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Cancer de mama: epidemiologia e grupos de risco
Breast cancer: epidemiology and risk factors
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Resumo

Os autores, por meio dos dados coletados dos Registros de Base Populacional e Hospitalar,
apontam para o grave problema de saide piblica em que estd se constituindo o cincer de
mama. Comparam os dados brasileiros com os internacionais e tiram conclusdes impor-
tantes, como a que inclui o Brasil no mesmo nivel dos paises desenvolvidos quanto as ele-
vadas taxas de incidéncias e mortalidade por esta neoplasia, mas nio na consecugio das
medidas necessdrias a prevencdo, diagnéstico precoce e controle da doenga.

Além de comentdrios sobre os dados estatisticos, é feita também uma revisdo bibliografica
sobre os fatores de risco da doenca, para demonstrar a rela¢do desses fatores com as dife-
rengas socio-econdmicas regionais e com importantes mudangas nos hébitos de vida das
mulheres, nas dltimas décadas.

Oartigo € encerrado enfatizando-se aimportancia da consecugio de medidas que minimizem
o problema, sobretudo a¢des educativas e de diagnéstico precoce.
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Abstract

The authors, through data collected by Hospital and Population Based Cancer Registry,
focus the serius public health problem of breast cancer. They compare Brazilian and
international data, and draw important conclusions, as the one that places Brazil among
developed countries as to high incidence and mortality of this disease, but not in what
concerns the development of measures for its prevention, early diagnosis and control.
Besides commenting on statistic data, the authors review bibliography on risk factors for
the disease, showing how these factors relate to regional social and economical differences,
and to major changes in the life style of women in the past decades.

The paper ends stressing the importance of developing measures to minimize the problem;
actions for education and early diagnosis are specifically pointed out as effective for this
purpose.
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Introducao

Importantes mudancgas no padrdo de morta-
lidade, ocorreram nas tultimas décadas no
Brasil, entre elas uma redug@do proporcional
de 6bitos por doengas infecciosas e parasi-
tarias (de 45% em 1930 para 11% em 1980),
e um aumento percentual do nimero de 6bi-
tos por doencas cardiovasculares, cincer e
causas externas®.

Segundo estimativas do Banco Mundial®,
o cancer, as doengas cardiovasculares e as
causas externas, que foram responsaveis por
54% dos Obitos em 1980, estardo associa-
dos a 74% dos 6bitos no ano 2020. As doen-
¢as cronico-degenerativas em conjunto com
a AIDS, serdo os grandes problemas de sau-
de publica no Pais nas préximas décadas.

E importante salientar que, a distribui¢io dos
canceres por topografia, € diferente nas va-
rias regides geogréficas do Brasil, mostran-
do, nos dltimos anos, uma tendéncia a subs-
tituicdo de alguns tumores, geralmente as-
sociados as regides subdesenvolvidas, como
os do colo uterino e do estdmago, por tumo-
res de regides desenvolvidas, tais como os
de mama e pulmao. Contudo, espera-se para
os préximos 30 anos um quadro misto, de
manutencdo dos indices padronizados de
mortalidade.

Em relagdo ao cancer de mama, vem sendo
observado um aumento constante em sua
incidéncia, de forma mais marcante nos
paises desenvolvidos; porém j4 se observa
o mesmo fendmeno nos paises em desenvol-
vimento, representando a principal causa de
mortalidade da populacdo feminina e um
grave problema de satide publica. Os indi-
ces de mortalidade tém aumentado nos pai-
ses do terceiro mundo devido, principalmen-
te, ao retardamento do diagnéstico.

A ocorréncia do cancer de mama € relati-
vamente rara antes dos 35 anos de idade,
porém cresce rapidamente apds esta ida-
de, principalmente nas faixas etdrias
mais elevadas.

As causas do cancer de mama sdo desconhe-
cidas mas € aceita pela comunidade cientifi-
ca, arela¢do da doenga com fatores proprios
do hospedeiro, como a duragdo da atividade
ovariana e a hereditariedade, e com fatores
ambientais, tais como a alimentag@o e a uti-
lizacdo de determinados medicamentos.

Incidéncia e mortalidade no mundo

O céncer de mama € hoje um grave proble-
ma de sadde publica em todo o mundo, e
responsdvel por um nimero significativo de
Obitos entre as mulheres adultas.

Se analisarmos as estatisticas de incidéncia
nas diferentes regides geogréficas do mun-
do, poderemos verificar que o cancer de
mama é o tumor mais incidente no sexo femi-
nino, nos Estados Unidos, Canad4, Noruega,
Cuba, India, Suécia, Austrilia e Brasil, e o
segundo no Equador, Argélia e Japdo.

