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1. INTRODUCAO

Considera-se cancer de mama associado a gravidez, quando ele ¢
reconhecido durante a gestagdo e até um ano apds o parto, quer a paciente
tenha amamentado ou nio.’

A associagdo de cancer de mama, no ciclo gravidico puerperal rara, porém

quando ocorre, surgem problemas éticos e terapéuticos? A incidéncia, varia

entre 1,5% a 4% de todos os canceres de mama diagnosticados,” é encontrado

em aproximadamente 0,03% de todas as gestagdes. > O cancer de mama ocorre
em 75% as vezes, em mulheres acima dos 40 anos € em torno de 2,8% em
mulheres com idade inferior aos 30 anos, periodo em que ocorre 0 maior
ntimero de gravidezes. * ‘

A etiologia do cancer de mama ¢é desconhecida. ndo existem evidéncias,
que o relacionem a gravidez, tanto na etiologia, quanto na progressido da

doenga.

Quanto a classificagdo histologica, é semelhante ao das mulheres fora do
ciclo graxn’-d'co, ¢ na grande maioria dos casos, mais de 80%, é de carcinoma
ductal invasor.’

T e e

Em relagdo ao diagndstico, as alteragdes fisiologicas provocadas pela
gravidez, dificultam tanto o diagnostico clinico quanto o radioldgico, o que ,
aliado a tendéncia do médico e da paciente em postergar qualquer intervengdo
para depois do parto, leva a um retardo diagnéstico e consequénte diminui¢io
da sobrevida.®

Além destas dificuldades, os exames subsidiarios, CQIIIO mamografia,

. / / -
“ultrassonografia, e citologia aspirativa, apresentam mais falhas, devido as
modificag¢des fisiologicas, que se caracterizam por aumento da radiodensidade,

hipercelularidade e Valsculalrizacz“lo.7’8



Segundo a literatura, mais de 80% dos canceres de mama durante a
gestagdo, costumam ser receptores hormonais negativos. 29:30 |

O tratamento a ser adotado, depende tanto do periodo gestacional, COII(l_O no
estégio@ qual se encontra a doengla; cada caso ¢ 1’mico\i‘1/ser resolvido
individualmente. \

Quanto’{Qonduta durante a gravidez, uns aconselham abortamento no
primeiro trimestre e no Gltimo trimestre, paﬂo@s afirmam que ndo deve
ser realizada a int’errupgﬁo da gestagdo, pois 0 curso clinico e o tempo de
sobrevida ndo se alteram, exceto nos casos de péssimo progndstico, no qual se
impde um tratamento mais radical e imediato. '’

A complementagdo com radioterapia ou quimioterapia, encontra diversos
pareceres. um criterioso julgamento clinico, deve decidir se ¢ conveniente ou
nio, a interrﬁpg:ﬁo da gravidez, para tratamento coadjuvante. >

Quanto ao bloqueio da lactagdo, também ndo ha evidéncias de que a
supressdo do aleitamento, resulte num melhor prognc')stico.6

Enfatizamos a importancia do exame clinico das mamas no pré-natal,

fazendo parte da propedéutica no estado gestacional.
Neste trabalho, ¢ apresentado e discutido, um caso de ciancer de mama, tipo

ductal infiltrante, variante medular, diagnosticada e tratado no puerpério,

durante a lactagio.



2- OBJETIVOS

Este trabalho tem por objetivos:
- Relatar um caso de céncer de mama associado a gravidez.

- Através de uma andlise da literatura, discutir o0s principais aspectos
relacionados ao diagnéstico, tratamento, prognostico de cancer de mama na
gravidez, e a respeito de gravidez subsequénte ao tratamento de carcinoma

mamario.

- Enfatizar a importincia do exame clinico das mamas no pré- natal, fazendo

parte da propedéutica, no estado gestacional. )<

- Ressaltar a importincia de se implantar um protocolo, para diagnostico e
tratamento de cancer de mama, associado a gravidez, para o servico de

mastologia ¢ obstetricia do hospital universitario de florian6polis /

IS

—_— ./
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3. METODO

Ve

S.T.S,,—34~anos, branca, casada, do lar, natural de Vidal Ramos e
procedente dé@polis, sem internagdes anteriores. Gesta I/ para 0/ aborto,/)
menarca aos™J_anes, sem historia familiar de cancer de mama, nega fumo ou l
alcool. Fo1 atendida na Maternidade do Hospital Universitario de Santa Catarina,
em 10/10/1997, com 41 semanas de gestagdo, queixando-se de ndodulo de mama
direita, percebido por ela, a partir do quarto més de gestagio. Notou crescimento
progressivo, consultando diversos médicos, os quais, ndo realizaram os devidos
procedimentos diagnosticos. A partir do oitavo més de gestacdo, evoluiu com
drenagem de secregdo piosanguinolenta, em moderada quantidade. Ao exame
fisico, constatou-se a presenga de nodulo localizado no QSE de mama direita,
endurecido ¢ doloroso, com caracteristica de lesdo cistica, medindo 1,5 cm,
axilas livres. A expressdo, presenga de leite em ambas as mamas. Foi realizado
cesaria, em 10/10/1997, RNT/GIG/vigoroso, peso: 4470g, E: 54cm, PC: 37¢m,
capurro: 40 semanas, apgar: 9/9. Durante o puerpério, foram realizados
drenagem de secre¢do, com pungdo aspirativa e USG mamaria, na qual
demostraram, presenga de cisto em QSE da mama direita. Apos, foram
solicitados, mamografia € novo USG, que demonstraram presenca de abcesso na
mesma localizagdo. Paciente teve alta hospitalar, em 16/10/1997 e retornou para
novas investiga¢des. Realizou bidpsia de nédulo, em QSE de mama direita, em
19/11/1997, constatando-se carcinoma ductal, de padrdo medular. Foram
solicitados os seguintes exames para estadiamento clinico: RX de térax e de
esqueleto, hemograma, plaquetas, PU, provas de coagulacdo e de fungio
hepatica, glicemia de jejum, que se mostraram sem anormalidades. Foi

classificada como T3 No Mo, estadio IIb. Interrompeu a lactagdo, uma semana

—

P

antes da cirurgia, tendo amamertado sor@e\, na mama esquerda. Submetida a

mastectomia radical modificada a4 madden, | com esvaziamento axilar, em

——
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11/12/1997. Enviada pega cirargica, a0 exame anatomopatolégico: carcinoma
ductal infiltrante, variante medular, medindo 5,5 / 6 / 5 ¢cm, de contorno bem
delimitado, sem sinais de invasdo angiolinfatica, auséncia de extensio
neoplasica para pele de mama e mamilo, hiperplasia gestacional (secretora) no
restante do parénquima mamario. Auséncia de metastases para 25 linfonodos
isolados nos niveis I, II e III. Encaminhada ao CEPOM (centro de pesquisas
oncolégicas de floriandpolis), para realizagdo de 6 sessdes de quimioterapia com
CMF, radioterapia em plastrdo, na dose de 5000 cGy. O tratamento foi
interrompido, devido a intercorréncia de colelitiase e pancreatite edematosa, na
qual, realizou cirurgia em 12/12/1998. Paciente vem sendo acompanhada, pelo
setor de mastologia, do Hospital Universitirio, e até o momento, ndo
apresentando manifestagdes clinicas, laboratoriais ou radiolégicas, sem sinais de
recidiva tumoral. Optou como método contraceptivo, a colocagdo de DIU, em
14/04/1998. Paciente foi avaliada, pela cirurgia plastica e mastologistas do
iiospital\ universitario de Ww arda plano cirurgico, para possivel
reconstfd§55 ‘de mama direita, ¢ mamoplastia redutora de mama esquerda, por

complicagdes posturais.



