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RESUMO

Objetivo: analisar as caracteristicasclinicasdas pacientes com carcinoma mamario ductal invasivo, submetidas
a quimioterapia neoadjuvante atendidas no Hospital Ofir Loyola (HOL). Método: realizado um estudo
transversal no HOL, em 44 mulheres com diagndstico de carcinoma ductal invasivo mamério submetidas a
guimioterapia neoadjuvante atendidas no setor de oncologia clinica entre agosto de 2003 e dezembro de
2005, através de levantamento de prontuarios. As variaveis escolhidas para estudo foram: idade, tamanho
tumoral, status linfonodal, estadiamento clinico, receptores hormonais e Her-2. Resultados: observou-se que
a faixa etaria de maior acometimento foi a de 40 a 49 anos com 31,8% das pacientes; 59,1% apresentaram
tumores T4, 93,2% linfonodos positivos e 95,4% estadio clinico 111; 38,6% tiveram positividade para receptores
hormonais e apenas 6,8% para Her-2. Conclusio: a faixa etaria mais acometida foi a de 40 a 49 anos e a
maioria das pacientes apresentou doenca localmente avancada, linfonodos positivos, e estadiamento clinico

avancado, sem positividade para receptores hormonais e para a proteina Her-2.

DESCRITORES: Cancer de mama, carcinoma ductal, terapia neoadjuvante.

INTRODUCAO

O cancer de mama representa um grave
problema de salde publica pela alta incidéncia,
morbidade, mortalidade e pelo elevado custo no
tratamento.! Seu surgimento estarelacionado afatores
de risco bem definidos, tais como: atraso naidade da
primeira gestacéo, nuliparidade, idade avangada,
menarca precoce, reduzido nimero de gestacOes e
tempo de amamentagdo, uso de anticoncepcionais,
terapia de reposicdo hormonal, sedentarismo,
obesidade, dieta, uso de alcool,? além de
predisposicdo genética como a mutagdo dos genes
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Nos tumores mamarios, 0s receptores de
estrogénio (RE) e os de progesterona (RP) parecem
ser importantes indicadores prognosticos. A
positividade para ambos geralmente se correlaciona
com um melhor progndéstico e uma melhor resposta a
guimioterapia, com ou sem 0 uso de tamoxifeno.*
Entre outros desses indicadores estdo a presenca de
linfonodo comprometido, tamanho do tumor e grau
mas o0 comprometimento linfonodal € o mais forte
preditor do desfecho.®

Um outro marcador que vem merecendo
grande atencdo, e que também se impde na préatica
diaria, € o oncogene c-erbB-2, que determina a
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producado daproteinaHer-2. Estudos demonstram que
tumores que apresentam expressdo aumentada (alto
nivel) deste oncogene respondem muito mal ao
tratamento quimioterdpico, sugerindo que 0 mesmo
estariarelacionado aum desconhecido mecanismo de
resisténcia aos agentes quimioterapicos.®

Devido aimportanciadosfatores mencionados
no manejo do cancer de mama, os autores objetivaram
estudar as caracteristicas clinicas das pacientes com
carcinoma ductal.

OBJETIVO

Analisar as caracteristicas clinicas das
pacientes com carcinoma mamério ductal invasivo,
submetidas a quimioterapia neoadjuvante atendidas
no Hospital Ofir Loyola

METODO

Realizado um estudo transversal no HOL,
autorizado pelo comité de Etica em Pesquisa, em 44
mulheres com diagnostico de carcinoma ductal
invasivo mamario submetidas a quimioterapia
neoadjuvante e cadastradas no setor de oncologia
clinica entre agosto de 2003 e dezembro de 2005.
Nenhuma das pacientes incluidas no estudo
apresentava metéstase a distancia no inicio do
tratamento. Os dados foram obtidos mediante
levantamento de prontuarios no DAME (Divisdo de
Arquivo Médico e Edtatistica).