Nos Estados Unidos o cancer € a segunda
causa de morte (23,1%), perdendo apenas
para as doencas cardiacas (34,1%). Entre as
neoplasias malignas, a mama € a principal
localiza¢do do tumor em mulheres, tendo
sido estimada, para o ano de 1993, uma fre-
qiiéncia de 32,0% do total dos tumores. Esta
neoplasia é responsdvel por 18,0% dos 6bi-
tos por cancer neste pais®.

Aproximadamente uma em cada oito mu-
lheres, nos Estados Unidos, desenvolvera
cancer de mama (0 a 85 anos).

A partir do inicio dos anos 70, a taxa de in-
cidéncia do cancer de mama feminino au-
mentou em torno de 2% ao ano, estabilizan-
do-se a partir de 1987 em torno de 107,0 por
100.000. A observagdo dos aumentos na
incidéncia do cancer de mama parece ser
devidos a utilizacdo da mamografia, que
possibilita o diagndstico em estdgios ini-
ciais. A taxa de mortalidade no periodo
1987-1989 foi de 27,2 por 100.000 com o
aumento de 6% em relacio ao periodo 1957-
1959, com aestimativa de 46.000 mortes por
cancer de mama feminino para 1993®.

O céncer foi a principal causa de morte no
Canad4 no ano de 1992. Estima-se que o da
mama feminino corresponda a 28% do total
de casos de cancer neste sexo, € seja respon-
sdvel por 20% das mortes por cancer em
mulheres neste pais. A incidéncia estimada
do cancer de mama para 1992 € de 77 casos
por 100.000 mulheres, sendo observado um
incremento de 1,2% na taxa de incidéncia
no periodo de 1981 a 1987, com um aumen-
to da taxa de mortalidade no mesmo perio-
dode 0,7%. No ano de 1987 foram notifica-
dos 12.307 casos novos e 4.585 o6bitos, le-
vando a uma previsdo de 15.700 casos no-
vos e 5.200 mortes em 199269,



Na América Central, em Cuba, no ano de
1986, o cincer de mama feminino foi 0 mais
incidente, com uma taxa de 35,1 por
100.000, correspondendo a 20,6% do total
de canceres®,

Na Ameérica do Sul, em Quito, no periodo
de 1985-1990, a taxa de incidéncia em mu-
lheres foi de 14,3 por 100.000 e corresponde
a segunda localizagdo mais freqiiente, per-
dendo apenas para o cincer do colo uterino
(taxadeincidéncia49,7 por 100.000). A taxa
de mortalidade geral é de 6,3 por 100.00044.

No continente Europeu, na Itdlia (Lom-
bardia e Varese - 1983/87), o cancer de ma-
ma feminino correspondeu a 28,2% do total
de tumores malignos, sendo isoladamente a
topografia mais freqiiente, com uma taxa de
incidéncia de 104,3 por 100.0009,

Na Noruega, ele também é o mais inciden-
te, com uma taxa de 86,0 por 100.000 em

1991, o que correspondeu a 2.113 casos®.

Na Suécia (1983/87), o cancer de mama fe-

minino correspondeu a 25% do total de can-  Pais/ rgg_iéo
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No continente asidtico, temos na India Itdlia/Lombardia (83-87) 104,3 66,0
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No Japdo (Hiroshima - 191/85), o cincer
mais incidente nas mulheres japonesas foi

Na Oceania - Austrdlia (1983/87), o cancer
de mama feminino correspondeu a 25,1%
do total dos casos de cancer no sexo femini-
no, tendo uma taxa de incidéncia de 53,3 por
100.00019,

Na Tabela 1 s@o apresentadas as taxas de
incidéncia brutas e padronizadas do cancer
de mama feminino em diferentes paises,
onde se evidencia a alta incidéncia do cin-
cer de mama feminino nos paises desenvol-
vidos, que pode estar associada a mudancas
de estilo de vida como, por exemplo, dieta
ndo balanceada e sedentarismo, redu¢@o no
nimero de filhos decorrente do uso de con-
traceptivos, principalmente os orais, e pri-
meira gravidez tardia, que sdo comumente
identificados como fatores de risco para o
cancer de mama. Por outro lado, na Asia a
taxa de incidéncia € menor, mesmo em pai-
ses desenvolvidos como o Japio.

Taxa de incidéncia por 100.000

Tabela 1 - Incidéncia do cincer de mama no mundo.

Fonte: IARC - Cancer Incidence in Five Continents Volume VI.

