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RESUMO

NUNES, L. C. Analise do perfil epidemioldgico e da sobrevida de mulheres jovens com
cancer de mama. 2021. 116 f. Dissertacao (Mestrado) — Escola de Enfermagem de Ribeirdao
Preto, Universidade de Sdo Paulo, Ribeirdo Preto, 2021.

Mulheres jovens apresentam tumores malignos de mama mais agressivos e maiores taxas de
mortalidade do que aquelas com mais de 40 anos. O objetivo deste estudo transversal, analitico,
retrospectivo, quantitativo foi analisar o perfil epidemioldgico e a sobrevida de mulheres jovens
diagnosticadas com cancer de mama, no periodo de janeiro de 2006 a dezembro de 2019, inse-
ridas no Registro Hospitalar de Cancer (RHC) do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medi-
cina de Ribeirdo Preto da Universidade de Sdo Paulo (HCFMRP-USP). Realizado no
HCFMRP-USP, utilizando dados do RHC deste hospital e dos prontuarios médicos. Os dados
coletados foram inseridos em planilha do software Excel versédo 2013 (Microsoft Office), com
dupla digitacdo e posterior validacdo. Para a andlise descritiva utilizou-se média e desvio-pa-
drdo para varidveis quantitativas, e frequéncia absoluta e percentual para variaveis categoricas,
através de técnicas de estatistica descritiva e do Software IBM SPSS Statistics 24.0 e 25.0. Para
a andlise de associagdo entre as variaveis categdricas em dois ou mais grupos, foi utilizado o
Teste Exato de Fisher ou teste Qui-quadrado; e para a analise do tempo de sobrevida do diag-
ndstico ao dbito utilizou-se o Software R Core Team e o0 estimador ndo paramétrico de Kaplan-
Meier. Perfil epidemiolédgico encontrado: idade superior a 30 anos, ao diagnostico (média de
35,9 anos), brancas, casadas ou que moram junto, ensino fundamental completo e médio (com-
pleto e incompleto), trabalhadoras ativas, com remuneracéo salarial, procedentes do Estado de
Séao Paulo e naturais de municipios do mesmo estado. Peso corporal acima do ideal; sedentarias;
usudrias de contraceptivos hormonais por tempo prolongado (mais de cinco anos); menarca
antes dos 12 anos de idade; tumores de tamanho T2 e T3; auséncia de metastase a distancia (no
entanto, um namero expressivo apresentava estadio 1V); receptores hormonais positivos; ma-
mografias com classificagdo BI-RADS 4; carcinoma ductal infiltrante; cirurgia maméria com
linfadenectomia; tratamento quimioterapico neoadjuvante; troca de protocolos de tratamento
quimioterapico. Locais de maior frequéncia de metastase: ossos, pulmdes, figado e sistema ner-
voso central. Participantes que foram a 6bito por cancer de mama: média de idade de 38,2 anos;
negras/mulatas; sedentarias; IMC acima do ideal; usuarias de contraceptivos hormonais por
tempo prolongado (mais de cinco anos); todas com cancer em Estadio IV [metastase a distan-
cia]; receptores hormonais positivos. Apresentaram associacdo com a variavel ébito por cancer
de mama: cor/raga negra/mulata; uso de contraceptivos hormonais por tempo prolongado; ta-
bagismo; estadiamento avancado (IV); presenca de metastase; ndo realizacdo de cirurgias ma-
marias; tratamento quimioterapico e quimioterapia neoadjuvante. A analise de sobrevida, evi-
denciou-se diferenciacdo da curva de sobrevida em relagcdo a idade ao diagnostico (30 a 35
anos); a cor/raca (negra/mulata); utilizacéo de contraceptivos hormonais por tempo prolongado;
tratamento quimioterapico; tratamento radioterapico; estadiamento avancado; presenca de me-
tastase e cancer triplo-negativo. E necessario investir na prevencdo primaria do cancer de
mama, com a implementacdo de a¢Ges que minimizem os fatores de risco modificaveis, assim
como propiciem uma maior suspeicgdo clinica, especialmente entre as mulheres jovens. Um di-
agnaostico e intervengdes precoces poderiam possibilitar uma melhor sobrevida delas.

Descritores: Neoplasias da Mama. Mulheres. Adulto Jovem. Perfil de Salde. Fatores de Risco.
Sobrevida.



ABSTRACT

NUNES, L.C. The analysis of the epidemiologic and survival outline of young women with
breast cancer. 2021. 116 pages. (Master’s dissertation) — College of Nursery of Ribeirdo Preto,
University of Sdo Paulo, Ribeirdo Preto, 2021.

Young women present breast malignant tumors more aggressively and with higher rates of
mortality than those who are more than 40 years old. The main of this study, with a transversal,
analytical, retrospective and quantitative nature is to analyze the epidemiologic outline and the
survival rate if young women diagnosed with breast cancer. The analysis occurred from the
period of January of 2006 to December of 2019, inserted in the Hospital Record of Cancer
(RHC in Brazilian Portuguese) of the Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ri-
beirdo Preto da Universidade de Sdo Paulo (HCFMRP-USP). The study was at the HCFMRP-
USP, and it operated with the data of the RHC of the hospital and its records. The collected data
were inserted in an Excel sheet version of 2013 (Microsoft Office software), with double typing
and subsequent validation. For descriptive analysis, it was used media and standard deviation
for quantitative variables, absolute and percentage for categorical variables, through descriptive
technics of statistics. Besides, it was used from the IBM SPSS statistics software 24.0 and 25.0.
For the analysis of the association among categorical variables in two or more groups, it was
used Fisher’s exact test or the chi-square; and for the analysis from survival rate of the diag-
nostic to the death it was used the R Core software and the non-parametric stimulator Kaplan-
Meier. Traced epidemiologic outline: age above 30 years old, to the diagnostic (on an average
of 35,9 years), White, married or living just together, primary school and high school (achieved
or not fully achieved), active workers, with compensation, coming from the state of Sdo Paulo
and from cities from the same state. In addition, body weight above the ideal is also a trait;
sedentary; users of hormonal contraceptives for extended time (for more than five years); first
periods before being 12 years old; tumors of the size T2 and T3; absence of metastasis from
afar (however, an expressive number presented stage 1V). Subsequently, positive hormonal re-
ceivers; mammogram with BI-RADS 4 classification; breast ductal carcinoma; breast surgery
with lymphadenectomy; neodjuvant chemotherapy treatment; exchange of chemotherapy pro-
tocols of treatment. Most frequent sites of metastasis: bones, lungs, liver and the central nervous
system. Participants that died from breast cancer: an average of age of 38,2 years old; negro/mu-
latto; sedentary; IMC above the ideal; users of hormonal contraceptives for extended time (more
than five years); all with cancer in the stage IV [metastasis from afar] ; positive hormonal re-
ceivers. The associations of color/race as in negro/mulatto; the use of hormonal contraceptives
for extended time; smoking; advanced stage (IV); presence of metastasis; no breast surgery and
the neodjuvant chemotherapy presented relation with the variable death by breast cancer. To
the analysis of survival rate was evidenced the differentiation of the survival rate curve in rela-
tion to age and diagnostic (30 to 35 years of age); to the color/race (negro/mulatto); the use of
hormonal contraceptives for extended time; chemotherapy treatment; radiotherapy treatment;
advanced stage; presence of metastasis and triple negative cancer. It is necessary to invest in
primary breast cancer prevention, with the implementation of actions that minimize the change-
able risk factors as in to provide a larger clinical suspicion, especially among young women. A
diagnosis and early interventions could enable a better survival rate for them.

Subject Headings: Breast Neoplasms. Women. Young Adult. Health Profile. Risk Factors.
Survival.



RESUMEN

NUNES, L. C. Analisis del perfil epidemioldgico y de la sobrevida de mujeres jovenes con
cancer de mama. 2021. 116p. Disertacion (Maestria) - Escuela de Enfermeria de Ribeirdo
Preto, Universidad de S&o Paulo, Ribeirdo Preto, 2021.

Mujeres jovenes con cancer de mama presentan tumores malignos mas agresivos y tasas de
mortalidad mas altas que las mayores de 40 afos. Este estudio transversal, analitico, retrospec-
tivo y cuantitativo objetivo analizar el perfil epidemioldgico y sobrevida de mujeres jovenes
diagnosticadas de cancer de mama, desde enero de 2006 hasta diciembre de 2019, incluidas en
el Registro Hospitalario de Cancer (RHC) del Hospital de las Clinicas de la Facultad de Medi-
cina de Ribeirdo Preto de la Universidad de Sdo Paulo (HCFMRP-USP). La investigacion fue
realizada en el HCFMRP-USP, utilizando datos del RHC y registros médicos. Los datos reco-
lectados fueron ingresados en una hoja de Excel version 2013 (Microsoft Office), con doble
ingreso y posterior validacion. Para el analisis descriptivo se utilizd el promedio y desviacion
estandar para variables cuantitativas y frecuencia absoluta, y porcentual para variables catego-
ricas, utilizando técnicas de estadistica descriptiva y el Software IBM SPSS Statistics 24.0 y
25.0. Para el analisis de asociacidn entre variables categdricas en dos 0 mas grupos se utilizo la
Prueba Exacta de Fisher o prueba Chi-cuadrado; y para el andlisis del tiempo de sobrevida
desde el diagnostico hasta la muerte se utilizo el Software R Core Team y estimador no para-
métrico de Kaplan-Meier. Perfil epidemioldgico encontrado: edad mayor de 30 afios, al diag-
nostico (media 35,9 afios), blancas, casadas o convivientes, educacién primaria completa y se-
cundaria (completa e incompleta), trabajadoras activas, con remuneracion salarial, provenientes
del Estado de Sdo Paulo y nativas de ciudades del mismo estado. Peso corporal por encima del
ideal; sedentarias; usuarias de anticonceptivos hormonales durante un periodo prolongado (méas
de cinco afos); menarca antes de los 12 afios; tumores de tamafio T2 y T3; ausencia de metas-
tasis a distancia (sin embargo, un namero significativo presentaba estadio 1V); receptores hor-
monales positivos; mamografias con clasificacién BI-RADS 4; carcinoma ductal infiltrante;
cirugia de mama con linfadenectomia; tratamiento de quimioterapia neoadyuvante; intercambio
de protocolos de tratamiento de quimioterapia. Sitios mas frecuentes de metéstasis: huesos,
pulmones, higado y sistema nervioso central. Participantes que murieron de cancer de mama:
edad promedio de 38,2 afios; negras/mulatas; sedentarias; IMC por encima del ideal; usuarios
de anticonceptivos hormonales durante un periodo prolongado (mas de cinco afios); todas con
cancer en estadio IV [metéstasis a distancia]; receptores hormonales positivos. Se asociaron
con la variable muerte por cancer de mama: color/raza negra/mulata; uso prolongado de anti-
conceptivos hormonales ; tabaquismo; estadificacion avanzada (1V); presencia de metastasis;
no realizacion de cirugia de mama; tratamiento de quimioterapia y quimioterapia neoadyuvante.
El andlisis de sobrevida mostr6 una diferenciacion de la curva de sobrevida en relacion a la
edad al diagndstico (30 a 35 afios); al color/raza (negra/mulata); uso prolongado de anticoncep-
tivos hormonales; tratamiento de quimioterapia; tratamiento de radioterapia; estadificacion
avanzada; presencia de metastasis y cancer triple negativo. Es necesario invertir en la preven-
cion primaria del cancer de mama, con la implementacién de acciones que minimicen los fac-
tores de riesgo modificables, ademéas de proveer una mayor sospecha clinica, especialmente
entre las mujeres jovenes. El diagndstico y las intervenciones tempranos podrian permitirles
una mejor sobrevida.

Descriptores: Neoplasias de la Mama. Mujeres. Adulto Joven. Perfil de Salud. Factores de
Riesgo. Sobrevida.
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APRESENTACAO

Durante meu curso de graduacao na Escola de Enfermagem de Ribeirdo Preto da
Universidade de Sao Paulo (EERP-USP), participei de varias atividades de ensino e pesquisa
em diversas areas de conhecimento em saude, o que permitiu minha aproximacao e vontade de
aprender mais sobre a saude da mulher. Assim, optei por realizar meu estadgio supervisionado
nessa area, o que me proporcionou um grande crescimento pessoal e profissional, ¢ me
direcionou para as proximas etapas de minha vida académica.

Por meio da oportunidade do estagio supervisionado, tanto na atenc¢do primaria a saude,
como na atenc¢ao hospitalar, chamaram minha atencdo as mulheres acometidas pelo cancer de
mama, destacando-se aquelas mais jovens, por todo o comprometimento fisico, social,
emocional e psicologico decorrente da doenca e de seus tratamentos, especialmente para esta
populacdo. Decidi entdo prestar o processo seletivo para o mestrado e investigar este tema,
juntamente com a minha orientadora Marislei Sanches Panobianco, especialista no assunto.

Apos o ingresso no curso de Pds-graduacdo da EERP-USP, ligado ao Programa de
Enfermagem em Saude Publica, tive a oportunidade de realizar o estdgio do Programa de
Aperfeicoamento de Ensino (PAE) da Coordenagdo de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel
Superior (CAPES), e pude me aproximar ainda mais da area da satide da mulher, concretizando
minha certeza pela area escolhida.

Todos estes fatos estimularam meu interesse pela pesquisa na tematica, e descobri que
ainda ha lacunas na literatura em relagao a este assunto, relativamente recente na area da saude
da mulher. Acredito que o presente estudo possa contribuir para despertar um olhar meticuloso
para esta populagdo, estimulando ainda o desenvolvimento de outras pesquisas e identificando
estratégias para deteccdo precoce do cancer de mama no referido grupo, o que poderia
contribuir para o aprimoramento da qualidade da assisténcia a essa clientela.

O presente estudo tem como proposta analisar o perfil epidemiologico e a sobrevida de
mulheres jovens com cancer de mama, atendidas no Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina de Ribeirdo Preto da Universidade de Sao Paulo — HCFMRP-USP, o qual registra
uma média anual de 1800 casos de tumores malignos. Seu Ambulatorio de Mastologia realiza
atendimento a mulheres jovens com cancer de mama e registrou 372 novos diagnosticos entre

os anos de 2000 e 2019.
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1. INTRODUCAO

No Brasil estima-se que, para cada ano do triénio 2020-2022, ocorram 66.280 casos
novos (CN) de cancer de mama, com risco estimado de 62 casos para cada 100 mil mulheres,
mostrando um aumento em relagdo aos anos anteriores (2018-2019), anos em que as estimativas
foram de 59.700 CN. E a principal causa de morte por cancer na populagdo feminina brasileira,
sendo que no ano de 2015 foi responsavel por 15.403 6bitos no pais (BRASIL, 2017b, 2019a;
FARINA et al., 2017; OHL et al., 2016; SOUZA et al., 2017). Segundo o Atlas de Mortalidade
por Cancer — SIM, o nimero de mortes em mulheres com cancer de mama, no ano de 2018, foi
de 17.572 e para os homens, acometidos pela doenga foi de 189 dbitos (BRASIL, 2018).

Varios sdo os fatores relacionados ao aumento do risco de desenvolver o cancer de
mama, como: idade maior que 50 anos (mulheres mais velhas, sobretudo a partir dos 50 anos
de idade, acumularam exposic¢@es ao longo da vida e, as proprias alterac@es bioldgicas, como o
envelhecimento podem favorecer o aparecimento da doenca); fatores enddcrinos/historia
reprodutiva [(estimulo estrogénico, menarca precoce, menopausa tardia, primeira gravidez apés
os 30 anos, nuliparidade (mulheres que ndo tiveram nenhuma gestagéo), uso de contraceptivos
hormonais (estrogénio-progesterona) e terapia de reposicdo hormonal pds-menopausa
(estrogénio-progesterona)] (ADAMI, HUNTER; TRICHOPOULOS, 2008;
INTERNACIONAL AGENCY FOR RESEARCH ON CANCER, 2017; SILVA; SILVA, 2005;
WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2018).

H& ainda os fatores comportamentais/ambientais que incluem a ingestdo de bebida
alcodlica, sobrepeso e obesidade na pds-menopausa, e exposicao a radia¢ao ionizante (ADAMI,
HUNTER; TRICHOPOULOQOS, 2008; INUMARU; SILVEIRA; NAVES, 2011; WORLD
HEALTH ORGANIZATION, 2018). O tabagismo é reconhecido pela International Agency for
Research on Cancer (IARC) como agente carcinogénico com limitada evidéncia de aumento
do risco de cancer de mama em humanos (INTERNACIONAL AGENCY FOR RESEARCH
ON CANCER, 2018).

Em relacdo ao cancer de mama de carater hereditario, que corresponde a uma proporgao
de 5% a 10% do total de casos, os fatores genéticos/hereditarios estdo relacionados a presencga
de mutacdes em determinados genes, especialmente os Breast Cancer type 1 and 2 (BRCAl e
BRCAZ2). Mulheres com varios casos de cancer de mama e/ou pelo menos um caso de cancer
de ovario em parentes consanguineos, sobretudo em idade jovem, ou cancer de mama em
homem, também parente consanguineo, podem ter predisposicdo genética e sdo consideradas
de maior risco para a doenga (ADAMI; HUNTER; TRICHOPOULOS, 2008).
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Quanto a prevencao, a melhor forma refere-se ao controle dos fatores de risco,
principalmente aqueles relacionados as mudancas no estilo de vida — conhecido como
prevencao primaria —, como também ao diagnostico precoce da doenga, por meio da detecgao
precoce (forma de prevengao secundaria), que visa redu¢do ou eliminacao dos fatores de risco;
sendo que este deve ser realizado por meio de rastreamento naquelas mulheres que possuem
claramente tais fatores e os sinais e sintomas da doenga. Seu controle tem como principais
objetivos a reducdo da exposi¢do aos fatores de risco, a diminui¢cdo da mortalidade e a melhora
da qualidade de vida de mulheres com diagndstico confirmado (BRASIL, 2015a; OHL et al.,
2016).

Jé& o aleitamento materno, os habitos alimentares saudaveis e a pratica de atividade fisica
regularmente sdo considerados fatores de protecdo contra o desenvolvimento do cancer de
mama feminino (INUMARU; SILVEIRA; NAVES, 2011; SILVA; RIUL, 2011; OHL et al.,
2016).

Em relagdo as acdes de rastreamento, o Ministério da Saude (MS) indica que sejam
realizadas em mulheres de 50 a 69 anos, bienalmente, por meio de mamografia. Ainda, O
Ministério da Saude, doravante MS, recomenda como agdes de diagnostico precoce: estratégias
de conscientizagdo, identificacdo de sinais e sintomas, confirmagdo diagndstica em um Unico
servico (BRASIL, 2015a). Ja a Sociedade Brasileira de Mastologia, doravante SBM, recomenda
a realizag@o anual da mamografia a partir dos 40 anos de idade, mesmo para mulheres de baixo
risco, pautando-se nos resultados de pesquisas que afirmam que a taxa de casos de cancer de
mama em mulheres entre 40 e 50 anos fica entre 10 a 15%, em paises desenvolvidos, e €
superior a 30% em paises em desenvolvimento (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
MASTOLOGIA, 2016). Dessa forma, a SBM considera essa porcentagem significativa e
acredita que se as mulheres entre 40 e 49 anos forem excluidas dos programas de rastreamento
mamografico, elas estardo perdendo a chance de terem seus canceres de mama diagnosticados
precocemente.

O tratamento do cancer de mama varia de acordo com seu estadiamento, suas
caracteristicas biologicas e histoldgicas; com as condi¢cdes de saude e condi¢des fisicas da
paciente, tais como idade, comorbidades prévias e menopausa, e também com a extensdo do
cancer. Os tipos de tratamento podem ser divididos em dois grupos, sendo o tratamento local,
realizado por meio de cirurgia e radioterapia, e o tratamento sist€émico através da quimioterapia,

hormonioterapia e terapia biologica (BRASIL, 2020).
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Cabe citar que importantes avancos na abordagem do cancer de mama aconteceram,
principalmente no que diz respeito as cirurgias menos mutilantes, assim como a busca da
individualizagdo do tratamento (SLEDGE et al., 2014). Os tratamentos, no entanto, podem
apresentar efeitos deletérios, provocando eventos adversos locais e/ou sistémicos que podem
afetar a vida da mulher, causando comprometimentos fisicos, emocionais e sociais (LOPES et

al., 2016; PRATES, 2014).

