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RESUMO

O cancro da mama é o cancro mais comum entre as mulheres no mundo inteiro, sendo a
segunda causa de morte por cancro ho sexo feminino. Trata-se pois de uma patologia
com grande impacto havendo contudo ainda muito para investigar acerca desta

problematica.

Foram ja identificados factores de risco e outros de proteccdo, alguns dos quais
devidamente comprovados. Um dos factores que tem sido comummente estudado,
principalmente na Europa e Estados Unidos da América, € a amamentacdo. Esta tem
sido inversamente relacionada com o risco de cancro da mama, contudo os resultados

dos estudos publicados sdo inconsistentes.

Em Portugal ainda n&do foram realizados estudos que relacionassem estas duas variaveis
e a sua possivel associacdo. Com o objectivo de entender esta problemética nas
mulheres portuguesas propomo-nos a realizar um estudo caso controlo. Assim, seriam
recrutadas no grupo de Patologia Maméaria do Hospital de Sdo Jodo e IPO do Porto,
mulheres com incidéncia de cancro da mama com comprovacao histoldgica (casos) no

ano de 2008 e mulheres observados para doenga ndo-maligna (controlos).

Os dados seriam recolhidos através de inquérito e depois submetidos a andlise
estatistica para obtencdo de resultados que comprovem ou ndo a associagdo, sendo
esperada uma provavel constatacdo do efeito protector da amamentagdo no cancro da

mama, como indicado pela maioria dos estudos realizados noutros paises europeus.
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ABSTRACT

Breast cancer is the world’s most common type of cancer amongst women and it is the
second cause of death by cancer amidst the female sex. It is, therefore, a disease with
great impact, though research on it is far from complete.

Presently some risk factors and some protection factors are already known, some of
which scientifically proven. One of the factors more commonly studied, particularly in
Europe and in the United States of America, is breast feeding. Breast feeding has been
inversely related with breast cancer risk, though, not all of the results of published studies

are consistent in this matter.

In Portugal there is no record of a study relating these two variables. Hence, with the
objective of understanding this problematic amongst the Portuguese women, we propose
to take forward a study case / control. For the study, we would recruit women diagnosed
in the year of 2008 with histologicaly proven breast cancer (cases), being treated in Grupo
de Patologia Mamaria do Hospital de S&o Joédo e IPO in Oporto, and women observed for

the non-malign disease (controls).

The data would be sourced through an inquiry and then statistically analysed, in order to
obtain results that support or not the relation between breast feeding and breast cancer. It
is expected a probable protective effect from breast feeding as generally indicated in the

majority of studies done in other European countries.

Inés Penteado 7
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INTRODUCAO

O cancro da mama é o cancro mais comum entre as mulheres no mundo inteiro, com
cerca de 1 milhdo de novos casos diagnosticados todos os anos, sendo a segunda causa
de morte por cancro no sexo feminino (Ferlay, 2000).

Segundo dados do Instituto Nacional de Estatistica de 2005, o cancro da mama € mesmo
a principal causa de morte entre mulheres em Portugal, apresentando uma taxa de
mortalidade de 27,1 por 100 000 habitantes. No entanto, ainda muito existe para

investigar acerca desta patologia.

Foram feitos progressos na genética molecular, identificando-se genes fundamentais
para a predisposi¢do hereditaria do cancro da mama: os genes BRCAl1 e BRCA2. No
entanto, 90-95% dos casos de cancro da mama séo esporadicos e ocorrem em mulheres
que ndo apresentam mutacdes nestes genes. (Peto, 1999 e Thompson, 2002). Assim, é
importante identificar e confirmar muitos outros factores de risco, além da predisposicao
hereditaria. Os estudos epidemiolégicos realizados com esse objectivo, indicam que a
maioria dos factores de risco para esta patologia sédo factores reprodutivos e hormonais.
De facto, um aumento do risco de cancro da mama devido a uma exposicéo prolongada a
estrogénio esta bem documentado, demonstrando que os factores de risco relacionados
com esta exposicdo, incluindo a idade na menarca e menopausa, paridade e idade na
primeira gravidez, estdo significativamente associados com o risco de cancro da mama
(Cheng, 2005).

