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RESUMO

O cancer de mama é a malignidade mais comum entre as mulheres, e quando
se discute este diagnostico numa idade precoce, isso representa um impacto
gigante na sua imagem corporal, qualidade de vida, potenciais anos de vida
perdidos, gravidez futura, relagéo conjugal, cuidados com os filhos, sexualidade,
estabilidade emocional, emprego, entre outros. Estudos sugerem que o cancer
de mama em faixas etérias mais precoces, no periodo pré-menopausa, se
apresenta em estagios mais avancados, com subtipos moleculares mais
agressivos e piores prognosticos, o que compromete a sobrevida global e livre
de doenca dessas pacientes. A maioria dos canceres de mama em pacientes
abaixo dos 50 anos se apresentam palpaveis, com tamanhos maiores, € a
idade jovem parece ser fator isolado de pior progndstico. Vem ocorrendo, nos
Gltimos anos, um aumento da incidéncia do cancer de mama nesta faixa etaria
nos paises em desenvolvimento, o que torna fundamental uma discussao mais
profunda sobre os aspectos mais importantes relacionados a esta malignidade.
Os exames de rastreio sdo uma importante arma para o diagnéstico precoce
e melhora dos desfechos destes tumores, e um questionamento importante é
o fato de muitas dessas mulheres estarem fora do rastreio mamografico por
terem menos de 40 anos, e terem reducao da sensibilidade da mamografia
para sua deteccdo, pela maior incidéncia de mamas densas nesta populacéo.
Discutir estratégias de rastreio viaveis para estas pacientes com menos de 40
anos, e, portanto, fora do rastreio mamogréfico, deve ser uma preocupacéo
de salde publica, além dos possiveis fatores de risco evitaveis, visto que o
cancer de mama, apesar de todo o esforco, continua matando e mudando
para pior a vida de milhares de vidas jovens.

Palavras-chave: Cancer de mama; subtipos moleculares; mulher jovem;
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ABSTRACT

Breast cancer is the most common malignancy among women, and when this
diagnosis is discussed at an early age, it represents a huge impact on their
body image, quality of life, potential years of life lost, future pregnancy, marital
relationship, care with children, sexuality, emotional stability, employment,
among others. Studies suggest that breast cancer in earlier age groups, in
the premenopausal period, presents in more advanced stages, with more
aggressive molecular subtypes, with worse prognosis, which ultimately
compromises overall and disease-free survival of these patients. Most breast
cancers under the age of 50 are palpable, with larger sizes, and young age
seems to be an isolated factor of worse prognosis. In recent years, there has
been an increase in the incidence of breast cancer in this younger age group
in developing countries, which makes it essential to have a deeper discussion
about the most important aspects related to this malignancy. Screening
exams are an important weapon for early diagnosis and improvement of
the outcomes of these tumors, and an important question is the fact that
many of these women are out of mammography screening because they are
under 40 years old, and have reduced sensitivity of mammography for its
detection due to the higher incidence of dense breasts in this population.
Discussing viable screening strategies for these patients under 40 years of
age, and therefore outside of mammographic screening, should be a public
health concern, in addition to possible preventable risk factors, since breast
cancer, despite all efforts, continues to kill and change the lives of thousands
of young people for the worse.

Keywords: Breast cancer; molecular subtytes; young woman; incidence;
screening
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INTRODUCAO

Apesar dos importantes avangos nas
pesquisas, o cancer de mama continua a
ser um importante problema de saude e
representa uma das principais prioridades
de pesquisa biomédica.®

O cancer de mama é o tipo mais comum
e a principal causa de morte relacionada ao
cancer em mulheres no mundo. Estima-se
que havera 1,97 milhao de novos diagnés-
ticos em mulheres em todo o mundo em
2020, e calcula-se que 622.000 mulheres
morrerao desta doenca.®

Nos Estados Unidos, a cada ano, apro-
ximadamente 10.000 mulheres com idade
abaixo de 40 anos sdo diagnosticadas com
cancer de mama, representando 4% a 5%
de todas as mulheres diagnosticadas com
cancer de mama. No Ocidente, é relatado
que 4% das mulheres diagnosticadas com
cancer de mama tém menos de 35 anos de
idade. No Oriente, a Sociedade Asiatica
de Cancer de Mama relata que 13% das
mulheres diagnosticadas com cancer de
mama tém menos de 40 anos, enquanto
9% tém menos de 35 anos. Este aumento
dramatico de casos de cancer de mama em
mulheres jovens é muito importante, por-
que o comportamento desses tumores é na
maioria das vezes mais agressivo quando
em comparacdo com o dos casos em mu-
lheres mais idosas. Isso leva, infelizmente,
a um numero desproporcional de perdas
de vida por causa do cancer a cada ano.®

