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RESUMO

O cancer de mama é o segundo tumor mais comum entre as mulheres,
determinando grande morbidade e mortalidade na populagdo feminina. Pouco
incidente antes dos 25 anos, percebe-se incidéncia relevante de tumores mamarios
entre as mulheres com menos de 40 anos, em especial nos paises em
desenvolvimento. Diversos estudos relatam comportamento biolégico mais agressivo
entre os carcinomas mamarios nessa faixa etaria, sendo seus fatores de risco ainda
pouco compreendidos. Este trabalho traz uma revisdo de aspectos gerais sobre
cancer de mama na populagdo feminina jovem, com énfase no rastreamento
mamario dessas pacientes. Foram encontrados protocolos de rastreamento
especificos para a populagcdo feminina de alto risco para o cancer de mama,
notando-se a caréncia de estudos sobre a realizacdo do rastreamento nessa faixa

etaria entre as pacientes de risco habitual.

Palavras-chave: Neoplasias da mama. Programas de rastreamento. Adulto jovem.

Saude da mulher.



ABSTRACT

Breast cancer is the second most frequent malignant neoplasm among women,
determining great morbidity and mortality to the female population. Although breast
cancer is nearly non-existent among women younger than 25 years old, noteworthy
incidence of breast carcinomas among women younger than 40 years old has been
reported, especially in developing countries. Many studies have described more
aggressive behaviour of these cancers in such patients, but risk factors for breast
cancer in this group of women are still unclear. This paper reviews general aspects
about breast cancer among young female population, emphasizing breast cancer
screening protocols for them. Specific screening protocols were found for high-risk
young women, being noticeable the lack of studies about breast screening among

usual-risk young women.

Keywords: Breast neoplasms. Screening programs. Young adults. Female health.
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1. INTRODUGAO

O cancer de mama é o segundo tumor mais comum entre as mulheres,
representando cerca de 30% dos tumores neste grupo de pacientes e determinando
grande morbidade e mortalidade. Os tipos histolégicos mais frequentemente
encontrados sdo o carcinoma invasor do tipo ndo especial, anteriormente
denominado carcinoma ductal invasor, seguido do carcinoma lobular invasor
(MINISTERIO DA SAUDE, 2019). O progndstico e o tratamento dessa neoplasia
dependem fundamentalmente de seu reconhecimento precoce por meio de
programas de rastreamento, os quais consistem na realizagdo periddica de
mamografia a partir de no minimo 40 anos de idade, a depender do protocolo
seguido (URBAN et al, 2017; MINISTERIO DA SAUDE, 2015).

Conforme o Ministério da Saude (2019), a idade média de diagndstico da neoplasia
mamaria entre as pacientes brasileiras € estimada em cerca de 56 anos. Entretanto,
embora a idade mais avangada configure um dos principais fatores de risco, as
mulheres com menos de 40 anos também s&o suscetiveis ao desenvolvimento
desse tipo de neoplasia, com muitos estudos sugerindo pior prognostico nesse
grupo de pacientes (MCAREE et al, 2010; LIAN et al, 2017). Documenta-se menor
diferenciagcdo histolégica, maiores taxas de proliferagdo, menor expressdo de
receptores para estrogénio e progesterona, e estadiamento mais avangado ao
diagndstico entre as pacientes mais jovens (AEBI e CASTIGLIONE, 2006). Apesar
disso, estas se encontram, no panorama atual, a margem dos programas de

rastreamento.

O presente trabalho consiste em uma revisao de literatura sobre o cancer de mama
na populacdo feminina com idade inferior a 40 anos, com énfase no rastreamento

mamario entre as pacientes dessa faixa etaria.



2. METODOLOGIA

Os artigos que fundamentam este trabalho foram obtidos por meio das bases de
dados US National Library of Medicine National Institutes of Health (PubMed),
Literatura Internacional em Ciéncias da Saude (MEDLINE), Revisdes Sistematicas

da Colaboracao Cochrane e Scientific Electronic Library Online (SciELO).

Foram adotadas, para busca nessas bases de dados, as versdes em lingua
portuguesa e inglesa dos seguintes descritores: neoplasias da mama, breast

neoplasms, programas de rastreamento, mass screening, idade jovem, young age.