Nota:

Taxa Bruta (TB) - Calculada a partir do nimero de casos novos ocorri-
. i dos, por localizagdo topogrdfica do tumor e sexo, na populacdo de uma
do total, seguido do cincer de mama fe- - P 20030 t0pagHa a poputag
= regido geogrdfica, em um periodo de tempo especificado.
minino correspondendo a 13,7% do total 7y, Padronizada (TP) - Calculada a partir do niimero de casos novos
e apresentando uma taxa de incidénciade  especificados por faixa etdria, sexo e localizagdo topogrdfica do tumor e

30,1 por 100.00016) padronizada pela populagdo mundial.

o de estdbmago correspondendo a 22,3%



Na Tabela 2 sdo apresentados os dados cor-
respondentes a freqiiéncia relativa do can-
cer de mama em relagdo ao total de cince-
res que acometem o sexo feminino, onde
observa-se a relevancia desta neoplasia. O
cancer do colo do ttero é o mais freqiiente
na Argélia e Equador; no Japao, o mais fre-
qiiente é o de estdmago.

Continente/pais/regiao Freqiiéncia (%)

geografica (ano)
Africa

Argélia/Setif (86-89) 15,1
América do Sul

Equador/Quito (85-87) 13,1
América Central

Cuba (86) 20,6
América do Norte

Canad4 (83-87) 26,7

EUA/Nova lorque (83-87) 27,0
Asia 4

India/Bombain (83-87) 22,1

Japao/Hiroshima (81-85) 13,7
Europa

Itélia/Lombardia (83-87) 28,2

Suécia (83-87) 25,0
Oceania

Australia (83-87) 25,1

Tabela 2 - Freqiiéncia relativa do cincer de mama no mundo.

Fonte: IARC - Cancer Incidence in Five Continents Volume VI.

Incidéncia e mortalidade no Brasil

No Brasil, sdo grandes as diferengas regio-
nais quanto aos aspectos de ordem econd-
mica e social. Esta situac@o parece ter influ-
éncia sobre o quadro de incidéncia, freqiién-
cia relativa e mortalidade do céancer de
mama, nas diversas localidades brasileiras
observadas.

Em Belém (1989) na regido Norte, Reci-
fe (1980) no Nordeste e Goiania (1991)
naregido Centro-Oeste, os dados mostram
o cancer do colo do ttero como a princi-
pal localizag@o de neoplasia maligna nas
mulheres. Nestas localidades o cancer de
mama feminino ocupou o segundo lugar,
em freqiiéncia. Em Fortaleza (1985) na
regido Nordeste, Sdo Paulo (1978) e Cam-
pinas (1992) na regido Sudeste e Porto
Alegre (1991) na regido Sul o céncer de
mama feminino foi a principal causa de
cancer diagnosticado em mulheres.

A magnitude do problema ¢é ressaltada em
Fortaleza, Campinas e Porto Alegre onde o
cancer de mama corresponde, nos anos re-

feridos, a 24% dos casos de cancer, ou seja,
um quarto dos casos de céncer registrados
nessas cidades sdo desta neoplasia; mesmo
em Belém e Goiania, onde o cAncer de mama
ocupa a segunda colocagdo, ele teve uma
incidéncia relativa de 15%.

Segundo os dados do Instituto Nacional de
Cancer a estimativa para o Brasil em 1996 é
de 31.210 casos novos de cancer de mama,
sendo que, 1.310 ocorrerdo na regido Nor-
te, 7.520 na regido Nordeste, 12.940 na re-
gido Sudeste, 1.130 naregido Centro-Oeste
e 8.310 na regido Sul.

Na Tabela 3 pode ser observada a grande
variacdo nas taxas de incidéncia do céncer
de mama feminino entre as varias regides
do Pais, desde o padrdo semelhante ao de
paises desenvolvidos (ressalte-se as taxas
encontradas em Porto Alegre) até valores
compativeis com o padrio de ocorréncia dos
paises do terceiro mundo.

A ocorréncia do cincer de mama € rara em
mulheres com menos de 35 anos de idade,
porém cresce rapidamente apds esta ida-
de, principalmente nas faixas etdrias mais
elevadas.

Taxa de

incidéncia/100.000
Regiao Taxa Taxa
geografica/cidade ~ bruta padronizada*
(ano)
NORTE
Belém (89) 20,3 29,5
NORDESTE
Fortaleza (85) 31,7 439
Recife (80) 36,2 48,2
CENTRO-OESTE
Goiénia (91) 21,7 39,3
SUDESTE
Sédo Paulo (78) 53,8 65,5
Campinas (92) 3751 42,2
SUL
Porto Alegre (91) 70,2 66,1

Tabela 3 - Incidéncia do cincer de mama em locali-
dades selecionadas - Brasil.