4. DISCUSSAO

A associagdo de cancer de mama, no ciclo gravidico puerperal, ir}Lpi-i-ca
em problemas éticos e terapéuticos. Eticos, porgue-a presenca do-feto—induz a
g : . : . N
possibilidade de interrupgdo da gravidez, eQeva apgnsar nos possivels efeitos
danosos, causados pelas diversas modalidadés de tratamiento. Terapéuticos,
porque devido a raridade do evento, ndo possibilita acmulo de experiéncia
. . . . 2

pelos diferentes servigos, ocasionando condutas controvertidas ~ .

Até por volta dos anos 50, havia pessimismo em relagdo ao cancer de mama,
associado a gestagdo. O progndstico era considerado muito grave, sendo as
pacientes rotuladas como inoperaveis e de mau prognostico. "

Dados atuais, mostram que esse conceito ndo € absoluto, € que os fatores que
influenciam o prognoéstico, devem ser melhor conhecidos, principalmente a

\ —_— -

demora no diagnostico.

INCIDENCIA

A associagdo de cincer de mama e gravidez é de ocorréncia muito rara .
Apenas de uma a quatro gestagdes, em cada 10.000 sdo complicadas pela
concomitancia com o cancer de mama ' .

White € white!/, demonstraram, num levantamento de varias séries da

literatura, que-a-nicidéncia de cancer de mama na gravidez em relagdo ao total
de gestagdes, varia de 0,005% a 0,09%.

Se considerarmos apenas as mulheres na faixa etaria reprodutiva, estes
valores elevam-se para cerca de 14%. >'° /

Estes numeros, demonstram que a raridade da associag¢do, cancer de mama e

gravidez, ocorre essencialmente em fung¢do da baixa freqiiéncia desta neoplasia
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em mulheres jovens. '* A média de idade, observada por varios autores, varia de
33 4 35 anos.

A atividade adotada pela sociedade moderna, de postergar as gestagdes
apos os 30 anos de idade, devera levar ao aumento na incidéncia da associago
cancer ¢ gravidez no futuro, Soma-se a isto, o fato de que as mulheres que
engravidam pela primeira vez, apos os 30 anos, tem risco mais elevado para a
neoplasia maligna da mama. 7 O risco de cincer de mama em mulheres, com
menos de 30 anos € de 1 a 2%, em menos de 40 anos 10%, em maiores de 50
anos 20% ."* No presente caso, a paciente optou pela 1? gestagdo, com 34 anos,

ndo tendo antecedentes obstétricos, negando aborto.
ETIOLOGIA

Existem varios fatores de risco para o desenvolvimento do cancer de mama.
Além dos fatores genéticos e nutricionais, 0 ambiente hormonal feminino é
citado como representativo, especialmente quando relacionado com menarca
precoce, menopausa tardia, nulipalidade, ndo amamentagdo, primeiro filho apos
30 anos."

Porém, ndo existem evidéncias que relacionem a gravidez, tanto na etiologia,
quanto na progressido do cancer de mama.

Mulheres que relatam antecedentes familiares de cancer de mama, tem
probabilidade duas a trés vezes maior de serem acometidas pela doenga, do que
a populacdo geral, especialmente, se for relatado acometimento bilateral das
mamas.® No presente caso, a paciente nega antecedentes familiares de cancer
de mama.

As mulheres que menstruam antes dos 12 anos, tem aproximadamente 50%
mais chance de ter cancer de mama, do que aquelas que tiveram a menarca com

. 19
15 anos ou mais.



Mac mahon et. Al, em estudo internacional, mostraram que as mulheres que
tiveram o primeiro filho apoés os 35 anos, apresentam risco duas vezes maior de

cancer de mama se comparadas as mulheres que o tiveram antes dos 18
anos. A presenga de risco 1,5 vezes menor, para cancer de mama em mulheres
que apresentaram a primeira gestacdo antes dos 18 anos, do que em mulheres
que tiveram a primeira gestacdo apos os 28 anos de idade, esta sendo muito
estudada.”’

As evidéncias que relacionam historia de aborto provocado ou espontineo
em qualquer fase da vida, com maior ou menor risco de cincer de mama, sdo
inconsistentes, pois ¢ dificil a distingdo entre aborto provocado ou ndo nestes

estudos, tornando a interpretagdo desses dados incerta. *°
CLASSIFCAGCAO HISTOLOGICA

E semelhante ao de mulheres fora do ciclo gravidico, € aproximadamente 70
a 80% dos casos, sdo classificados como carcinoma ductal invasor, ou

carcinoma sem tipo histologico especial.?

No presente caso, o laudo
anatomopatologico, foi carcinoma ductal infiltrante variante medular, medindo
5,5 x 6 x 5cm, de contorno bem delimitado, sem sinais de invasdo angiolinfatica,
denso infiltrado mononuclear no estroma tumoral e peri-tumoral, auséncia de
extensdo neoplasica para a pele de mama ¢ mamilo, margens cirurgicas livres,
com menor margem medindo 3mm ( base da glandula ), hiperplasia gestacional
( secretora ) no restante do parénquima mamario, autolise segmentar acentuada,
auséncia de metastases para 25 linfonodos isolados nos niveis I, II e III,
histiocitose sinusal madura, hiperplasia folicular .

O carcinoma ductal invasor, podera manifestar diferentes graus de

agressividade, sendo que a variante medular, tem melhor prognostico que outras

variedades, com incidéncia , de 5% a 7%.



O carcinoma medular, constitui menos de 7% dos tumores mamarios, €
compromete mulheres abaixo dos 50 anos, em 60% dos casos. A distribuigio

anatdmica ndo mostra preferéncias de local, e quando surge na extensdo
axilar, pode ser dificil de diferenciar de metatase de carcinoma, para linfonodo.

Ha uma baixa tendéncia para metastases axilares, e quando ha, poucos
linfonodos sdo comprometidos (menos de trés linfonodos).

A sobrevida livre de doencga, para tumores menores que 3cm e axila
negativa, chega a 90%.” A bilateralidade pode aparecer entre 3% a 18%, ¢ a
multifocalidade em cerca de 10% dos casos. O tamanho médio é de2 a3 cme a
cistificagdo pode aparecer em tumores maiores que 5 cm.. Os critérios
diagnoésticos microscopicos, incluem wuma reagdo linfoplasmocitaria,
circunscrigdo microscopica, grau nuclear pouco diferenciado, alto indice
mitodtico e padrdo de crescimento sincicial. Menos de 10% dos carcinomas
medulares sdo positivos para receptores estrogénicos, € geralmente sdo positivos
para Pss. 23

No presente caso, como sera discutido adiante, a pesquisa de receptores
hormonais, pela imunohistoquimica, da pega cirurgica, revelou- se ser, receptor

hormonal positivo.