Os artigos foram selecionados segundo os seguintes critérios: publicacdo nos
ultimos 20 anos, relevancia para a pesquisa e presenga de pelo menos um dos
descritores anteriormente expostos no titulo ou no resumo do trabalho. Desses
artigos, foram excluidos os estudos que nao se relacionavam ao tema proposto
eventualmente encontrados. Devido ao ainda grande numero de publicagdes
encontradas, foram selecionadas aquelas julgadas subjetivamente mais pertinentes

ao tema deste trabalho.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 Aspectos gerais sobre neoplasias mamarias

O cancer de mama ¢é a neoplasia maligna mais incidente na populagao feminina,
com incidéncia mundial estimada em 2,1 milhdes de novos casos/ano (HARBECK et
al, 2019). Estatisticas brasileiras demonstram que a taxa de incidéncia do cancer de
mama € de 56,3/100.000 mulheres, enquanto a de mortalidade é de 15,4/100.000
mulheres (MINISTERIO DA SAUDE, 2019).

A maioria dos casos sido esporadicos, mas, em 5 a 10% dos casos, ha heranca
genética de padrdo autossdbmico dominante relacionada principalmente a mutagéo
dos genes BRCA 1 e BRCA 2, aumentando o risco de neoplasia mamaria ao longo
da vida de 25 a 85% (SCHUUR e DE ANDRADE, 2015). A presenga de historia
familiar positiva com parente de primeiro grau acometido eleva o risco do
desenvolvimento da doenga em até trés vezes (HARBECK et al, 2019; SHUUR e DE
ANDRADE, 2015). Histéria pessoal de neoplasia mamaria, mesmo sem historia
familiar, também aumenta o risco de novo tumor mamario em trés a quatro vezes
(MINISTERIO DA SAUDE, 2019).

Outros fatores de risco individuais estdo relacionados a nuliparidade ou primeira
gestacédo tardia (apo6s os 30 anos), menarca precoce, menopausa tardia, néo
amamentacado e uso de anticoncepcionais orais (ACO) ou de terapia de reposigcao
hormonal (FENG et al, 2018; HARBECK et al, 2019; SCHUUR e DE ANDRADE,
2015). Também aumentam o risco de desenvolver cancer de mama a presenga de
sindromes genéticas (como as sindromes de Li-Fraumeni e Cowden), exposigcéo a
radiagao na regiao toracica em idade jovem, parénquima mamario denso e presenca
de lesdes mamarias consideradas benignas (FENG et al, 2018). Por fim, obesidade,
sedentarismo e consumo aumentado de bebidas alcodlicas configuram fatores de
risco modificaveis (HARBECK et al, 2019; FENG et al, 2018). Importante destacar a
amamentacdo como um importante fator de protegdo para o cancer de mama
(INUMARU; SILVEIRA; NAVES, 2011).
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O cancer de mama é classificado histologicamente como “carcinomas” (originam-se
dos componentes epiteliais da mama, isto €, ductos terminais e l|obulos), e
“sarcomas” (originam-se dos componentes estromais da mama, como o0s
miofibroblastos e os vasos sanguineos). Os primeiros correspondem a até 95% dos
tumores, enquanto os sarcomas, por sua vez, sao bem menos frequentes (FENG et
al, 2018).

Os carcinomas in situ consistem nas neoplasias restritas aos ductos e/ou Iébulos
mamarios. Quando as células tumorais se espalham para fora dos Iébulos e ductos,
atingindo o tecido estromal adjacente, o carcinoma €& denominado “invasivo” ou
“infiltrante”. Esses tumores apresentam potencial para disseminacdo nodal e
metastase a distancia (FENG et al, 2018).

O antigo “carcinoma ductal invasor”, atualmente denominado “carcinoma invasivo do
tipo nao especial”’, corresponde a até 75% dos tumores, enquanto o carcinoma
lobular invasor representa até 14% dos casos (HARBECK et al, 2019). Os demais
subtipos histologicos de carcinomas da mama sdo mais raros, incluindo os
tubulares, cribriformes, mucinosos, pleiomorficos lobulares, entre outros (OMS,
2019).

Quanto a presenca de biomarcadores moleculares, os tumores sao classificados
conforme a Tabela 1.

