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Resumo

Introdugao: O cincer de mama em mulheres jovens possui peculiaridades quanto aos fatores de risco, biologia tumoral,
fatores prognésticos, além de determinar importante impacto social. Objetivo: Descrever o perfil clinico de pacientes
com cincer de mama com idade igual ou inferior a 40 anos diagnosticadas e tratadas na Fundacio Centro de Controle
de Oncologia do Amazonas (FCecon). Método: Estudo descritivo, transversal, utilizando dados epidemiolégicos dos
prontudrios de pacientes com cAncer de mama matriculadas no FCecon entre 2003 ¢ 2013. As varidveis idade, tipo
histolégico, estadiamento, perfil imuno-histoquimico ¢ tipo de tratamento foram analisados por meio da estatistica
descritiva. Os resultados foram apresentados em medidas de frequéncia absoluta e relativa. Resultados: Foram analisados
um total de 211 pacientes, o que representa 9,38% do total de casos de cAncer de mama diagnosticados no perfodo
de estudo. A faixa etdria mais acometida foi entre 35 e 40 anos e o tipo molecular predominante foi triplo negativo.
A maioria das pacientes foi diagnosticada com estadiamento clinico avancado. A mastectomia foi realizada em 158
pacientes (78,2%) e a quadrantectomia em 39 (19,3%). Conclusao: A prevaléncia do cincer de mama em mulheres
jovens tratadas na FCecon no periodo foi de 9,83%. O atraso no diagndstico e o comportamento mais agressivo do
cancer podem contribuir para a ocorréncia de estadiamento avangado nesse grupo de mulheres.
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INTRODUCAO

O cancer de mama é o cAncer que mais acomete
mulheres no mundo todo. No Brasil, 4 exce¢io do cincer
de pele ndo melanoma, corresponde a cerca de 28% dos
casos novos a cada ano'. No ano de 2016, foram estimados
para o Brasil 57.960 casos novos, que equivalem a taxa de
incidéncia de 56,2 casos por 100 mil mulheres. Na Regio
Norte do pais, segundo estimativas do Instituto Nacional
de Cancer José Alencar Gomes da Silva (INCA) para o ano
de 2016, foram estimados 1.810 novos casos (21,2%)".
Segundo o relatério de gestao da Fundacio Centro de
Controle de Oncologia do Amazonas (FCecon) em 2015,
124 casos novos de cAncer de mama foram diagnosticados
nesse ano na instituicao?.

A conceituacio de cincer de mama em mulheres
jovens nio ¢ consensual. Alguns autores o definem como
o cincer de mama diagnosticado em mulheres com a idade
inferior aos 40 anos, enquanto outros autores utilizam
como limite a idade de 50 anos**. Na mulher jovem, hd
uma tendéncia para diagndsticos mais tardios por conta
de uma menor conscientizagio para realizacio do exame
clinico e pela indicagio menos frequente de mamografia.
Paralelamente a esses fatores, a densidade mamadria maior
dessas pacientes dificulta a acurdcia da mamografia>>S.

Um percentual muito pequeno de mulheres ¢
diagnosticado com cincer de mama antes dos 40 anos.
No entanto, o cAncer de mama corresponde a mais de
40% dos casos de cAncer nessa faixa etdria. A sobrevida
¢ pior quando comparada com as mulheres mais velhas
e o tratamento tem o potencial de impactar na satde
fisica (infertilidade, menopausa precoce, diminuicio da
densidade 4ssea) e psicoldgica. Comparagoes dos achados
clinicopatoldgicos e fatores progndsticos entre cinceres
de mama em mulheres jovens e mulheres acima de 40
anos vém sendo objeto de pesquisa por décadas’. Dai a
importancia de avaliar varidveis como a expressio genética
dos tumores e o estadiamento.

A abordagem do tratamento do cAncer de mama em
mulheres jovens ndo ¢é diferente em relagdo as mulheres
mais velhas. Entretanto, mulheres jovens sdo susceptiveis
a problemas emocionais e psicolégicos, principalmente
relacionados & imagem corporal decorrentes do tratamento
cirargico. Além disso, a utilizagao de tratamentos
adjuvantes implica em eventos adversos tardios do
tratamento e no risco de desenvolvimento de cancer
relacionado ao tratamento’.

Em contextos em que a prevaléncia de mulheres jovens
¢ alta na populagido, como é o caso da cidade de Manaus,
em que cerca de 60% da populagio adulta feminina tém
menos de 40 anos de idade, o niimero e o percentual de
casos de cancer de mama em mulheres jovens tende a
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ser maior do que em cidades com baixa prevaléncia de
mulheres jovens®.