Notavelmente, a apresentacao usual
de estagios avancados ao diagnostico,

caracteristicas patologicas mais agressivas,
maior taxa de tumores triplo-negativos e
HER-2 superexpressos, além de taxas mais
altas de recorréncia em qualquer estagio
clinico em comparacdo com as mulheres
mais idosas, representam as principais
causas da natureza "agressiva" do cancer
de mama em mulheres jovens.¢49

Evidéncias recentes sugerem que a ida-
de jovem no momento do diagnostico de
cancer de mama representa um fator prog-
ndstico independente de sobrevivéncia.®

Varios estudos de larga escala relatam
que o diagnoéstico em pacientes jovens esta
altamente associado a um grande risco de
recorréncia e morte.>® Além disso, recep-
tores endocrinos, HER-2 e marcadores de
proliferacdo parecem ser diferentes nesse
grupo de mulheres.® Estudos recentes
sustentam que subtipos mais agressivos
e invasivos de cancer de mama sdo mais
frequentes em mulheres jovens.(” Acres-
centa-se que pesquisadores acreditam que
a eficacia da terapia hormonal é signifi-
cativamente menor em mulheres jovens.
Esses achados sublinham que os tumores
que se apresentam nessas mulheres sao
mais agressivos e talvez isso se deva a
diferencas biolégicas.®

CENARIO DO CANCER DE MAMA
NO BRASIL

O Brasil é o maior pais da América
Latina e o quinto maior em populacao.
A prevaléncia e incidéncia do cancer de
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mama tém aumentado progressivamente
no Brasil nos ultimos anos. Na América
Latina, o cancer de mama é diagnosticado
em idade mais precoce quando comparado
com pacientes de paises de alta renda, com
maior proporcdo ocorrendo entre mulheres
jovens. As mulheres com menos de 40 anos
representam aproximadamente 20% dos no-
vos casos de cancer de mama resultantes.®

O cancer de mama em mulheres jovens
é considerado uma situacdo um tanto rara,
correspondendo a 5% a 7% dos casos em
paises desenvolvidos. Em uma coorte de
Franzoi e cols, mulheres com idade < 40
anos representou 17% dos pacientes, um
numero significativamente acima das ta-
xas relatadas na literatura.® Em um outro
trabalho®® a idade média do diagnéstico
de cancer de mama no Brasil é de 53 a 55
anos, ao passo que em paises de alta renda
é de aproximadamente 64 anos.

Uma revisdo da literatura realizada por
Villarreal Garza et al.*? relatou maior inci-
déncia e mortalidade por cancer de mama
em mulheres jovens na América Latina,
quando em comparagdo com o que ocorre
nos paises desenvolvidos (20% v. 12% e
14% v. 7%, respectivamente).

Outro estudo, liderado por Franco-Ma-
rina e cols.?, confirmou a alta incidéncia
de cancer de mama em mulheres jovens na
América Latina, estimando que um em cada
cinco casos é diagnosticado em mulheres
com menos de 45 anos, quase o dobro da
frequéncia observada em paises desenvol-
vidos como os Estados Unidos e o Canada.

Em relagdo as causas, essas devem ser
mais bem investigadas. Em relacdo aos
potenciais fatores de risco modificaveis
para o cancer de mama se desenvolver em
mulheres jovens, reconhecemos na coorte
de Franzoi e cols® uma prevaléncia signi-
ficativamente maior de consumo de alcool
entre mulheres jovens. Recentemente, um
esforco foi feito por especialistas em satude
publica e sociedades médicas para enfati-
zar que a reducado do consumo de alcool é
vital, e em grande parte negligenciada, na
estratégia de prevencdo do cancer. Maior
atencao a este assunto deve ser dada para
comunicar eficazmente o papel do alcool
como fator de risco para o cancer de mama
e para melhor investigar seu impacto na
prevaléncia do cancer de mama na Amé-
rica Latina.®