DIAGNOSTICO

N\

s .
Atualmente )acredita-se que o tumor se comporta da mesma forma em
mulheres gravidas e ndo gravidas da mesma faixa etaria. Entretanto, pela maior
dificuldade diagnostica desta patologia na gestagdo, com conseqiiente’atraso.na |

A L- e Jo 1 78
terapéutica, o prognostico nas mulheres gestantes torna-se menos favoravel. "

17
v
4

O fato dessa associa¢do ser rara, dificulta o estudo do problema e ocasion:

certas controvérsias na literatura.
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A detecgio da neoplasia ¢ dificultada pelas modificagdes mamaérias que
ocorrem na gestagdo, o que pode causar diagnosticos tardios e diminuir a

sobrevida das pacientes. ~>!"**

As alteragdes fisiologicas da gestagdo sdo:
- Aumento da circulagio sangiiinea e linfatica, o que facilitaria a propagacdo por
ambos 0s mecanismos;
- Aumento do volume e consisténcia_da mama, devido a hipertrofia ¢
hiperplasia, dificultando a identifica¢do /de modpulos;
- Mastites e galactoceles, freqiientes na@c/ do, também podem contribuir para
0 atraso no diagnostico;
- O sistema imune, que ¢ deprimido durante as primeiras 20 semanas da
gravidez, por influéncias hormonais — corticosteroides, poderiam teoricamente
induzir o crescimento tumoral, porém ndo esta nada provado que representem
um fator etiologico importante. %
- Estimulo hormonal, decorrentes do aumento de estrégenos, progesterona e
prolactina, que estimulam o crescimento e proliferagio do tecido mamario,
principalmente na 1* metade da gravidez. Este efeito seria mais evidente nos
tumores hormoénio-dependentes, cuja caracterizagdo morfologica, seria sua
maior diferenciagdo e cuja a caracterizagdo funcional, seria a presenga de
receptores hormonais. Porém, 0s receptores hormonais costumam ser negativos
nesta situacdo, ndo se sabe se isso corresponde a realidade ou apenas reflete na
ocupagio de todos os receptores esteréides gravidicos. °'°
- Deemarsky & Neishactt, do Instituto de oncologia de Leningrado, dividiram a
ocorréncia do cancer mamario nos trés trimestres da gesta¢do, e concluiram que
o primeiro € o terceiro, exibem condigdes desfavoraveis em termos de
prognostico da moléstia, citando que a elevagdo da prolactina € o horménio de

crescimento, aliada ao hiperestrogenismo e a elevagdo dos corticosterdides

conduzem a uma depressdo imunitaria, através da baixa de linfocitos “T” no
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sangue circulante. J4 no segundo trimestre, exibiria condigdes de prote¢do das
pacientes, que seriam representadas pela redugdo de corticosterdides, e do

horménio de crescimento, provocando uma redugfio da sintese de DNA, a
influenciar uma elevagdo do estriol e da progesterona, sabidamente agentes de
protecdo contra carcinoma mamario.*

- Hoje, sabe-se que o hiperestrogenismo da gravidez, ndo interfere de forma
direta com a evolugio da neoplasia mamaria: o estriol aumenta cerca de 2.000 a
12.000 vezes durante a gestagdo, enquanto o estradiol, fracdo de atividade
estrogénica muito mais potente, aumenta cerca de 100 vezes. Portanto o estriol
atuaria ocupando os receptores estrogénicos, diminuindo ou até impedindo a
agdo do estradiol. Por outro lado, alguns autores argumentam que o
hiperestrogenismo € contrabalanciado pelo aumento igualmente importante da
progesterona. 27

- Porém, o efeito das alteragdes hormonais neste periodo sobre o crescimento
tumoral, ¢ um assunto controverso. Enquanto alguns autores relatam uma
progressdo mais rapida da doenga, outros nfo compartilham da mesma opinido.
284

- Ndo ha duvida de que o diagnoéstico de cancer de mama € mais dificil durante a
gravidez e lactagio.

As caracteristicas adquiridas pela mama neste periodo, em especial a
turgidez, representam um obstaculo a correta interpretagdo do exame clinico ¢
dos exames complementares de imagem. A palpa¢do das mamas turgidas e
hipertrofiadas, raramente permite a detec¢do de pequenas massas. Porém o
exame cuidadoso das mamas, especialmente no quadrante superior externo, sede
de aproximadamente 50% das lesdes, com massa maiores palpaveis, pois pode
ser o unico subsidio para o diagnostico precoce da doenga. *°

No presente caso, a paciente percebeu o aparecimento de nédulo de mama

direita, no QSE, a partir do 4° més de gestagdo. Procurou o obstetra, ndo qual,
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ndo realizou o exame sistematico de mamas, atribuindo a queixa, a alteragdes
fisiologicas, tipicas da gravidez. Medicou-a com sintomaticos, e nunca
examinou suas mamas em consultas pré-natais posteriores.
No diagnostico, ¢ fundamental o papel do obstetra. E este especialista, que
tem a oportunidade de examinar as mamas de suas pacientes, uma vez por més,
e especialmente, logo no inicio da gravidez, quando as mamas ainda no

29

modificaram significativamente. Além disso, parece haver desaten¢do ao

exame de mamas, durante o pré-natal. '>"’

Outro fator, ¢ a idade jovem da paciente, o que faz com que ndo se pense
inicialmente em neoplasia, o que retarda o diagndstico.”

Da aparigdo dos primeiros sintomas a instauragdo do tratamento, o tempo
decorrido é duas vezes maior na gravida, que na paciente ndo-gravida.'

Varios os autores, relatam que menos de 10% das pacientes, recebem
tratamento dentro de um més, e que em 50% dos casos, houve uma demora de
seis meses ou mais.>’

No presente caso, o cancer de mama, foi diagnosticado, em 39 dias apos o
parto, e a terap€utica cirurgica foi instituida dois meses apds o parto.

Os médicos, por sua vez, retardam o diagnodstico pela falta de habito em
lidar com a doenga, pela resisténcia a atitudes mais agressivas, adotando
injustificada conduta expectante. *

Em conseqiiéncia, a maioria dos autores, concorda que as pacientes gravidas
ou lactentes estdo em estagios mais avangados da doenga, quando comparadas

com as ndo gravidas.
PROGNOSTICO

Vale salientar que, em decorréncia da raridade da associagdo do cancer de

mama 3 gravidez e a lactacdo, todas as publicagGes sdo retrospectivas e, devido
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ao numero reduzido, a gravidez ¢ a lactagfo sdo abordadas em conjunto, ndo se
levando em consideragdo as particularidades de cada época. |

Como ja discutido, o prognostico de cincer de mama na gestagdo, ¢
menos favoravel, devido ao atraso no diagnostico. "

Estima-se uma sobrevida de 5 anos, para 80% de pacientes gravidas, axila
negativa, portanto semelhante a sobrevida de nfo gestantes. Para as axilas
positivas, a taxa de sobrevida a 5 anos, foi de 29,4%. 2* O comprometimento
axilar varia de 43% a 77%, enquanto que nas pacientes da mesma faixa etaria e
nio-gravidas, o indice varia de 36% & 50%. °

Os fatores progndsticos de maior aceitagdo pratica, sdo: tamanho do tumor,
envolvimento metastatico linfonodal axilar, receptores hormonais de estrogénio
¢ progesterona, grau nuclear e histologico, e determinagdo do indice de
proliferagdo. **** Embora com a aplicagdo rotineira da imunohistoquimica, este
arsenal tem crescido rapidamente. > Assim sendo, podemos encontrar inameros
tipos de modificagdes celulares, que originam comportamentos evolutivos
distintos do cAncer de mama. **