A FCecon tornou-se centro de referéncia de tratamento
de ciAncer na Amazdnia legal ¢ hoje atende tanto as
populacdes interioranas como as da capital. A andlise do
perfil clinicopatolégico das pacientes matriculadas na
institui¢do e as modalidades de tratamento frequentemente
utilizadas permitem prever e antecipar futuros problemas
e qualificar adequadamente o servigo e a forca de trabalho.

O objetivo desta pesquisa ¢ identificar o perfil
clinicopatolégico de mulheres jovens com cAncer de mama na
instituicio e as diferentes abordagens terapéuticas utilizadas.

METODO

Trata-se de um estudo epidemioldgico observacional,
transversal e descritivo das pacientes com cancer de
mama atendidas na FCecon com idade igual ou abaixo
de 40 anos no periodo de 2003-2013. De um total de
2.147 pacientes com neoplasia de mama atendidas nesse
periodo, foram encontradas 233 pacientes com 40 anos
ou menos, equivalendo a 10% do atendimento realizado
na instituigdo de acordo de registro de base hospitalar da
Fundagio Cecon’.

Foram incluidas no estudo mulheres com diagndstico
de neoplasia primdria de mama com idade igual ou inferior
a 40 anos e excluidas as pacientes que apresentavam dados
incompletos de todas as varidveis selecionadas para o estudo.

No que concerne a coleta de dados, efetuada pelos
autores, realizou-se busca ativa dos prontudrios médicos
mediante compromisso de preservagio e confidencialidade
dos dados encontrados. A busca pelos prontudrios foi
realizada a partir das pacientes elegiveis para o estudo,
junto ao Servico de Arquivo Médico ¢ Estatistica (Same)
e do Registro Hospitalar de Cancer da FCecon.

As varidveis estudadas, encontradas nos prontudrios,
foram: idade ao diagnéstico; tipo histoldgico, de acordo
com a classificagio da Organiza¢io Mundial da Saide'’s
painel imuno-histoquimico, por meio da metodologia de
microarranjo de DNA'; estadiamento clinico, de acordo
com a 72 Edicao AJCC Cancer Staging Handbook'; e o
tratamento realizado.

Os dados foram apresentados por meio de gréficos e
tabelas, onde se calcularam as frequéncias absolutas e relativas
para os dados categdricos. O estudo foi aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa da referida instituigio sob o nimero
de CAAE: 39812114.7.0000.0004 em fevereiro de 2015.

RESULTADOS

No periodo de 2003 a 2013, foram encontrados
233 prontudrios de pacientes com 40 anos ou menos,



diagnosticadas com cincer de mama na Fundagio Cecon,
sendo excluidos 22 por nao apresentarem todas as varidveis
nos respectivos prontudrios e mantidos 211 no estudo.

O Grifico 1 ilustra a distribui¢ao das pacientes
de acordo com a faixa etdria. A paciente mais jovem
encontrava-se com 21 anos no momento do diagndstico.
A mediana de idade encontrada foi de 37 anos, ocorrendo
a predominincia de mulheres na faixa etdria de 35 a 40
anos (67,8%).
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Gréfico 1. Distribuigdo percentual, segundo grupos de idade, das
mulheres com cancer de mama e idade igual ou menor que 40 anos
atendidas na FCecon (2003-2013), Manaus-AM

O tipo histolégico predominante entre os carcinomas
foi o carcinoma ductal invasor em 76,9% dos casos,
carcinoma in situ em 8,2% dos casos, carcinoma
lobular em 7,7%, os carcinomas medular e mucinoso
(referenciados como outros tipos) em 5,2%, € o carcinoma
papilifero em apenas 1,0%. O tipo histolégico sarcoma
foi encontrado em 1,0% dos casos.

Quanto ao estadiamento clinico'’, demonstrou-se que
o estddio clinico mais comum nas pacientes estudadas
foi o IIA, seguido pelo estadiamento clinico IIIB. Dessa
forma, um total de 22 pacientes encontravam-se em
estddio inicial (0 e I); 180 pacientes apresentavam doenca
localmente avangada (II e III); e cinco pacientes com
doenca metastética (IV).

O tipo molecular triplo negativo'' foi o mais
encontrado (34,3%) e o tipo HER2 superexpresso
apresentou uma frequéncia de 11,1%. A Tabela 1 ilustraa
distribui¢ao segundo tipo histopatolégico'?, painel imuno-
histoquimico'! e estadiamento clinico'%.