1.1 O cancer de mama em mulheres jovens

Apesar de as mulheres mais velhas terem maior risco de desenvolver cancer de mama,
as mais jovens ndo estdo isentas da doenga, e as caracteristicas desse tipo de cancer em jovens
sdo preocupantes.

O cancer de mama em mulheres jovens, ou seja, aquelas com idade menor ou igual a 40
anos (BAKKACH et al., 2017; DUTRA et al., 2009; GOMEZ-FLORES-RAMOS et al., 2017;
PALUCH-SHIMON et al., 2017; PESSOA et al., 2015; RADECKA; LITWINIUK, 2016;
SOUZA et al., 2015; STIVAL et al., 2014), ¢ incomum e constitui cerca de 7,0% do total dos
diagnosticos. No entanto, apresenta-se mais agressivo, com maior indice de recorréncia, menor
sobrevida da mulher livre da doenca (58,2% para mulheres até 35 anos) e, menor sobrevida
global (BAKKACH et al., 2017; MOURA et al., 2015; RADECKA; LITWINIUK, 2016;
STIVAL et al., 2014; ZIMMER et al., 2018).

Estudos apontam ainda, que em mulheres jovens o cancer de mama tem uma taxa de
mortalidade de 46,9%, mais elevada do que naquelas acima de 40 anos (26,9%), e que as
metastases ocorrem em 55,3% dos casos diagnosticados nessa populagao (ALMEIDA et al.,
2015; PALUCH-SHIMON et al., 2017; STIVAL et al., 2014).

Em mulheres com menos de 40 anos, os tumores de mama costumam ser de alto grau,
infiltrantes € com margens comprometidas, além de terem alta fracdo de proliferagdo, maior
invasdo vascular, comprometimento de linfonodos, recidivas locais e metastases a distancia, o que
reforca a ideia de um possivel prognostico ruim (DUTRA et al., 2009; RADECKA;
LITWINIUK, 2016; STIVAL et al., 2014).

Os autores Crippa et al. (2003), Gomez-Flores-Ramos et al. (2017) e Radecka;
Litwiniuk (2016) acrescentam que o cancer de mama nessa populacdo esta relacionado a
diversos fatores, tais como histopatologico, etiologico e desfecho clinico rapido, sendo
considerado como uma doenca biologicamente mais agressiva, quando comparado a ocorréncia

em mulheres na pds-menopausa.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Paluch-Shimon%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28822332
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Paluch-Shimon%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28822332
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Desta forma, o curso clinico do cancer de mama nesta populagdo varia de acordo com
caracteristicas proprias do tumor e da paciente. Assim, fatores progndsticos sdo parametros
possiveis de serem mensurados no momento do diagnostico destas mulheres e auxiliam como
preditores de sua sobrevida, ou seja, eles tém a capacidade de indicar o curso clinico do cancer;
o conhecimento destes fatores permite ainda a andlise comportamental do tumor e maior
desenvolvimento de terapias adjuvantes (BUITRAGO; UEMURA; SENA, 2011; STAFIN et
al., 2012).

Estes fatores podem ser divididos em: classificagdo histoldgica, estadiamento
histologico (grau histoldgico, grau nuclear e grau mitdtico), estadiamento clinico através da
Classificagdo dos Tumores Malignos (TNM)?}, marcadores genéticos de prognéstico (Ki67,
MIB-1, Ciclina D, Ciclina E, ERB, BCL2), capacidade proliferativa, receptores hormonais
(estrogénio, progesterona), expressao do receptor do fator de crescimento epidérmico humano-
2 (HER-2), triplo negativo, carcinogénese ¢ hipercoagulabilidade e variaveis relacionadas a
paciente (idade, status socioecondmico, grupo étnico, aspectos geograficos, nutricionais e tipo
de tratamento realizado) (BUITRAGO; UEMURA; SENA, 2011; STAFIN et al., 2012).

Ainda sobre o cancer de mama em mulheres jovens, o diagndstico em geral ocorre de
forma tardia, necessitando de um alto indice de suspeita clinica para realiza-lo (CRIPPA et al.,
2003; OHL et al., 2016). Desta forma, quando o cancer ¢ diagnosticado nas jovens, este
apresenta um prognostico desfavoravel, devido a instabilidade genética da mulher, suas
caracteristicas incomuns, crescimento rapido, invasdo celular e dificil diagndstico, resultando
assim no aumento dos indices de morbimortalidade (GOMEZ-FLORES-RAMOS et al., 2017;
SOUZA et al., 2015; STIVAL et al., 2014).

Outros estudos apontam que o cancer de mama na mulher jovem pode provocar
agravamento fisico e manifestacdes psicologicas, além de causar impacto significante a saude
mental e a fertilidade das pacientes, podendo ocasionar menopausa precoce, € problemas
0sseos, que sao piores nestas mulheres do que naquelas com idade superior a 40 anos
(BAKKACH et al., 2017; DUTRA et al., 2009; PALUCH-SHIMON et al., 2017).

Essas mulheres poderdo ainda sofrer um maior impacto psicossocial, desenvolvendo

depressdo e piora da qualidade de vida, decorrentes dos tratamentos utilizados e, quando ha

1 Onde T significa tumor primario, variando de Tx a T4; Tx significa que o tumor ndo pode ser classificado; T1,
T2, T3 e T4, significando o tamanho do tumor e a disseminagdo da doenc¢a; N que ¢ designado para os linfonodos,
variando de Nx a N3, sendo que Nx significa que os linfonodos ndo podem ser avaliados e N1, N2 e N3
descrevem o tamanho, localizagdo e niimero de linfonodos comprometidos, e quanto maior o nimero, mais o
cancer se disseminou para os linfonodos; M para classificar metastase, variando entre MO que significa que ndo
ha disseminagé@o da doenga e M1 que o cancer se espalhou para orgaos e tecidos, ou seja, metastase a distancia.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Paluch-Shimon%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28822332
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necessidade da retirada da mama, o processo podera causar sentimentos negativos. Pelo fato de
o cancer de mama, nesta faixa etaria, surgir de uma forma repentina e, muitas vezes, sem
entendimento das jovens acometidas, possui um significado exacerbado de ameaca a vida e a
integridade fisica e emocional; a partir disso, essas mulheres apresentam uma expectativa futura
incerta, acompanhada de medo da mutilagdo, do tratamento e da morte (ALMEIDA et al.,
2015).

Deve-se atentar também para o fato de que a maioria das mulheres jovens, quando
diagnosticadas com o cincer de mama, estdo na fase mais produtiva de suas vidas (BAUCOM
et al.,, 2005; FIALHO et al., 2008; LIMA et al., 2011; MARHHOM; COHEN, 2007;
VOLLBRECHT et al., 2009).

Nesse sentido, o cdncer de mama em jovens necessita de uma atengdo diferenciada; ele
impoe grandes desafios a essas mulheres, assim como para os servicos de saide e para os
profissionais que neles atuam, uma vez que essas jovens geralmente encontram-se na sua fase
reprodutiva, ao constituirem familias e iniciarem sua carreira profissional (MAGALHAES,
2017). O tratamento da doenga, nesse periodo da vida, pode trazer efeitos negativos sobre a
estética, atividades laborais, fertilidade, além de graves implicagdes psicologicas (PINHEIRO
etal., 2013; VOLLBRECHT et al., 2009).

O conhecimento dos principais fatores de risco para o desenvolvimento do cancer de
mama em mulheres jovens, associado a pratica de prevengdo, ¢ crucial para o tratamento e
reabilitacdo. Além disso, esse conhecimento auxilia os profissionais da satide a promover agdes
preventivas e educativas as mulheres propensas ao desenvolvimento do cancer de mama
(PINHEIRO et al., 2013; SOUZA et al., 2017; SLAOUI et al., 2016).

Nesse contexto, entendemos que identificar as caracteristicas comuns de mulheres
jovens diagnosticadas com cancer de mama ¢ imprescindivel para que haja melhorias nas
praticas de prevencao e em intervencdes futuras. Assim, ao realizarmos buscas nas bases de
dados cientificas que abrangem essas mulheres, constatamos que os dados ainda sdo incipientes

€ €5Cassos.

1.2 Revisao da Literatura
A revisao da literatura se deu nas bases LILACS (Literatura Latino-Americana e do
Caribe em Ciéncias da Saude), PubMed (Medical Literature Analysis and Retrieval Sistem on-

line) e SCOPUS (SciVerse Scopus), incluindo textos disponiveis on-line, na integra, abordando
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o tema da pesquisa, publicados nos ultimos 12 anos (2008 a 2020), em periddicos indexados
nas bases de dados selecionadas, nos idiomas portugués, inglés e/ou espanhol.

Os descritores controlados utilizados, consultados no Descritores em Ciéncias da Saude
(DeCS), em inglés, espanhol e portugués, foram: Breast Neoplasms; Women; Young Adult;
Risk Factors; no Medical Subject Headings (MeSH) foram: Breast Neoplasms; Women; Young
Adult; Risk Factors. Foram também utilizados descritores ndo controlados, nos trés idiomas ja
citados: cancer de mama; mulher jovem; mulheres jovens; fator de risco; breast cancer; young
woman; young women; risk factor; cancer de mama; mujer joven; mujeres jovenes; factor de
riesgo. As combinagdes dos descritores utilizados foram realizadas com os operadores
booleanos AND ¢ OR, sendo: AND uma combinagao restritiva ¢ OR uma combinacao aditiva.

Nas bases de dados PUBMED e SCOPUS, a pesquisa foi realizada com os termos
“(((“breast neoplasms”) AND (“risk factor” OR “risk factors”) AND (“young woman” OR
“young women”)))”, e foram encontrados 419 e 449 artigos, respectivamente. Ja na base
LILACS, a pesquisa se deu da seguinte forma “((neoplasia$ and mama$) OR (cancer and
mama$) OR (breast and cancer) OR (breast and neoplasm$)) AND (mulher$ or woman or
women or mujere$) and (jove$ or young) AND (ris$ factor$) OR (risk factors) OR (fatores de
risco))”, e foram encontrados 194 artigos.

Na PUBMED, do total de artigos publicados (419), foram selecionadas sete publicacdes;
os outros 412 artigos foram excluidos por nao terem relagdo com o tema proposto. No SCOPUS,
do total obtido na busca (449), foram selecionados quatro e excluidos 445 artigos. Na LILACS,
do total de artigos encontrados (194), foram selecionados cinco artigos e excluidos 189, por ndo
se enquadrarem nos critérios de inclusdo da revisdo. Por conseguinte, foram selecionados 16
artigos relacionados com o tema proposto.

Entre os estudos encontrados apos essa busca, alguns apontam que, devido ao aumento da
ocorréncia de cancer de mama em mulheres jovens, € necessario que acontecam novas pesquisas
no sentido de explorar os fatores de risco desconhecidos e confirmar os resultados ja encontrados,
assim como descobrir a forma de triagem mais apropriada para essa populagdo (DOLLE et al.,

2009; GHIASVAND et al., 2011; MEMON et al., 2015; SLAOUI et al., 2016).

1.3 Justificativa
Tendo em vista a gravidade do cancer de mama em mulheres jovens, a incipiéncia € a
escassez de pesquisas sobre o tema, além de dados empiricos em vivéncia na pratica com essas

mulheres, este estudo se deu no sentido de analisar o perfil epidemioldgico e a sobrevida de


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Memon%20ZA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26625749
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jovens com cancer de mama, visando identificar caracteristicas comuns entre elas, apresentar
subsidios para uma melhor suspeita clinica do cancer de mama nessa populagdo, entre os
profissionais da saude e entre elas, e, dessa forma, contemplar estratégias para melhorar a
qualidade da assisténcia em saude a essa populacao, especialmente no diagnodstico precoce da
doenca. A revisdo da literatura, realizada com rigor e de forma sistematizada contribuiu para

construir e ampliar os objetivos da pesquisa.
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2. Objetivos
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2. OBJETIVO GERAL

Analisar o perfil epidemioldgico e a sobrevida de mulheres jovens diagnosticadas com
cancer de mama, diagnosticadas no periodo de janeiro de 2006 a dezembro de 2019, inseridas
no Registro Hospitalar de Cancer (RHC) do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina
de Ribeirdo Preto da Universidade de S&o Paulo (HCFMRP-USP).

2.1 OBJETIVOS ESPECIFICOS

v" Investigar a associacdo entre a classificacdo HER-2 das mulheres e a realizacdo da troca
de protocolo de tratamento quimioterapico.

v" Investigar a associacdo do 6bito por cancer de mama com as varidveis cor/raca (ne-

gra/mulata), utilizacdo de contraceptivos hormonais por tempo prolongado, tabagismo,

estadiamento (avancado), presenca de metastase, cirurgias mamarias (ndo realizacao),

tipo de cirurgia, tratamento radioterapico, tratamento quimioterapico e quimioterapia

neoadjuvante.

Avaliar as curvas de sobrevida segundo os fatores sociodemogréaficos.

Avaliar as curvas de sobrevida segundo os fatores clinicos.

Avaliar as curvas de sobrevida segundo os fatores de risco do cancer de mama.

D N N NN

Avaliar as curvas de sobrevida segunda tipos de tratamento realizado.
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3. MATERIAL E METODO
3.1 Delineamento do estudo

Trata-se de um estudo transversal analitico, retrospectivo e quantitativo. A pesquisa
quantitativa ¢ caracterizada por empregar a quantificacao dos dados, tanto nas modalidades de
coleta de dados quanto no tratamento dos mesmos, por meio de técnicas estatisticas ela busca
validagdo das hipdteses mediante utilizacdo de dados estruturados, estatisticos, com analise de
um grande numero representativo dos dados coletados, como também, quantifica e generaliza
os resultados das amostras (OLIVEIRA, 2011).

A pesquisa transversal tem como objetivo coletar dados individuais dos participantes da
pesquisa em um ponto de tempo, sendo sua principal forma de medida a prevaléncia, podendo
ser eles descritivos (aqueles que coletam dados em um determinado ponto no tempo, sobre
informacodes de frequéncia e distribui¢ao das varidveis de interesse do estudo) ou analiticos
(realizados no intuito de investigar associacao entre a exposicao e o efeito do estudo). Sendo
assim, os estudos transversais oferecem subsidios para identificacdo de outros fatores (os quais
devem ser conformados por outros tipos de estudos), ou seja, esse tipo de estudo ¢ um gerador
de hipoteses (BUCHALLA; CARDOSO, 2005; FRANCO; PASSOS, 2011).

Os estudos transversais analiticos sdo realizados para investigar a associagdo entre
exposicao (fatores de risco) e efeito (doenga ou outra condigdo) em estudos. Sendo assim, o
modelo de pesquisa analitica serve para verificar uma hipotese entre as variaveis do estudo,
utilizando estratégias bioestatisticas (BUCHALLA; CARDOSO, 2005). Ainda, constituem em
observar, registrar e analisar fatos e/ou fendmenos, sem que os mesmos sejam manipulados;
tém o intuito de descobrir, com a maior precisdo possivel, com qual frequéncia ocorre o
fendmeno a ser estudado, como também, suas naturezas e caracteristicas. O tipo de estudo
retrospectivo inicia-se a partir de registros passados, mantendo um seguimento dos dados até o

presente (GERHARDT; SILVEIRA, 2009).
3.2 Local do estudo

Estabeleceu-se como local da presente pesquisa o HCFMRP-USP; foram utilizados
dados do RHC deste hospital, assim como dos respectivos prontuarios médicos das mulheres
que se enquadraram nos critérios de inclusao do estudo.

O Estado de Sao Paulo ¢ subdividido em dezessete Departamentos Regionais de Saude

(DRS) responsaveis pela coordenadoria das atividades desenvolvidas pela Secretaria de Estado
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da Satde de Sao Paulo (SES-SP). As SES-SP, por sua vez, dividem os trabalhos administrativos
através dos DRS; estes sdo responsaveis por organizar as atividades da Secretaria Estadual de
Satde no ambito regional, como também promover a articulagdo intersetorial.

A cidade de Ribeirdo Preto ¢ a sede do DRS XIII, formado por vinte e seis municipios,
divididos em 3 regides de saude (conforme figura 1), e é também a sede da macrorregido
noroeste do Estado de Sdo Paulo, com 3.500.000 habitantes aproximadamente (CARVALHO,
2014; SAO PAULO, 2012).

Figura 1 — Mapa da Distribui¢do dos Municipios pertencentes ao Departamento Regional de

Saude XIII (DRS XIII) de Ribeirdo Preto — 2018

Batatals
Pontal Jardinépolis
Pitangueiras Altindpolis
Brodowski
Sertaozinho SAAlegria
Jaboticabal  Barrinha Serrana
Dt Rib, Preto Z c
MAlto > C.Coqueiros
Pradépolis S.Azul  EPSOS
Cravinhos
Guariba
Guatapard S50 Simso
SRAViterbo
L. Antonio
SRPassa
Quatro
REGIAO HORIZONTE VERDE
(420.944 HABITANTES - 9 MUNICIP10S)
REGIAD AQUIFERO GUARANY
(876.687 HABITANTES - 10 MUNICIPIOS)
REGIAQO VALE DAS CACHOEIRAS
{135.832 HABITANTES - 7 MUNICIP1OS) Fonte: IBGE/2007

Fonte: Nucleo de Educagdo Permanente e Humanizagio (2021).

O HCFMRP-USP, anexado a Faculdade de Medicina de Ribeirao Preto da Universidade
de Sao Paulo (FMRP-USP), esta incluido na rede de assisténcia a saude do DRS XIII, sendo
um hospital ptblico e universitario, considerado uma autarquia vinculada a SES-SP. Criado
através da Lei 3.274 de 23 de dezembro de 1955, teve o inicio de suas atividades em 31 de

junho de 1956, com o comprometimento do desenvolvimento de atividades de assisténcia a
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sociedade, ensino e pesquisa (CARVALHO, 2014). Atende pacientes, através das Redes de
Atengao a Saude (RAS), em nivel tercidrio e quaternario, com alta densidade tecnoldgica e alto
nivel de tecnologia leve e dura, sendo de grande referéncia e visibilidade.

O referido hospital ¢ reconhecido como um centro de referéncia em alta qualidade e
complexidade, prestando atendimento a outros municipios e estados. Trata-se de um Centro de
Referéncia de Alta Complexidade Oncologica (CRACON) e foi nomeado como uma das 71
institui¢des que proporcionam a organizacao e controle de informacdes referentes aos registros
hospitalares de cancer (CARVALHO, 2014).

O RHC do HCFMRP-USP foi implantado no ano 2000, pela Portaria N° 3.535 de 02 de
Setembro de 1998, quando o MS definiu os critérios para o cadastramento do CRACON. E uma
fonte sistemdtica de informacdes de pessoas com neoplasia maligna atendidas neste hospital e
tem como objetivo coletar e registrar os dados referentes aos diagndsticos, tratamentos e evo-
lucdo destes casos. Estas informagdes representam a principal fonte de dados sobre a assisténcia
prestada aos pacientes com cancer e reflete diretamente no desempenho do corpo clinico e da
propria institui¢do com relagdo a assisténcia oferecida a populagio (HOSPITAL DAS CLINI-
CAS DA FACULDADE DE MEDICINA DE RIBEIRAO PRETO, 2013).

As informagdes contidas no RHC sdo de grande importincia para o planejamento de
acoes de prevencao e controle do cancer. Os registros sao baseados em dados hospitalares, os
quais monitoram e avaliam os procedimentos e cuidados realizados aos pacientes, possibili-
tando que se tenha um aprimoramento do servigo prestado pela institui¢do a populagdo e pro-
curam contribuir com a busca-ativa de informag¢des (CARVALHO, 2014).

Além disso, este sistema inclui informacgdes demograficas, clinicas e patoldgicas de pa-
ciente diagnosticados com cancer, os quais possibilitam um conhecimento do perfil destes pa-
cientes, como também dos recursos utilizados para a confirmacao diagndstica e o tratamento.
Disponibiliza ainda, informagdes sobre as evolugbes oncoldgicas e 0 acompanhamento tempo-
ral destes pacientes (FUNDACAO ONCOCENTRO DE SAO PAULO, 2018).

O namero de atendimentos realizados a pacientes com cancer € fornecido pelo agenda-
mento do HCFMRP-USP, e a partir disso € construido um banco de dados, utilizando as diver-
sas informacdes sobre a doenca. Tais informacdes sdo importantes para o planejamento de a¢oes
de prevencao e controle do cancer, como também uma forma de aprimoramento do servico
prestado (CARVALHO, 2014).