Fonte: IARC - Cancer Incidence in Five Continents
Volume VI.
MS/INCa - Céncer no Brasil Dados dos Registros de
Base Populacional, 1991 e 1995.
*padronizada por idade pela populag¢do mundial de
1960.
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Grifico 1 - Incidéncia do cincer de mama feminino por faixa etdria, no Brasil.

Fonte: MS/INCa - Céncer no Brasil Dados dos Registros de Base Populacional, 1995.

No Gréfico 1 pode-se verificar a incidéncia
do cincer de mama, por faixa etdria, em di-
ferentes cidades do Brasil.

Em todas as regides geograficas do Brasil,
a principal causa de mortalidade estd asso-
ciada as doencas cardiovasculares. Este
dado, no entanto, pode estar superestimado
emdecorrénciado preenchimento inadequa-
do dos atestados de Gbito.

Emrelacdo a mortalidade em geral, também
sdo marcantes as diferencas regionais: nas
regides Norte e Nordeste, de padrio sécio-
econdmico mais baixo, sdo relevantes as
doengas perinatais, infecciosas e parasité-
rias, enquanto nas regides Sudeste, Sul e
Centro-Oeste destaca-se a ocorréncia de
ébitos por neoplasias.

Os 6bitos por cancer ocorridos no periodo
de 1985/87, corresponderam a 9,1% do to-
tal de 6bitos no Pais e a principal causa de
morte, por cancer, em mulheres foi devido
ao cancer de mama. Em 1979 os 6bitos por
cancer de mama jd representavam 13,6% dos
ébitos por cancer ocorridos em mulheres e
desde entdo, estaneoplasia vem apresentan-
do um aumento de sua freqiiéncia relativa:
em 1989 ela ja era responsédvel por 15,4%
desses 6bitos.

Astaxas de mortalidade por cAncer de mama
mostram que oito mulheres em cada 100.000

morreram por cancer de mama no Brasil em
1989 e as taxas de mortalidade padroniza-
das mais recentes, ndo parecem apontar para
uma situacdo favordvel de redugdo da mor-
talidade por esse tumor (Tabela 4).

Ano Taxa bruta Taxa padronizada*
1984 6,6 9,5
1985 6,8 9,8
1986 740 9,9
1987 7,4 10,4
1988 7,4 10,1
1989 Tl 10,3

Tabela 4 - Mortalidade por cancer de mama no Brasil - 1984/

1989.

Fonte: Estatisticas de Mortalidade/Ministério da Saiide -

1984/1989

Estimativas populacionais - Beltrdo K. In: Minayo, 1995.
*padronizada por idade pela populagd@o mundial de 1990.

Quando comparamos as freqiiéncias re-
lativas de mortalidade nas diversas regi-
des do Pafs, verificamos o mesmo padrio
das de incidéncia (maiores taxas nas re-
gides mais desenvolvidas): na regido Su-
deste, o cancer de mama representa 16,5%
dos 6bitos por cancer ocorridos no Bra-
sil, enquanto na regido Norte esse tumor
representa 8,5% (Gréfico 2).
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Grifico 2 - Mortalidade proporcional por cincer de mama nas regides do Brasil.

Fonte: Estatisticas de Mortalidade/Ministério da Saiide - 1981/1989.

Dados dos registros hospitalares

Os dados dos Registros Hospitalares de Can-
cer refletem o padrdo da clientela com diag-
nostico de neoplasia maligna assistida na ins-
titui¢Ao hospitalar, tendo sua andlise o objeti-
vo principal de avaliar a qualidade da assis-
téncia médica prestada naquela institui¢o.

No Hospital do Cancer do INCa (1990), o
cincer de mama feminino foi a topografia
freqiiente; para o Hospital Aristides Maltez
da LBCC (1990) e Instituto Ofir Loiola da
Sec. Est. de Saude do Pard (1° semestre de
1991) este tumor foi a segunda causa; e no
Hospital Aratjo Jorge da ACCG (1990) e
Hospital Erasto Gaertner da LPCC (1° se-

Cidade - Estado - Hospital (ano)

Freqiiéncia relativa

Belém - PA

Instituto Ofir Loiola (1° semestre/91)

Salvador - BA
Hospital Aristides Maltez

Goiania - GO

Hospital Aratjo Jorge (90)

Rio de Janeiro - RJ
INCa/Hospital do Cancer (90)

Curitiba - PR

Hospital Erasto Gaertner (1° semestre/91)

9,9%

23,1%

14,3%

21,9%

21,6%

Tabela 5 - Freqiiéncia relativa dos casos de neoplasia maligna de mama feminina.