O envolvimento metastatico dos linfonodos axilares, é considerado ainda
hoje, como o principal fator prognéstico para determinar a indica¢do da
terapéutica sistémica adjuvante. Os riscos de recorréncia € morte, aumentam
proporcionalmente com o numero de linfonodos comprometidos, embora
saibamos que mesmo o grupo classificado como axila negativa, apresenta 20% a
30% de ma evolugio em 10 anos de seguimento. >

Outro aspecto importante envolvendo a avaliagdo dos linfonodos axilares, ¢
que o numero de linfonodos metastaticos, apresenta correlagdo direta com a taxa
de sobrevida; isto fﬁi:fm\m\e{empliﬁcado no trabalho apresentado pelo
American “College' of Surgions”, )34 envolvendo 20.500 pacientes portadoras de
cancer de mama, onde e@ anos, a recorréncia observada foi de 19,4% para

as pacientes com axila negativa ¢ 82,2% para as pacientes com mais de 2
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ganglios metastaticos; e a taxa de sobrevida para estes grupos foi de 71,% e
22,2% respectivamente. >*

Um estudo metaanalise envolvendo 75.000 mulheres que participaram
em 133(trials) controlados, sugeriu que uma terapia sistémica adjuvante,
melhora tanto o intervalo livre, quanto a sobrevida global em pacientes com
cancer de mama, axila negativa.”> O proposito desse estudo, foi analisar os
fatores prognosticos, estabelecer sua utilidade e capacidade em separar grupos
de pacientes axila negativa que meregam tratamento adjuvante, identificar
aquelas pacientes axila negativa, cujo prognostico € tdo bom, seguindo a
cirurgia, que aparentemente ndo terdo beneficios com a terapia sistémica e
apontar novos fatores prognosticos que ainda ndo tém a sua utilidade clinica
definitivamente comprovada.™

Sd0 considerados fatores desfavoraveis ao prognostico do cancer de mama
na gestacao:
- Atraso no diagnéstico, por influéncia das modificagdes gravidicas das
mamas.”®
- Médicos que atribuem manifestagdes clinicas de neoplasia a alteragdes
proprias da gestagdio ou patologias benignas (abcesso, mastites, cistos,
galactoceles).
- E temor infundado do médico, nfio biopsiar uma gravida com tumor de
mama;
- Comprometimento axilar. Através de varios estudos, constatou-se pela
estatistica de sobrevida de mulheres gravidas ou lactentes com axila negativa,
que possuem uma evolucdo semelhante ao de mulheres ndo gravidas. Ja as
mulheres com axila positiva, o prognéstico € significativamente pior no grupo
das gravidas. portanto, quando a axila € positiva, teoricamente ja existem
micrometastases circulantes, a vascularizagdo aumentada, favoreceria a

. . - . ;. 6
disseminag¢do mais rapida da doenga. 2
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- Aumento da vascularizagdo e drenagem linfatica das mamas, permitindo a
disseminagdo para a axila com mais precocidade, cerca de 53% a 85% das
pacientes, apresentam invasdo ganglionar nas axilas, quando do diagnéstico,
% sendo considerados como diagndsticos tardios.
- A dificuldade dos métodos propedéuticos em abordar mamas gravidicas, que
se encontram intumescidas e densas.”
- Idade das pacientes. Alguns autores, acham que a idade da paciente por si so,
ndo apresenta pior prognoéstico. Outros tentam através da comparagdo da
sobrevida global de paciehtes acima e abaixo de 40 anos, provar que o grupo
Jovem tem sobrevida pior. Porém ha um consenso, de acordo com a maior parte
das hteraturas atuais, que o tumor é muito mais agressivo em pacientes jovens,
do que em idade avancada. Concluindo- se em parte, o por qué da maior
agressividade do tumor, em pacientes gravidas. Com isso, deduzindo-se que a

gravidez isoladamente, ndo faria piorar o progndstico. >’
METODOS DIAGNOSTICOS

Uma vez detectada qualquer suspeita em mama gravidica ou lactante, esta
deve ser imediatamente avaliada. Idéntica propedéutica deve ser aplicada, como
se a paciente ndo estivesse gravida, porém sdo necessarias algumas adaptagdes.

Os métodos subsididrios nesta eventualidade, tem sua acuridade bastante
alterada. As modificagées gravidicas anteriormente citadas, alteram
sensivelmente os sinais radiologicos e principalmente termograficos, tornando-
os de dificil interpretagio. "*

No presente caso, a paciente realizou varias mamografias, que evidenciaram
a presenca de cisto, em QSE da mama direita.

Em relagdo a mamografia, no entanto ndo ha impedimento a sua realizag3o,

desde que seja providenciada a devida prote¢do abdominal, para evitar a
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exposigdo do feto a radiagdo. | Numa série de 360 pacientes gravidas, que foram
submetidas & mamografia, ndo foi observado dano para o feto em nenhum caso.

3# Porém, em funglo da dificuldade da interpretagdo, a mamografia tem
valor limitado durante a gestagéo. '

A ultra-sonografia mamaria, pode ser muito util, j4 que o que se busca, na
grande maioria das vezes, é fazer o diagnodstico diferencial de uma lesdo
palpavel, o que representa a principal aplicagdo deste método. Além disso, ha de
se considerar, o fato de que na grande maioria das vezes, as pacientes sdo
Jovens, o que facilita a interpretagdo do exame ecografico, ¢ um método preciso,
mocuo, servindo para diferenciar lesdes solidas ou cisticas, e hoje com o auxilio
do doppler, pode nos oferecer outras informagées/ag' \‘

No presente caso, a paciente submetel;,-/s/e a duds ultrassonografias, no
periodo do puerpério, em que a primeira ew’dénciou um cisto, em QSE da mama
direita, e a Segunda, mostrou a presenga de abcesso.

A termografia ndo tem utilidade na gravidez, em fun¢do da vascularizagio
aumentada, o que torna impossivel a interpretagdo do exame. >

A citopungdo de mama, seja por capilaridade ou por aspiragdo, € importante
para diagnostico diferencial de lesdes solidas das lesdes cisticas (galactoceles).
Durante a gravidez, o material costuma ser altamente celular, com as células
acinares, apresentando nucleos grandes e nucléolos proeminentes, de modo que,
um citologista pouco experiente ou ndo informado da gravidez ou da lactagdo,
pode informar um diagnéstico falso-positivo. *°

A biopsia cirtrgica, fornece o diagnoéstico através de um fragmento, quando
a massa ¢ palpavel ou através da bidpsia estereotaxica nas massas impalpaveis.
Pode ser realizada durante a gravidez, sem riscos para o feto. Na maior parte das
vezes € necessario apenas anestesia local. Ha também a opg¢do do bloqueio
intercostal e até de anestesia geral, que observados os critérios proprios do

periodo gestacional, ndo oferecem problemas para o concepto. Uma bidpsia a
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céu aberto, também pode ser realizada sob anestesia local, na auséncia da pistola
de bidpsia percutinea. *!