Segundo os dados que constavam no sistema de registros do RHC, no periodo de 2006

a 2019 (inicio do presente trabalho), o nimero de mulheres jovens, de 18 a 40 anos de idade,



Método 36

diagnosticadas com cancer de mama era de 372. Os principais tipos de tratamentos realizados

para a neoplasia mamaria foram as cirurgias, a quimioterapia, a radioterapia e a hormoniotera-

pia.

3.3 Participantes do estudo

Para a definicdo das participantes do estudo foi utilizado o banco de dados do RHC, e
foram considerados os seguintes critérios de inclusdo: mulheres com idade entre 18 e 40 anos,
com diagnostico comprovado de cancer de mama, no periodo de janeiro de 2006 a dezembro
de 2019, tendo como primeiro sitio a mama, identificadas no banco de dados do RHC do
HCFMRP-USP. Foram excluidas aquelas que deram entrada no servico com diagnéstico de
cancer de mama metastatico de outro sitio primario, dentro do periodo analisado.

Para identificar o diagndstico de cancer de mama, no presente estudo, foi utilizada a
Classificacdo Internacional de Doencas para Oncologia (CID-0), e foram incluidos os codigos
C50 (Mama) e suas derivacdes de C50.0 a C50.9 9 (ORGANIZACAO MUNDIAL DA SA-
UDE, 2005).

A classificacdo dos cddigos é feita da seguinte forma: C50.0 (Neoplasia maligna do
mamilo e aréola), C50.1 (Neoplasia maligna da porcao central da mama), C50.2 (Neoplasia
maligna do quadrante superior interno da mama), C50.3 (Neoplasia maligna do quadrante
inferior interno da mama), C50.4 (Neoplasia maligna do quadrante superior externo da mama),
C50.5 (Neoplasia maligna do quadrante inferior externo da mama), C50.6 (Neoplasia maligna
da porcdo axilar da mama), C50.8 (Neoplasia maligna da mama com lesdo invasiva) e C50.9
(Neoplasia maligna da mama, ndo especificada) (ORGANIZACAO MUNDIAL DA SAUDE,
2005).

3.4 Procedimentos e instrumentos para coleta de dados

Primeiramente foi consultado o banco de dados do RHC do HCFMRP-USP, referente a
populagdo incluida no estudo; apds, fez-se a solicitagdo ao Servigo de Arquivo Médico (SAME)
do HCFMRP-USP, para utilizar os prontuarios das mulheres que compusessem os critérios de
inclusdo na amostra do estudo. Foi autorizado o uso dos prontudrios, ¢ a coleta ocorreu no

periodo de fevereiro a abril de 2019 e nos meses de novembro e dezembro de 2020.


http://cid.ninsaude.com/cid/c500/neoplasia-maligna-do-mamilo-e-areola.html
http://cid.ninsaude.com/cid/c500/neoplasia-maligna-do-mamilo-e-areola.html
http://cid.ninsaude.com/cid/c501/neoplasia-maligna-da-porcao-central.html
http://cid.ninsaude.com/cid/c502/neoplasia-maligna-do-quadrante-superior-inter.html
http://cid.ninsaude.com/cid/c502/neoplasia-maligna-do-quadrante-superior-inter.html
http://cid.ninsaude.com/cid/c503/neoplasia-maligna-do-quadrante-inferior-inter.html
http://cid.ninsaude.com/cid/c503/neoplasia-maligna-do-quadrante-inferior-inter.html
http://cid.ninsaude.com/cid/c504/neoplasia-maligna-do-quadrante-superior-exter.html
http://cid.ninsaude.com/cid/c505/neoplasia-maligna-do-quadrante-inferior-exter.html
http://cid.ninsaude.com/cid/c506/neoplasia-maligna-da-porcao-axilar.html
http://cid.ninsaude.com/cid/c506/neoplasia-maligna-da-porcao-axilar.html
http://cid.ninsaude.com/cid/c508/neoplasia-maligna-da-mama-com-lesao.html
http://cid.ninsaude.com/cid/c509/neoplasia-maligna-da-mama-nao-especificada.html
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Para guiar a coleta dos dados, foi aplicado um instrumento baseado nas informacdes
contidas no banco de dados do RHC e nos prontuarios médicos (APENDICE A), dividido em
dados sociodemograficos, aspectos clinicos e relativos ao tratamento do cancer de mama.

O RHC faz uma coleta sistematizada dos dados dos pacientes e segue a padronizagao
recomendada pela Funda¢ao Oncocentro de Sao Paulo (FOSP), utilizando dois instrumentos,
que sdo a Ficha de Admissdao (ANEXO A) ¢ a Ficha de Seguimento (ANEXO B). No banco de
dados do RHC foram coletados dados referentes a data de nascimento/idade, idade no momento
do diagndstico, naturalidade, procedéncia, escolaridade, diagnéstico, data do diagndstico,
morfologia do céncer, tipo histolégico do cancer, estadimento do cancer, topografia do cancer,
tratamentos realizados, aparecimento de metastase e 0 nimero de 6bitos.

A coleta se complementou com dados dos prontuarios médicos do SAME do HCFMRP-
USP, relativos aos fatores de risco (sobrepeso/obesidade no diagndstico, sedentarismo, con-
sumo de bebidas alcdolicas, tabagismo, idade da menarca, idade da primeira gestacdo, ama-
mentacgéo dos filhos, utilizagdo de contraceptivos hormonais por tempo prolongado [mais de
cinco anos], historia familiar de cancer de ovario, cancer de mama em homens na familia, can-
cer de mama em mulheres da familia), os fatores progndsticos (estadiamento clinico [TNM],
RH [estrogénio, progesterona], triplo negativo [HER-2]) e a realiza¢do de reconstrugdo mama-
ria.

As classificacdes de peso (Quadro 1) e de obesidade (Quadro 2) se deram com base no
indice de Massa Corpérea (IMC), segundo os padres internacionais desenvolvidos para pes-
soas adultas (BRASIL, 2011, 2014).

Quadro 1 — Classificacdo de peso baseada no IMC

Baixo Peso <185
Peso Adequado >18,5e<25,0

Sobrepeso >25,0e<30,0

Obesidade >30,0

Fonte: Brasil, 2011.
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Quadro 2 — Classificagéo de obesidade baseada no IMC

Obesidade grau | = 30,0 e <35,0
Obesidade grau 1l = 35,0e<40,0
Obesidade grau 11l = 40,0

Fonte: Brasil, 2014.

3.5 Variaveis do estudo

Para a definicdo das variaveis sociodemograficas, utilizou-se o Manual de Registros
Hospitalares de Cancer do Instituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva (INCA),
(BRASIL, 2010). Ja& as variaveis naturalidade e cor/raga foram definidas conforme indica o
Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE) (IBGE, 2013). As referéncias utilizadas
para a defini¢do das variaveis clinico-patoldgicas, assim como dos fatores de risco e de protecao

estdo assinaladas abaixo.

Varidveis sociodemograficas:

e [dade: ¢ definida a partir da data de nascimento da paciente, a qual consta no
prontuario.

e Escolaridade: refere-se ao grau de escolaridade da paciente, que represente o
mais alto nivel de instru¢do (nenhum/analfabeto, ensino fundamental —
incompleto/completo —, médio e superior — incompleto/completo — e sem
informacdo), sendo este utilizado como avaliador indireto da condigdo
socioecondmica da paciente.

e Naturalidade: refere-se ao Estado de nascimento da paciente.

e Procedéncia: municipio de residéncia permanente da paciente, ou seja, local
de origem/moradia na mulher.

e Cor/Raca: caracteristica declarada pela paciente, conforme os grupos
humanos, com base nas opgdes branca, preta, amarela, parda ou indigena, de
acordo com a auto declarag@o pessoal de origem.

e Ocupagdo Profissional: refere-se a(s) atividade(s) na(s) qual(is) a paciente

trabalhou nos ultimos anos e/ou na(s) qual(is) esta ativamente trabalhando.
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Variaveis clinico-patologicas:

Idade no diagnostico: compreende a idade em que a mulher foi diagnosticada.

Este estudo incluiu mulheres diagnosticadas até os 40 anos de idade, sendo
elas consideradas mulheres jovens (BAKKACH et al., 2017; DUTRA et al.,
2009; GOMEZ-FLORES-RAMOS et al., 2017; PALUCH-SHIMON et al.,
2017; PESSOA et al., 2015; RADECKA; LITWINIUK, 2016; SOUZA et al.,
2015; STIVAL et al., 2014).

Data da 1° consulta: contempla-se a data do primeiro atendimento da paciente

no servigo em estudo

Data do 1° diagnostico: considera-se a data da confirmagao anatomopatologica
do cancer.

Estadio: compreende-se ao registro médico, no prontuario da paciente, no
momento do diagnostico, contendo o tipo histoldégico, a morfologia, a
topografia do cancer e a classificacio TNM.

Tratamento realizado: compreende-se ao conjunto de procedimentos

terapéuticos utilizados no primeiro tratamento da paciente no ambiente
hospitalar, os quais englobam todos os recursos de tratamento utilizados a
mesma, voltados para o tratamento do cancer e/ou de suas metastases.

Estadiamento clinico: realizado a partir da classificacio TNM preconizado

pela Unido Internacional Contra o Cancer (UICC); indica a taxa de
crescimento, as caracteristicas tumorais, a extensao ¢ sua relacdo com a
portadora, sendo que, uma vez estabelecido, o estadiamento clinico permanece
inalterado, pois representa as caracteristicas tumorais no momento da
avaliacdo. Este, por sua vez, ¢ essencial para a selecao e avaliagdo do
tratamento, como também para avaliacdo do progndstico da doenca.

Classificacdo TNM: As categorias T, N e M agrupadas em combinacdes pré-

estabelecidas, formam os estadios clinicos que, geralmente, variam de 0 a IV,
com subclassificagdes A, B e C, utilizados para expressar o nivel de evolucao
da doenga (OMS, 1995). Sendo assim, a categoria T significa Tumor Primario,
e suas medidas e linfonodos se referem sempre as maiores dimensdes;

subdivide-se em Tx [tumor ndo avaliavel], TO [tumor primario sem


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Paluch-Shimon%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28822332
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evidéncias], Tis (CDIS) [carcinoma ductal in situ], Tis (Paget) [Doenca de
Paget mamilar sem carcinoma invasivo associado e/ou CDIS do parénquima
mamario subjacente a Carcinomas parenquimais mamario associado a Doenga
de Paget], T1 [tumor < 20mm], T1mi [tumor < 1mm], Tla [tumor > Imm ¢

< 5mm], T1b [tumor > 5Smm ¢ < 10mm], Tlc [tumor > 10mm ¢ < 20mm],
T2 [tumor > 20mm ¢ < 50mm], T3 [tumor > 50mm], T4 [tumor de qualquer
tamanho com extensao direta a parede tordcica e/ou pele, com
ulceragdo/nddulo macroscoépico], T4a [tumor com extensdo para a parede
toracica e/ou aderéncia muscular peitoral], T4b [tumor com ulceragdo e/ou
nodulos macroscopicos satélites ipsilaterais e/ou edema de pele sem critérios
de carcinoma inflamatorio (pele “casca de laranja”)], T4c [presenca de tumor
com classificagdo T4a ¢ T4b associados] e T4d [carcinoma inflamatério]. A
categoria N, significando a classificagdo dos linfonodos; subdivide-se em cNx
[linfonodos ndo examinados ou removidos previamente — nao avaliavel], cNO
[linfonodos sem presenca de metastase regional], cN1 [linfonodos axilares
moveis ipsilaterais com metastase de nivel I ou II], cN1mi [linfonodos com
apresentacao de micrometastases], ctN2 [linfonodos axilares com metastases
de nivel I e I, fixos e/ou coalescentes, ou linfonodos mamarios internos com
metastase com auséncia de linfonodos axilares acometidos], cN2a [linfonodos
axilares ipsilaterais fixos ou coalescentes com metéstase], cN2b [linfonodos
mamarios internos ipsilaterais com metéastase], cN3 [linfonodos
infraclaviculares com metastase de nivel III axilar, com ou sem envolvimento
axilar de niveis I ou II; linfonodos mamarios internos com metastase de
acometimento axilar em niveis I ou II; linfonodos supraclaviculares
ipsilaterais com metéstase, com ou sem acometimento axilar interno], N3a
[linfonodos infraclaviculares com metastase (nivel axilar III) com ou sem
envolvimento de axilas niveis I ou II], N3b [linfonodos mamadrios internos
com metastase e acometimento axilar de niveis I ou II] e N3c [linfonodos
supraclaviculares ipsilaterais com metéstase, com ou sem acometimento axilar
mamario interno]. A categoria M, nos remete a metastase a distancia, sendo
classificada em: MO [auséncia de metastase a distancia], cMO(i+) [auséncia de

metastase a distancia na presenca de células tumorais de até 0,2mm detectadas
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microscopicamente em circulacdo sanguinea periférica, medula 6ssea ou
linfonodos ndo regionais, em pacientes sem sinais e sintomas de cancer
metastatico], cM1 [presenga de metastase a distancia] e pM1 [presencga de
metastase a distancia com confirmagdo histopatologica, com linfonodos nao
regionais com comprometimento de 0,2mm] (SOCIEDADE BRASILEIRA
DE ONCOLOGIA CLINICA, 2020).

Classificacdo BI-RADS (Breast Imaging and Reporting Data System):

protocolo de classificagdo e padronizacdo de laudos de exames de imagem
mamograficas. Classificado em 0 [avaliagdo incompleta], 1 [negativo], 2
[achados benignos; compreende em cistos simples, linfonodos intramamarios,
alteragdes arquiteturais pos-procedimentos cirargicos, nddulos soélidos
estaveis por dois anos], 3 [achados provavelmente benignos; compreende em
noddulos circunscritos, ovais, sugestivos de fribroadenoma, cistos complexos
e agrupados, com risco de malignidade baixa], 4 [achados suspeitos;
compreende em nodulos solidos sugestivos de malignidade; dividido em 4A —
baixa suspeita; 4B — suspeita intermediaria; 4C — suspeita moderada], 5
[achados altamente sugestivos de malignidade; compreende ndédulos com
caracteristicas de malignidade] e 6 [cincer mamario confirmado]
(VASCONCELOS et al., 2011).

Marcadores genéticos: consideramos:

o Mutacdes nos genes BRCA 1 e BRCA 2 (BReast CAncer type 1 and

2): mutagdes nesses genes supressores tumorais, sao herdados de
maneira autossomica dominante, e estdo relacionados aos aspectos
centrais do metabolismo celular, como reparo de danos do acido
desoxirribonucleico (DNA), regulacao da expressdo génica e controle
do ciclo celular (ADAMI; HUNTER; TRICHOPOULOS, 2008;
COELHO et al., 2018).

o Receptores Hormonais: sendo eles os receptores de estrogénio e os de

progesterona; eles podem variar entre positivo, quando as células
cancerigenas apresentam os receptores, ¢ negativo, quando ndo
apresentam esses receptores. Esses sdo por sua vez, importantes na
regulacdo da proliferacdo e diferenciacdo celular no cancer de mama

(AMERICAN CANCER SOCIETY, 2019a).


http://www.cancer.org/cancer/breast-cancer/understanding-a-breast-cancer-diagnosis/breast-cancer-hormone-receptor-status.html
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o HER-2 (Expressio do receptor do fator de crescimento epidérmico

humano 2): proteina que promove o crescimento das células mamarias;
sua superexpressao ¢ alteracao corresponde ao cancer de mama HER-
2 positivo, e este tem mais associagao a uma doenga mais grave; pode
também ndo haver expressao, sendo conhecido como HER-2 negativo
(AMERICAN CANCER SOCIETY, 2019b).

o Triplo-negativo: refere-se ao tumor com células cancerigenas que nao

possuem receptores hormonais (estrogénio e progesterona) € nao
produzem a proteina HER-2; tende a ser mais comuns em mulheres
com menos de 40 anos de idade e difere de outros tipos de cancer de
mama invasivo, pois possui alta capacidade invasiva e proliferativa, e
estd relacionado a piores prognodsticos (AMERICAN CANCER
SOCIETY, 2019c).

e Reconstrucdo mamdria: trata-se de uma cirurgia pldstica realizada para

favorecer a autoimagem e a autoestima da mulher (TOSTES et al., 2010). Pode
ser realizada de forma imediata, a0 mesmo tempo da cirurgia de mastectomia,

ou tardia, realizada ap0s a terapia adjuvante (FRASSON et al., 2013).

Fatores de risco registrados nos prontuarios médicos:

Sobrepeso/Obesidade: implicam nas condigdes de excesso de peso. Para que a

paciente seja classificada é necessario que se realize o calculo do IMC utilizando
a formula (IMC = P(Kg) / Altura(m)®) e que foi classificada conforme os
Quadros 1 e 2, mencionados anteriormente (BRASIL, 2014).

Sedentarismo: € o tempo destinado a um conjunto de atividades que nao alteram
e/ou aumentam o gasto energético quando comparados aos niveis em repouso
(OWEN et al., 2010; PATE et al., 2008); ¢ um fator que est4 ligado, ndo s6 a
outros problemas de saude, mas também ao desenvolvimento e/ou recidiva do
cancer de mama (LYNCH et al., 2011). Coletada a partir do momento que houve
registro no prontuario médico da paciente, mesmo que sendo apenas um Unico

registro.


http://www.cancer.org/cancer/breast-cancer/understanding-a-breast-cancer-diagnosis/breast-cancer-hormone-receptor-status.html
http://www.cancer.org/cancer/breast-cancer/understanding-a-breast-cancer-diagnosis/breast-cancer-hormone-receptor-status.html
http://www.cancer.org/cancer/breast-cancer/understanding-a-breast-cancer-diagnosis/breast-cancer-hormone-receptor-status.html
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Consumo de bebida alcdolica: Segundo o Center for Disease Control and

Prevention, considera, para as mulheres, como sendo consumo intenso, mais de
uma dose por dia; como consumo abusivo, quatro ou mais doses pelo menos em
uma ocasido nos ultimos trinta dias (BEHAVIORAL RISK FACTOR
SURVEILLANCE SYSTEM, 2009). O consumo de alcool esta associado ao
aumento do risco de desenvolver o cancer de mama, pois o mesmo afeta os niveis
de estrogénio (ADAMI; HUNTER; TRICHOPOULQS, 2008). Coletada a partir
do momento que houve registro no prontuario médico da paciente, mesmo que
sendo apenas um Unico registro.

Tabagismo: ¢ considerado a intoxicagdo aguda ou cronica provocada pela
dependéncia a nicotina presente nos produtos a base de tabaco. O tabagismo é
reconhecido pela IARC como agente carcinogénico com limitada evidéncia de
aumento do risco de céancer de mama em humanos (INTERNACIONAL
AGENCY FOR RESEARCH ON CANCER, 2018). Coletada a partir do
momento que houve registro no prontudrio médico da paciente, mesmo que
sendo apenas um unico registro.

Idade da menarca: a primeira menstruacdo da mulher [no Brasil, a média de

idade para a primeira menstruagdo estd entre os 11 e 12 anos (BRETAS et al.,
2012; KLUG; FONSECA, 2006)]. [Segundo o INCA, a menarca precoce
considerada como fator de risco para o desenvolvimento do cancer, ¢ aquela que

ocorre antes dos 12 anos de idade (BRASIL, 2019b)].

Idade da primeira gestacdo: diz respeito a idade da mulher quando engravida

pela primeira vez [(mulheres que tiveram sua primeira gravidez ap6s os 30 anos
sao consideradas com maior risco para o desenvolvimento do cancer de mama,
fator agravado quando a mulher possui historico familiar de cancer. O efeito
protetor estd ligado com a paridade precoce da primeira gestagdo, sendo que
quando esta ocorre antes dos 30 anos, reduz o risco em 25% em comparagao

com as nuliparas (MONTEIRO et al., 2019; SNIPES; TAYLOR, 2014)].