Foram reunidas informagdes relacionadas as
caracteristicas pré-tratamento das pacientes: idade,
que foi dividida em minima, maxima e média;
tamanho tumoral (T2, T3, T4), comprometimento
linfonodal (NO, N1, N2, N3) e estadiamento clinicos
(B, 1A, 111B, 111C), de acordo com a classificagdo
TNM; e imunohistoquimica. Em relacdo a
imunohistoquimica, os sujeitos do estudo foram
considerados receptor hormonal positivo quando
possuiam receptor de estrogeno, progesterona ou
ambos positivos. O Her-2 (produto do oncogene c-
erbB-2) foi considerado positivo quando apresentava
escore +++ (superexpressao).

As informagdes coletadas foram inseridas no
programa EPI-INFO, versdo 6.04 para anélise
estatistica dos mesmos. Para andlise da significancia
utilizado-se 0 Teste Qui-Quadrado, com o nivel de
significancia adotado de & = 0,05 (5%), através do
software BioEstat 4.0. As tabelas e graficos foram
construidos no Microsoft EXCEL 2000.

RESULTADOS

TABELA | — Faixa etéria das mulheres com carcinoma ductal
invasivo mamario submetidas a quimioterapia neoadjuvante
atendidas no Hospital Ofir Loyola, agosto de 2003 a dezembro
de 2005, em Belém — Pard

Faixa etiria Freqiéncia 8

_;I'l "' _'\-“gu."
St -39 Y 20,5%
A0 — 49 14 1188
S0 — % 13 29,5%
60 — 65 ] [3,.6%
2 fQ ] FELT
TOTAL 44 100 0%

FONTE: Prontuarios

TABELA |1 —Tamanho tumoral, de acordo com aclassificacéo
TNM, das mulheres com carcinoma ductal invasivo mamério
submetidas a quimioterapi a neoadjuvante atendi das no Hospital
Ofir Loyola, agosto de 2003 a dezembro de 2005, em Belém —
Para

Tamanho tumoral Frequéncia %

T2 3 6,8%
T3 15 34,1%
T4* 26 59,1%
TOTAL 44 100,0%

FONTE: Prontuarios.
* p < 0.05 (Qui-Quadrado)

TABELA |1l — Status linfonodal, de acordo com classificacéo
TNM, das mulheres com carcinoma ductal invasivo mamério
submetidas a qui mioterapi a neoadjuvante atendi das no Hospital
Ofir Loyola, agosto de 2003 a dezembro de 2005, em Belém —
Para

Status linfonodal Fregléncia %

T2 3 6,8%
NO 3 6,8%
N1* 21 47,7%
N2 14 31,8%
N3 6 13,7%
TOTAL 44 100,0%

FONTE: Prontudrios.
* p < 0.05 (Qui-Quadrado)

TABELA 1V — Estadiamento clinico, de acordo com a
classificagdo TNM, dasmulheres com carcinomaductal invasivo
mamario submetidas a quimioterapia neoadjuvante atendidas
no Hospital Ofir Loyola, agosto de 2003 e dezembro de 2005,
em Belém — Para

Estadiamento clinico Fregléncia %

T2 3 6,8%
Il B 2 4,6%
1A 13 29,5%
[ B* 23 52,3%
I C 6 13,6%
TOTAL 44 100,0%

FONTE: Prontuarios.
* p < 0.05 (Qui-Quadrado)
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TABELA V — Status dos receptores hormonais das mulheres
com carcinoma ductal invasivo mamério submetidas a
quimioterapianeoadjuvante atendidas no Hospital Ofir Loyola,
agosto de 2003 a dezembro de 2005, em Belém — Para

Receptor hormonal FregUéncia %
Positivo RE 8 18,2%
RE + RP 9 20,4%
Negativo 22 50,0%
Inconclusivo 1 2,3%
N&o realizou pesquisa 4 9,1%
TOTAL 44 100,0%

FONTE: Prontuarios

TABELA VI — Status da proteina Her-2 nas mulheres com
carcinomaductal invasivo mamério submetidas aquimioterapia
neoadjuvante atendidas no Hospital Ofir Loyola, agosto de 2003
a dezembro de 2005, em Belém — Para