Os efeitos da anestesia geral e da cirurgia sobre o feto, vem sendo
investigados, a menos que ocorra uma complicagdo (choque, hipertermia), ndo

parecem aumentar o risco fetal®

, sendo a ocorréncia de aborto espontineo rara.
1 N&o existem trabalhos que mostrem efeitos teratogénicos dos agentes
anestésicos sobre o feto. Vale chamar a aten¢fio, que a bidpsia cirirgica é
imperativa, sempre que os outros métodos propedéuticos, ndo forem suficientes
para afastar de forma segura a possibilidade de uma neoplasia . A bidpsia
cirurgica € o exame definitivo para diagnostico de cancer de mama, sendo um
exame, quase que obrigatorio em pacientes gravidas, pela dificuldade em se
interpretar a citologia oncotica nesse periodo, conforme ja mencionado.

A paciente lactante devera ser orientada para a possibilidade de surgimento
de uma fistula lactea ou infecgdo apds a bidpsia mamadria, por ser um excelente
meio de cultura, e pela hipervasculariza¢do e intercomunica¢do de ductos, que
faz com que o processo séptico, possa envolver toda a mama e portanto,
ameagar a vida, pela infeccdo. Em decorréncia desse risco, alguns autores,
afirmam a importincia de se interromper a lacta¢do, e fazer antibidtico terapia
profilatica pré-operatoria.

No presente caso, a paciente realizou bidpsia, duas semanas apds o parto,
ndo suspendendo a lactagdo, porém amamentando somente na mama esquerda,

ndo tendo nenhuma complicagio posterior.
ESTADIAMENTO

Com o diagnoéstico feito, antes de qualquer decisdo terapéutica, deve-se

proceder ao estadiamento.



18

Com excegdo dos testes laboratoriais, alguns exames envolvem exposi¢io a
radiagdo, e isso levanta a controvérsia sobre a extensdo do estadiamento, nesse
grupo de pacientes. Durante a fase da pré-implantagio (até o 10° dia), a
radiagdo pode levar & morte do embrido, porém aqueles embrides que
sobrevivem, parecem desenvolver normalmente. Na fase de organogénese (11°
a 56° dia), a radiagdo leva a malformagdes. Apds essa fase, apenas grandes doses

3

. N . , . 4
de radiagdo, levam a efeitos deletéricos sobre o feto.”” Portanto, os exames

radiologicos devem ser solicitados de acordo com a fase da gestagdo. ™°

O estadiamento em uma gestante, deve avaliar com seguranga, a extensdo da
doenga. Néo ¢ freqiiente a detecgdo de metastases em pacientes assintomaticas.
Assim, uma anamnese detalhada e um exame fisico criterioso, constituem uma
forma confiavel para avaliar a necessidade ou ndo de exames. **

Através de varios estudos, 34

verificou-se que: a avaliagdo pulmonar
através de raio x de torax, podera ser feita com prote¢gdo abdominal. Nos
estadios 1 e II, a investigagdo hepatica ndo devera ser feita de rotina, salvo
quando ocorrem alteragdes das provas de fung¢do hepatica. De igual modo, pela
baixa incidéncia de metastase dssea nos estadios I e II, o mapeamento Gsseo
também ndo deve ser feito de rotina. As pacientes de estadios IIT E IV, deveriam
ser submetidas a avaliagdo hepatica, por Ultrassonografia, caso haja indicagio
para melhores esclarecimentos, a RNM ¢é mais indicada do que a TC. Os
mapeamentos 6sseos com radioisétopos devem ser realizados somente nos

estadios III e IV, ou em pacientes sintomaticas, ou com altera¢des laboratoriais

sugestivas de metastase Ossea.
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Através de estudos, nos levam a concluir que a realiza¢do rotineira destes
testes ndo € necessaria, pelo menos nos estadios I e I1.

Este ¢, inclusive, um importante ponto de reflexdo em relagfio aos altos custos
do estadiamento do cincer de mama para a realidade brasileira.'

Embora néo se saiba com exatiddo a relagio da exposigdo a radia¢do e danos
fetais, podem ocorrer mal formagdes congénitas, crescimento intra-uterino
retardado e leucemia. °® Entretanto, estes danos ndo foram observados em
situagdes em que a exposigdo € menor que 5 ¢cGy. A exposi¢io fetal na realizagdo
de radiografia de torax materno € estimada em 0,008 cGy e na cintilografia dssea
em 0,194 Cgy. ** Estes numeros seriam suficientes para entender como ¢
totalmente segura a realizacdo deste exame de estadiamento em pacientes
gestantes. No entanto, ainda ndo se tem certeza sobre os efeitos da radiagdo, para
o concepto, ainda que em dose pequena, a longo prazo. ** Considerando o
exposto, € razoavel adotar a realizagdo de todos os exames de estadiamento
apenas em pacientes sintomaticas, observando-se a protegdo devida. ** Nas
pacientes assintomaticas, somente aquelas classificadas como estadio clinico III,
devem ser submetidas a rotina de estadiamento do cancer de mama, associado a
gravidez. **

No presente caso, a paciente foi classificada pelo sistema TNM, como
T3sNoMp, com tumor medindo 5,5 x 6 x Scm, sem a presenga metastases aos
linfonodos regionais, e auséncia de metastases a distincia, estando em estadio

clinico IT b.
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TRATAMENTO

Preconiza-se o tratamento do tumor, t3o logo seja estabelecido o diagnéstico,
independente do estado gravidico. 2

De maneira geral, a conduta terapéutica no cincer de mama na gravidez e
lactagdo, deve ser a mesma utilizada para paciente ndo gravida, instituindo-se na
medida do possivel, uma abordagem multiterapéutica, que garanta a integridade
do feto. 12

Tradicionalmente, estas pacientes tem sido tratadas de forma incompleta em
fun¢do do receio de causar danos ou concepto, e€ esta atitude representa,
provavelmente um dos fatores responsaveis pelo progndstico menos favoravel,
observado nas séries da literatura, que comparam gravidas e ndo gravidas, com o
cancer de mama."
Inicialmente faz-se necessaria a divisdo das pacientes em dois grupos:
As que tiveram o diagndstico de cancer de mama durante a gestagdo € aquelas
cuja doenga foi detectada no pés-parto, estando a paciente amamentando ou nfo.
Neste ultimo grupo, como ndo ha limites para o tratamento, as pacientes devem
ser normalmente incluidos nos protocolos pertinentes. No primeiro grupo, ha que
se respeitar os limites impostos pela presenga do feto, sem, no entanto, deixar de
mstituir uma abordagem terapéutica adequada, o que é plenamente possivel, de
acordo com os estudos mais recentes. '*

A interrupcdo da gravidez em si, ndo afeta o prognéstico, e sua indica¢do ou
ndo, decorre dos riscos dos tratamentos complementares para o feto.”’

As pacientes podem ser submetidas a mastectomia radical, radical modificada
ou até mesmo a quadiantectomia com esvaziamento linfondol axilar nos casos

mais precoces.
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A mastectomia €, sem duvida, o tratamento ideal para as pacientes portadoras
de cancer de mama. Entretanto, a cirurgia mutiladora leva & alteragdes psiquicas,
aumentando a morbidez e piorando a qualidade de vida, fatos que poderdo
interferir na evolugdo da doenca.

No presente caso, a paciente foi submetida 4 mastectomia radical modificada
a Madden, que preserva ambos os musculos peitorais, com esvaziamento axilar.