Histéria familiar de cancer de ovério: mulheres com pelo menos um caso de

cancer de ovario em parente consanguineo. Principalmente em idade jovem

(mae, irma ou filha) (ADAMI; HUNTER; TRICHOPOULOS, 2008).
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e (Cancer de mama em homens da familia: mulheres com historico de cancer de

mama em homem na familia, que seja parente consanguineo (ADAMI;
HUNTER; TRICHOPOULOQOS, 2008).

e (Cancer de mama em mulheres da familia: mulheres com histérico familiar de

casos de cancer de mama na familia, principalmente em parentes de primeiro
grau (mde, irma ou filha), antes dos 50 anos (ADAMI; HUNTER,;
TRICHOPOULOS, 2008).

e Utilizacdo de contraceptivos hormonais: mulheres que utilizaram métodos

contraceptivos por tempo prolongado (mais de cinco anos), devido a longa e
aumentada exposi¢do aos hormoénios femininos (ADAMI; HUNTER,;

TRICHOPOULOQS, 2008).

Fator de Protec¢ao:

e Aleitamento materno: lactagdo exclusiva, no periodo indicado de seis meses, dos

filhos (INUMARU; SILVEIRA; NAVES, 2011; OHL et al., 2016). Coletada

através das informagdes contidas nos prontuarios meédicos, principalmente nos
primeiros registros deles, mesmo que relatado apenas uma vez nos respectivos

prontuarios.
Sobrevida:

e Sobrevida: utilizada para realizar discussdes sobre prognosticos das pacientes;
refere-se a porcentagem de pacientes que vivem um periodos (pelo menos cinco
anos) apods o diagndstico, podendo entender-se a probabilidade de sucesso dos
tratamentos (AMERICAN CANCER SOCIETY, 2021). Sua analise constitui-se
como o estudo de dados que relaciona o tempo decorrido entre o diagnéstico e o
Obito. Suas diferentes aplicaces dependem dos eventos observados, do periodo
do estudo e da presenca de desfechos ou censuras (MEDRONHO et al., 2009).

3.6 Analise e interpretaciao dos dados

Os dados foram inseridos no programa Office Excel 2013 com dupla digitacdo e poste-

rior validagdo. Em seguida foram transportados para o Programa IBM SPSS versao 24.0 e 25.0
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para Windows (SPSS, Inc., Chicago, IL, USA), para a analise descritiva das variaveis do estudo.
Foram realizadas analises descritivas de frequéncia simples para variaveis nominais ou catego-
ricas, e analise de tendéncia central (média e mediana) e dispersao (desvio-padrao, valores mi-
nimo ¢ maximo) para as variaveis numéricas.

Para avaliar associagdo entre as variaveis exploratorias [Cor/raga (brancas/negras + mu-
latas), Estado civil (com companheiro/sem companheiro), Escolaridade (fundamental/mé-
dio/técnico/superior), IMC (eutrofico/sobrepeso/obesidade), Sedentarismo (sim/nédo), Idade da
Menarca (<12/>=12), Nuliparidade (sim/ndo), Primigesta apds os 30 anos de idade (sim/néo),
Utilizac&o de contraceptivos hormonais por tempo prolongado (mais de cinco anos) (sim/néo),
Historia familiar de cancer de ovario (sim/ndo), Histdria de cancer de mama em mulheres da
familia, principalmente antes dos 50 anos (sim/ndo), Heranca de alteracdes genéticas (com mu-
tacdo/sem mutacdo), Consumo de bebidas alcdolicas (sim/ndo), Tabagista (sim/ndo), Estadia-
mento (Estadio I/Estadio Il/Estadio Ill/Estadio 1V), Recidiva do cancer de mama (sim/ndo),
Presenca de metastase (sim/ndo) Triplo-negativo (sim/ndo) Hormonioterapia (sim/ndo), Lacta-
¢do (amamentou/ndo amamentou), Cirurgia (sim/nédo), Tipo de cirurgia (Mastectomia/Quadran-
tectomia/Tumorectomia), Radioterapia (sim/ndo), Quimioterapia (sim/ndo) e Quimioterapia
neoadjuvante (sim/n&o), com o desfecho Obito por Cancer de Mama (sim/n&o)] com o desfecho
obito por cancer de mama utilizaram-se os testes Qui-Quadrado e Exato de Fisher, com nivel
de significancia de 5%. Utilizou-se o Teste Exato de Fisher nos resultados que apresentaram
frequéncia menor que cinco, obtidos nas Tabelas de Contingéncia 2x2.

Para efetuar a andlise do tempo de sobrevida, utilizou-se o programa R Core Team
(2016), sendo que o tempo de sobrevida entre a data do diagndstico e a data do 6bito das
participantes do estudo (em meses), e também o tempo de sobrevida, entre o diagnostico e o
obito, com relacdo as varidveis independentes cor/raga, utilizagdo de contraceptivos hormonais
por tempo prolongado (mais de cinco anos), idade no diagnostico, tratamento quimioterapico,
tratamento radioterapico, estadiamento do cancer, presenca de metastase a distancia do cancer
primario e presenga de cancer triplo-negativo, foi utilizado o estimador ndo paramétrico de
Kaplan-Meier.

Os dados considerados como censurados na presente analise referem-se a: mulheres cuja
causa do 6bito nao foi o cancer de mama; mulheres sem registro da data de término do
tratamento; mulheres que ainda ndo haviam finalizado o tratamento ou ndo o haviam finalizado
no hospital pesquisado. A maior sobrevida das mulheres deste estudo, que foram a 6bito por

cancer de mama foi de 8 anos e 7 meses, tempo em que a sobrevida foi analisada.
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O estimador de Kaplan-Meier, proposto por Kaplan e Meier (1958), também chamado
de estimador produto-limite de Kaplan-Meyer, permite estimar a fun¢ao de sobrevivéncia e, a
partir dela, estimar as quantidades de interesse. Usualmente, este ¢ representado em um grafico
mostrando o comportamento da curva de sobrevivéncia. Além de descrever os tempos de
sobrevida, ¢ também utilizado para identificar o comportamento dos tempos, de acordo com
categorias de covaridveis de interesse, produzindo assim, evidéncias de possiveis fatores que

possam afetar os tempos de sobrevida estudados (COLOSIMO; GIOLO, 2006).

3.7 ASPECTOS ETICOS

Para realizagdo do estudo, solicitou-se autorizagdo da coordenadoria do RHC
(APENDICE B) ¢ do SAME (conforme modelo do ANEXO C); foi entregue via original aos
servigos, ambos do HCFMRP-USP. Os dados somente foram coletados apods andlise e
aprovagio do Comité de Etica em Pesquisa da Escola de Enfermagem de Ribeirdo Preto da
Universidade de Sdo Paulo (CEP-EERP) e do Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos
do Hospital das Clinicas de Ribeirdo Preto (CEP-HCRP) com protocolos CAAE:
02031518.0.0000.5393 ¢ CAAE: 02031518.0.3001.5440, e pareceres de N° 3.034.779 e N°
3.052.404, respectivamente.

3.7.1 Riscos e beneficios do estudo

Tratando-se de um estudo retrospectivo, baseado em dados secundarios. Os riscos a
serem encontrados no presente estudo sdo aqueles relacionados com a invasao da privacidade,
divulgacdo de dados confidenciais, estigmatizacdo, e seguranca dos prontudrios a serem
analisados.

Para minimizar os riscos da presente pesquisa, foram tomadas medidas, providéncias e
cautelas tais como limitar o acesso aos prontudrios apenas pelo tempo, quantidade e qualidade
especificadas para a pesquisa; garantia da ndo violagdo e da integridade dos documentos (danos
fisicos, coOpias e/ou rasuras); e a asseguragdo da confidencialidade, da privacidade, da
preservacdo da imagem e a ndo estigmatizacdo, garantindo assim, a ndo utilizacdo das
informagdes em prejuizo dos participantes da pesquisa.

Os beneficios pretendidos pelo estudo visam a despertar um olhar meticuloso para esta
populagdo, estimulando ainda o desenvolvimento de outras pesquisas e identificando estratégias

de detecgdo precoce do cancer de mama em mulheres jovens, o que poderia contribuir para o
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aprimoramento da qualidade da assisténcia a essa clientela, no sentido de evitar um diagnostico
tardio e futuras complicagdes decorrentes da doenga, bem como propiciar uma melhor

sobrevida para essas mulheres.
3.7.2 Garantia da preservacio da privacidade

A coordenagdo do RHC foi informada que ap6s o término da pesquisa os resultados
encontrados serdo divulgados por meio de artigos cientificos. Contudo, serd mantido o sigilo e
anonimato das participantes da pesquisa, nao sendo informados dados que possam identificar
as mesmas em nenhum momento. Além disso, os dados colhidos ficardo em poder da
pesquisadora por um periodo de cinco anos. Apds o periodo, o material serd destruido e, caso

haja o desejo da descontinuidade da pesquisa, o material sera devolvido e o estudo encerrado.
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4. RESULTADOS
Foram incluidas 327 participantes. Dessas mulheres, 94 (28,7%) foram a o6bito no

periodo em estudo, e 74 (22,6%) dos dObitos foram decorrentes do cancer de mama.

4.1 Caracterizacio sociodemografica das participantes

A maior parte das mulheres foi diagnosticada com mais de 30 anos (283; 87,2%), tendo
idade média de 34,9 anos (desvio-padrao - +4,8); a idade minima ao diagndstico foi de 20 anos
e méaxima de 40. A época da coleta de dados (idade atualmente calculada), elas tinham em

média 41,8 anos (+5,4) (Tabela 1).

Tabela 1 — Distribuicdo de mulheres jovens com cancer de mama segundo idade, em anos

completos, no momento do diagnoéstico (n=327). Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2021

Variaveis Frequéncia (N) %
Idade no momento do diagnostico
20 |------- 25 5 1,5
25 |------- 30 37 11,3
30 |------- 35 84 25,7
KR —— | 40 201 61,5
Idade no momento da coleta de dados
27 |------- 32 18 5,5
32 |-m----- 37 38 11,6
37 |------- 42 111 33,9
42 |------- 47 101 31,0
47 |------- | 53 59 18,0

Fonte: Banco de dados do estudo.

Os dados a seguir, contemplados na Tabela 2, mostram que a cor/raca predominante no
grupo pesquisado foi a branca (251; 76,8%) e que as mulheres casadas ou amasiadas
compuseram 63,9% (209) do total. A maioria (222; 67,8%) tinha como grau de escolaridade, o
ensino fundamental completo ou ensino médio incompleto/completo. Quanto a ocupagdo, 221
(67,6%) eram trabalhadoras ativas, ou seja, possuiam remuneracao salarial, dividindo-se em
diversas areas de atuacdo. Além disso, 32,1% (105) eram do lar. A maioria era procedente do

Estado de Sao Paulo, e natural de municipios do mesmo estado.
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Tabela 2 — Distribui¢do de mulheres jovens com cancer de mama segundo cor/raca, estado
civil, escolaridade, ocupagao profissional, naturalidade e procedéncia (n=327). Ribeirdo Preto,

SP, Brasil, 2021

Variaveis Frequéncia (N) %
Cor / Raga
Branca 251 76,8
Negra 26 7,9
Mulata 50 15,3
Estado Civil
Solteira 44 13,5
Casada ou Unido Estavel / Amasiada 209 63,9
Separada / Divorciada 17 5,2
Vitva 2 0,6
Ignorada / Sem Informagao 55 16,8
Escolaridade
Analfabeta 2 0,6
Ensino Fundamental Incompleto 33 10,1
Ensino Fundamental Completo 90 27,5
Ensino Médio Incompleto 58 17,7
Ensino Médio Completo 74 22,6
Ensino Técnico 14 4,3
Ensino Superior Incompleto 5 1,5
Ensino Superior Completo 43 13,2
Ignorada 8 2,5
Ocupacio Profissional por Areas
Area de Servigos Gerais e Domiciliares 51 15,6
Area de Servigos Administrativos 39 11,9
Area da Saude 24 7,3
Area Comercial e de Vendas 19 6.0
Area da Educagio 18 5,5
Area de Beleza e Estética 8 2.4
Aposentadas/Pensionistas/Beneficiarias 21 6,4
Do lar 105 32,1
Outras atividades remuneradas 41 12,5
Sem Informagao 1 0,3
Regido de Naturalidade
Regido Norte 5 1,5
Regido Nordeste 32 9,8
Regido Sudeste 258 78.9
Regido Sul 20 6,1
Regido Centro-Oeste 11 3.4
Bolivia 1 0,3
Regifio de Procedéncia
Regido Sudeste 324 99,1
Regido Centro-Oeste 2 0,6
Regido Norte 1 0,3

Fonte: Banco de dados do estudo.
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4.2 Caracterizacao clinico-patolégica das participantes

Em relacdo ao peso corporal, a maioria das participantes (188; 57,5%) apresentava peso
acima do ideal, sendo em grande parte obesas (91; 27,8%) e com média de IMC de 27,9 Kg/m?>.
Vale destacar que a maioria também declarava-se sedentdria (249; 76,1%); 25,7% (84)
utilizaram contraceptivos hormonais por tempo prolongado (mais que cinco anos); 35,2% (115)
relataram ter mulheres da familia com histéria de cancer de mama, principalmente antes dos 50
anos de idade; 0,6% (duas) possuia historia familiar de cancer masculino.

Com relagao a idade na menarca, 73 (22,3%) tinham menos de 12 anos; 201 (61,5%)
tinham idade maior ou igual a 12 anos; a idade média para menstruagdo das participantes foi de
10,4 (£4,8) ¢ a idade com maior frequéncia da primeira menstruagdo foi a de 12 anos (76;
23,2%).

Sobre a amamentacdo exclusiva, somente 25,4% (83) amamentaram por tempo maior
que seis meses; 33,6% (110) amamentaram por menos de seis meses ou ndo amamentaram seus
filhos. Muitas ndo tinham esses dados registrados em seus prontudrios.

Esses dados estdo contemplados e melhor detalhados na tabela 3.

Tabela 3 — Distribui¢cdo de mulheres jovens com cancer de mama segundo os fatores de risco
prévios e fator de protecdo (aleitamento materno) para a doenga (n=327). Ribeirdo Preto, SP,

Brasil, 2021

Variaveis Frequéncia (N) %
Categorizacao do IMC*
Baixo peso (< 18,5) 4 1,2
Eutréfico (= 18,5 € <25,0) 117 35,7
Sobrepeso (= 25,0 e <30,0) 97 29,7
Obesidade grau I (= 30,0 e < 35,0) 49 15,0
Obesidade grau II (= 35,0 ¢ <40,0) 28 8,6
Obesidade grau III (= 40,0) 14 43
Sem Informacao / Ignorado 18 5,5
Sedentarismo
Sim 249 76,1
Nao 78 23,9
Nuliparidade
Sim 58 17,7
Nao 269 82,3
Primigesta apds os 30 anos
Sim 13 4,0
Nao 314 96,0

Continua
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Conclusao

Variaveis Frequéncia (N) %
Utilizacio de contraceptivos hormonais > 5 anos
Sim 84 25,7
Nao 243 74,3
Historia Familiar de CA** de Ovario
Sim 11 3,4
Nao 316 96,6
CA** de mama em Homens
Sim 2 0,6
Nao 325 99.4
Historia Familiar de CA** de Mama
Sim 115 35,2
Nao 212 64,8
Heranca de Alteracio Genética
Mutacao BRCA*** | 9 2,8
Mutagdo BRCA*** 2 3 0,9
Mutagdo BRCA*** 1 ¢ BRCA*** 2 3 0,9
Nenhuma alteragdo genética 145 443
Sem informagao 167 51,1
Consumo de Bebida Alcoolica
Sim 24 7,3
Nao 303 92,7
Tabagista
Sim 44 13,5
Nao 283 86,5
Idade da Menarca
Idade <12 anos 73 22,3
Idade =12 anos 201 61,5
Sem Informacao 53 16,2
Fator de Protecao (aleitamento materno)
Maior que seis meses 83 25,4
Menor que seis meses 34 10,4
Nao amamentou 76 23,2
Sem informagao 134 41,0

Fonte: Banco de dados do estudo.
IMC*: indice de Massa Corpérea.
CA**: Cancer.

BRCA***: Breast Cancer type 1 and 2

Quanto ao tabagismo, das 44 (100,0%) fumantes, 39 (88,6%) haviam informado sobre
a descontinuidade ou nao do tabagismo, sendo que 24 (54,5%) ainda fumavam. Somente foi
possivel realizar andlise estatistica do nimero de cigarros utilizados por dia de 31 (70,4%)
participantes, devido as informagdes contidas nos prontuarios. Assim, a média de cigarros
fumados por dia pelas pacientes ¢ de 14,5 (+8,4). Ainda, dentre as participantes tabagistas

(n=44), 15 (34,1%) eram ex-tabagistas no momento da coleta de dados.
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Em relagdo ao encaminhamento das participantes & Unidade de Genética Médica do
HCFMRP-USP, 166 (50,8%) haviam sido encaminhadas e acompanhadas no servico, ¢ 93
(28,4%) nao possuiam essa informacdo no prontudrio médico e as outras 68 (20,8%)
participantes nao tiveram esse encaminhamento.

No que se refere a classificagdo TNM, em relacdo ao tamanho do tumor, a maioria
encontrava-se em T2 e T3 (212; 64,9%); tinha comprometimento dos linfonodos regionais
NI1+N2+N3 (199; 60,9%); e auséncia de metastases a distancia M0 (203; 62,1%). No entanto,
vale ressaltar que mesmo ndo sendo a maioria, um nimero expressivo delas [124 (37,9%)]
apresentava metastase a distancia - tumor em Estadio IV (Tabela 4).

Os receptores hormonais foram negativos em 126 (38,5%) e positivos em 192 (58,7%)
das participantes. J& o HER-2 foi negativo na maioria delas (217; 66,4%); 84 (25,7%)
apresentaram cancer de mama triplo-negativo. A Classificagdo BI-RADS de maior frequéncia
foi a quatro-IV (131; 40,1%) e 84 (25,7%) participantes ndo apresentavam informagdes sobre

essa classifica¢do no prontuario médico (Tabela 4).

Tabela 4 — Distribuicdo de mulheres jovens com cancer de mama segundo os fatores

prognosticos (n=327). Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2021

Variaveis Frequéncia (N) %
Tamanho do Tumor
Indefinido 7 2,1
TO 1 0,3
T1 42 12,8
T2 114 34,9
T3 98 30,0
T4 65 19,9
Linfonodos Regionais Comprometidos
Indefinido 4 1,2
NO 124 37,9
N1 124 37,9
N2 66 20,2
N3 9 2,8
Metastase a Distancia
MO 203 62,1
M1 124 37,9
Estadiamento Clinico do Tumor
Indefinido 2 0,6
Estadio I 17 5,2
Estadio ITA 55 16,9
Estadio 1IB 56 17,1
Estadio IIIA 51 15,6
Estadio I1IB 21 6,4

Continua
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Conclusao

Variaveis Frequéncia (N) %
Estadiamento Clinico do Tumor
Estadio IIIC 1 0,3
Estadio IV 124 37,9
Receptores Hormonais do Cancer
Positivo 192 58,7
Negativo 126 38,5
Sem Informacgao 9 2,8
HER-2*
Indefinido 12 3,6
Positivo 98 30,0
Negativo 217 66,4
Triplo-Negativo
Indefinido 11 33
Sim 84 25,7
Nao 232 71,0
Classificacao BI-RADS**
BI-RADS** 0 1 0,3
BI-RADS** 1 1 0,3
BI-RADS** 2 12 3,6
BI-RADS** 3 23 7,1
BI-RADS** 4 131 40,1
BI-RADS** 5 54 16,5
BI-RADS** 6 21 6,4
Sem informagao 84 25,7

Fonte: Banco de dados do estudo.
HER-2*: Expressao do receptor do fator de crescimento epidérmico humano 2.
BI-RADS**: Breast Imaging and Reporting Data System.

O teste estatistico acusou associacdo entre a classificacdo HER-2 [considerando:
positivo ou negativo, com total 315 (100,0%) participantes] das mulheres e a realizacdo da troca
de protocolo de tratamento quimioterdpico destas (283; 86,5%), mostrando que pacientes com

HER-2 negativo realizaram mais troca de protocolo durante o tratamento (p<0,05) (Tabela 5).