Em relagio aos tratamentos cirtirgicos efetuados, foram
realizadas 39 quadrantectomias (19,3%) que corresponderam
as 39 pacientes diagnosticadas em estddio inicial (0 e I) e casos
selecionados de estidio ITA. As mastectomias foram realizadas
em 78,2% das pacientes, correspondente as pacientes
diagnosticadas com estadiamento localmente avancado (I1A,
1IB, I1IA e I1IB). A mastectomia com reconstrugao mamdria
foi realizada em cinco casos (2,5%).

Em relagio a outras modalidades de tratamento, a
quimioterapia foi realizada em todas as pacientes (211

Céncer de Mama em Mulheres Jovens

Tabela 1. Distribuicdo segundo tipo histopatolégico, estadiamento
clinico e painel imuno-histoquimico em mulheres com céncer de
mama e idade igual ou menor que 40 anos atendidas na FCecon,
Manaus-AM (2003-2013)

Variaveis | n | %

Tipo histopatolégico (n=208)

Carcinoma ductal invasor 160 | 76,9
Carcinoma in situ 17 8,2
Carcinoma lobular 16 7,7
Papilifero 2 1,0
Outros 13 5,2
Sarcoma 2 1,0
Estadiamento clinico (n=207)

Doenca inicial 22 10,6
Doenca localmente avangada 180 | 86,9
Doenca metastatica 5 2,41
Painel imuno-histoquimico (n=198

Her2 superexpresso 22 11,1
Luminal A 25 12,6
Luminal B 47 23,7
Luminal hibrido 36 18,2
Triplo negativo 68 34,3

n = nimero de casos

pacientes). A maioria realizou quimioterapia adjuvante
(89,57%). Somente 8,05% dos casos foram submetidas
a quimioterapia neoadjuvante. Quimioterapia paliativa
foi realizada em 2,36% das pacientes, o que corresponde
as pacientes com doenga metastdtica (5 pacientes). A
hormonioterapia foi realizada em 56,4% dos casos, ¢ a
radioterapia em 65,4% dos casos (Tabela 2).

Tabela 2. Distribuicdo segundo o fipo de tratamento em mulheres
com céincer de mama e idade igual ou menor que 40 anos atendidas
na FCecon, Manaus-AM (2003 -2013)

Varidaveis | n | %

Tipo de cirurgia (n=202)

Mastectomia 158 | 78,2
Quadrantectomia 39 19,3
Outra 5 2,5
Quimioterapia (n=211)

Quimioterapia neoadjuvante 17 8,0
Quimioterapia adjuvante 189 89,5
Quimioterapia paliativa 5 2,3
Radioterapia (n=211) 138 | 65,4
Hormonioterapia (n=211) 119 | 56,4

n = ntimero de casos

DISCUSSAO

No perfodo de 2003 a 2013, foi selecionado para
andlise um total de 211 pacientes com idade menor ou
igual a 40 anos. A faixa etdria mais acometida foi de 35
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a 40 anos e o tipo molecular mais frequente foi o triplo
negativo. O estadiamento clinico I1A foi o mais encontrado
ao diagnéstico. A mastectomia foi o tratamento cirdrgico
mais realizado (70,6%), enquanto a quadrantectomia foi
realizada em 18,5% dos casos.

Quanto a distribuicio etdria, neste estudo, constatou-se
que a faixa etdria de maior prevaléncia do cAncer de mama
em mulheres jovens foi entre 35 a 40 anos (67,8%).
Tal achado foi compativel com o estudo retrospectivo
realizado na Austrdlia por Foxcroft et al.’?, que avaliou
239 pacientes abaixo de 40 anos e constatou que a faixa
etdria mais acometida foi de 35 a 39 anos (66,5%),
demonstrando que, 4 medida que ocorria aumento
da idade das mulheres, ocorria também o aumento na
incidéncia da neoplasia.

O tipo histolégico predominante encontrado no
estudo foi o carcinoma ductal invasor, presente em 75,9%
dos casos. Esse dado corrobora estudos anteriores que
demonstram que o carcinoma ductal invasor ¢ o tipo
histolégico mais frequente. Pinheiro et al."* analisaram
12.689 mulheres jovens, com idade até 39 anos, no
periodo de 2000 a 2009, cadastradas no sistema Integrador
RHC do INCA e nos registros hospitalares de cAncer da
Funda¢io Oncocentro de Sio Paulo (Fosp), obtendo
dados que demonstraram que o carcinoma ductal invasor
foi prevalente em 90,7% dos casos.