Tabela 1. Classificagao molecular dos tumores mamarios

Tipo Receptores HER2 Ki-67 Observacoes
hormonais
60% dos
carcinomas
Luminal A + - - mamarios.
Melhor
prognastico.
Risco de
Luminal B + +/- + resisténcia ao

tamoxifeno.
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Progndstico
pior que o
luminal A

) Indicadas
Superexpressao

terapias-alvo
de HER2

anti-HER2.
N&o
respondem a
Basall/triplo-neg terapia-alvo
anti-HER2 ou

a terapia

ativo

hormonal.
Expressao de
genes comuns
Normal as células
epiteliais

normais

Adaptado de CIRQUEIRA et al, 2011; HARBECK et al, 2019; FENG et al, 2018. Legenda:

“ o,

“+”: presencga. “-“: auséncia.

2.2 Rastreamento de neoplasias mamarias na populagdo em geral

O objetivo do rastreamento populacional do cancer de mama consiste na detecgao
precoce de lesbes suspeitas, possibilitando encaminhamento das pacientes com
alteracbes aos exames para servicos especializados, a fim de prosseguir a
investigacdo. A detecgdo precoce da neoplasia mamaria permite a redugdo da
mortalidade e da morbidade quando comparada a doenga diagnosticada em
estagios tardios (IARC, 2016).

O Ministério da Saude preconiza o rastreamento mamario das pacientes de risco
habitual por meio da realizagdo de mamografias bienais para as mulheres
assintomaticas entre 50 e 69 anos (MINISTERIO DA SAUDE, 2015). Por outro lado,
o programa de rastreamento desenvolvido pela Sociedade Brasileira de Mastologia
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(SBM), a Federagdo Brasileira das Associacdes de Ginecologia e Obstetricia
(FEBRASGO) e Colégio Brasileiro de Radiologia (CBR) recomenda para as
mulheres assintomaticas de risco padrao a realizagdo anual de mamografias entre
40 e 74 anos, podendo ser associada a tomossintese mamaria, quando disponivel.
O rastreamento proposto por essas entidades poderia se estender para além dos 75
anos de idade entre aquelas pacientes cuja expectativa de vida supere sete anos,

considerando-se suas comorbidades (URBAN et al, 2017).

Ha discordancias entre os dois protocolos em relacdo a inclusdo de pacientes entre
40 e 49 anos, que ¢ defendida na publicacado conjunta de CBR, SBM e FEBRASGO,
com base em estudos populacionais que teriam demonstrado reducdo da
mortalidade por cancer de mama entre as pacientes rastreadas nessa faixa etaria,
bem como com o fato de que, no Brasil, haveria uma proporgcdo maior de incidéncia
de neoplasias mamarias entre as mulheres dessa faixa etaria em relagao aos paises
desenvolvidos (URBAN et al, 2017). Ja o Ministério da Saude (2015) considera que
0 risco € maior do que o beneficio entre as pacientes com menos de 50 anos, n&o

incorporando estas ao protocolo de rastreamento.

Tanto o Ministério da Saude quanto as demais instituicdes supracitadas afirmam nao
haver evidéncia para sustentar a inclusdo rotineira de ultrassonografia (USG)
mamaria e de ressonadncia magnética (RM) das mamas na estratégia de
rastreamento, podendo serem acrescentados em complementagdo a mamografia
em situacodes indicadas, como a USG para complementagcao da avaliacdo de mamas
densas e para a diferenciacdo de lesdes de aspecto nodular a mamografia,
enquanto a RM esta indicada para complementagao do rastreamento de pacientes
de alto risco (URBAN et al, 2017; MINISTERIO DA SAUDE, 2015).

Configuram entre os maleficios do rastreamento do cancer de mama: aumento da
morbimortalidade decorrente dos procedimentos diagndsticos e terapéuticos,
ocorréncia de resultados falso-positivos, sobrediagndstico de lesbes mamarias,
aumento da ansiedade entre as mulheres com alteracbes aos exames e ocorréncia
do tumor mamario radioinduzido (MINISTERIO DA SAUDE, 2015; IARC, 2016;
MIGOWSKI et al, 2018). Este ultimo tem ocorréncia estimada por modelos
matematicos em até 25 casos a cada 100 mil mulheres rastreadas (MIGOWSKI et al,
2018).
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Uma das principais metandlises conduzidas sobre o tema pela Colaboragéo
Cochrane demonstrou haver redugao da mortalidade entre as pacientes rastreadas
quando se incluem na andlise estudos em que a randomizagao foi sub-6tima (vide
explicagao abaixo), ndo mais se verificando redugao estatisticamente significativa da
mortalidade ao serem incluidos apenas estudos adequadamente randomizados.
Também foi observada maior realizacdo de quadrantectomias e mastectomias entre
as pacientes rastreadas (GUTZSCHE e JORGENSEN, 2013).