Tabela 5 — Andlise bivariada entre as variaveis HER-2 e troca de protocolo entre as mulheres

jovens. Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2021

Troca de Protocolo Quimioterapico

o Sim Nao Total N

HER-2 N %) N ) N ) p-valor
Positivo 68 (81,9%) 15 (18,1%) 83 (100,0%)

Negativo 107 (53,5%) 93 (46,5%) 200 (100,0%) <0,001
Total 175 (61,8%) 108 (38,2%) 283 (100,0%)

Fonte: Banco de dados do estudo.
p-valor*: Teste Qui-Quadrado
HER-2**: Expressao do receptor do fator de crescimento epidérmico humano 2.
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Segundo as informagdes fornecidas pelo RHC, as classifica¢des topograficas (de acordo
com a Classifica¢do Internacional de Doengas para Oncologia [CID-O]) de maior frequéncia
foram C50.9 (Neoplasia maligna da mama, nao especificada) e C50.4 (Neoplasia maligna do
quadrante superior externo da mama) com 31,2% cada (102) (Tabela 6).

O tipo histoloégico [Carcinoma ductal infiltrante SOE*] e classificacdo morfologica
[M8500/3 Carcinoma de dutos infiltrante] foram os que ocorreram com maior frequéncia, com
77,8% (254), em ambas as classificagdes. A ocorréncia do nddulo em ambas as mamas atingiu

apenas quatro participantes (1,2%) (Tabela 6).

Tabela 6 — Distribuicdo de mulheres jovens com cancer de mama segundo localizacdo do
noddulo, topografia, classificacdo histologica e classificagio morfoldgica do cancer (n=327).

Ribeirao Preto, SP, Brasil, 2021

Variaveis Frequéncia (N) %
Topografia
C50.0 (Neoplasia maligna do mamilo e aréola) 6 1,8
C50.1 (Neoplasia maligna da por¢do central da mama) 6 1,8
C50.2 (Neoplasia maligna do quadrante superior interno da mama) 31 9,5
C50.3 (Neoplasia maligna do quadrante inferior interno da mama) 16 4,9
C50.4 (Neoplasia maligna do quadrante superior externo da mama) 102 31,2
C50.5 (Neoplasia maligna do quadrante inferior externo da mama) 15 4,6
C50.6 (Neoplasia maligna da por¢do axilar da mama) 1 0,3
C50.8 (Neoplasia maligna da mama com lesao invasiva) 45 13,8
C50.9 (Neoplasia maligna da mama, ndo especificada) 102 31,2
Indefinido 3 0,9
Tipo histolégico
Indefinido 3 0,9
Carcinoma ductal infiltrante SOE* 254 77,8
Carcinoma ductal infiltrativo misto com outros tipos de carcinoma 22 6,8
Carcinoma ductal infiltrante e lobular 1 0,3
Carcinoma de células acinosas 2 0,6
Carcinoma ductal in situ tipo solido 2 0,6
Carcinoma ductular infiltrante 1 0,3
Adenocarcinoma mucinoso 6 1,8
Carcinoma escamocelular SOE* 3 0,9
Carcinoma inflamatorio 1 0,3
Carcinoma intraductal nao infiltrante SOE* 10 3,1
Carcinoma lobular in situ SOE* 1 0,3
Carcinoma lobular infiltrante misto com outros tipos de carcinoma 1 0,3
Carcinoma lobular SOE* 3 0,9
Carcinoma medular SOE* 1 0,3
Carcinoma neuroendocrino SOE* 1 0,3
Carcinoma papilar SOE* 1 0,3

Continua
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Conclusao

Variaveis Frequéncia (N) %
Tipo histologico
Carcinoma SOE* 4 1,2
Comedocarcinoma ndo infiltrante 2 0,6
Doenga de Paget e carcinoma intraductal da mama 1 0,3
Doenca de Paget mamaria 1 0,3
Linfoma maligno nao-Hodgkin SOE* 1 0,3
Rabdomiossarcoma alveolar 1 0,3
Tumor filoide maligno 3 0,9
Carcinoma metaplasico SOE* 1 0,3
Classificacio morfolégica
Indefinido 3 0,9
M8010/3 Carcinoma SOE* 5 1,5
M8050/3 Carcinoma papilar SOE* 1 0,3
M8070/3 Carcinoma de células escamosas SOE* 3 0,9
M8230/3 Carcinoma sélido SOE* 2 0,6
M8246/3 Carcinoma neuroenddcrino 2 0,6
M8&8480/3 Adenocarcinoma mucinoso 6 1,8
M8500/2 Carcinoma intraductal nao infiltrante SOE* 10 3,1
M8500/3 Carcinoma de dutos infiltrante 254 77,8
M8501/2 Comedocarcinoma nao infiltrante 2 0,6
MB8501/3 Comedocarcinoma SOE* 1 0,3
M8520/2 Carcinoma lobular in situ 1 0,3
MR8520/3 Carcinoma lobular SOE* 3 0.9
M8521/3 Carcinoma ductular infiltrante 1 0,3
M8522/3 Carcinoma infiltrante de dutos e lobular 1 0,3
M8523/3 Carcinoma ductal infiltrativo misto com 1 6.5
outros tipos de carcinoma ’
M8530/3 Carcinoma inflamatorio 1 0,3
M8540/3 Doenga mamaria de Paget 1 0,3
M8543/3 Doenga de Paget e carcinoma intraductal da 1 0.3
mama ’
M8550/3 Carcinoma de células acinares 2 0,6
M8920/3 Rabdomiossarcoma alveolar 1 0,3
M9020/3 Tumor filoide maligno 3 0,9
M9591/3 Linfoma maligno ndao-Hodgkin SOE* 1 0,3
M8575/3 Carcinoma metapladsico, SOE* 1 0,3
CA** bilateral
Sim 4 1,2
Nao 323 98.8

Fonte: Banco de dados do estudo.

SOE*: sem outras especificagoes.

CA**: cancer.

Do total de mulheres investigadas, 91,4% (299) realizaram algum tipo de cirurgia

mamaria relacionada ao cancer, sendo mais recorrente a mastectomia (172; 52,6%). Vale salientar

que somado a isso, encontram-se as quadrantectomias (cirurgias radicais modificadas),
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procedimentos que retiram parte da mama e sdo menos conservadores, totalizando 288 (69,7%)
(Tabela 7).

Ainda, do total de mulheres submetidas a alguma cirurgia (299; 100,0%), 195 (65,2%)
realizaram linfadenectomia, 94 (31,4%) realizaram bidpsia do linfonodo sentinela e 19 (6,3%)
realizaram ambos os procedimentos.

Quanto a reconstru¢cdo mamaria, 114 (34,9%) mulheres a realizaram, sendo 50 (43,9%)
imediatamente apOs a mastectomia.

Em relagdo aos tipos de tratamentos realizados pelas mulheres investigadas, a maioria
foi submetida a quimioterapia neoadjuvante (175; 53,6%), radioterapia (200; 61,2%) e
hormonioterapia (189; 57,8%). Sobre a realizacao dos tratamentos radioterapicos, 177 (88,5%)
receberam irradiagdo nas mamas sendo considerados tratamentos para o cancer primario; dos
outros locais de radioterapia, considerados tratamentos para as metastases do cancer primario,
sete (3,5%) realizaram no cranio, 10 (5,0%) na coluna vertebral, duas (1,0%) no térax e uma
(0,5%) na pelve; o medicamento mais indicado para o tratamento hormonioterapico foi o
tamoxifeno (171; 90,5%) (Tabela 7).

Das 290 (100,0%) mulheres que realizaram tratamento quimioterapico, 178 (61,4)

realizaram troca de protocolo no decorrer de seu tratamento.

Tabela 7 — Distribuicao de mulheres jovens com cancer de mama segundo tipos de cirurgias e

de tratamentos realizados (n=327). HCFMRP-USP. Ribeirao Preto, SP, Brasil, 2021

Variaveis Frequéncia (N) %
Tipos de Cirurgias Realizadas
Mastectomia 172 52,6
Quadrantectomia 56 17,1
Tumorectomia 48 14,7
Sem informagao do tipo de cirurgia 23 7,0
Sem Cirurgia 28 8,6
Tratamento Quimioterapico
Quimioterapia Neoadjuvante 175 53,6
Quimioterapia Adjuvante 92 28,1
Quimioterapia Paliativa 23 7,0
Sem Quimioterapia 37 11,3
Tratamento Radioterapico
Sim 200 61,2
Nao 127 38,8
Tratamento Hormonioterapico
Sim 189 57,8
Nao 138 42,2

Fonte: Banco de dados do estudo.
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Ressalta-se que 129 (39,4%) participantes apresentaram reincidéncia do cancer
primario; destas, 122 (94,6%) tiveram metastase a distdncia confirmada e 26 (20,2%)
apresentaram também recidiva locorregional. Os locais de maior frequéncia de metastase entre
estas mulheres foram: ossos (80; 29,5%), pulmao (63; 23,2%), figado (53; 19,6%) e sistema
nervoso central (SNC) (36; 13,3%); lembramos que dentre nossas mulheres que apresentaram
reincidéncia, algumas apresentaram metastase em mais de um local durante o periodo analisado

(Tabela 8).

Tabela 8 — Distribuicdo de mulheres jovens com cancer de mama segundo local de ocorréncia

da metastase do cancer primario. Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2021

Variaveis Frequéncia (N) %
Local de ocorréncia da metastase
Mama Contralateral 10 3,7
Pulmonar 63 23,2
Hepatica 53 19,6
Ossea 80 29,5
Sistema Nervoso Central 36 13,3
Renal 5 1,8
Linfonodos 17 6,3
Pelve 4 1,5
Pele 2 0,7
Peritoneal 1 0,4
Total 271 100,0

Fonte: Banco de dados do estudo.

4.3 Caracterizacio das participantes que foram a 6bito por cincer de mama

Em relagdo aquelas que constavam na lista de 6bitos, no sistema do RHC do HCFMRP-
USP, somavam 94 (28,7%); 74 mulheres (22,6%) tiveram como causa do 6bito o cancer de
mama; das outras 20 (6,1%), a causa do falecimento constava nos prontuarios de apenas sete
(2,1%) [aneurisma (uma; 0,3%), caquexia (uma; 0,3%), septicemia (trés; 0,9%) e
tromboembolismo pulmonar (TEP) (duas; 0,6%)].

Quanto a idade, quando faleceram, as mulheres tinham em média 38,6 anos (£5,0),
sendo a menor idade 25 anos e a maior 51 anos. Ainda, destas pacientes (74; 100,0%), 40
(54,1%) estavam com IMC acima do ideal (sobrepeso e obesidade), 59 (79,7%) eram
sedentarias, 17 (23,0%) tiveram a menarca com idade menor que 12 anos, 10 (13,5%) eram
nuliparas, duas (2,8%) tiveram a primeira gestacdo ap6s os 30 anos, 33 (44,6%) utilizaram

contraceptivos hormonais por mais de cinco anos, 26 (35,1%) possuiam historico de cancer de
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mama na familia, uma (1,4%) possuia historico familiar de cancer masculino, duas (2,8%)
possuiam alteracdes genéticas (BRCA 1 e BRCA 2), cinco (6,8%) faziam uso de alcool, 18
(24,3%) fumavam, 27 (36,5%) foram diagnosticadas com o nodulo localizado no quadrante
superior externo; vale destacar que todas as pacientes que faleceram foram diagnosticadas com
cancer em Estadio IV e apresentavam metéstase a distancia; ainda, 25 (33,8%) apresentavam
superexpressdo do HER-2; os receptores hormonais positivos ocorreram com maior frequéncia
(39; 52,7%) e 23 (31,1%) mulheres jovens foram diagnosticadas com cancer triplo-negativo.
A seguir sdo apresentadas a frequéncia e porcentagem das idades exatas das mulheres

na ocorréncia do 6bito (Tabela 9).

Tabela 9 — Distribuicdo de mulheres jovens com cancer de mama segundo idade, em anos

completos, no momento do 6bito (n=74). Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2021

Variaveis Frequéncia (N) %
Idade no momento do obito
25 |------- 30 6 8,1
30 |------- 35 9 12,2
35 |------- 40 29 39,2
40 |------- 45 19 25,6
45 |---—--- |51 11 14,9

Fonte: Banco de dados do estudo.

Frente aos resultados apresentados, foram aplicados os testes Qui-Quadrado e/ou Exato
de Fisher, para que se avaliasse a existéncia de associa¢do entre as variaveis, ja consideradas
para o estudo, com o desfecho 6bito por cancer de mama. Com as presentes associagdes foi
possivel obter os dados apresentados abaixo.

Os testes mostraram que ndo houve associacdo entre a varidvel obito por cincer de
mama e estado civil (p=1,000), nivel de escolaridade (p=0,743), IMC (p=0,663), sedentarismo
(p=443), 1idade da menarca (p=0,853), nuliparidade (p=0,306), primeira gestacdo apods os 30
anos de idade (p=0,740), historia familiar de cancer de ovario (p=0,076), historia familiar de
cancer masculino (p=0,402), histéria familiar de cancer de mama em mulheres da familia
(p=1,000), heranga familiar de alteracdes genéticas (p=0,535), consumo de bebidas alcoolicas
(p=1,000), cancer triplo-negativo (p=0,230), recidiva do cancer (p=0,357), lactagdo (p=0,161)
e hormonioterapia (p=0,789).

Foi confirmada, no entanto, a associagao da variavel obito por cancer de mama com as
varidveis cor/raga (negra/mulata), utilizacdo de contraceptivos hormonais por tempo

prolongado, tabagismo, estadiamento (avangado), presenca de metéstase, cirurgias mamarias
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(ndo realizagdo), tipo de cirurgia, tratamento radioterapico, tratamento quimioterapico e

quimioterapia neoadjuvante (p<0,05) (Tabela 10).

Tabela 10 — Analise bivariada dos fatores associados a Obito por cancer de mama entre as

mulheres jovens. Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2021

Obito por Cancer de Mama
Sim Nao Total p
Variaveis N %) N o N (%
Cor /Raga
Branca 48 (19,1) 203 (80,9) 251 (100,0)
Negra / Mulata 26 (34,2) 50 (65,8) 76 (100,0) 0,006*
Total 74 (22,6) 253 (77,4) 327 (100,0)
Uso de contraceptivos hormonais
Sim 33 (39,3) 51 (60,7) 84 (100,0)
Nao 41 (16,9) 202 (83,1) 243 (100,0) <0,001*
Total 74 (22,6) 253 (77,4) 327 (100,0)
Paciente Tabagista
Sim 18 (40,9) 26 (59,1) 44 (100,0)
Nao 56 (19,8) 227 (80,2) 283 (100,0) 0,002*
Total 74 (22,6) 253 (77,4) 327 (100,0)
Estadiamento
Indefinido 0 (0,00 2 (100,00 2 (100,0)
Estadio I 0 (0,0 17 (100,00 17 (100,0)
Estadio II 0 (0,00 111 (100,0) 111 (100,0) <0.001**
Estadio III 0 (0,00 73 (100,00 73 (100,0) ’
Estadio IV 74 (59,7) 50 (40,3) 124 (100,0)
Total 74 (22,6) 253 (77,4) 327 (100,0)
Metastase do Cancer
Sim 74 (60,7) 48 (39,3) 122 (100,0)
Nao 0 (0,00 205 (100,0) 205 (100,0) <0,001%**
Total 74 (22,6) 253 (77,4) 327 (100,0)
Cirurgia
Sim 48 (17,4) 228 (82,6) 276 (100,0)
Nao 16 (57,1) 12 (42,9) 28 (100,0) <0,001*
Total 64 (21,1) 240 (78,9) 304 (100,0)
Tipos de Cirurgia
Mastectomia 25 (14,5) 147 (85,5) 172 (100,0)
Quadrantectomia 20 (35,7) 36 (64,3) 56 (100,0) <0.001%*
Tumorectomia 3 (6,2) 45 (93,8) 48 (100,0) ’
Total 48 (17,4) 228 (82,6) 276 (100,0)
Tratamento Radioterapico
Sim 55 (27,5) 145 (72,5) 200 (100,0)
Nao 19 (15,0) 108 (85,0) 127 (100,0) 0,008*
Total 74 (22,6) 253 (77,4) 327 (100,0)

Continua
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Conclusao
Obito por Cancer de Mama
Sim Nao Total
— p-valor*
Variaveis N (%) N (%) N (%)
Tratamento Quimioterapico
Sim 73 (25,2) 217 (74,8) 290 (100,0)
Nao 1 2,7) 36 (97,3) 37 (100,0) 0,001%*
Total 74 (22,6) 253 (77,4) 327 (100,0)
Quimioterapia Neoadjuvante
Sim 51 (29,1) 124 (70,9 175 (100,0)
Nao 23 (15,1) 129 (84,9) 152 (100,0) 0,003*
Total 74 (22,6) 253 (77,4 327 (100,0)

Fonte: Banco de dados do estudo.
p-valor*: Teste Qui-Quadrado
p-valor**: Teste Exato de Fisher

4.4 Analise do tempo de sobrevida das mulheres jovens com ciAncer de mama

Para esta analise, utilizamos o método nao paramétrico de Kaplan-Meier, que estima a
probabilidade acumulada de sobrevida em intervalos de tempo, € gera uma fungao decrescente
graficamente ilustrada ao longo do tempo (KAPLAN; MEIER, 1958).

Os graficos apresentados a seguir referem-se ao tempo de sobrevida das 327
participantes do estudo, em que foram considerados o0 momento do diagnostico como evento
base e 0 0bito como desfecho de interesse. Relembramos que somente 94 (28,7%) participantes
deste estudo foram a obito, e 74 (22,6%) dos obitos foram decorrentes do cancer de mama.

Entre as mulheres que foram a 6obito por cancer de mama (74; 100%), o tempo maximo
de sobrevida foi de 104 meses, ou seja, aproximadamente oito anos e sete meses. Deste corte,
16 mulheres (21,6%) foram a 6bito em 12 meses (um ano); em 36 meses (trés anos) o nimero
de obitos somava 40 (54,1%) e em 60 meses (cinco anos) esse numero foi elevado a 58 (78,4%)
(Gréafico 1). Em cinco anos, a sobrevida estimada das nossas pacientes foi de 0,76 e em oito

anos e sete meses a estimada foi de 0,59.
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Grifico 1: Grafico da curva de Kaplan-Meier do tempo de sobrevida, do diagndstico até o

obito, das mulheres jovens com cancer de mama. Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2021
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Fonte: Banco de dados do estudo

A comparagdo da curva de sobrevida de Kaplan-Meier com as variaveis do estudo
mostrou que a idade ao diagndstico (entre 30 e 35 anos), a cor/raga negra/mulata, a utilizacao
de contraceptivos hormonais por tempo prolongado (mais de cinco anos), o tratamento
quimioterdpico neoadjuvante, o tratamento radioterapico, o estadiamento avancado (IV), a
presenca de metastase a distdncia e o cancer triplo-negativo evidenciaram consideraveis
diferenciagdes na curva do tempo de sobrevida entre o diagnostico e o dbito por cancer de

mama, das participantes (Graficos 2, 3,4,5,6,7,8¢9).