Como a mastectomia, raramente é realizada em cardter de urgéncia, o
estadiamento correto ¢ uma boa avaliagdo clinica devem ser realizadas pré-
operatério.

Uma demora de trés a quatro semanas, entre a biopsia € a mastectomia, ndo
modifica em nada o prognéstico da paciente (Hayard, 1977, Fischer 1985,
Abranson 1989)*” Também ja foi comprovado, que as pacientes aceitam melhor
psicologicamente a mutilagdo quando o procedimento € realizado em 2 tempos,
porque elas podem sentar com o cirurgido, depois do diagnéstico de cancer pela
biopsia, e discutir qual a cirurgia mais indicada e a realizagdo ou ndo de
reconstrugdo imediata.*’

No presente caso, a paciente submeteu-se a terapéutica cirurgica, 21 dias
apos a realizagdo da bidpsia cirurgica e dois méses apos o parto.

Quanto ao bloqueio da lactagdo, também ndo ha evidéncias, de que a
supressdo do aleitamento, resulte num melhor progndstico. Porém deve ser
suprimida em alguns casos, tal como € necessario a quimioterapia ou quando se

planejar cirurgia, & fim de diminuir o volume e vascularizagdo da mama.®

A mastectomia radical modificada, ¢ o tratamento inicial de elei¢do nos casos
operaveis, e deve ser realizada imediatamente apds a confirmagio do diagnostico,
independentemente da fase da gravidez. '* A cirurgia pode ser realizada com

seguranga para a mie e para o feto, a qualquer tempo, desde que sejam



22

observadas as precaugdes necessarias, especialmente com relagdo a anestesia.
41 O manejo da paciente gravida, inclui considerages sobre as modificagdes
fisiologicas da gestagdo, assim como os efeitos fisicos do utero gravidico
aumentado. As alteragdes cardiovasculares e hematologicas proprias deste
periodo, requerem da parte do anestesiologista, os ajustes necessarios. A
gravidez altera os mecanismos da coagulagdo, com aumento do nimero de
plaquetas e do nivel de fibrinogénio, levando a4 um maior risco de
tromboembolismo. O utero gravidico, especialmente no terceiro trimestre,
compromete o diafragma, com diminui¢gdo de capacidade respiratoria, assim
como na posi¢do supina, interfere no fluxo sangiiineo em fungdo da compressio
da veia cava inferior e aorta distal. Por isso, € importante observar a posi¢do da
paciente durante a cirurgia, no sentido de evitar ou diminuir a referida
compressdo. Outros aspectos, como a tendéncia a hipoxemia e 0 esvaziamento
gastrico retardado, também devem ser levados em conta durante a anestesia. '*

Com o estado atual de conhecimento, todas estas caracteristicas podem ser
perfeitamente compensadas. Da mesma forma, devem ser evitadas as drogas
anestésicas, que atravessam a barreira placentaria com a possibilidade de
prejudicar o concepto.

Com o advento do tratamento conservador, a mastectomia passou a ser
evitada nos casos mais iniciais, uma vez que varios estudos, ja demostraram que
a conservagdo da mama, ¢ equivalente a sua amputagdo neste estagio da
doenga.'® Por esta razdo, é preciso considerar a possibilidade de realizar uma
cirurgia conservadora para o cancer de mama associado a gestagdo,
especialmente no estadio I. O grande obstaculo na instituigio desta forma de
tratamento, ¢ que ela requer, compulsoriamente a complementagdo com

radioterapia, a qual est4 contra-indicada durante a gestagdo. * Um tratamento
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radioterapico padrdo com a dose de 5.000 cGy expde o feto a 10 - 20 cGy, uma
dose excessivamente alta, que leva a sérios riscos de danos fetal. * Portanto, a
indicagdo cirurgica no primeiro e segundo trimestre ¢ a mastectomia radical
modificada, enquanto que a cirurgia conservadora a pode ser realizada no terceiro
trimestre (no estddio I), sendo a radioterapia postergada para o pos-parto
imediato. Se esta conduta for a escolhida, deve-se considerar a possibilidade de
antecipagdo do parto apds a avaliagdo da maturidade fetal.

Normalmente, a radioterapia € iniciada em até seis semanas apds o tratamento
cirurgico. As conseqiiéncias do adiamento sdo incertas. No estudo retrospectivo
de Recht,' a taxa de recidiva local a quatro anos, foi de 4% nas pacientes que
receberam a radioterapia até 16 semanas da cirurgia, e 12% naquelas que foram
rrradiadas ap6s 16 semanas.

Ja esta firmemente demonstrada a importincia quimioterapia adjuvante, no
tratamento de pacientes pré-menopausadas com carcinoma de mama, axila
positiva, e especialmente o significativo aumento nas taxas de sobrevida.'?
Portanto, ¢ dificil a inclusdo da quimioterapia no protocolo de tratamento do
cancer de mama e gravidez, em que haja comprometimento axilar, assim como
nos casos localmente avangados e de doengas metastaticas.”> A utilizagdo de
quimioterapia durante a gravidez, até bem pouco tempo considerada de absoluta
contra-indicagio,” vem sendo amplamente estudada e discutida. Os estudos mais
recentes tem claramente demonstrada a auséncia de riscos de malformagio
congénitas com aplicagdo de quimioterapia no segundo e terceiro trimestre de
gestacdo, pelo menos a curto e médio prazo.'* Um maior de tempo de observagdo
serd necessario para definir os efeitos a longo prazo. Varios efeitos da literatura,
tém demonstrado que o uso de agentes antioneoplasicos durante o primeiro
trimestre de gestacdo, eleva significativamente o risco de malformagdes fetais,

assim como de outros efeitos deletérios para o concepto.'**®* Um estudo de



24

Doll" demonstrou, numa série de 139 pacientes, que o uso de monoquimioterapia
no primetro trimestre, leva a deformidades congénitas em cerca de 17 % dos
casos e em 24,3% para a poliquimioterapia. Estes numeros sio significativamente
mais elevados que o indice de 3% de malformagdes congénitas para a populagdo
em geral. No entanto, como a quimioterapia age em tecido de rapido crescimento,
como medula dssea e gonada, o risco de desenvolver na idade adulta, linfoma ou
leucemia ¢ duas vezes maior nos fetos expostos a a¢do destes farmacos, durante a
vida intra- uterina; quanto as génadas, € possivel deficiéncia de horménio sexual
e esterilidade.* O aumento do risco de teratogenicidade, desaparece quando se
considera o uso de quimioterapia no segundo e terceiro trimestre.*® No estudo de
Byme," 131 pacientes com cincer e gravidez receberam mono e
poliquimioterapia a partir do quarto més de gestagdo. A incidéncia de
malformagdes fetais foi apenas de 1,5%, ou seja, menor que a esperada para a
populagdo em geral, Portanto, a quimioterapia deve ser virada no primeiro
trimestre e postergada para o segundo trimestre. Neste e no terceiro trimestre, a
quimioterapia pode ser utilizada com seguranga.’ Entretanto, é recomendavel
evitar o metotrexate, por ser o unico dos agentes mais comumente usados no
tratamento no cancer de mama que possui comprovado efeito teratogénico,
embora este efeito s6 tenha sido demonstrado quando usado no primeiro
trimestre.”** Uma alternativa ou esquema CMF (ciclofosfamida, metotrexate,
fluorouracil) ¢ o esquema da FAC, em que metotrexate ¢ substituido pela
adriamicina. Este regime € o adotado por boa parte dos centros que ja utilizam a
quimioterapia no tratamento de cancer de mama e gravidez." Uma outra opgdo, é
o esquema CA (ciclofosfamida, adriamicina), testado por Wickerhan e Fisher no
Protocolo B - 15 do NASBP (National Surgical Adjuvant Breast Project).!* Este
estudo comparou CA com CMF e demonstrou uma eficicia similar em pacientes

com menos de 50 anos de idade.