Apesar das controvérsias, acredita-se que o0s beneficios do programa de
rastreamento por métodos de imagem superem os potenciais danos, justificando a
sua realizacédo (MIGOWSKI et al, 2018).

2.3 Céancer de mama entre as pacientes de idade inferior a 40 anos

O cancer de mama em idade jovem tem particularidades em relagédo a doencga nas
pacientes mais velhas. Embora praticamente inexistente entre mulheres abaixo dos
25 anos, ha pouco consenso na literatura sobre qual idade seria considerada
“precoce” para o cancer de mama (se abaixo de 35, 40 ou 45 anos). Acredita-se,
todavia, que a divisdo das pacientes em mulheres acima de 40 anos ou abaixo
dessa idade tenha uma determinada importancia (NAROD, 2012; ANASTASIADI et
al, 2017; VILARREAL-GARZA et al, 2013). Estima-se que uma a cada 300 mulheres
tera esse tipo de neoplasia antes de 40 anos (NAROD, 2012). Nos Estados Unidos,
sdo registrados 10.000 casos por ano de carcinoma mamario invasor entre
pacientes nessa faixa etaria (ANASTASIADI et al, 2017).

A propor¢ao de mulheres mais jovens acometidas por tumores mamarios € mais
significativa nos paises em desenvolvimento — a faixa etaria abaixo de 40 anos
corresponde a 4% das mulheres com diagndstico de cancer de mama no ocidente, e
a 13% das mulheres com esse diagnodstico entre a populagdo asiatica
(ANASTASIADI et al, 2017). O estudo multicéntrico brasileiro Amazona Il reporta
que 17% dos carcinomas invasores mamarios foram diagnosticados em pacientes
com menos de 40 anos (FRANZOI et al, 2019). Além disso, nos paises em

desenvolvimento, o impacto do cancer de mama em idade jovem € ainda mais
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importante, visto que nessas regides a mortalidade decorrente dessa neoplasia &
maior, resultando na perda de mulheres economicamente ativas
(VILARREAL-GARZA et al, 2013).

Os fatores de risco relacionados ao desenvolvimento da neoplasia mamaria em
idade mais jovem sdo menos elucidados que os fatores de risco entre as pacientes
mais velhas, sendo os mais os mais importantes: o uso de ACO e a presenca de
historia familiar (NAROD, 2012). Sobre o primeiro, inclusive, & reportado risco
relativo de 1,24 (IC 1,15-1,33) entre as usuarias de ACO, sabendo-se que esse risco
diminui apos a interrupcdo do uso desse método contraceptivo, normalizando em
relagdo a populagdo feminina em geral apoés 10 anos de suspensao
(COLLABORATIVE GROUP ON HORMONAL FACTORS IN BREAST CANCER,
1996 apud NAROD, 2012). A historia familiar positiva, por sua vez, € um forte fator
de risco para o desenvolvimento de tumores mamarios em idade jovem, mas, assim
como entre as mulheres mais velhas, esta presente em uma pequena porg¢ao dos
casos. Ademais, € mais alta a proporcdo de tumores mamarios associados a
mutacédo dos genes BRCA entre as pacientes mais novas (NAROD, 2012; AZIM JR
e PARTRIDGE, 2014).

Embora seja bem estabelecida a relacdo do sedentarismo e do peso corporal
elevado com a ocorréncia de neoplasias, incluindo tumores mamarios na faixa etaria
pos-menopausa, tais fatores de risco sdo controversos entre as mulheres mais
jovens (INUMARU; SILVEIRA; NAVES, 2011). Menciona-se que o cancer de mama
abaixo dos 40 anos €& mais comum entre pacientes mais magras (NAROD, 2012;
POLLAN, 2010). E possivel que o excesso de peso corporal na idade reprodutiva
resulte em ciclos anovulatorios frequentes, o que reduziria a exposi¢cao do tecido
mamario ao estimulo hormonal (INUMARU; SILVEIRA; NAVES, 2011). Nessa linha,
um grande estudo longitudinal promovido por Palmer et al (2007), avaliando 59 mil
mulheres negras seguidas por 10 anos, identificou indice de massa corporal (IMC)
maior ou igual a 25 aos 18 anos como fator protetor para o céncer de mama
pré-menopausa entre mulheres negras norte-americanas obesas (RR 0,68 — Cl 95%
0,46-0,98). Por outro lado, Sahin et al (2016), avaliando retrospectivamente uma
amostra de 3767 mulheres com cancer de mama, demonstraram o IMC como fator
de risco independente para essa neoplasia, além de maior incidéncia de tumores

