou a cirurgia
de retirada total da mama como a mais solicitada, cerca de 63% das pacientes e 32% realizaram
cirurgia conservadora.

As formas de tratamentos realizadas por cada paciente somaram 268 tipos, pois houve
pacientes que realizaram mais de uma forma terapéutica, visto que apenas um dos métodos nao

foi eficaz para o tipo da neoplasia anteriormente diagnosticada.

Tabela 2. Métodos diagnosticos e tratamento.

Diagnostico NUMERO | %
Mamografia 51 24%
USG do tdrax 36 17%
Biopsia 100 47%
Ecocardiografia 7 3%
Ressonancia Magnética 6 3%
Tomografia Computadorizada | 7 3%
Raio X 3 1%
Citilografia Ossea 5 2%
TOTAL 215 100%
Tratamento

Quimioterapia 95 35%
Radioterapia 48 17%
Mastectomia 56 21%
Terapia Hormonal 52 19%
Setorectomia 17 7%
TOTAL 268 100%
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Um fator influente em questdo ao diagndstico e realizagdo do tratamento é a
escolaridade. Nessa pesquisa foi evidenciada a maior frequéncia de mulheres com ensino médio
completo, embora ainda exista uma grande demanda de mulheres com baixa escolaridade. De
acordo com um estudo de Lima e cols. (2011), realizado no Maranh&o, essa relacdo entre
escolaridade e diagnostico realmente existe e é possivel que esteja relacionada a maior procura
pelos servicos de salde para realizacdo de exames.

O histdrico familiar também parece influenciar na frequéncia dos casos. Foi observado
nesse estudo que 77% das mulheres apresentaram parentes de primeiro grau que ja possuiram
a doenca, enquanto 23% seria de parentes de segundo grau. Em um outro estudo realizado por
Dutra e cols. (2009) com 106 mulheres jovens em Goiania-GO, Belo Horizonte-MG e S&o
Paulo-SP, o histdrico familiar positivo foi observado em 20% das jovens.

Os tipos histopatologicos mais frequentes foram o Carcinoma Ductal Invasivo, Carcinoma
Ductal in Situ, Carcinoma Ductal Infiltrado, Carcinoma Lobular in Situ e Carcinoma Invasivo,

sequencialmente apresentados na tabela 3.

Tabela 3. Distribuicdo do tipo histopatoldgico, alteracdo molecular, alteragdes hormonais e
estadiamento em mulheres portadoras de cancer de mama e idade < 45 anos atendidas no CEOC,
Caruaru-PE (2010-2018).

Tipo Histopatol6gicodo Tumor (n=74) n %
Carcinoma Ductal Invasivo 78 78%
Carcinoma ductal In Situ 11 11%
Carcinoma Ductal Invasivo 5 5%
Carcinoma Lobular In situ 3 3%
Carcinoma Lobular Invasivo 3 3%

Alteracdo Molecular (n=122)

Ki-67 92 75%

HER2 22 18%
Triplo Negativo 5 4%
P53 2 2%
CD24 1 1%
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Alteracdes Hormonais (n=68)
Estrogénio e Progesterona 65 96%
Estrogénio 3 4%

Estadiamento (n=78)

| 4 5%

1 35 45%

i 36 46%
Metastase 3 4%

O ki-67 foi a alteracdo celular mais comum encontrada nos prontuérios seguida da
alteracdo molecular HER2, seguido do triplo negativo, alteracdo na P53 e CD24. De acordo
com Bitencourt e cols. (2014) em um estudo realizado com 50 pacientes portadoras de cancer
de mama (68,5%) tinham como principal alteracdo o ki-67 demonstrando que quanto maior o
grau de proliferacdo dessa proteina mais associacdo com o grau de diferenciacdo, levando a
paciente a ter um pior prognostico.