Fonte: Registros Hospitalares de Cancer.

mestre), a neoplasia maligna de mama foi a
terceira causa.

Na Tabela 5 sdo apresentados os dados de
freqiiéncia relativa do nimero de casos de
cancer feminino atendidos em cada um dos
hospitais em relagdo ao niimero total de ca-
sos de cancer atendidos na instituigdo.

Outro dado muito importante que se pode
depreender dos Registros Hospitalares de
Cancer é a condig¢do em que a paciente che-
ga para o diagnéstico. Infelizmente, para o
cancer de mama, em todos os registros dis-
poniveis (Grifico 3), as mulheres chegam
para tratamento em estddios avangados da
doenga com poucas chances de tratamentos
menos agressivos ou cura, traduzindo a pre-
cariedade das a¢des de prevengdo, diagnds-
tico precoce e controle da doenga no Brasil.

Grupos de Risco

Aspectos clinicos e genéticos

Entre os variados aspectos relacionados com
o risco de desenvolvimento do cancer de
mama, o fator familiar é, talvez, o mais acei-
to na comunidade cientifica. Mulheres com
mae ou irma com cancer de mama tém duas
a trés vezes mais risco; e, se ambas, mae e
irm3, tém cancer de mama, o risco aumenta
mais, especialmente se tiver sido diagnosti-
cada numa idade precoce. Se o cincer de
mama da irma for detectado antes dos 55
anos, por exemplo, a probabilidade da mu-
lher desenvolvero cAncer de mama antes dos
65 anos é de 50%. O risco aumenta também
se o cancer for bilateral.

A Tabela 6 mostra alguns dos aspectos da
histéria clinica, capazes de interferir no ris-
co familiar para cancer de mama.

Paciente Risco
(cancer de mama) (para parentes
de 12 grau)
Bilateral na pré-menopausa 8x
Bilateral na pés-menopausa 6x
Unilateral abaixo dos 45 anos 4x
Unilateral entre 45 e 55 anos 2,5x
Unilateral maior de 55 anos 1,5 x

Tabela 6 - Risco de acordo com historia clinica.
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Gréfico 3 - Cancer de mama feminino segundo o estddio clinico.

Fonte: Registros Hospitalares de Cdncer

Anderson sugeriu que a susceptibilidade
familiar para o cAncer de mama pode ocor-
rer, tanto na linhagem paterna quanto na
materna, e o risco € proporcional ao nlime-
ro de parentes afetados™.

O risco de uma mulher desenvolver um
segundo cancer de mama primdrio, pode
ser acima de cinco vezes o risco da popu-
lagdo feminina em geral®, particularmen-
te nas mulheres relativamente jovens e/
ou com histéria familiar de cancer de
mama. Estima-se que cerca de 0,5% das
mulheres com histéria prévia de cancer
em uma das mamas, desenvolverd um se-
gundo cancer de mama primdrio nos 15
anos subseqiientes ao primeiro. Casos de
cancer de mama tém também um risco
algo aumentado (risco relativo menor que
2,0) de desenvolvimento de canceres de
endométrio e ovdrio e, provavelmente, de
cblon, melanoma, de gldndula salivare de
tiredide; por outro lado, mulheres com
estes canceres parecem ter um risco tam-
bém um pouco elevado para cancer de
mama. Estas associacdes podem ser atri-
buiveis aos mesmos fatores de risco. Ou-
tros canceres miultiplos primdrios que
ocorrem mais freqiientemente que o es-
perado, podem resultar do tratamento
radioterdpico ou quimioterdpico, como
por exemplo cincer de mama seguindo
doenga de Hodgkin"?.

Recentes evidéncias indicam que certos ti-
pos de doengas benignas de mama, diag-

nosticadas por bidpsias, estdo associadas
a um aumento de risco para cancer de
mama. Riscos elevados foram encontrados
para doenca proliferativa benigna com hi-
perplasia atipica (risco relativo de 2,5-5,3)
e algo elevados para doenga proliferativa
sem atipia (risco relativo de 1,6 - 22,2).
Pouca ou nenhuma elevag@o no risco € vis-
ta quando ndo existem evidéncias de do-
enca proliferativa (risco relativo de 0,9-
1,6). Algumas evidéncias sugerem que a
adenose esclerosante e a doenga cistica
grosseira podem estar associadas a um
aumento de risco. Mulheres com carcino-
ma ductalin situ e carcinoma lobularin situ
tém um risco bastante elevado de desen-
volver cancer de mama. O risco relativo
entre mulheres com carcinoma lobular in
situ tem sido de 6,0 ou mais.