triplo negativos entre mulheres obesas na pré-menopausa. Especula-se que a
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obesidade promoveria um estado pro-inflamatério cronico, além de a resisténcia a
insulina e a consequente hiperinsulinemia resultarem em estimulo proliferativo para

células tumorais mamarias (LAUDISIO et al, 2018).

Em relacdo a gestacdo, observa-se maior risco de desenvolvimento de tumores
mamarios entre as pacientes mais jovens imediatamente apos o parto, sobretudo se
a gravidez ocorre em idade mais avangada — situagado que tem se tornado cada dia
mais comum. Ainda assim, a amamentagao continua configurando fator protetor
mesmo entre as mulheres mais jovens (NAROD, 2012; AZIM JR e PARTRIDGE,
2014).

A exposigao do tecido mamario a radiagdo € uma circunstancia mais rara de ser
encontrada, mas atualmente comum entre mulheres com histérico de neoplasias
toracicas, tais quais o linfoma de Hodgkin, com necessidade de realizagdo de
radioterapia no periodo infantojuvenil. O risco de cancer de mama relacionado a
exposig¢ao prévia a radiacdo prévia esta relacionado a idade da paciente durante o
periodo de exposicao, a dose de radiacado recebida e a idade da paciente apds o
tratamento, verificando-se risco cumulativo quanto maior a sobrevida da paciente
apos a radioterapia (NAROD, 2012; DESREUX, 2018).

Acredita-se que a explicagdo biolégica para a carcinogénese mamaria entre as
pacientes mais jovens esteja relacionada a exposi¢cdo do tecido mamario a
horménios e fatores de crescimento ainda no ambiente intrauterino e durante a
infancia. Estes poderiam influenciar a quantidade de células-tronco mamarias,
conferindo relativa suscetibilidade a oncogénese durante a adolescéncia, resultando
no desenvolvimento tumoral em idade adulta precoce. Nessa mesma linha, aspectos
como peso ao nascer, crescimento e altura tém sido elencados como fatores de

risco para cancer de mama pré-menopausa (NAROD, 2012).

Os tumores encontrados entre as pacientes com menos de 40 anos também
apresentam mais alto grau histolégico, com comportamento mais agressivo. A
propor¢cao de carcinomas mamarios triplo-negativos ou positivos para HER2 € mais
alta entre as pacientes mais jovens, e a menor idade € fator preditivo e prognostico
para pior sobrevida, bem como de maior risco de recorréncia e de cancer na mama
contralateral (NAROD, 2012; AZIM JR e PARTRIDGE, 2014; POLLAN, 2010). Os

resultados do Amazona lll foram concordantes com a literatura, demonstrando maior
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incidéncia de tumores sintomaticos entre as mulheres com menos de 40 anos e
maior proporgado de tumores T3 e T4 em relagao a faixa etaria acima dos 40. Entre o
grupo das mulheres mais jovens, doenga em estagio Ill foi observada em 36,8%,
contra 25,1% entre mulheres acima dos 40 anos. Houve, também, maior
necessidade de mastectomias entre as pacientes com até 40 anos (FRANZOI et al,
2019).

Observa-se, também, que o risco de recorréncia tumoral e a mortalidade apds
tratamento cirurgico sdo maiores entre as pacientes mais jovens (NAROD, 2012).
Voogt et al (2001) verificaram que a recorréncia tumoral — local e a distancia — foi o
dobro apds tratamento cirurgico conservador entre mulheres com menos de 35 anos
em relagdo as com mais de 60 anos, mas esses autores ndo conseguiram explicar a
relacdo entre a menor idade e a maior recorréncia. Uma metanalise sobre o tema
identificou maior recorréncia tumoral em cinco anos entre pacientes mais jovens (isto
€, com menos de 35 a 40 anos, a depender do estudo) submetidas a cirurgia
conservadora (RR = 2,64, Cl 95% 1,94-3,60), o que poderia ser em parte explicado
pela maior prevaléncia de canceres triplo-negativos e com superexpressao de HER2
nessa faixa etaria (HE; ZOU, 2017).