Em relag¢do ao estadiamento clinico, utilizou-se o
sistema de classificacdo de tumores malignos (TNM)!?
da Uniio Internacional de Controle do Cancer (UICC).
Esse sistema avalia o estdgio do cincer de acordo com
trés critérios: caracteristicas do préprio do tumor (T);
linfonodos regionais comprometidos (N); e presenga ou
nio de metdstases (M). O carcinoma in situ é referido
como 0, o qual, em conjunto com o estddio I, corresponde
aos tumores iniciais. J4 os estddios II e I1I referem-se aos
casos de doenca localmente avancada, com disseminacio
locorregional extensa. J4 os tumores com metdstases a
distAncia sdo classificados como estddio IV. Na presente
série, a maioria das pacientes (86,95%) apresentava
estadiamento clinico localmente avancado ao diagndstico,
e apenas 10,62% apresentaram doenca inicial.

Esses resultados corroboram os achados da literatura,
demonstrando que o diagndstico nessas pacientes ¢
realizado tardiamente. Na casuistica de Pinheiro et al.'4,
em mulheres jovens no Brasil, o diagnéstico ocorreu
predominantemente nos IIA e IIIB (62,8%); ou seja,
em estddios localmente avangados. Esse dado ¢ similar
ao descrito Gnerlich et al.”, cujo estudo multicéntrico
de 243.012 mulheres identificou que estas com idade
abaixo de 40 anos apresentaram o estadiamento II em
45,1% dos casos, em comparacdo as mulheres acima de
40 anos com 30,9%. Dessa forma, as mulheres jovens
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apresentaram mais frequentemente estadiamento clinico
avangado quando comparadas com mulheres mais velhas.
O estudo de Thangjam et al.’é, realizado na India, avaliou
160 mulheres com idade abaixo de 40 anos, demonstrando
que o estddio III, que traduz doenga localmente avangada,
foi mais frequente ao diagnéstico (47%), seguido pelo
estddio 11 (34%).

Quanto ao tipo molecular, observou-se nesta série
que o triplo negativo foi o mais frequente, presente em
34,3% dos casos. De acordo com a série exposta por
Wei et al.”, realizada na China, a frequéncia do subtipo
molecular triplo negativo em mulheres abaixo de 35 anos
foi de 27,1%, tal qual a frequéncia do subtipo luminal B,
e semelhantes a esta casuistica. Carvalho et al.'$, em estudo
realizado em Sao Paulo, descreveram 72 casos em pacientes
com idade entre 19 e 40 anos, que foram avaliadas quanto
a0 painel imuno-histoquimico, sendo observado que 55%
(40 casos) apresentavam tipo molecular luminal A, 18%
(13 casos) triplo negativo, 11% (8 casos) luminal B, e
13% (9 casos) HER2 superexpresso.

Esse achado ¢ corroborado por estudo pioneiro de
Keegan etal.”?, no periodo de 2005 a2 2009, que identificou
que mulheres jovens com diagndstico de carcinoma de
mama apresentavam uma maior incidéncia de tumores
HER2 superexpresso, triplo negativo e luminal hibrido,
quando comparado com as mulheres mais velhas.
Thangjam et al.'® também destacam que os tumores
triplo-negativos estdo associados a maior agressividade,
maior recorréncia e pior progndstico.

A mastectomia foi realizada em 78,2% dos casos, e a
cirurgia conservadora, em 19,3% no estudo de Thangjam
et al.””. A maior frequéncia de mastectomias deve-se
ao estadiamento clinico encontrado. Vila et al.?, em
revisdo sistemdtica, demonstraram que a realizacio de
mastectomia versus cirurgia conservadora em mulheres
abaixo de 40 anos com neoplasia mamdria e estadiamento
inicial nao apresentava diferenca na sobrevida global,
concluindo, dessa forma, que a mastectomia nio
determina um aumento de sobrevida global nesse grupo.
Na reunido de consenso da 7he European Society of Breast
Cancer Specialists (Eusoma)?, concluiu-se que o tratamento
cirtirgico das pacientes jovens deve ser individualizado,
mas nao deve ser diferente das mulheres mais velhas.