A ooforectomia nfo influencia o progndstico do cancer de mama e gravidez,
conforme ja demostrado por viarios estudos clinicos. * O resultado de trabalhos
retrospectivos recomendando ou condenando a castragfo terapéutica, serviram de
controvérsias por muitos anos. Dados de um numero limitado de trabalhos
randomizados prospectivos atuais nio resolveram completamente a questdo. 2
Entre estes, o trabalho de Deemarsky ' mostrou, em paciente submetidas a
ooforectomia ap6s interrupgdo da gravidez, 29% de sobrevida a 5 anos contra
63% nas que conservaram os ovarios. Da mesma forma, nas pacientes
ooﬁorectbmi%édaé%pés o parto a taxa foi de 100% contra 83% das ndo

//"'Boférectonizadas, diferenga esta que ndo atinge significancia estatistica. Afirma-
Wcas{com metastases axilares € os tumores com altos niveis de
receptores estrogénicos podem se beneficiar da castragio profilatica. ’

E bem sabido que a resposta ao tratamento hormonal em pacientes jovens, é
menos que 10%, isto, combinado ao dado de que gestacdes subseqiientes se
associam a excelentes progndsticos, sugere que a castragdo tem pouco lugar no
manejo destas pacientes. °

Nissen-Mayer citado por Hubay** afirma, sobre castragdes por radiagdo, que
embora util nas pacientes pds-menopausicas, ndo ¢ conveniente em termos de
prognodstico, nas pacientes pré-menopausicas.

Portanto a ooforectomia, extensamente recomendada nos protocolos até bem
pouco tempo utilizados para o carcinoma mamario na gestagdo, nio se justifica.'

Ao estabelecer a estratégia terapéutica de acordo com estadiamento, € preciso
ter em mente os conhecimentos atuais, mas, por outro lado, ¢ importante colocar
para as pacientes ¢ seus familiares, as op¢des possiveis € os riscos, ainda que
minimos, que possam advir de cada uma delas."* Se ja é dificil a aceitagdo de
terapias agressivas como mastectomia € a quimioterapia, para pacientes gravidas

esta abordagem é ainda mais delicada. De acordo com varios estudos, 1424304849
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no estagio 1, a indicagdo ¢ mastectomia radical modificada no primeiro e segundo
semestre. No terceiro trimestre pode ser considerada a opgdo da cirurgia
conservado (quadrantectomia com linfadenectomia axilar), postergando-se a
radioterapia para o pos parto imediato. Neste caso, a gravidez deve ser
interrompida ante do tempo, desde que a maturidade pulmonar do feto o permita.
No estadio II, as pacientes axila-negativa, devem receber apenas mastectomia
radical modificada em qualquer fase. Para as pacientes axila-positiva, a
quimioterapia adjuvante deve ser somada a cirurgia no segundo e terceiro
trimestre. Aquelas com diagnostico no primeiro trimestre deve ser prontamente
operadas € a quimioterapia adiada para o quarto més (2° trimestre). No estadio II,
uma op¢do razoavel, seria dividir, de inicio, as pacientes em operaveis e
inoperaveis.
Para as pacientes operaveis, a proposta é:
- 1° trimestre: mastectomia radical, quimioterapia adjuvante a partir do segundo
trimestre e radioterapia no pds-parto imediato;
- 2° e 3° trimestre: mastectomia radical modificada e quimioterapia adjuvante,
radioterapia apds o nascimento.
Nos casos inoperaveis, a abordagem inicial deve ser a quimioterapia
neoadjuvante:
- 1° trimestre: as opdes sdo interromper a gravidez e adiar o inicio do tratamento
para o segundo trimestre. E uma deciséio na qual o paciente deve participar.
- 2° e 3° trimestre: institui-se a quimioterapia neoadjuvante (trés ciclos) em
seguida a paciente ¢ submetida a mastectomia radical modificada. A radioterapia
deve ser iniciada imediatamente ap6s o parto. No estadio III, em que a
radioterapia exerce um importante papel no controle loco regional, é necessario

esclarecer a paciente entre os possiveis efeitos do adiamento.
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- No estadio IV, em que a quimioterapia ¢ primordial € a cirurgia nfo tem
finalidade terapéutica, devem ser feitas as mesmas consideragdes relativas a

quimioterapia neoadjuvante no estadio Il inoperavel.

INTERRUPCAO DA GRAVIDEZ

Durante muito tempo, a interrupgdo da gravidez, ou abortamento terapéutico,

foi considerada como uma importante etapa no tratamento do cancer de mama

1.14

diagnosticado no ciclo gravido-puerpera No entanto, de acordo com os

conhecimentos atuais, esta claramente definido que a interrupgéo da gravidez nfo

melhora o prognoéstico do cancer de mama. Ao contrario do que pensava, a
mehona o Heo do canicer de mama.

gestagdo parece exercer um certo efeito protetor em relagdo a evolugido do cancer
de mama.' Fentiman,” num levantamento de varias séries da literatura, mostra
que a sobrevida a cinco anos ¢ de 44% em pacientes que interromperam a
gestacdo contra 70% no grupo das que levaram a termo, o que eqiiivale a um
prognostico significativamente melhor, quando a gravidez é mantida. A
mnterrupgdo da gestacdo esta justificada apenas nos casos avangados, em que 0
diagnostico € feito no primeiro trimestre, no sentido de eliminar um obstaculo ao
tratamento quimioterapico  adequado e ndo com a inten¢do de melhorar o
prognéstico. * Portanto, trés opgdes devem ser consideradas para o tratamento do
cancer avangado na mama, no primeiro trimestre da gesta¢do: interrup¢do da
gravidez e administragdo da quimioterapia; adiamento da quimioterapia para o
segundo trimestre ou administracdio da quimioterapia evitando o metotrexate.”® A
segunda op¢do, parece ser a mais razoavel, desde que a doenga ndo apresente

sinais de rapida progressio.
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GRAVIDEZ SUBSEQUENTE AO TRATAMENTO DO CANCER DE MAMA

A idéia que a gravidez apos o cincer de mama tratado deva ser evitado, ¢ até
interrompido, ndo tem mais sustentagdo. No existem até o momento, dados
cientificos que contra-indiquem gestagdes subseqiientes e que a ocorréncia possa
influenciar desfavoravelmente o prognéstico. '* Clark ¢ Reid > demonstraram a
importancia do intervalo entre o tratamento e a proxima gravidez, as pacientes
que engravidaram dentro de seis meses apds a terapéutica tiveram um pior
prognodstico e menor sobrevida em cinco anos quando comparadas aquelas que
aguardam de dois a cinco anos.

As pacientes com cancer de mama s3o freqiientemente aconselhadas a um
mntervalo entre o tratamento da doenga e a gravidez subseqiiente, de dois anos,
nos casos com axila negativa e trés a cinco anos, naquelas com axila positiva.
A razdo da espera ¢ a maior probabilidade da recidivas neste periodo, com a
gravidez representando um obstaculo para o tratamento adequado. !’