2.4 Rastreamento mamario entre mulheres abaixo de 40 anos

Ha indicagcdo para a realizagdo de rastreamento de neoplasias mamarias entre
mulheres abaixo de 40 anos consideradas de alto risco, por meio da realizagao
periddica de mamografia e RM das mamas, nas circunstancias resumidas na Tabela
2, conforme consenso entre o Colégio Brasileiro de Radiologia (CBR), a Sociedade
Brasileira de Mastologia (SBM) e a Federacdo Brasileira das Associagbes de
Ginecologistas e Obstetras (FEBRASGO).
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cancer de mama em mulheres de alto risco abaixo de 40 anos
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Mamografia:

Se mutacdo de BRCA 1 ou BRCA 2, ou com parentes de 1° grau com
mutacdo conhecida, rastreamento a partir dos 30 anos de idade (ou 10
anos antes do diagndstico da parente mais nova, ndo antes dos 30 anos);
Se historia prévia de irradiagao toracica entre 10 e 30 anos de idade, iniciar
rastreamento no 8° ano apds a radioterapia (ndo antes dos 30 anos);
Pacientes com diagndstico de sindromes genéticas associadas a alto risco
de neoplasia maligna mamaria (Li Fraumeni, Cowden, entre outras) devem
iniciar rastreamento a partir do diagnéstico (ndo antes dos 30 anos);

Historia prévia de hiperplasia lobular/ductal atipica, ou carcinoma
lobular/ductal in situ e carcinoma invasor devem manter seguimento

anualmente a partir do diagnaostico.

Ressonancia magnética:

Se mutacdo de BRCA 1 ou BRCA 2, ou com parentes de 1° grau com
mutagéo conhecida, rastreamento anual a partir dos 25 anos de idade;

Se risco = 20% ao longo da vida, calculado por um dos modelos
matematicos baseados na histéria familiar, devem realizar rastreamento
anual iniciando 10 anos antes da idade do diagndstico do parente mais
jovem (nao antes dos 25 anos);

Se historia prévia de irradiagao toracica entre 10 e 30 anos de idade, iniciar
rastreamento anual no 8° ano apés a radioterapia (ndo antes dos 25 anos);
Pacientes com diagndstico de sindromes genéticas associadas a alto risco
de neoplasia maligna mamaria (Li Fraumeni, Cowden, entre outras) devem
iniciar rastreamento anual a partir do diagndstico (ndo antes dos 25 anos);
Histéria prévia de hiperplasia lobular/ductal atipica, ou carcinoma
lobular/ductal in situ e carcinoma invasor devem manter rastreamento

anualmente a partir do diagnéstico.

Adaptado de URBAN et al, 2017
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No caso das pacientes portadoras de mutagdo nos genes BRCA, considerando-se
que o tecido mamario das pacientes portadoras dessas mutagcdes € mais sensivel a
radiagdo, nao haveria beneficio da utilizagdo de mamografia para rastreamento
antes de ao menos 30 anos de idade (DESREUX, 2018).

A inclusdo da RM das mamas ao protocolo de rastreamento entre as pacientes de
alto risco trouxe beneficios demonstrados por diversos estudos. Em comparagao
com a realizagdao apenas de mamografia, a adicao da RM elevou a sensibilidade do
rastreamento para 94%, contra 39% com o emprego apenas da primeira (WARNER,
2018; DESREUX, 2018). Um estudo canadense com uma amostra de 2290
pacientes com alto risco para cancer de mama confirmou o beneficio da adi¢cao da
RM ao programa de rastreamento, observando que a maioria dos tumores nessa
amostra foi detectado pelo uso conjunto de mamografia e RM ou até mesmo pela
RM sozinha (CHIARELLI et al, 2014). A reducédo da mortalidade entre as pacientes
de alto risco com a estratégia combinada de rastreamento em relagdo as mulheres
submetidas apenas a mamografia ainda € controversa, com alguns estudos
demonstrando menor mortalidade absoluta no grupo das pacientes submetidas ao
rastreio combinado, embora a diferenga da mortalidade em relagdo ao grupo das
mulheres submetidas apenas a mamografia ndo tenha sido estatisticamente
significativa (BAE et al, 2017).