Her —2 Frequéncia %

Positivo 3 6,8%
Negativo 36 81,8%
Inconclusivo 1 2,3%
N&o realizou pesquisa 4 9,1%
TOTAL 44 100,0%

FONTE: Prontuarios

DISCUSSAO

Alguns estudos demonstraram que a mulher
jovem com carcinoma de mama apresenta um pior
prognéstico em consequiéncia de uma doenca mais
avancada no momento do diagndstico ou devido a
divergéncias na biologia tumoral.”® Em pacientes
abaixo dos 35 anos de idade, a doenca € incomum,
conseguientemente o diagndstico necessitade um ato
indice de suspeicdo clinica.”® Aproximadamente,
apenas 4% de todos os casos diagnosti cados de cancer
de mama ocorrem nessa faixa etéria.” Acima desta
faixa, a sua incidéncia cresce réapida e
progressivamente, atingindo seu pico entre 45 e 55
anos.® Neste estudo, observou-se que a faixa etaria
mais acometidafoi ade 40 a49 anos, seguida pelade
50 a59 anos, correspondendo aesse pico deincidéncia
da doenca.

O tamanho tumoral é o fator progndéstico mais
importante quando aaxilaénegativa, relacionado com
menores indices de sobrevida e fator preditor de
recorréncia. Pacientes com carcinomas de até 1 cm
tém melhor prognéstico, apresentando 86% de
sobrevida sem evidéncia de neoplasia apds 20 anos
de seguimento e 96% de sobrevida, sem recidiva da
doenca, aos cinco anos de seguimento.’® Ja pacientes
com tumores maiores que 2 cm apresentam risco
maior de recidiva e de metastase.®'° Neste trabalho,
uma porcentagem significativa das pacientes (59,1%)

eram T4, sendo que a maioria (93,2%) apresentou
doenca localmente avancada (T3 ou T4) ao
diagnostico. 1 sso porque acasuisticaincluiu mulheres
submetidas a quimioterapia neoadjuvante, cujo
objetivo é promover reducéo tumoral para melhorar
a ressecabilidade cirurgica. Afonso-Afonso et al.
(2002), em estudo com pacientes submetidas a
quimioterapia neoadjuvante, encontraram 91,42% de
doenca localmente avangada.’* Moraes et al. ?
verificaram que 75,8% das pacientes, quando
diagnosticadas, tinham o tumor maior que 2cm, o que
significa diagnostico em fase mais tardia da doenga—
estadiamento clinico |l. Deve-se considerar que, muito
provavelmente, uma das causas no retardo de
diagnostico é a falta de uma politica consistente de
controle dadoencaatravés do diagndstico precoce pela
mamografia de rastreamento.’

Outro fator importante para o prognéstico das
pacientes com cancer de mama é o comprometimento
linfonodal, que revela, além da metastase local, uma
€elevada probabilidade de metastase adistancia, sendo,
em geral, aterapéuticasistémicaindicadanatentativa
de destruir metastases subclinicas. Existe, portanto,
uma relacdo inversa entre 0 nimero de linfonodos
acometidos e as taxas de sobrevida e recidiva local
da doenca.® Neste estudo, 93,2% das pacientes
apresentaram génglios clinicamente acometidos,
semelhante aos dados de Afonso-Afonso et al.*,
provavelmente, devido possuirem doenca avancada
no momento do diagndstico, ja que eram candidatas
a quimioterapia priméaria.