Resultados 63

Grifico 2: Grafico das curvas de Kaplan-Meier do tempo de sobrevida, do diagnostico até o
obito, das mulheres jovens com cancer de mama, segundo idade no diagndstico. Ribeirdo Preto,

SP, Brasil, 2021
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Grifico 3: Grafico das curvas de Kaplan-Meier do tempo de sobrevida, do diagndstico até o

obito, das mulheres jovens com cancer de mama, segundo cor/raca. Ribeirao Preto, SP, Brasil,

2021
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Grifico 4: Grafico das curvas de Kaplan-Meier do tempo de sobrevida, do diagnostico até o
obito, das mulheres jovens com cancer de mama, segundo utilizacdo de contraceptivos

hormonais por tempo prolongado (maior que cinco anos). Ribeirao Preto, SP, Brasil, 2021
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Fonte: Banco de dados do estudo
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Grifico 5: Grafico das curvas de Kaplan-Meier do tempo de sobrevida, do diagnostico até o

obito, das mulheres jovens com cancer de mama, segundo a realizacdo de tratamento

quimioterapico. Ribeirao Preto, SP, Brasil, 2021
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Grifico 6: Grafico das curvas de Kaplan-Meier do tempo de sobrevida, do diagnostico até o
obito, das mulheres jovens com cancer de mama, segundo a realizacdo de tratamento

radioterapico. Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2021
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Fonte: Banco de dados do estudo

Sobre o tratamento radioterdpico, cabe destacar a diferenciagdo na curva de sobrevida
entre as pacientes que o realizaram, a partir dos 70 meses, quando houve evidéncia de que

realizar este tratamento diminuiu o tempo de sobrevida (Grafico 6).
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Grafico 7: Grafico das curvas de Kaplan-Meier do tempo de sobrevida, do diagnostico até o
obito, das mulheres jovens com cancer de mama, segundo o estadiamento do cancer. Ribeirao

Preto, SP, Brasil, 2021
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Grifico 8: Grafico das curvas de Kaplan-Meier do tempo de sobrevida, do diagnéstico até o
obito, das mulheres jovens com cancer de mama, segundo a apresentagdo de metastase do

cancer primario. Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2021
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Fonte: Banco de dados do estudo
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Grafico 9: Grafico das curvas de Kaplan-Meier do tempo de sobrevida, do diagnostico até o
obito, das mulheres jovens com cancer de mama, segundo apresentacdo de cancer triplo-

negativo. Ribeirdo Preto, SP, Brasil, 2021
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Fonte: Banco de dados do estudo

Sobre a apresentag@o de cancer triplo-negativo, a curva de Kaplan-Meier evidencia que
até aproximadamente 100 meses nao houve diferenciagao no tempo de sobrevida e apds este
periodo, as mulheres que ndo apresentavam este tipo de cancer tiveram um tempo menor de

sobrevida (Grafico 9).
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5. DISCUSSAO

Diante da gravidade e agressividade do cancer de mama em mulheres jovens (MEMON
et al., 2015; SLAOUI et al., 2016), esta pesquisa tragou e analisou o perfil socio demografico,
clinico e patoldgico de jovens diagnosticadas com essa doenga, como também a sobrevida,
apresentando as caracteristicas comuns entre elas, no intuito de contemplar subsidios e
estratégias para uma melhor e maior suspeita clinica desse cancer e melhorar a qualidade da
assisténcia a saide dessa populagdo. Os dados aqui apresentados sdo referentes as 327

participantes inseridas no estudo.

5.1 Caracterizacio sociodemografica das participantes

A maioria das mulheres desta pesquisa foi diagnosticada com 30 anos de idade ou mais,
corroborando assim os resultados do estudo de Pinheiro et al., (2013), no qual mais de 80,0%
das 12.689 mulheres jovens com cancer de mama pesquisadas também se encontravam nessa
faixa etaria, ao diagnoéstico. Outros estudos, registraram ainda média de idade de 31 a 38 anos
no momento do diagndstico (BATISTA et al., 2018; SILVA et al., 2019).

Sabe-se que a faixa etaria mais comum para o aparecimento do cdncer de mama € dos
45 aos 65 anos, e varias pesquisas afirmam que nas mulheres abaixo dos 30 anos, esse tipo de
cancer constitui cerca de 7% do total dos diagnosticos (BAKKACH et al., 2017
BORGHESAN; PELLOSO; CARVALHO, 2008; MOURA et al, 2015; RADECKA;
LITWINIUK, 2016; STIVAL et al., 2014; ZIMMER et al., 2018). Nesse sentido, ressaltamos
que 12,8% das jovens deste estudo foram diagnosticadas com menos de 30 anos, perfazendo
um total maior do que o descrito na literatura. Apesar de o numero de mulheres investigadas
ser pequeno, ele se refere a dados de um CRACON, que presta atendimento ao municipio onde
foi realizado o estudo, mas também a outros municipios e estados brasileiros. Dessa forma,
esses dados indicam que pode estar havendo um aumento no nimero de jovens acometidas por
cancer de mama.

Pinheiro et al. (2013) comentam ainda que, em seu estudo realizado entre os anos de
2000 a 2009, entre as 12.689 participantes cadastradas no Integrador do Sistema de RHC do
INCA e nos Registros Hospitalares de Cancer da Fundagao Oncocentro de Sao Paulo, 60,6%
residiam na regido Sudeste do pais; 54,5% eram da cor/raga branca; 60,6% eram casadas e
32,3% tinham como escolaridade, o segundo grau (ensino médio). Neste estudo, a maioria das
jovens com cancer de mama procedia da regido sudeste do pais e era natural desta mesma regiao

(considerando, no entanto, que o hospital onde eram atendidas também se encontrava nesta
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regido); eram de cor/raga branca; casadas/amasiadas, e tinham entre ensino médio incompleto
e ensino superior completo. Diferentemente de outros tipos de cancer, o0 de mama atinge mais
mulheres de maior nivel de escolaridade e de regides mais abastadas do pais.

E importante citar que a regido Sudeste concentra centros especializados no tratamento
do cancer, e atrai pacientes também de outras localidades (PINHEIRO et al., 2013). No presente
estudo, trés mulheres procediam de outra regido do pais.

As participantes deste estudo eram, em sua maioria, trabalhadoras ativas, recebendo
remuneracao salarial, alocadas em diversas areas de atuagdo, o que se trata de um importante
diferencial quando estamos falando em mulheres jovens, que muitas vezes, ao serem
diagnosticadas com cancer, estdo na sua fase economicamente produtiva, ¢ a familia depende
de seu salario para a sobrevivéncia. Esses dados corroboram os de outras duas pesquisas
anteriores com jovens com neoplasia mamadria maligna. Na primeira, as mulheres que
trabalhavam fora de casa compunham 60,0% da amostra e 10,0% eram do lar (SOUZA et al.,
2017). Na segunda, essas propor¢des eram de 52,0% e 8,0%, respectivamente (BATISTA et al.,
2018).

O estudo qualitativo de Magalhaes et al. (2020) com jovens com cancer de mama,
constatou que aquelas que tiveram que parar de trabalhar devido a doenca e/ou tratamentos,
consideravam-se impotentes, incapazes e apresentavam grande preocupacdo com o aporte
financeiro pessoal e familiar, pela diminuicao da renda. Esses dados mostram que as mudangas
relativas ao trabalho provocadas pelo cancer de mama, especialmente para as mulheres jovens,
podem levar a graves comprometimentos emocionais € sociais, € devem ser consideradas na

sua assisténcia.

5.2 Caracterizacao clinico-patologica das participantes

Com relagdo aos fatores de risco prévios para o cancer de mama, iniciamos pelo
sobrepeso/obesidade, e para avaliar a presenga deste distirbio, na presente pesquisa,
consideramos o IMC das jovens participantes, encontrando que a média foi de 27,9 Kg/m?,
indicando que muitas delas estavam fora do peso ideal (BRASIL, 2011).

Estudo caso-controle de Pinheiro et al., (2015), com 190 pacientes, sendo 68 mulheres
com cancer de mama e 122 controles, realizado em duas clinicas de Salvador (BA), também
encontrou entre elas, média semelhante de IMC, sendo 27,5 Kg/m?.

Neste estudo, destacamos que 57,6% das jovens tinham o IMC aumentado; entre elas,
29,7% tinham sobrepeso e 27,9% eram obesas. Nesse sentido, autores (PINHEIRO et al., 2015,

p.78) afirmam que “a chance de uma mulher com cancer de mama ser obesa ¢ 2,57 maior do
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que a chance de uma mulher sem cancer de mama”. Além disso, a obesidade estd associada a
elevadas chances de recorréncia da doenga, bem como maiores dimensdes tumorais,
comprometimento linfonodal e at¢ mesmo a morte (LOI et al., 2005; PINHEIRO et al., 2015).
A obesidade ¢ considerada ainda como um fator prognostico da doenga, uma vez que pode
dificultar o diagndstico e facilitar a progressao neoplésica (PAPA et al., 2013; PINHEIRO et al.,
2015). Diante da maior gravidade da doengca em mulheres jovens, a recomendagdo para
prevencao do cancer de mama € manter o peso proximo do ideal.

Além disso, 76,1% de nossas participantes eram sedentérias, o que esta diretamente
vinculado a varios problemas de satde, inclusive ao desenvolvimento e/ou recidiva do cancer,
contribuindo ainda de forma independente para o desenvolvimento do cancer de mama
(LYNCH et al., 2011).

Em relacao a nuliparidade, considerada fator de risco para o cancer de mama, somente
17,7% das mulheres deste estudo eram nuliparas, dados que condizem com os achados de Souza
et al. (2017) de que 20,0% das 80 participantes de sua pesquisa ndo haviam engravidado antes
do diagnéstico de cancer.

Ja em relag@o a amamentacdo por mais de seis meses, considerada fator protetor para o
cancer de mama (BATISTON et al., 2011; PENHA et al., 2013), a falta de registro nos
prontudrios quanto a esses dados (134; 41,0%) prejudicou a analise deste estudo. Entre aquelas
que tinham registro dessa informagdo, somente 83 (25,4%) amamentaram por mais de seis
meses.

A amamentagdo exclusiva € descrita, por varios autores, como um fator de protecao
contra o cancer de mama por levar a diferenciacdo celular completa, fazendo com que haja uma
renovacdo de todo o tecido mamdrio (BORGHESAN; PELLOSO; CARVALHO, 2008;
INUMARU; SILVEIRA; NAVES, 2011). Nessa dire¢do, apenas 25,4% das nossas pacientes
estariam protegidas do desenvolvimento do cancer, porém, a quantidade delas que ndo possuia
tal informag¢do no prontuario passa dos 40,0%.

Importante citar que estudo com mulheres mais velhas, em 2011, encontrou que mais de
60,0% delas tinham registro de amamentac¢ao exclusiva (SILVA; RIUL, 2011).

Outro fator de risco para o cancer de mama, relatado na literatura ¢ o uso de método
contraceptivo oral por tempo prolongado. Inumaru e et al. (2012) afirmam que o uso de
anticoncepcionais orais (ACO) por longo tempo expde as mulheres 1,24 vezes mais ao risco de
desenvolvimento da doenga, e este risco pode ser mantido até dez anos apds a descontinuidade
de tais medicamentos (INUMARU et al., 2012; SCHUNEMANN JUNIOR; SOUZA; DORIA,
2011; SOUZA et al., 2017).


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lynch%20BM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21553294
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Entre as mulheres aqui investigadas, 25,7% relataram uso de anticoncepcional oral por
longo tempo, contrastando com o valor de 77,0% encontrado entre as mulheres pesquisadas por
Souza et al. (2017).

Cabe destacar ainda que Schunemann Junior, Souza e Doéria (2011), os quais realizaram
estudo de caso controle no Rio Grande do Sul, ndo identificaram a relagdo positiva entre o uso
prolongado de anticoncepcional e o cancer de mama.

Seguindo com os fatores de risco, o historico familiar geral de cancer de nossas mulheres
foi de 39,2%, sendo 35,2% de cancer de mama. Gongalves et al. (2010), Pinheiro et al. (2013),
Souza et al. (2017) e Silva et al. (2019) encontraram histéria familiar de cancer entre 37,9%,
48,6% ¢ 52,0%, e 77,0% das participantes de seus estudos, respectivamente.

Nessa direcao, Gongalves et al. (2010) afirmam que ¢ de suma importancia as mulheres
relatarem o historico familiar, para que devidas medidas de prevencdo e intervengdo sejam
realizadas, tanto para elas, quanto para seus familiares envolvidos (GONCALVES et al., 2010).

Os fatores genéticos e/ou hereditérios, relacionados a muta¢des em determinados genes
podem predispor ao desenvolvimento do cancer de mama e a um elevado risco para o
aparecimento da doenga.

Nesse sentido, os genes BRCA 1 e BRCA 2, considerados supressores no
desenvolvimento tumoral, estdo ligados aos aspectos centrais do metabolismo celular,
realizando reparos aos danos no DNA, regulacdo génica e controle do ciclo celular, fazendo
com que as células trabalhem de forma correta (COELHO et al., 2018). No entanto, quando
sofrem mutacdo passam a constituir-se em fatores de risco para o desenvolvimento do cancer
de mama. Assim, os aspectos hereditarios de predisposicao genética do cancer de mama,
principalmente em mulheres jovens, estdo ligados diretamente a estes genes, sendo que 5 a 10%
dos casos diagnosticados estdo relacionados a tal heranca (CASTRALLI; BAYER, 2019;
COELHO et al., 2018).

Estudo registra casos sustentados pelas mutagdes nos genes BRCA 1 € 2 em 12,8% dos
casos de cancer de mama em mulheres jovens (FONSECA et al., 2018). Estes dados sdo
superiores aos encontrados em nossa amostra, na qual 2,8% das participantes tinham mutagao
no gene BRCA 1, 0,9% tinham muta¢do no gene BRCA 2 e 0,9% delas possuiam mutag¢do em
ambos os genes. Apesar de nossos registros mostrarem que 50,8% das participantes foram
encaminhadas ao servi¢o de acompanhamento genético, muitas ndo tinham essa informag¢ao em
seus prontudrios, o que aponta que esses dados em relagdo a mutacao genética entre elas podem

estar incompletos.
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A menarca precoce, antes dos 12 anos de idade, também citada como fator de risco para
desenvolvimento do cancer de mama, devido a sua relacdo com o niimero de ovulagdes durante
a vida, a exposi¢ao acumulativa de estrogénio e modificacdes do epitélio mamario (EIDT et al.,
2011; INUMARU; SILVEIRA; NAVES, 2011; SANTOS; ARAUJO, 2012), foi apresentada por
apenas 22,3% das jovens de nosso estudo.

Dados parecidos foram encontrados por Silva e Riul (2011), em que 33,33% das
mulheres (ndo jovens) por eles pesquisadas tiveram menarca precoce ¢ as fez concluir que em
sua amostra nao havia relagdo deste fator com o aparecimento do cancer de mama. Além deste,
o estudo de Batista et al. (2018), realizado na Paraiba, com 50 participantes com idade igual ou
inferior a 35 anos encontrou que 18,0% de sua populagdo teve menarca com idade menor ou
igual a 10 anos, e que 78,0% tinham idade entre 11 e 15 anos.

Assim como os fatores ja discutidos, segundo o INCA, bebidas alcodlicas favorecem o
desenvolvimento de diversos tipos de cancer, como boca, faringe, laringe, esdfago, estomago,
figado, co6lon e reto, ¢ mama (BRASIL, 2019c). Para a preven¢do ndo ha niveis seguros de
ingestdo e quanto maior a dose ingerida e o tempo de exposi¢ao, maior o risco de desenvolver
esses tipos de cancer. Autores acrescentam que o consumo de dlcool como um habito regular
de vida, estimula a produ¢do do estrogénio circulante, além de seu principal metabolito ser
carcinogénico, mutagénico e imunodepressor (BATISTA et al., 2018; CANTINELLI et al.,
2006; SILVA; RIUL, 2011; WUNSCH FILHO, 2013).

Das participantes deste estudo, apenas 7,3% consumiam bebidas alcdolicas, porém nao
foi possivel estratificar esse dado, pois ndo constava nos prontudrios pesquisados. Outras
pesquisas com mulheres com cancer de mama apresentaram a porcentagem de participantes que
faziam uso de alcool. Pinheiro et al. (2013) relatam 15,5%, ja Souza et al. (2017) informam que
57,0% das participantes de seu estudo consumiam bebida alcoolica. Batista et al. (2018)
estudaram o comportamento de 50 pacientes de até 35 anos de idade, com cancer de mama,
sendo que 36,0% relataram ndo ingerir bebidas alcdolicas, 34,0% ingestao aos finais de semana,
22,0% raramente, 4,0% diariamente, 2,0% mais de 3 vezes na semana ¢ 2,0% menos de 3 vezes
na semana.

O INCA lembra ainda que a combinagao de alcool com tabaco aumenta a possibilidade
do surgimento desse grupo de doencas, ou seja, dos tipos de cancer acima relacionados,
incluindo, portanto, o cancer de mama (BRASIL, 2019c). Além disso, segundo Ha et al. (2007),
o tabagismo pode aumentar, de forma relevante, ou seja, em 3,0%, o risco de desenvolvimento
do cancer de mama para aquelas mulheres fumantes entre a menarca e a primeira gravidez

completa.
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Entre as jovens participantes do presente estudo, 44 (13,5 %) eram tabagistas. Nossos
resultados sdo parecidos com aqueles encontrados em outros estudos com mulheres com cancer
de mama, como Penha e et al. (2013) [11%] e Inumaru et al., (2012) [15%]. Pinheiro et al.
(2013) e Gongalves et al. (2010) encontraram numeros mais elevados [24,7% e 33,3%
respectivamente].

Quanto ao estadiamento clinico da doenca, considerando a classificagdo TNM, a maioria
das mulheres deste estudo apresentava tumores de dimensdes maiores que dois centimetros (T2)
a maiores que cinco centimetros (T3), em sua maior extensdo e, apesar de 62,1% delas nao
apresentarem metastase a distancia, 38,0% tinham comprometimento dos linfonodos regionais.
Além disso, 187 (57,1%) apresentavam a doenca localmente avangada (estadios II e III).
Ressalta-se ainda que apesar de ndo serem maioria, 124 (37,9%) mulheres jovens apresentavam
tumor em estadio IV, denotando metastase a distancia.

Em comparagdo a dois estudos anteriores com mulheres jovens com cancer de mama
[Pereira et al. (2017) e Pinheiro et al. (2013)], seus resultados mostraram que 86,9% e 62,8%,
das participantes, respectivamente, estavam com a doen¢a localmente avangada, maior
portanto, do que os valores que encontramos entre as jovens por nds pesquisadas. No primeiro
estudo, 10,6% das participantes apresentavam a doenga em estadiamento inicial, aproximando-
se de nossos achados, no entanto, somente 2,4% tinham a doenga em estadio IV (PEREIRA et
al., 2017; PINHEIRO et al., 2013), o que nos permite inferir que o cancer de mama em mulheres
jovens pode se apresentar de forma bem diferenciada em populagdes distintas.

Ainda nessa direcdo, citamos Thangjam et al. (2014), cujo estudo realizado na [ndia,
comparou caracteristicas clinico-patologicas do cancer de mama em mulheres com idade abaixo
dos 40 anos com aquelas com mais de 40 anos. Os autores constataram que mulheres mais
jovens apresentaram mais diagndsticos com a doenca localmente avancada e em estadios mais
elevados.

Outra variavel investigada entre as mulheres desta pesquisa foi o perfil imuno-
histoquimico, definido pela expressao dos receptores hormonais [receptor de estrogénio e
receptor de progesterona] e a superexpressao ou amplificagio HER-2, os quais sdo importantes
fatores preditivos entre as pacientes com cancer de mama (KARGER; FREIBURG, 2010;
SALLES et al., 2009).

Cabe citar que a proteina HER-2 em quantidades normais possui papel importante no
crescimento e desenvolvimento das células epiteliais. J& os canceres com a superexpressao da
proteina HER-2 tendem a crescer e a se disseminar mais rapidamente do que outros tipos de

cancer de mama, sendo, no entanto muito mais propensos a responder ao tratamento com
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medicamentos especificos que t€ém como alvo a proteina HER-2. Dessa forma, a ndo expressao
do HER-2 dificulta a utilizacdo de terapias-alvo para esta proteina, e aumenta a necessidade das
trocas de protocolo para o tratamento (AMERICAN CANCER SOCIETY, 2019b).

Assim, apesar de o cancer de mama HER-2 positivo ter associacdo a uma doenga mais
grave € mais agressiva, seu tratamento pode ser facilitado e ter sucesso, uma vez que pode ser
realizado por meio das terapias alvo (AMERICAN CANCER SOCIETY, 2019b). Nesse
sentido, os dados do presente estudo mostraram que a ndo expressao da proteina HER-2 (66,4%
das participantes) pode ter dificultado o tratamento quimioterapico, pois nesses casos houve
mais trocas de protocolos no decorrer do tratamento das jovens aqui investigadas (p=0,000).

Entretanto, somente 25,7% delas tiveram diagnostico de cancer de mama triplo-
negativo, indicando que a maioria ndo apresentava a triade que caracteriza os tumores mais
agressivos. Esperdvamos encontrar um numero maior de mulheres com cancer triplo negativo,
entre as participantes deste estudo, uma vez que esse tipo de cancer, além de ser mais agressivo,
¢ comumente encontrado entre as mulheres com idade abaixo dos 40 anos (AMERICAN
CANCER SOCIETY, 2019c; THANGJAM et al., 2014). Pereira et al. (2017) encontraram
numero maior de casos de cancer triplo-negativo (34,3%), porém, menor numero de casos de
superexpressao da proteina HER-2 (11,1%)).

Estudo de Wei et al. (2013), realizado na China, com o intuito de comparar
caracteristicas clinico-patologicas e o progndstico de pacientes diagnosticadas com cancer de
mama na pré-menopausa, com idade < 35 e >35 anos, detectou o subtipo molecular triplo-
negativo em 27,1% das mulheres abaixo de 35 anos e em 20,1% daquelas com idade acima de
35 anos, mas concluiu que pacientes com idade < 35 anos tinham piores resultados relacionados
ao tratamento e prognostico do que aquelas com idade >35 anos.