Especificamente sobre as pacientes com mutacbes de BRCA, a sobrevivéncia
destas quando submetidas ao rastreamento combinado iniciado de forma mais
precoce ainda é objeto de estudos longitudinais, vez que a pesquisa por essas
mutagcdes se iniciou apenas em torno da década de 90, logo os resultados de
estudos atualmente disponiveis ainda se referem a um periodo relativamente curto
de seguimento (WARNER, 2018). Um modelo matematico construido a partir da
base de dados do Surveillance, Epidemiology and End Results norteamericano entre
1975 e 1980 estimou reducdo da mortalidade em até 22% nesse grupo com a
estratégia de rastreamento com mamografia associada a RM (LEE et al, 2008).
Entre os resultados ja disponiveis de estudos longitudinais, Gareth et al (2014)
observaram maior sobrevivéncia entre as pacientes portadoras de mutacées BRCA
rastreadas com mamografia e RM em relagéo as nao rastreadas por imagem (95,3%
contra 73,7%, respectivamente), embora ndo houvesse diferenga estatisticamente

significativa da sobrevivéncia em 10 anos entre pacientes rastreadas com os dois
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métodos de imagem se comparadas com as pacientes submetidas apenas a

mamografia.

A USG mamaria nao esta rotineiramente incluida como estratégia de rastreamento
entre as pacientes abaixo de 40 anos, mesmo de alto risco para neoplasia mamaria,
sendo indicada como avaliagdo complementar para mamas densas — situagao
frequente entre as pacientes mais jovens — ou no caso de indisponibilidade da RM
(URBAN et al, 2017).

Entre as pacientes de risco habitual para neoplasias mamarias, tanto o Ministério da
Saude quanto as sociedades supracitadas ndo incluem pacientes abaixo de 40 anos
nos programas de rastreamento (MINISTERIO DA SAUDE, 2015; URBAN et al,
2017). Isso se deve a caréncia de estudos longitudinais de rastreamento nessa faixa
etaria mais jovem, a qual se justifica, por sua vez, pelos resultados ainda
controversos ou que demonstram pouco beneficio do rastreamento mamario entre
as pacientes de 40 a 49 anos sem fatores de risco adicionais para o cancer de

mama.

Para essas pacientes, a despeito da maior agressividade dos tumores mamarios,
frequentemente sao realizadas como formas de prevencdo ao cancer de mama
estratégias de promogao de saude em geral, tais quais a divulgagdo de habitos de
vida saudaveis, ou campanhas de conscientizagdo das manifestagdes iniciais da
doenca e a realizacdo de autoexame ou exame clinico das mamas, embora a
eficacia dessas medidas também seja controversa (NAROD, 2012; MIGOWSKI et al,
2018).
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6. CONCLUSAO

Enquanto aspectos do cancer de mama estdao bem descritos pela literatura em
faixas etarias mais avangadas, particularmente no periodo pés-menopausa, restam
muitos aspectos a serem esclarecidos em relagcdo aos carcinomas mamarios que
acometem as pacientes com menos de 40 anos. Aparentemente, a patogénese, os
fatores de risco e o comportamento biolégico dos tumores desta faixa etaria sdo bem

distintos do cancer pés-menopausa.

Em um contexto de caréncia de estudos especificos sobre as pacientes mais jovens
e sem fatores adicionais para o cancer de mama, iniciativas como o estudo
longitudinal Amazona |ll sdo fundamentais para a elucidagdo de uma doenga que
impacta de forma significativa a populacdo feminina, sendo causa especial de

mortalidade nos paises em desenvolvimento.

Por ora, apesar da maior agressividade bioldgica dos carcinomas, ndo ha indicagao
estabelecida para rastreamento na faixa etaria abaixo de 40 anos, a ndo ser no caso
das pacientes com fatores de risco estabelecidos. Desta forma, a esse grupo de
pacientes restam, até o momento, as estratégias de conscientizacdo e de melhoria
do acesso aos servigcos de saude para pronta investigagdo de queixas clinicas

mamarias.
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