As alteracGes hormonais nos receptores de estrogénio e progesterona tiveram o maior
numero de casos.Matias e cols. (1999), trazem em seu estudo uma compara¢do dos hormonios
em pacientes portadoras de neoplasia mamaria e revela que o estrogénio apresenta uma acao
proliferativasobre o crescimento celular epitelial mamario com nivel de recidiva alto,
entretanto, o efeito é intensificado quandoapresenta-se unificado ao estimulo da progesterona.

Durante a pesquisa, o Carcinoma Ductal Invasivo foi o perfil histopatolégico mais
comumente encontrado, representando 78% dos casos avaliados. Esses dados foram
comparados e compativel com estudos anteriores, como o de Pinheiro e cols. (2013), os quais
demonstraram que esse tipo apresenta, de fato, uma grande prevaléncia. No seu estudo, foram
investigadas 12.689 pacientes mulheres, na faixa etaria de até 39 anos, verificando que
demonstram que o Carcinoma Ductal Invasor foi dominante em 91% das mulheres.

O estadiamento utilizou como método classificatorio, o Sistema de Classificacdo de
Tumores Malignos (TNM), que avalia as caracteristicas histoldgicas do tumor em questdo,
acometimento dos linfonodos e presenga de metéstase. Um dos principais indicadores de
prognostico para as neoplasias mamarias é o estadio clinico inicial.De acordo com os dados

obtidos, observou o estadio Il como o mais frequente, cerca de 46% de todos 0s casos
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avaliados. Entende-se assim que este refere-se a um estégio elevado da doenca, com presenca
de possivel disseminacdo. Dutra e cols. (2009), ao analisar um estudo com 106 mulheres jovens,
verificou-se que elas apresentavam um estadiamento mais avangado, compativel a situacdo
clinica.Bitencourt e cols. (2014) também corroboram com este resultado demonstrando que de
50 mulheres avaliadas, (72,2%) possuiam grau de estadiamento (I11). Em um estudo elaborado
por Gnerliche e cols.(2009), foi verificado que o estadiamento Il apresentava uma posi¢ao
significativa que refletia no aumento do grau histolégico da neoplasia.No estudo de Martins e
cols. (2009), foi observado que o estabelecimento de casos de estadiamento inicial se
relacionam com uma maior cobertura mamogréfica.

Acoplado a estes estadios, estava a mastectomia e setorectomia, como possibilidade
terapéutica viavel e compativel ao grau da neoplasia, que ocuparam 21% e 7% dos casos,
respectivamente. Pinheiro e cols. (2013) em um estudo realizado com 12.689 mulheres com
cancer de mama (17,2%) realizaram a cirurgia associada a quimioterapicos. Kaliks e cols.
(2011) observaram que todas as pacientes que tinha indicativo para tratamento cirurgico,
realizaram a mastectomia, ja pacientes com lesdes iniciais realizaram a setorectomia para
retirada de agressdes pequenas circundadas por tecidos sadios.

A quimioterapia foi o tratamento mais utilizado, seguido da hormonioterapia e
radioterapia. De acordo com Souza e cols. (2014) em um estudo realizado no hospital
Universitario de Ribeirdo Preto - SP de 112 mulheres investigadas, 95% utilizou
quimioterapicos como tratamento principal para cura. Embora a idade seja um fator importante
e preocupante no diagnostico, o tratamento leva em consideracéo o estadio do cancer e o0 adéqua

a melhor terapéutica para cada tipo de cancer.

4 CONCLUSAO

No presente estudo analisaram-se duas caracteristicas relacionadasusualmente ao
prognostico do cancer de mama: estadio clinicoinicial e subtipos moleculares dos tumores
diagnosticados. A partir disso foi possivel verificarque o tipo de cancer mais comum foi o
Carcinoma Ductal Invasivo e o tipo de estadiamento foi Il e 111 mostrado que o diagnostico em
mulheres jovens influencia no agravamento da doenca e presenca de um pior prognostico,

tornando-o mais dificil de obter a cura, e aumentando possibilidade de uma recidiva da doenca.
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