Também, por esta razdo, observou-se que
95,4% das pacientes apresentaram estadio 111, sendo
gue umaporcentagem significativa, 52,3% eram I11B.
Contrariamente, em séries brasileiras mais recentes,
observa-se uma tendéncia de reducdo do tamanho do
tumor e o estadio clinico mais freqliente para o
diagnostico foi o |1, com tumores entre dois e cinco
centimetros, embora ainda sejam encontrados 30 a
40% dos diagndsticos em estadio 111 e 4 a 5% dos
casos em |V (presenca de metastases a distancia).t

Com relacdo a pesquisa de receptores
hormonais, 38,6% apresentaram positividade, sendo
importante mencionar que 11,4% ndo realizaram a
pesguisaou tiveram resultado inconclusivo. A maioria
dos autores mostra que existe umaassociacdo positiva
entre a presenca de RH e um progndstico mais
favoravel, respondendo melhor & hormonioterapia.®
E largamente conhecida a correlagio da condicio RE
negativa com baixa diferenciacéo tumoral, alta taxa
de proliferacéo celular e outras caracteristicas
desfavoraveis ao prognostico das pacientes com
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cancer de mama.® Entretanto, mulheres portadoras de
carcinoma de mama com receptor hormonal negativo
e indiferenciado, provavel mente, respondem melhor
a quimioterapia, tanto na neoadjuvancia, na
adjuvéancia, como também na doenca metastética.*

Além dos receptores hormonais, o Her-2 é
outro marcador que tem sido investigado, por sua
utilidade clinica. Sua superexpressdo € determinada
pela amplificagdo do gene c-erbB-2 e constitui um
fator tanto preditivo de resisténcia a quimioterapia
quanto prognostico.”® Entre as pacientes estudadas,
apenas 6,8% apresentaram superexpressdo desta
proteina. Na literatura, esta alteracdo ocorre em
aproximadamente 15 a 25% dos canceres de mama,®
diferindo do dado encontrado, possivelmente, pela
pequena casuistica.

O cancer de mama apresenta importante
incidéncia na regido norte, sendo o terceiro mais
frequente.’” O Hospital Ofir Loyola, centro de

referéncia em oncologia, recebe pacientes muitas
vezes em estadios avangados, apesar do melhor
esclarecimento da populacdo acerca do diagnéstico
precoce e maior difusdo dos métodos de rastreamento.
Assim, é de grande valia a realizac8o de trabalhos
que estudem as caracteristicas que podem influenciar
sobre o curso clinico, tratamento e progndéstico de
pacientes com cancer de mama, como neste realizado.

CONCLUSAO

As pacientes com carcinoma mamario ductal
invasivo submetidas a quimioterapia neoadjuvante,
cadastradas no Hospital Ofir Loyola entre agosto de
2003 e dezembro de 2005, possuiam de 40 a 49 anos
ao diagnostico, a maioria com doenca localmente
avancada, linfonodos positivos, estadiamento clinico
avancado e sem positividade para receptores
hormonais e para a proteina Her-2.

SUMMARY

CLINICAL CHARACTERISTICS OF WOMEN WITH INVASIVE DUCTAL BREAST CARCINOMA
SUBMITTED TO NEOADJUVANT CHEMOTHERAPY

Nara Macedo Botelho BRITO, Paula Cintia Machado SAMPAIO, Aline Andreza Henderson de CASTRO e
Maira Rodrigues de OLIVEIRA

Objective: to study theclinical characteristicsof patientswith invasive ductal breast carcinoma submitted to neoadjuvant
chemotherapy attended at the Ofir Loyola Hospital (OLH). Methods: a retrospective study was realized in 44 patients
with invasive ductal breast carcinoma, which were submitted to neoadjuvant chemotherapy and attended at the OLH
clinical oncology service between august of 2003 and december of 2005, through prontuaries research. The datas
analysed were: age, tumor size, nodes involvement, clinical stage, hormonal receptors and Her-2. Results:it was
observed that 31,8% had 40 to 49 years; 59,1% had T4 tumors, 93,2% positive nodes and 95,4% 11l clinical stage;
38,6% had positive hormonal receptors and 6,8% Her-2. Conclusion: the patients had 40 to 49 years and the majority
had local advanced disease, positive nodes, advanced clinical stages and without positivity for hormonal receptors
and Her-2.

KEY WORDS: Breast cancer, ductal carcinoma, heoadjuvant therapy.
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