A avaliagdo criteriosa de cada caso, principalmente referente ao estadio

micial da doenga e aos fatores prognoésticos , devera influenciar nesta decisio.

Outro aspecto importante a ser comentado, é reconstru¢do mamaria , que faz
com que ocorra diagndstico precoce, porque, ao tomarem conhecimento da
possibilidade de terem a mama reconstruida, as mulheres procuram o médico

mais cedo, uma vez que ndo ha mais pavor de mutilagio.
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O aumento das chances de cura ¢ a possibilidade de uma sobrevida mais
longa e qualitativa, fizeram os profissionais de saude desperta/r’ para a importancia
do acompanhamento psicoemocional, das pacientes portédor‘ég de cancer de
mama, destacando ndo sé o ponto de vista médico cientiﬁgo, mais tam éfn oS

. .. .
aspectos psicossociais do problema. ~—
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RECEPTORES HORMONAIS

A pesquisa de receptores hormonais pode ser feita através da
imunohistoquimica, que ¢ uma rea¢do imunoldgica, que detecta antigenos das
células neoplasicas. A identificagdo ¢ obtida, utilizando-se anticorpos
monoclonais , tratados pelo sistema avidina- biotina- peroxidase. **

A dosagem de receptores de estrogeno e progesterona, representa um
importante fator de avaliagdo de resposta ao tratamentoenddcerino, selecionando
53,54

os casos hormdnio- dependentes, colaborando para melhorar o prognostico.

As pacientes com receptores positivos, apresentam resposta superior mesmo

ao tratamento quimioterapico. > Atualmente, a maior parte dos estudos, mostra

—— -

um melhor progndstico para mulheres com tumores receptores estrogénicos

positivos.”* S3o geralmente bem diferenciados, com indices de proliferacdo
baixos € metastatizam menos frequentemente e tem boas respostas a terapia
hormonal. Ao contrario dos tumores receptores hormonais negativos, que sio
comumente estadio III. Embora conflitante, a maioria do trabalhos indica que o
receptor estrogénico, prediz pequenas diferengas de intervalos livres de doenga e
sobrevida global em cinco anos, com melhora entre 8% e 10% nas pacientes
axila negativa. Ellis et. AI’®, Rasmussen et al’ 7, RilkeSS, através de parametros
histologicos de identificagdo, aceitam que tumores bem diferenciados, ricos em
elastose, escassa infiltragdo linfocitaria, tem progndstico mais favoravel,
ressaltando sua correla¢do com a presenga de receptor positivo.

Portanto, as informagdes colhidas na literatura, indicam que os sinais
histopatologicos descritos, sdo importantes na discriminagdo dos tumores
hormdnio- dependentes. O mecanismo de ag¢do dos estrogenos parece ser
indireto, interagindo com outros hormdnios e fatores de crescimento do epitélio
e do estroma. Pouco se sabe sobre a agdo isolada da progesterona, mas dados

obtidos de bidpsias, sugerem que a proliferagdo celular influenciada pelo
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estrogeno € maior quando este estimulo ocorre simultaneamente com o estimulo
progesterdnico.” Os principais oncogénes envolvidos com a tumorigénese
mamaria, sdo: c- erb, € Bel,, Em oposi¢do a esse mecanismo, atuam os genes
supressores tumorais: BRCA-1, BRCA-2, P53.56

Em nosso presente caso, enviamos a pega cirurgica para o CEPOM (centro
de pesquisas oncologicas de floriandpolis), para pesquisa;S de receptores
hormonais, pela imunohistoquimica. Foi pesquisado o Bcl, evidenciando-se
negativo. Ele € um oncogen cuja presencga expressa a perda da capacidade da
célula, entrar em apoptose. Também o P53, ¢ a Catepsina evidenciaram-se
negativos. A Catepsina D, é uma proteina reguladora do estrogénio ¢ tem
superexpressdo tanto em tumores ER+ como ER-. O P53, é um gem supressor,
sua alteragdo resulta num crescimento descontrolado de células mamarias,
levando a formagdo do tumor. O CEA evidenciou-se positivo, indicando ser um
tumor bem diferenciado. O indice de proliferagdo celular, foi baixo, menor que
10%. A respeito de receptores hormonais, a imunohistoquimica revelou-se
fracamente positivo para estrogenio, e fortemente positivo para progesterona.

A pesquisa, foi realizada de forma qualitativa, portanto se for incluida
qualitativamente, este valor de estrogénio ¢ bastante relevante. Concluindo-se

entdo, que a paciente apresentou, tumor receptor hormonal pasitivo.
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6. RESUMO

Apresenta-se um caso de cancer de mama, tipo carcinoma ductal infiltrante,

variante medular, em uma paciente de 34 anos, diagnosticado dois meses apos o

parto cesaria, durante a lactacio.

Este trabalho procura, através de uma andlise da literatura, discutir os
principais aspectos relacionados ao diagnostico, tratamento, prognoéstico do
cancer de mama no ciclo gravidico puerperal, e a respeito de gravidez
subseqiiente ao tratamento de carcinoma mamario. A associagdo € rara,
encontrado em apenas 0,03% de todas as gestagdes.>’

Existem varios fatores de risco para o desenvolvimento do cincer de mama,
porém, ndo existem evidéncias que relacionem a gravidez, tanto na etiologia,
quanto na progressio da doenga.”” Durante a gestagio, hda mudancas
significantes em niveis de estrogenos, androgenos, corticosterdides,
progesterona, prolactina, horménio de crescimento e insulina, como também,
mudangas imunologicas. As relagdes entre estes fatores e o cancer de mama na
gestacdo, sugerem novas investigag:ées.2 >

Depois do tratamento, a maior probabilidade de recidiva, ocorre durante os
trés primeiros anos, principalmente naquelas com axila positiva. ' Devido 2
1sso, recomenda-se apenas que se aguarde de trés a cinco anos para gravidez
subseqiiente ao tratamento de carcinoma mamario.’

Assinala-se a importancia do exame cuidadoso e sistematico das mamas no

ciclo gravidico puerperal, fazendo parte da propedéutica.
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7. SUMMARY

This is a case of breast cancer, invasive ductal carcinoma, medular variety,
in a 34 year old patient, witch was detected two monthes after child birth, over
the lactation.

This work, by literature analysis, intends to discuss the main aspects
relationed to the diagnosis, treatment and forelast of the breast cancer at the
puerperal-pregnancy cycle and about pregnancy after it's treatment. This
association 1s pretty rare accuring in only 0.3% of all pregnancies .

There are many risk factors to development of the breast cancer, however
there are no evidences to associate pregnanly with the etiology and progress of
this disease in pregnancy there are significant changes in strogen, androgen ,
corticostheroids progestogen, prolactin, growth hormone and insulin levels, as
well as imunologic changes. The relations between this factors and breast
cancer in pregnancy, suggest new investigations.

After treatment, the biggest probability of desease is return, occurs among
the first three years , especially with positive armpit nodes. Therefore, it's
recomended to wait for three to five years before a new pregnancy.

It's necessary to show the amount of a carefull and systematic breast exam
over the puerperal-pregnancy cycle, as part of the prevention and diagnosis of

this desease.
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