A descarga papilar pode ser obtida de 30 a
50% das mulheres em idades entre 30 e 50
anos que se submetem a expressao da papila.
Mulheres com células epiteliais atipicas em
sua descarga papilar t€m cerca de cinco ve-
zes mais risco de cAncer de mama do que as
que ndo apresentaram liquido, e umrisco trés
vezes mais alto do que aquelas que mostram
um liquido com citologia normal.

Mulheres com mamas nas quais o parénqui-
ma, visto a mamografia, ¢ amplamente ocu-
pado por dreas de densidades difusas ou
nodulares, tém um risco mais elevado para
cincer de mama e aquelas com ductos pro-
eminentes 3 mamografia, tém um risco mo-




deradamente elevado. Tem sido demonstra-
do que arelacdo entre as densidades mamo-
graficas (a proporcdo de tecido conjuntivo/
epitelial e o tecido gorduroso) € um meio de
progndstico melhor do que os métodos de
classificacdo qualitativos.

Quando mais de 75% do volume da ma-
ma € ocupado por densidades mamog-
raficas, orisco é trés a quatro vezes mais
alto do que nas mulheres com mamas
compostas predominantemente de teci-
do gorduroso®,

Esforcos tém sido feitos para isolar o gen
BRCA1 no cromossomo 17q 12-21. Evi-
déncias sugerem que mutagdes neste gen
predispdem ao cincer de mama. Estima-
se que mulheres com mutagdes na confi-
guracdo gendOmica original do BRCAI
tém um risco de 85% de desenvolver céan-
cer de mama em suas vidas. Autores tém
identificado diversas familias que mos-
tram uma relacdo entre o cincer de mama
e marcadores genéticos que evidenciam
aregido genética que codifica o BRCAIL.
E possivel agora, dentro destas familias,
identificar os membros que carregam
mutacdes no BRCA1. Embora ainda limi-
tada a uma pequena parcela da populagio
americana, novas pesquisas e investimen-
tos, poderdo tornar esta identificacdo dis-
ponivel, em breve, como um método de
rastreamento para mutagdes do BRCA1®,

Aspectos reprodutivos e hormonais

As caracteristicas reprodutivas associados a
um maior risco de cancer de mama incluem
menarca precoce, menopausa tardia, idade
da primeira gravidez completa apés os 20
anos, nuliparidade e lactacfo. Os riscos re-
lativos para cada grupo de alto risco, quando
comparados com os seus correspondentes de
baixo risco, sdo cerca de 2,0 ou menos'?,

Hendersen e colaboradores relataram que,
casos de mulheres com cancer de mama es-
tabeleciam ciclos menstruais regulares mais
rapidamente do que os controles, e que, a
combinac¢io de menarca precoce (até os 12
anos) e o estabelecimento de ciclos regula-
res (dentro de um ano apds a menarca),
estava associada a um aumento do risco,
maior que trés vezes!!?.

A taxa no aumento da incidéncia do cincer
de mama diminui acentuadamente na épo-
ca da menopausa e a menopausa antes dos
45 anos de idade estd associada a um risco
duas vezes menor, quando comparada a me-
nopausa ocorrendo apds os 55 anos®®. Do
mesmo modo, a ooforectomia antes dos 40
anos confere uma redugdo no risco de 50%,
em comparagdo com menopausa natural por
volta dos 50 anos?.

Duas das primeiras caracteristicas reprodu-
tivas da epidemiologia do cancer de mama
conhecidas foram o decréscimo do risco
com o aumento da paridade e o aumento do
risco nas mulheres solteiras. MacMahon e
colaboradores®? fizeram o maior avango
para o entendimento do papel da gravidez
norisco do cancer de mama, através da ana-
lise de um estudo colaborativo internacio-
nal de caso-controle: mulheres solteiras e
casadas nuliparas tinham o mesmo risco, au-
mentado, para cancer de mama que era,
aproximadamente, 1,4 vezes o das mulhe-
res casadas com filhos. Entre as casadas, em
cada pafs, mulheres com cancer de mama
tinham menos filhos do que os controle.
MacMahon®® demonstrou claramente, en-
tretanto, que este aparente efeito protetor
da paridade era, na realidade, devido ao
efeito protetor da idade precoce do primei-
ro nascimento (uma gravidez completa in-
clui a lactacdo do beb&). Aquelas mulheres
com o primeiro parto ocorrendo antes dos
20 anos, tinham cerca da metade do risco
das nuliparas ou daquelas com o primeiro
parto até os 30 anos ou mais. Apds o con-
trole poridade do primeiro parto, partos sub-
seqiientes tinham poucaimportancianoris-
code desenvolvimento do cancer de mama.
Mulheres com cancer de mama tinham pou-
cos filhos, simplesmente porque elas tinham
tido o seu primeiro filho numa idade tardia.
Dois estudos em outras populacdes obser-
varam um pequeno efeito protetor residual
no aumento do nimero de filhos, e isto su-
gere que deve haver certas circunstancias
nas quais a multiparidade oferece alguma
protecdo adicional. Em um recente estudo
realizado em Shangai, foi observado que
havia um efeito protetor em multiplas gra-
videzes, mais notdvel apés o quinto filho.
Entretanto, o principal efeito protetor da
gravidez resulta de uma gestacdo a termo