Quanto aos receptores de estrogeno e progesterona, uma alta porcentagem (58,7%) de
nossas participantes apresentava receptores hormonais positivos. Segundo a American Cancer
Society, ter a expressdo desses receptores contribui de forma eficaz para os tratamentos,
podendo ser utilizadas terapias hormonais que reduzem as taxas de estrogénio circulantes e/ou
bloqueiam os receptores das células cancerigenas (AMERICAN CANCER SOCIETY, 2019a;
AMERICAN CANCER SOCIETY, 2019c).

Apesar de a mamografia ndo ser o exame indicado para rastreamento entre mulheres
com menos de 50 anos, por apresentarem alta densidade mamaria, o que dificulta a avaliagao
tumoral (BRASIL, 2015a), em mulheres de alto risco para a doencga ela ¢ indicada em idades
mais baixas. Neste estudo, os resultados de mamografia registrados nos prontudrios mostraram

um BI-RADS que indica grandes chances ou confirmagao de cancer, da seguinte forma: BI-
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RADS 4 — 40,1% das mulheres; BI-RADS 5 — 16,5% e BI-RADS 6 - 6,4%; as demais tinham
BI-RADS entre 1 ¢ 3 (36; 11,0%), e 25,7% das participantes ndo possuiam essa informagao
anotada.

Dando sequéncia a caracterizacao clinico-patoldgica das participantes deste estudo,
investigamos a classificagcdo histologica dos tumores, sendo que a de maior frequéncia foi o
Carcinoma ductal infiltrante, e a classificagdo morfoldgica, cuja maior frequéncia foi a de
M8500/3 Carcinoma de ductos infiltrantes, com 77,8% em ambos os casos, corroborando a
literatura, que traz valores entre 70 e 90% dos carcinomas com essa classificacao. Além disso,
este tipo tumoral € 0 mais comum, tanto em pacientes jovens quanto naquelas com mais de 40
anos, ¢ geralmente apresenta um elevado envolvimento linfatico e um pior prognostico da
doenca (BATISTA et al., 2018; FONSECA et al., 2018; PINHEIRO et al., 2013; SILVA et al.,
2019).

Quanto a topografia do tumor, as classificagdes de maior frequéncia foram C50.9
(Neoplasia maligna da mama, ndo especificada) e C50.4 (Neoplasia maligna do quadrante
superior externo da mama) com 31,2% (102) em ambos os casos. Apenas quatro (1,2%)
participantes apresentaram nodulo mamario em ambas as mamas, resultado parecido com os de
Pinheiro et al. (2013) [1,2%]. Aqui ressaltamos que, apesar do pequeno numero, devemos
considerar o comprometimento fisico e emocional para estas jovens mulheres, com a ocorréncia
do cancer em ambas as mamas.

A caracterizacdo, levando em conta os tratamentos, mostra que 91,4% das mulheres
foram submetidas a algum tipo de cirurgia mamadria contra o cancer, sendo as mais recorrentes
a mastectomia e a quadrantectomia, que somadas alcancam 69,7%. Esses dados se aproximam
aos do estudo de Souza et al. (2017), em que 78 (97,5%) de 80 (100,0%) participantes
realizaram cirurgia mamaria, sendo 79,0% destas cirurgias, mastectomias e 21,0%
quadrantectomias.

Acrescentamos que, entre os procedimentos cirargicos (299), 65,2% foram
acompanhados de linfadenectomia e 31,4% da biopsia do linfonodo sentinela (BLS). A
linfadenectomia axilar € o tratamento regional de escolha para mulheres com cancer de mama
metastatico, mesmo com axilas clinicamente negativas. Além disso, a realizagdo do
estadiamento axilar ¢ fundamental para que se escolha o tratamento adjuvante a ser realizado
no controle da doenca (HARLOW; WEAVER, 2014a).

A BLS ¢ uma técnica que permite um estadiamento linfonodal mais acurado e sem
morbidade de uma linfadenectomia total ou radical. Trata-se de um preditor da presenca de

metastase nos linfonodos axilares, considerando o primeiro linfonodo que drena a mama. A
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identificacdo desse primeiro linfonodo e sua andlise patoldgica, visando ao seu
comprometimento pelo cancer (ou ndo), permitem que a paciente possa ser poupada da remogao
do restante dos linfonodos axilares, caso esse ganglio esteja livre de doenga; evitar essa
resseccao € importante, pois a mulher terd menos chance de desenvolver linfedema (inchago no
braco), dor ¢ infeccdo (AMERICAN CANCER SOCIETY, 2019d; ANG et al., 2014;
HARLOW; WEAVER, 2014b).

Além das cirurgias mamarias, 53,6% de nossas pacientes realizaram quimioterapia
neoadjuvante, 28,1% quimioterapia adjuvante, 7,0% quimioterapia paliativa e 11,3% nao
realizaram tratamento quimioterapico; 61,2% foram submetidas a radioterapia e 57,8% a
hormonioterapia. Do total de mulheres que realizaram tratamento quimioterapico (290;
100,0%), 61,4% realizaram troca de protocolo no decorrer de seu tratamento, indicando que o
tratamento proposto inicialmente ndo foi efetivo.

No estudo de Pereira et al. (2017), realizado no RHC da Fundag¢do Cecon na Amazdnia,
todas as participantes realizaram quimioterapia, sendo 89,57% quimioterapia adjuvante, 8,05%
quimioterapia neoadjuvante e 2,36% quimioterapia paliativa. Pinheiro et al. (2013) acrescentam
que em seu estudo a maioria dos tratamentos foi realizada em conjunto, sendo apenas 14,3% de
quimioterapia isolada.

A quimioterapia ¢ um tratamento sistémico, com o intuito de controlar e/ou extinguir
células cancerigenas em toda extensdo corporal. As mulheres jovens, que tém constituicao
corporal distinta, apresentando tumores maiores € mais agressivos, sao em grande parte e com
grande frequéncia submetidas aos tratamentos complementares, como a quimioterapia, bem
como outros que se complementam com este mencionado (radioterapias e cirurgias) (SOUZA
etal.,2017; CAMMAROTA et al., 2018). Neste estudo, 34,9% das mulheres jovens realizaram
a reconstru¢do da mama; destas, em 43,9% a reconstrucao foi realizada imediatamente apds a
mastectomia. Souza et al. (2017) relataram que apenas 30,0% das mulheres jovens por eles
estudadas realizaram a reconstru¢do. Cammarota et al. (2018) revisaram 43 prontudrios de
mulheres até 40 anos, submetidas & mastectomia seguida de reconstru¢do mamaria, com o
objetivo de pesquisar as caracteristicas ¢ métodos utilizados na reconstrucao. Encontraram que
36 (83,7%) de suas pacientes realizaram a reconstrugdo imediata apds a cirurgia oncologica.
Esses dados condizem com afirmag¢des de que a cirurgia mamaria afeta a feminilidade e estética
corporal, em especial nas mulheres jovens, que geralmente se preocupam mais com 0 corpo
(MAIRINK et al., 2020).

No momento da confirmagdo da cirurgia para o cancer de mama, principalmente em se

tratando de mastectomias, ¢ preciso considerar a realizagdo da reconstru¢do mamaria imediata,
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quando viavel, ou o mais breve possivel, quando realizada de forma tardia. Tal procedimento
dar-se-a devido ao fato de a mulher estar sendo submetida a uma cirurgia invasiva, sofrendo
mutilagdo decorrente da técnica cirargica e, assim tem o direito da reconstrucao plastica da
mama (BRASIL, 2004; VOLKMER et al., 2019). No Brasil, esse direito ¢ defendido legalmente
(Lei 9.797/99 e Lei 13.770/18), no entanto esclarece-se que o modo € o momento em que a
cirurgia ird ocorrer exige uma abordagem multidisciplinar (COSAC et al., 2013).

Considerando que este ¢ um procedimento importante para resgatar a autoestima da
mulher, devido ao fato de a mama estar ligada a feminilidade, a maternidade e a sexualidade
(COSAC et al., 2013; MAJEWSKI et al., 2012; SOUZA et al., 2017), ele nos faz pensar que
outros fatores possam estar envolvidos, tais como a mulher jovem possuir uma constitui¢ao
corporal distinta, apresentar tumores mais agressivos, necessitar de tratamentos
complementares (quimioterapia e radioterapia), apresentar estdgio avanc¢ado do cancer ao
diagndstico, o0 medo de uma nova cirurgia e/ou de recidivas, tanto na mama portadora quanto
na mama contralateral e implicacdes fisicas, emocionais e estéticas causadas pela cirurgia
(CAMMAROTA et al., 2018; ESTEVES et al., 2013).

Finalizando a caracterizagao clinico-patologica, apresentamos dados sobre as mulheres
com reincidéncia do cancer primario (126; 38,5%), sendo que 94,4% (119) delas apresentaram
metastase a distancia confirmada. Os locais de maior frequéncia de metastase foram: ossos (80;
29,5%), pulmao (63; 23,2%), figado (53; 19,6%) e SNC (36; 13,3%). Almeida et al. (2015)
encontraram entre as mulheres por eles pesquisadas, 55,3% de metastase entre as jovens e

39,2% naquelas com idade acima de 40 anos.
5.3 Caracterizacao das participantes que foram a 6bito por cincer de mama

Apesar da incidéncia deste cancer ser alta em paises de alta renda, as taxas de
mortalidade sdo maiores e crescentes naqueles em desenvolvimento. Isso se da pelo fato destes
paises ndo possuirem programas eficientes de rastreamento e diagnostico precoce, sendo que
as pacientes sao diagnosticadas em um estadio em que nao hé possibilidades terapéuticas para
cura e, muitas vezes, nem o tratamento paliativo € capaz de diminuir o impacto do progndstico
da doenca (COSTA et al., 2019). Quanto as mulheres jovens, esses dados podem estar
diretamente ligados as condi¢des de saude e habitos de vida ndo saudéaveis dessa populacio,
incluindo a mé alimentacgdo, sedentarismo e obesidade (FIGUEREDO, 2019).

Desta forma, a partir da caracterizagdo geral das nossas participantes que foram a obito
por cancer de mama (74, 100%), a maioria tinha em média 38,6 (£5,0) anos quando faleceu;

estava com IMC acima do ideal e era sedentaria; utilizou contraceptivos hormonais por mais de
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cinco anos; foi diagnosticada com cancer em Estadio IV, apresentando metastase a distancia
(100%); tinha receptores hormonais positivos.

Os testes estatisticos, no entanto, confirmaram a associagdo da varidvel dbito por cancer
de mama com as variaveis cor/raga (negra/mulata), utilizacao de contraceptivos hormonais por
tempo prolongado, tabagismo, estadiamento avangado, presenca de metdstase, cirurgias
mamarias (ndo realiza¢do), tratamento quimioterdpico, quimioterapia neoadjuvante e
tratamento radioterapico, que serdo discutidos na sequéncia.

Destacamos que apesar de os testes estatisticos demonstrarem que ndo houve associagao
entre o Obito por cancer de mama com as variaveis sedentarismo e IMC alterado
(sobrepeso/obesidade), estes sdo importantes fatores de risco para o desenvolvimento e
complicacdes relacionadas com o cancer de mama, piorando o prognostico (COSTA et al.,
2019; FIGUEREDO, 2019).

No que se refere a cor/raga, esta representa um conjunto de significados e exposicdes
socioculturais que retratam a desigualdade em saude; sendo assim, as mulheres negras/pardas
possuem maiores taxas de diagnéstico tardio e mortalidade (BRANDAO-SOUZA et al., 2019).
Segundo o estudo de Soares et al. (2015), houve um aumento das taxas de mortalidade entre a
populagdo de mulheres negras e pardas, diagnosticadas com cancer de mama em todas as
regides brasileiras, em dez anos. Como ja comentado, a maioria das jovens que foram a 6bito
por cancer de mama eram negras/mulatas.

J& quanto a associa¢do do 6bito com o uso dos contraceptivos hormonais por tempo
prolongado, autores afirmam que esta ¢ uma das maiores fontes de hormonio exoégeno utilizado
pelas mulheres, principalmente aquelas em idade fértil e que seu uso pode tanto aumentar o
risco de desenvolvimento do cancer de mama, como também, levar a complicagdes do mesmo
(WESTHOFF; PIKE, 2018).

Ainda nessa direcdo, Nu (2019 apud CARDOSO, 2020), cujo estudo realizado na
Jordania, constatou que a maioria das pacientes com cancer de mama, por ele pesquisadas (254),
que relataram uso de ACO foram a 6bito em 10 anos (OR=2,25, IC 95% p<0,002).

J& a associacdo do tabagismo aos 6bitos por cancer de mama neste estudo, pode ter se
dado devido ao fato de o uso intenso do tabaco aumentar os riscos relacionados ao cancer de
mama, como também a morbidade relacionada a satide destas mulheres, principalmente quando
fumam antes da primeira gravidez (AMERICAN CANCER SOCIETY, 2015; CHUFFA;
REITER; LUPI, 2017).

Sabendo que esse ¢ um fator de risco modificavel, e que pode estar relacionado ao estilo

de vida e as condi¢des socioecondmicas e culturais, consideramos importantes as orientagdes a
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toda a populagdo, dos efeitos deletérios que o tabaco pode causar a satide, em curto, médio e
longo prazo, ndo somente relacionados ao cancer de mama, mas também a outros tipos de
cancer e morbidades.

Em rela¢do ao estadiamento tumoral avancado, bem como a metastase a distancia,
tratam-se de fatores que interferem diretamente no prognostico das mulheres diagnosticadas
com cancer de mama. Autores apontam que mulheres diagnosticadas em estadiamentos iniciais
(I e IT) possuem melhores taxas de sobrevida ao longo do tempo, enquanto aquelas com estadios
mais avancados e desenvolvimento de metéstases a distancia, possuem prognostico ruim e uma
sobrevida menor, em torno de 30%, quando comparadas as primeiras (AYALA et al., 2019). Em
nossa pesquisa, todas as pacientes que foram a 6bito apresentavam estadiamento IV.

Além disso, ressalta-se que as taxas de reincidéncia e recidiva local sdo mais elevadas
nessas mulheres, quando comparadas aquelas com idade superior a 40 anos, uma vez que, elas
possuem cinco vezes mais chances de recidiva e entre 12 a 35% de chance, mais que as outras,
de ocorrer reincidéncia (MOURA et al., 2015).

Estudo de Barboza et al. (2017), que analisou o perfil epidemiologico, clinico e
terapéutico de 1.176 pacientes com cancer de mama do Rio Grande do Norte, entre os anos de
2011 e 2012, indicou a ocorréncia de 160 6bitos, dos quais 60 (38,0%) ocorreram em mulheres
com menos de 50 anos de idade, tendo em média 38 anos e, menor idade encontrada de 17 anos.
Essas pacientes apresentavam estadiamento avancado [Estadio Il e IV (88,0%)], o que condiz
com um pior prognostico da doenca (OLIVEIRA et al., 2016; PINHEIRO et al., 2013).

Entre os tipos de tratamento mais utilizados para o cancer de mama, encontram-se 0s
tratamentos locais, como cirurgias conservadoras e/ou radicais, € sistémicos, como
quimioterapias € hormonioterapias, 0s quais visam controlar e/ou destruir o cancer na extensao
de todo o corpo (SOUZA et al., 2017).

Assim, quanto a associacdo da ocorréncia de 6bito por cancer de mama, entre as jovens
que participaram deste estudo, com a nao realizagdo de cirurgias mamarias, entendemos que
pode nao ter havido tempo habil para a realizagdo deste procedimento, uma vez que a maioria
delas se encontrava em estadio avancado da doenga, e pode ter ido a 6bito antes disso.

Pesquisadores afirmam que as mulheres jovens, por possuirem uma constituicdo
corporal distinta, apresentam, em sua maioria, tumores mais agressivos com maior
probabilidade de obito e sdo comumente submetidas aos tratamentos complementares
(quimioterapia, radioterapia e cirurgias mamarias contralaterais, muitas vezes profilaticas)

(CAMMAROTA et al., 2018).
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Quanto ao tratamento quimioterapico, este ¢ amplamente usado para a redugdo de
recidivas, aumento da sobrevida e melhora da qualidade de vida das mulheres com cancer de
mama. Desta forma, a quimioterapia neoadjuvante ¢ utilizada antes da realizagao de cirurgias
com o intuito de reduzir o tamanho tumoral, visando permitir cirurgias conservadoras, € ¢ mais
indicada, em tumores localmente avancados; ja a quimioterapia adjuvante € realizada de forma
secundaria a tratamentos cirirgicos para eliminar micrometdstases que ainda possam
permanecer apos a cirurgias (COELHO et al., 2017). Essas afirmagdes condizem com a
condi¢do de nossas colaboradoras, que foram a ¢bito por cancer de mama.

Diferente dos tratamentos sistémicos, como o quimioterapico ¢ o hormonioterapico, a
radioterapia tem como objetivo a destrui¢ao de células tumorais em determinada area do corpo
(COELHO et al., 2017; SOUZA et al., 2017); pode ser utilizada de forma isolada ou pode
constar das medidas de tratamento combinado incluindo intervengdes locais (radioterapia e
cirurgias) (COELHO et al., 2017).

No caso das participantes desta investigacdo, em que a radioterapia esteve relacionada
ao oObito por cancer de mama, entendemos que isso pode ser devido ao fato de que elas se
encontravam em estagio avancado da doenca e necessitavam de tratamentos combinados e/ou
mais agressivos, na tentativa de controlar a doenca.

Sabe-se que o motivo mais frequente para a utilizacdo deste procedimento € o
diagnostico em estadios mais avancados (GUERRA et al., 2015). Segundo Hofelmann et al.
(2014), as participantes de seu estudo que realizaram tratamento quimioterapico ou
radioterapico de forma inicial apresentaram 4,32 vezes maior risco de ir a 6bito quando

comparadas com aquelas que iniciaram tratamentos localizados.
5.4 Analise do tempo de sobrevida das mulheres jovens com cancer de mama

A andlise de sobrevida constitui-se como o estudo de dados que relaciona o tempo
decorrido entre o evento base (por exemplo o diagndstico) e a ocorréncia do desfecho de
interesse (por exemplo o obito). Este método de analise propicia apresentar dados censurados
(aqueles cujo desfecho de interesse ndo ocorreu até o final do periodo observado). Suas
diferentes aplicacGes dependem do nimero de eventos observados, do periodo do estudo e da
presenca de desfechos ou censuras (MEDRONHO et al., 2009). Esta diretamente relacionada
as melhorias no rastreamento e ao diagndstico precoce da doenga.

Os dados censurados na presente analise referem-se as mulheres cuja causa do 6bito nao
foi o cancer de mama; mulheres sem registro da data de término do tratamento; mulheres que

ainda ndo haviam finalizado o tratamento ou ndo o haviam finalizado no hospital pesquisado.
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No caso da mulher jovem com cancer de mama, sua idade ao diagnostico, o tamanho do
tumor, o nimero de linfonodos comprometidos, o grau de diferenciacdo tumoral, o subtipo
molecular, o status do receptor hormonal e o estadiamento clinico sdo os principais parametros
usados para avaliar sobrevida e t€ém um papel fundamental no planejamento terapéutico desta
neoplasia. Estudos apontam que a sobrevida pode também estar relacionada as varidveis
socioeconOmicas e demograficas. (AYALA et al., 2019; HOFELMANN et al., 2014; MORAES
et al., 2006).

Para que se possa estimar a probabilidade de sobrevivéncia de um desfecho em fungao
do tempo, pode ser utilizado o método de Kaplan-Meier; este é apresentado em curvas de escala
que decrescem a medida que os eventos ocorrem (PAES, 2011). De forma geral, as curvas que
se mantém paralelas entre as categorias ao longo do tempo indicam que a proporcionalidade de
risco esta mantida. No entanto, uma superposi¢do das curvas ou o distanciamento entre elas
indicam uma quebra da proporcionalidade de risco no tempo de seguimento. Contudo, este
achado na curva de sobrevida explica-se pela inser¢do de casos em diferentes momentos da
historia natural do cancer no estudo (CARVALHO et al., 2011).