RASTREIO DO CANCER DE MAMA

Programas de rastreio de cancer de
mama geralmente ndo sdo acessiveis a
mulheres jovens devido tanto a raridade
da doenca quanto a baixa sensibilidade
mamografica em jovens, em virtude de suas
mamas densas na maioria dos casos.!® Por
esse motivo, a ferramenta de imagem de
primeira escolha é a ultrassonografia, que
estd associada a maior sensibilidade e a
auséncia de riscos relacionados a exposicao
aradiacdo ionizante.®® Mais recentemente,
ressonancia magnética de mama tem sido
recomendada pela American Cancer So-
ciety como uma ferramenta de diagnostico
em mulheres de alto risco, como mulheres
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com predisposicdo genética ou irradiacdo
toracica anterior para malignidades infan-
tis.(» A ressonancia magnética é caracte-
rizada pela alta sensibilidade em mulheres
com mamas densas, mas também pela baixa
especificidade, com consequente aumen-
to do risco de bidpsias desnecessarias e
falsos positivos.®® Portanto, fora de casos
selecionados (por exemplo, mulheres com
mutacdo dos genes BRCA1 e BRCAZ ou
apds quimioterapia pré-operatoria), a res-
sonancia magnética deve ser considerada
uma investigacdo de segundo nivel e ainda
ndo pode substituir a ultrassonografia
mamaria.®® A ultrassonografia mamaria
tem como obstaculos ser operador depen-
dente, maquina dependente, aumentar os
falsos positivos, os controles de achados
BI-RADS 3, o numero de biépsias desne-
cessarias, principalmente se realizada por
ndo especialista.(”

O Colégio Americano de Radiologia
emitiu novas recomendacgdes para que
todas as mulheres sejam avaliadas quanto
ao risco de cancer de mama aos 30 anos,
para que aquelas com maior risco possam
ser identificadas e iniciar o rastreamento
antes dos 40 anos.®® Da mesma forma,
o Colégio Americano de Cirurgides de
Mama aconselha todas as mulheres com
mais de 25 anos a se submeterem a uma
avaliacao de risco. H4 uma variedade de
modelos de avaliacdo de risco disponiveis,
e novos métodos, incluindo sistemas ba-
seados em aprendizado profundo, estao
sendo testados.®®

Evidéncias continuam a se acumular
confirmando a capacidade das tecnologias
de triagem suplementar, incluindo res-
sonancia magnética, ultrassonografia de
mama, mamografia com contraste e imagem
molecular da mama, para detectar canceres
incrementais ap6s triagem mamografica
negativa.1%29 A maioria dos estudos envol-
ve mulheres com risco elevado. Kuhl et al.
mostraram que o rastreamento por resso-
nancia magnética das mamas encontrou
canceres incrementais em mulheres com
risco médio (taxa de deteccdo de cancer
de incrementais = 15,5 por 1.000), 40% dos
quais ocorreram em mulheres com densi-
dade mamaria ACR BI-RADS® categoria
C ou D (mamas heterogeneamente densas
ou extremamente densas).?? No entanto,
neste momento, ndo ha evidéncias sufi-
cientes para apoiar a triagem suplementar
em mulheres de risco habitual.

A National Comprehensive Cancer Ne-
twork (NCCN) é uma organizacdo sem
fins lucrativos de 30 principais centros de
cancer com especialistas clinicos multidis-
ciplinares.?® A NCCN afirma que o objetivo
principal do rastreamento é a reducao da
mortalidade e da morbidade relacionada ao
tratamento e, portanto, recomenda mamo-
grafia de rastreamento anual a partir dos
40 anos. De acordo com a NCCN, a idade
maxima de triagem deve ser baseada na
avaliacdo de condicoes de comorbidades que
afetam a expectativa de vida e os desejos
de tratamento do individuo. As sociedades
brasileiras de Mastologia, Colégio Brasileiro
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de Radiologia e de Ginecologia e Obstetricia
seguem as mesmas recomendacgdes.®®

A mamografia continua sendo a princi-
pal modalidade de detecgdo precoce para
mulheres de risco habitual. A deteccdo
precoce permite o diagnostico de tumores
de tamanhos menores, com menos metasta-
ses linfonodais e menor progresséo do grau
histolégico, tornando o tratamento mais
eficaz. O declinio na doencga em estagio
avancado proporcionado pelo rastreamento
mamografico esta diretamente relacionado

a declinios substanciais na mortalidade
por cancer de mama. O American College
of Radiology (ACR) e o Society of Breast
Imaging (SBI) (instituicdes americanas
reconhecidas mundialmente por ditar di-
retrizes na Imaginologia mam4éria) reco-
mendam a mamografia anual a partir dos
40 anos para maximizar esses beneficios.
Tanto os beneficios quanto os riscos do
rastreamento com mamografia devem ser
considerados para ajudar as mulheres a
fazer escolhas informadas.?¥
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