ocorrendo em idade precoce. No estudo de
MacMahon®?, gravidezes incompletas nio
t€m qualquer efeito protetor. Recentemente
Hendersen"? referiu que um aborto de primei-
ro trimestre, espontaneo ou induzido, antes da
primeira gravidez a termo estd, na verdade,
associado com um aumento do risco para cin-
cer de mama. Esta observagio tem sido con-
firmada em um estudo de coorte em mulheres
de Connecticut (EUA) que tinham tido ape-
nas um parto com filho vivo. Neste estudo,
abortos apds a primeira gravidez a termo com-
pleta, ndolevaram aum aumento do risco para
cancer de mama.

O papel da lactagdo ndo tem sido claramen-
te estabelecido: nem no aumento do risco,
nem na protecao para o desenvolvimento do
cancer de mama. Se o nimero cumulativo
dosciclos ovulatérios é diretamente rela-
cionado com o risco de cancer de mama, um
efeito benéfico da longa duragido da ama-
mentagao seria esperado, jd que amesma faz
com que haja um substancial retardo do res-
tabelecimento da ovulag@o ap6s uma gravi-
dez completa. Devido aum pequena propor-
¢30 de maes com um grande ndmero cumu-
lativo de meses de amamentagdo, muitos
estudos epidemiolégicos prévios ndo tém
permitido estimativas precisas dos efeitos
dalactag@o norisco do cincer de mama. Re-
centemente Hendersen"?, completou um
estudo de caso-controle de base populacio-
nal, na China, em uma populac@o na qual a
longa durag@o da amamentacéo era o usual.
Neste estudo 30% de reducdo no risco de
cancer de mama foi observado para cada
cinco anos de amamentacao> 4,

Os contraceptivos orais tém sido amplamen-
te utilizados desde o inicio dos anos 60 exis-
tindo agora, uma literatura aprecidvel sobre
a relacdo com o risco de cancer de mama.
Apesardaexisténcia de trabalhos eviden-
ciando um aumento do risco, outros impor-
tantes estudos de caso-controle e de coorte,
mostram evidéncias convincentes de que os
contraceptivos orais, quando usados por lon-
go tempo, ndo alteram o risco do cancer de
mama. Em relag@o a sua utilizagio na ado-
lescéncia, permanece indefinido o seu pa-
pel na alteracdo do risco.

Estudos com contraceptivos orais ou inje-
taveis de longa durac@o, compostos apenas
de progestagénios - acetato de medroxipro-
gesterona depot (DMPA) -, mostram pou-
cas evidéncias de aumento do risco de cin-
cer de mama, embora esta possibilidade ndo
tenha sido descartada'.

O uso por longo tempo de estrogenioterapia
de reposi¢do, em doses moderadamente al-
tas, segundo os dados confidveis disponi-
veis, aumenta o risco de cancer de mama; ja
para as dosagens baixas por longos perio-
dos de tempo, os estudos sdo insuficientes,
sendo pouco provavel que tenham efeito
substancial no aumento de risco.

A utilizagdo do dietilestibestrol entre as dé-
cadas de 40 e 60, com finalidade de reduzir
o risco de abortos, tem sido associada, em
muitos estudos, aum aumento do risco (1,5)
para cancer de mama‘?,

Aspectos nutricionais e ambientais

Importantes varia¢des nas taxas de inci-
déncia do cincer de mama, verificadas
em nivel mundial e estudos em animais,
como por exemplo, o trabalho pioneiro
de Tannenbaum, em 1942, que mostrou
um aumento no nimero de tumores de
mama em camundongos alimentados
com uma dieta rica em gorduras, levan-
taram suspeitas sobre papel dos lipidios
na etiologia do cincer de mama®", En-
tretanto, os estudos epidemiolégicos
analiticos, realizados até o momento, ndo
tem implicado qualquer constituinte es-
pecifico da dieta. O papel da dieta no que
concerne ao aumento de risco (1,5 a duas
vezes) para o desenvolvimento do céin-
cer de mama, tem sido verificado apenas
nas mulheres na pés-menopausa.