Quando os participantes da pesquisa ndo apresentam o evento de interesse (no caso o
6bito), denominamos de fracdo de cura, que é caracterizada pelas situacGes em que o desfecho
final esperado pelo estudo ndo ocorre com determinados participantes (SILVA, 2017).

Na confecgdo dessas curvas, o presente estudo mostrou que o tempo de sobrevida das
mulheres esteve associado a idade ao diagnoéstico, a cor/raga, a utilizagdo de contraceptivos
hormonais por tempo prolongado (mais de cinco anos), ao tratamento quimioterapico, ao
tratamento radioterapico, ao estadiamento, a presenca de metastase € ao cancer triplo-negativo.

Atualmente, a taxa de sobrevida de mulheres jovens com cancer de mama, em cinco
anos, nos paises desenvolvidos ¢ de 85,0% e, em paises em desenvolvimento fica entre 50,0%
e 60,0% (FARINA et al., 2017). A taxa de sobrevida da populagdo aqui estudada, em cinco
anos, foi de 41,6%, apresentando-se abaixo do que traz a literatura.

Na presente coorte foi evidenciado que as mulheres diagnosticadas na faixa etaria de 30
a 35 anos tém uma pior sobrevida, o que corrobora resultados de outros estudos, que
compararam a sobrevida de mulheres jovens com aquelas mais velhas, e afirmam que as que
tiveram o diagnostico em idades menores viveram menos. Estudo realizado na Franca, por
Dialla et al. (2015) afirma que a sobrevida de mulheres com idade <50 anos ¢ pior do que
aquelas com idade = 50 anos (DIALLA et al., 2015; OLIVEIRA et al., 2021).

Além disso, entre mulheres jovens, como ¢ o caso deste estudo, identificamos que o

cancer de mama pode estar frequentemente relacionado a tumores mais agressivos, metastases
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a distancia, com comprometimento linfonodal e consequentemente um pior progndstico da
doenga (ENG et al., 2016; OLIVEIRA et al., 2021).

Entre as participantes desta pesquisa, foi observada uma pior sobrevida entre as
mulheres de cor/raga negra/mulata em relacdo as brancas, corroborando dados de estudo
realizado em Santa Catarina, em que as mulheres brancas, com cancer de mama apresentaram
melhor sobrevida quando comparadas com as mulheres negras, pardas, amarelas e indigenas
(de forma agrupada) (SCHNEIDER; D’ORSI, 2009).

Segundo Martins (2020), o menor tempo de sobrevida e também a agressividade do
cancer nas mulheres negras podem ser explicados devido as diferencas de condigdes
socioecondmicas, menor acesso a servicos de saude e, consequentemente, a tratamentos,
levando a diagnosticos tardios, aparecimento de metastases e piores prognosticos, quando
comparadas com as mulheres brancas.

A pior sobrevida entre as jovens deste estudo ainda esteve associada ao uso de
contraceptivo oral por mais de cinco anos e, como ja comentado, o uso destas substancias por
tempo prolongado pode tanto aumentar o risco de desenvolvimento do cancer de mama, como
levar a complicacdes do mesmo (WESTHOFF; PIKE, 2018). No caso das mulheres deste
estudo pode ter sido este 0 motivo da diminui¢do na sobrevida.

As variaveis que comentaremos a seguir, e estiveram associadas a um menor tempo de
sobrevida das jovens com cancer de mama sdo a utilizagdo de abordagens terapéuticas como a
quimioterapia neoadjuvante e a radioterapia.

Nesse sentido, o estudo de Schneider; D’Orsi (2009) aponta que pacientes que
realizaram tratamentos associados com quimioterapia tiveram maiores chances de o6bito,
quando comparadas aquelas sem tratamento quimioterapico. Explica que isso pode ser devido
a utiliza¢do inadequada das intervengdes terapéuticas ou ainda devido a falhas secundarias
relacionadas aos registros em prontudrios médicos, 0s quais podem possuir erros nos registros
de classificacao do tratamento primadrio recebido nos hospitais.

Em relagdo ao tratamento radioterapico observamos que este apresentou diferenciacao
entre as pacientes que o realizaram, a partir dos 70 meses, quando houve evidéncia de que
realizar este tratamento diminuiu o tempo de sobrevida. Guerra et al. (2015) afirmam que o
motivo mais frequente para se utilizar a radioterapia € o diagnostico em estadiamentos mais
avangados, como ocorreu com as nossas participantes.

Quando nos reportamos ao estadiamento tumoral como um dos fatores que modificou a
curva de sobrevida das mulheres aqui pesquisadas, encontramos autores que corroboraram

esses resultados em seu estudo. Ayala et al. (2019) afirmam e comentam a respeito de varios
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estudos que também asseguram que o estadiamento tumoral interfere diretamente na taxa de
sobrevida da mulher com cancer de mama, e que isso se da devido as caracteristicas e o tamanho
do tumor, bem como as condig¢des € o acometimento linfonodal, apresentando-se assim, como
um importante indicador de prognostico da doenga.

Todas as mulheres avaliadas no presente estudo e que foram a 6bito por cancer de mama
apresentavam a doenga em estadiamento IV e, portanto, tinham metastase a distancia. Os
tumores neste estadio ja se encontram maiores, pouco diferenciados, apresentando invasdo
linfatica e/ou sanguinea e metastase a distancia. Indo ao encontro dos nossos achados, outros
autores, apresentados a seguir, também encontraram menor tempo de sobrevida entre mulheres
com cancer de mama em estadiamento avangado. Fayer et al. (2016) encontraram uma
sobrevida de mulheres com cancer de mama em estadiamento IV de 14,3% e, Ayala et al.
(2019), obtiveram resultado igual ao de nosso estudo, em que nenhuma de suas pacientes
sobreviveu apds 10 anos do diagnoéstico.

Dias, Martins ¢ Gradim (2018) acrescentam que pacientes com metastase relacionada
ao cancer primario, apresentam maiores complicacoes ¢ 3,67 vezes mais chances de morrer,
quando comparadas as outras mulheres. Ainda, estudos apontam que, entre as jovens, o cancer
de mama possui taxa de mortalidade de 46,9% mais elevada do que naquelas com idade acima
de 40 anos (26,9%), e as metastases a distancia ocorrem em 55,3% dos casos diagnosticados
entre essas mulheres (STIVAL et al., 2014; ALMEIDA et al., 2015; PALUCH-SHIMON et al.,
2017).

Nesta pesquisa, em relacdo as mulheres com tumores triplo-negativos, as curvas de
Kaplan-Meier mostraram que até aproximadamente 100 meses ndo houve diferenciacdo no
tempo de sobrevida e, apds este periodo, as mulheres que nao apresentavam este tipo de cancer
tiveram um tempo menor de sobrevida. Estes tipos de tumores sdo considerados como uma
diferenciagdo celular que acomete principalmente mulheres com idade inferior a 50 anos, e tem
como caracteristica principal o comportamento mais agressivo. Estudo de Wei et al. (2013)
mostra que entre as participantes que apresentavam cancer triplo-negativo houve um aumento
do risco de recorréncia e do obito pela doenga, em cinco anos, principalmente naquelas
diagnosticadas com idade menor que 35 anos, bem como um pior prognostico da doenca (WEI

etal., 2013).

5.5 Limitacées do estudo

A presente pesquisa foi realizada com base em dados secunddrios de uma instituicao

hospitalar, estando assim sujeitos a limitagdes que podem interferir nos resultados encontrados,
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em maior ou menor grau. Entre as limitagdes encontram-se a forma de registro dos
dados/informagdes, ou seja, o preenchimento dos prontuarios realizado por diversos
profissionais, em diferentes periodos; anotagdes incompletas das informagdes fornecidas pelos
pacientes; falta de padronizacdo no preenchimento das fichas/formulérios; possibilidade de
interpretagdo erronea das informagdes coletadas; limitagdes dos dados do banco utilizado, como
erro de digitagdo, mesmo sendo coletados e digitados por pessoas habilitadas, e periodo

retroativo da coleta nos prontuarios, nao sendo possivel fornecer dados do ano atual.
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6. CONCLUSAO

As mulheres jovens com cancer de mama analisadas neste estudo apresentaram:

6.1 Perfil socio demografico:

- Idade superior a 30 anos, ao diagndstico (média de 35,9 anos);

- Média de 42,3 anos de idade a época da coleta de dados (idade atualmente calculada);

- Cor/raca: branca; estado civil: casada ou amasiada; grau de escolaridade: ensino
fundamental completo e o ensino médio (completo e incompleto);

- Trabalhadoras ativas, com remuneracao salarial;

- Procedentes do Estado de Sao Paulo e naturais de municipios do mesmo estado.

6.2 Perfil clinico-patolégico:

- Peso corporal acima do ideal;

- Sedentarias;

- Usudrias de contraceptivos hormonais por tempo prolongado (mais de cinco anos);

- Menarca antes dos 12 anos de idade;

- Tumores de tamanho T2 e T3, com auséncia de metastase a distancia, (foi evidenciado,
no entanto, um niimero expressivo delas que apresentavam metéstase a distancia e estadiamento
IV);

- Receptores hormonais positivos;

- Mamografias com Classificagdo BI-RADS 4;

- Diagnéstico histologico de carcinoma ductal infiltrante;

- Cirurgia mamaria com linfadenectomia;

- Tratamento quimioterapico neoadjuvante;

- Troca de protocolos de tratamento quimioterapico;

- Locais de maior frequéncia de metastase: ossos, pulmdes, figado e sistema nervoso

central.

6.3 Perfil das participantes que foram a 6bito por cincer de mama:

- Média de 38,2 anos quando faleceram,;
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- Cor/raca (negra/mulata);

- Sedentarias;

- IMC acima do ideal;

- Usuarias de contraceptivos hormonais por tempo prolongado (mais de cinco anos);
- Diagnéstico de cancer de mama em Estadio IV com metéstase a distancia (100%);

- Receptores hormonais positivos.

6.4 Apresentaram associacao com a variavel ébito por cancer de mama:

- Cor/raga (negra/mulata);

- Utilizacao de contraceptivos hormonais por tempo prolongado (mais de cinco anos);
- Tabagismo;

- Estadiamento avangado;

- Presencga de metastase;

- Nao realizagdo de cirurgias mamarias;

- Tratamento quimioterapico e quimioterapia neoadjuvante.

6.5 Apresentaram diferenciacio na curva de sobrevida em relacio ao tempo entre
o diagnostico e o 0bito por cincer de mama:

- idade ao diagnostico (30 a 35 anos);

- cor/raga (negra/mulata);

- utilizagdo de contraceptivos hormonais por tempo prolongado (mais de cinco anos);

- tratamento quimioterapico;

- tratamento radioterapico;

- estadiamento avangado;

- presenga de metastase;

- cancer triplo-negativo.
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7. CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados aqui apresentados vislumbram a necessidade de investimentos na
prevencao primaria do cancer de mama, com a implementagado de agcdes que busquem minimizar
os fatores de risco modificaveis conhecidos, assim com propiciar uma maior suspei¢ao clinica,
especialmente entre as mulheres jovens. Um diagnostico e intervengdes precoces poderiam
possibilitar uma melhor sobrevida destas mulheres.

As politicas de saude devem estar alinhadas entre o governo e a sociedade, para assim
melhorar a qualidade e gestio de programas de rastreamento para o cancer de mama, bem como
a implementacdo de politicas voltadas para as mulheres jovens, aumentando a possibilidade de
um melhor prognostico para aquelas afetadas pela doenca. Aqui devem ser incluidos a educacao
em saude, a conscientiza¢do ¢ o empoderamento destas mulheres, relacionados com os cuidados
para com sua satde e seus direitos perante o Sistema Unico de Saude (SUS). Além disso, é
necessario que haja o acompanhamento e a avaliacao das estratégias realizadas, principalmente
na atencao basica, pelos 6rgdos competentes, para que mudangas cabiveis e melhorias sejam
implementadas.

Neste contexto, tornam-se ainda essenciais os investimentos em educagdo permanente
de profissionais da saude, especialmente o enfermeiro, que possui conhecimento técnico-
cientifico para atuar diretamente com essa populacdo. Ele se destaca na educagdo em saude
destas mulheres, e tem a capacidade de identificar e encaminhar o mais breve possivel, aquelas
com achados suspeitos, facilitando a priorizacdo do cuidado para com elas.

Cabe destacar a limitacdo deste estudo causada pela dificuldade encontrada na apuracao
dos dados nos prontudrios médicos, por vezes incompletos e sem padroniza¢do no
preenchimento das informacgdes fornecidas. Um aprimoramento no registro dessas anotagdes
contribuiria para a coleta dos dados e sua interpretacdo em futuros trabalhos, especialmente
aqueles que se destinam a tracar o perfil de determinadas populacdes.

Esperamos que este estudo possa incentivar a realizagdo de outros estudos que
expandam os dados para além daqueles cadastrados em um banco de dados de um RHC e
possam acrescentar informagdes importantes para a prevengao e controle do cancer de mama

em mulheres jovens.
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APENDICE A
FORMULARIO PARA COLETA DE DADOS

I- DADOS SOCIOECONOMICOS

Prontuario: Iniciais do nome: Coleta de Dados: / /
Naturalidade: Procedéncia:
Cor/raca: Idade: anos Data de Nasc.: / /

Estado Civil: ( ) solteira () casada ou unido estavel ( ) separada/divorciada ( ) vitva

Ocupacio:

Nivel de escolaridade da paciente: ( ) analfabeto ( ) fundamental incompleto ( ) fundamental
completo () ensino médio incompleto ( ) ensino médio completo ( ) ensino técnico ( ) superior

incompleto () superior completo ( ) pos-graduagao

Fatores de risco prévios: ( ) peso Kg ( ) altura m

( )IMC Kg/m? ( )sedentarismo ( )idade da menarca anos

( )nuliparidade ( )primigesta apdsos 30 anos ( )ndoamamentar ( )utilizagdo de contraceptivos
hormonais por tempo prolongado (mais de cinco anos) ( )historia familiar de cancer de ovario
( )cancer de mama em homens na familia ( )cancer de mama em mulheres da familia —
principalmente antes dos 50 anos ( )heranca de alteragdes genéticas ( )consumo de bebidas
alcéolicas.

Tabagismo: ( )SIM ( )NAO Ex-tabagista—Tempo de parou:

N° de cigarros/dia: Tempo de uso:

Foi encaminhada para o acompanhamento genético? ( )SIM ( )NAO

II- ASPECTOS RELATIVOS AO TRATAMENTO DO CANCER DE MAMA

Pacientes em 6bito: ( )SIM ( )NAO Data do 6bito: / /
Obito pelo cancer? ( )SIM ( )NAO Causa do 6bito:

Data do 1° diagndstico: / / Idade no diagnéstico:

anos Tempo de Tratamento: Inicio: / / Término: / /

Tipo Histologico do Cancer de mama:

Morfologia do Cancer:

Topografia do cancer:
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Tipo de Tratamento Realizado: ( )Quimioterapia ( )Radioterapia ( )Cirurgia

Cirurgia: ( ) Esvaziamento Axilar ( ) Bidpsia do Linfonodo Sentinela

N° de Linfonodos comprometidos: N° de Linfonodos retirados:

Quimioterapia: QT Neoadjuvante ( ) Adjuvante ( )  Paliativa( ) Nao Se aplica ( )

Inicio:  / /  Terminou?: ( )sim -data: _ / /  ( )ndo Numero de sessoes:

Droga utilizada: Troca de Protocolo: ( )SIM ( )NAO
Radioterapia:  Inicio: / / Término: / / () Nao Se
aplica Campo irradiado: Dose: Numero de sessoes:

Realizou hormonioterapia? ( )Sim ( )Nao ( )Nao Se aplica

Se sim, qual medicamento?

Estadio do Tumor (classificacio TNM)

Tamanho tumor (T):

( o HI__ ( Hmo__ ( HHr__ ( HIv__
Linfonodos regionais (N):

( )o__ C H)I_ ( Hm__ ( Hmr__ ( HIv__
Metastase a distancia (M):

( o H)I__ ( Ho__ ( Hr__ ( HIV__
Recidiva: Local: Data:  / /  Aparecimento de metastase: ( )Sim
( )Nao

Reconstrucio mamaria: ( )Sim ( )Nao Apos quanto tempo de cirurgia mamaria?
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APENDICE B

Formuldrio de Autorizagdo do Campo de Pesquisa para a Coleta de Dados

Ribeirao Preto, 16 de Qutubro de 2018,
Prezado (a) Sr (a) Liane Rapatoni,

Solicitamos autorizagdo para desenvolver o projeto de pesquisa intitulado “Andlise do perfil
epidemiologico de mulheres jovens com ciincer de mama®™. A coleta e andlise dos dados obtidos
serd utilizada no trabalho para aquisi¢io do titulo de Mestre pela Escola de Enfermagem de Ribeirdo
Preto da Universidade de Sdo Panlo (EERP-USP).

Trata-se¢ de um estudo com cariter descritivo, retrospectivo € com abordagem metodologica
quantitativa. Para a coleta de dados serd wtilizado um formuldrio de coleta, utilizando dados
provenientes do sistema do Regstro Hospitalar de Cincer do HCFMRP-USP ¢ dos prontuiirios
médicos do Servigo de Arguivo Médico (SAM) do HCFMRP-USP,

Esclarecemos que serd solicitada a dispensa do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE) por se tratar de uma pesquisa retrospectiva com utihizagdo de dados secundérios. Muitas
pacientes poderio ja ter recebido alta, ido a dbito ou terem abandonado o tratamento.

As pesquisadoras envolvidas no presente projeto se comprometem a cumprir todas as diretrizes
¢ normas regulamentadoras descritas na Resolugdo 466/12 ¢ suas complementares, no que diz respeito
#0 sigilo e confidencialidade dos dados coletados.

A pesquisa serd desenvolvida pela aluna de Mestrado Larissa Clara Nunes, sob onentagdo da
Prof* Dr* Marislei Sanches Panobianco.

Contamos com 4 colaboragio desta Instatuigdo.

Atenciosamente,
f . s
.dn.wa./ C-W k}u‘m -B}{?;:é‘ .?.:, ‘vf' -
Larissa Clara Nunes Marskei Sanches Panobianco
Pesquisadora Responsivel Onentadora

4 ‘:.& (AAAS ~ -w 1’1.52/_'/“{;(‘,1,\
Dr'* Lianc Rapatomi
Coordenadora RHC - HCFMRP-USP
Duta: 421 101 /3
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APENDICE C

SOLICITACAO DE DISPENSA DO TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E
ESCLARECIDO (TCLE)

Ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da Escola de Enfermagem de Ribeirdo Preto/USP
(EERP/USP)

Prezada Sra.

Solicitamos a dispensa do Termo de Consentimento Livee ¢ Esclarecido ( TCLE) relativo
ao projeto intitulado “Andlise do perfil epidemiolégico de mulheres jovens com cancer de
mama”, proposto por Larissa Clara Nunes (aluna de mestrado) ¢ Marislei Sanches Panobianco
(orientadora). uma vez que os dados a serem coletados sfio secunddrios (RHC do HCFMRP-
USP e provenientes de revisio de prontudrios médicos), ¢ muitas pacicates poderdo ja ter
recebido alta, 1do a ébito ou terem abandonado o tratamento, Esta solicitagdio se faz com base
na Resolugdio 466/12, que contempla a dispensa do TCLE em situagdes de impossibilidade de
obtengdo do mesmo.

As pesquisadoras envolvidas no presente projeto se comprometem a cumprir
todas as diretrizes ¢ pormas regulamentadoras descritas na Resolugio 466/12 ¢ suas

complementares, no que diz respeito ao sigilo ¢ confidencialidade dos dados coletados.

Ribeirdo Preto, 2.0 de/jﬁ{_mdrvo ge20 S .

Ogtwvaou Clone. Nonea

Lanssa Clara Nunes

Pesquisadora Responsavel Orientadora

[ima. Sra.
Angelita Maria Stabile
Coordenadora do CEP da EERP-USP
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ANEXO B
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ANEXO C

AUTORIZACAOD

Autonizo ofa) Sr.(a)

CPF . profissdo . classificacdo
profiszional . A ter acesso aos prontuarios medicos na
Sala de Pesquisa da Segio de Arquive Medico, no periodo de a

. com a finzlidade de rezlizagio da pesquisa, cuja copla da aprovagdo

do Comuté de Etica em Pesquisa segue anexa.

Eibeirio Preto,

Canmbo e azsinatura do Docente da FMEP-USP