Os resultados desta pesquisa caracterizam que a
distribuicao do estadiamento clinico, da faixa etdria e do
tipo histoldgico e molecular das mulheres atendidas na
FCecon apresentam dados similares ao da literatura. Esses
resultados apontam para um atendimento compativel com
as necessidades relativas a essa faixa etdria, em particular
os cuidados com os efeitos adversos tardios do tratamento.

Enfatiza-se que o presente estudo apresenta limitagoes
quanto a coleta de dados, devido ao preenchimento



incompleto dos registros de prontudrios médicos na FCecon e
por se tratar de um estudo transversal. A relevincia deste estudo
se deve & documentagio pioneira do petfil clinicopatolégico
de mulheres jovens atendidas em um centro de referéncia
para tratamento de cAncer no Amazonas, refletindo, em
parte, a realidade da regiao. Recomenda-se a realizagio de
novos estudos, buscando ampliar o conhecimento do perfil
do cAncer de mama nessa faixa etdria, bem como estudos de
progndstico e de seguimento para a verificagio de eventos
tardios do tratamento.

CONCLUSAO

No presente estudo, o perfil clinicopatolégico das
pacientes abaixo de 40 anos aponta que o tipo histolégico
mais frequente foi o carcinoma ductal invasor ¢ o tipo
molecular mais encontrado foi o triplo negativo. Os
estadiamentos IIA e IIIB foram os predominantes ao
diagnéstico, e a mastectomia foi a conduta cirrgica mais
frequente. O atraso no diagnéstico e o comportamento
mais agressivo do cincer em mulheres jovens podem
contribuir para a ocorréncia do diagndstico em estdgio
mais avancado.
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Abstract

Introduction: Breast cancer in young women has singular features regarding the risk factors, tumor biology, prognostic
factors, in addiction to establish important social impact. Objective: Describe the clinical profile of breast cancer
patients aged 40 or less years who have been diagnosed and treated at Fundagio Centro de Controle de Oncologia
do Amazonas (FCecon). Method: Descriptive, cross-sectional study, with epidemiological data form breast cancer
patient’s records registered in the FCecon between 2003 and 2013. Variables such age, histological type, staging,
immunohistochemical panel and type of treatment were analyzed by descriptive statistics. The results were presented
by absolute and relative measures of frequency. Results: A total of 211 patients were analyzed, which represents 9.38%
of the breast cancer cases diagnosed during study period. The most affected age range was between 35 and 40 years old
and the predominant molecular type was the triple negative. Most of the patients were diagnosed in advanced stage.
Mastectomy was performed in 158 patients (78.2%) and quadrantectomy in 39 (19.3%). Conclusion: The prevalence
of breast cancer in young women treated at FCecon in the study period was 9.38%. The delay in diagnosis and the
more aggressive behavior of the cancer can contribute for the occurrence of advanced staging in this group of women.
Key words: Breast Neoplasms; Amazonian Ecosystem; Young Adult.

Resumen

Introduccién: El cincer de mama en las mujeres jovenes ha peculiaridades cudnto a los factores de riesgo, biologia
tumoral, factores de prondstico, ademds de determinar importantes impactos sociales. Objetivo: Describir el perfil
clinico de pacientes con cdncer de senos con la edad igual o menos a 40 afios diagnosticados y tratados en la Fundacién
para el Centro de Control de la Oncologia de Amazonas (FCecon). Método: Estudio descriptivo, transversal, usando
datos epidemioldgicos de los registros médicos de los pacientes con cdncer de mama matriculados en el FCecon
entre 2003 y 2013. Las variables edad, tipo histoldgico, estadificacién, imuno-histoquimica y tipo de tratamiento
se analizaron por medio de estadisticas descriptivas. Los resultados se presentaron en mediciones de frecuencias
absolutas y relativas. Resultados: Un total de 211 pacientes fueron analizados, representando el 9,38% de los casos
totales de cdncer de mama diagnosticados en el periodo de estudio. El rango de edad mds afectado fue entre 35 y 40
afos y el tipo molecular predominante fue triple negativo. La mayoria de los pacientes fueron diagnosticados con
la estadificacién clinica avanzada. La mastectomia fue realizada en 158 pacientes (78,2%) y cuadrantectomia en 39
(19,3%). Conclusién: La prevalencia de cdncer de seno en mujeres jévenes tratadas en FCecon durante el periodo
fue de 9,83%. El retraso en el diagnédstico y el comportamiento mds agresivo del cdncer pueden contribuir para la
ocurrencia de la estadificacién avanzada en este grupo de mujeres.

Palabras clave: Neoplasias de la Mama; Ecosistema Amazdnico; Adulto Joven.
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