Willet e colaboradores argumentaram que,
o efeito protetor do peso corporal elevado,
nas mulheres na pré-menopausa, poderia ser
devido a maior facilidade de diagndstico do
cancer de mama em mulheres magras, bem
como o aumento do risco em mulheres obe-
sas na p0s-menopausa, seria explicado pela
maior conversdo da androstenediona em




estroma no tecido adiposo, por ser a maior
fonte de estrogé€nios enddgenos nestas mu-
lheres“9,

Recentes estudos prospectivos indicam que
a dieta rica em gorduras pode ser um fator
de aumento do risco de cancer de mama
quando a ingesta de gorduras ¢ elevada na
infancia e adolescéncia.

Alguns autores atribuem uma modesta ele-
vacdo no risco para cincer de mama nas
mulheres com estaturas elevadas, na pds-
menopausa.

Ha indicagdes que a vitamina A ou outros
agentes antiproliferantes possam reduzir o
risco; outras evidéncias sugerem que uma
baixa ingesta caldrica total, durante a fase
de crescimento, também seria um fator re-
dutor do risco.

O consumo de dlcool tem sido apresentado
como um fator de risco para cancer de mama.
Porém, estudos realizados ndo demonstram
de forma consistente essa associagdo, bem
como a quantidade de dlcool necessdria para
trazer aumento no risco. Além disso, um
mecanismo biologicamente aceito que expli-
que aassociagdondo tem sido identificado®".

O hébito de fumar cigarros ndo parece estar
envolvido na etiologia do cincer de mama,
embora alguns autores associem o tabagis-
mo em idades precoces a um leve aumento
de risco®.

Existem evidéncias do efeito carcinoge-
nético das radiagdes ionizantes sobre as
mamas, a partir de estudos de seguimento
dos sobreviventes de explosdes atdomicas
no Japdo e também de mulheres que foram
submetidas a altas doses de radiagdo
ionizante no tratamento de mastites e tu-
berculose!'¥. A extensdo do risco é direta-
mente proporcional a dosagem da radiacao
e indiretamente a idade da mulher na épo-
cadaradiacdo. Os efeitos de doses baixas,
tais como aquelas feitas para diagnésticos
médicos, entre elas a mamografia, e expo-
si¢des ocupacionais permanecem incertos.
Pouco € conhecido sobre o risco de cancer
de mama e outros tipos de radiagdo, como
por exemplo, a radiag@o eletromagnética,
porém estudos a este respeito, vém sendo
desenvolvidos!?.

Comentérios

Com o aumento da expectativa de vida da
populagdo brasileira e o conseqliente au-
mento do contingente feminino em idades
mais avangadas, uma tendéncia de incre-
mento nas taxas de incidéncia e mortalida-
de por cincer de mama € esperada.

Mudangas no estilo de vida e a¢des de cara-
ter educativo, associadas ao uso de tecnolo-
gias que possibilitem o diagndstico precoce
do cincer de mama, sdo as grandes armas
parareverter esta tendéncia, jd que 0 aumen-
to nos anos de vida da populagdo, o retardo
da primeira gravidez, a redu¢do no nimero
de filhos - que foi no Brasil de 45% entre
1965 e 1985 -, e principalmente o diagnés-
tico tardio, colaboram para o agravamento
da situacdo do cancer de mama na popula-
¢do feminina. No Brasil, a grande diversi-
dade de caracteristicas sdcio-econdmicos
entre as regides geogréficas, faz com que
tenhamos padrdes diversos de ocorréncia
das doencas. Independente dos fatores re-
gionais, individuais e hereditdrios, o cancer
de mama feminino aparece em qualquer
destes cendrios como um sério problema de
sadde publica e responsdvel por uma perda
importante de anos de vida da populagdo
adulta feminina.

Para a resolugdo do problema, faz-se neces-
sariouma decisdo politica de enfrentamento
da situag@o, que requer altos investimentos
em educacdo e pesquisa. O processo educa-
cional deve ser dirigido tanto aos profissio-
nais de saide como a populagdo em geral,
visando especialmente a prevencdo e o di-
agnostico precoce. Faz-se necessdrio tam-
bém uma melhor estruturag¢do da rede pri-
mdria e secundéria de atendimento, com
utilizacdo adequada e racionalizada de mé-
todos diagnésticos.
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