A amamentagdo também tem sido alvo de varios estudos observacionais, surgindo na
maioria destes como factor de proteccdo para o cancro da mama. No entanto, esta
associacdo ainda gera alguma controvérsia pois alguns estudos n&o encontram

associacao significativa.

A histéria da amamentac¢do ao longo dos tempos tem apresentado variacoes, reflexo de
modas, revolugBes e conhecimento. As conclusGes de estudos epidemiolégicos tém
flutuado no que se refere aos beneficios para a crianga amamentada, que se reflectem
sobretudo ao nivel do sistema imunitario e maleficios, tais como os elevados niveis de
hormonas do crescimento associadas ao cancro (Martin, 2005). Contudo os efeitos da

amamentacdo sdo esmagadoramente reconhecidos como positivos.

Inés Penteado 8
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No que se refere aos beneficios para a mulher, € sugerido que a amamentagéo pode ser
responsavel por 2/3 da redugdo estimada no cancro da mama. Quanto mais longa a
duracdo da amamentagdo menor o potencial risco de cancro da mama, sendo sugerido
que a incidéncia desta patologia nos paises desenvolvidos poderia ser reduzida para
menos de metade se a duracdo da amamentacao fosse maior (Rea, 2004). Ainda, pelo
menos dois estudos (Lipworth 2000 e Lancet 2002) registaram que o risco de cancro da

mama € reduzido em mulheres que amamentaram, € que a associacdo com a

amamentacao é maior para mulheres pré-menopausicas do que para pés-menopausicas.

Perante a inconsisténcia de resultados apresentados pelos estudos da associagdo da
amamentacédo e o risco de cancro da mama e pela auséncia de estudos em Portugal que
relacionem estas duas variaveis, surge, entdo, o interesse na realizagdo deste protocolo,

como forma de entender esta problematica nas mulheres portuguesas.

Uma vez que a amamentacdo € um comportamento mutavel, pode vir a assumir-se como

mais uma forma de luta contra o cancro da mama.

Todos os dados colectados nestes estudos constituem informacdo util para um tema
ainda em discussao, e que podem também ser de grande importancia para outras
neoplasias relacionadas com hormonas. Em ultimo caso pode contribuir para um maior

conhecimento do processo de carcinogénese do cancro da mama.

Inés Penteado 9
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CAPITULO I- ENQUADRAMENTO TEORICO

1-CONCEITO DE CANCRO DE MAMA

O Cancro de mama € o tumor maligno mais frequente nas mulheres sendo a primeira
causa de morte no sexo feminino com um milh&o de casos e meio milhdo de mortes
anualmente. A incidéncia desta patologia tem crescido rapidamente nos ultimos trinta
anos (Kochar, 2005).

O tipo histolégico mais frequente é o carcinoma ductal, seguido pelo carcinoma lobular. A
auséncia de invasdo do tecido mamario caracteriza um carcinoma in situ (Guimaraes,
2008).

Tém sido descritas trés abordagens diferentes fundamentais para o controlo da incidéncia
e severidade do tumor da mama. Estas destinam-se a prevenir 0 aparecimento da
doenca, efectuar a terapéutica que garanta a cura e diagnosticar a doenca
precocemente, de forma que a terapéutica instituida possa atingir o maior sucesso
possivel (Mula, 1991).

1.1) INCIDENCIA E EPIDEMIOLOGIA

Em 2002 foram diagnosticados 205000 novos casos de cancro de mama e ocorreram
40000 obitos devido a esta patologia nos Estados Unidos. A distribuicdo do cancro da
mama mostra variacdes internacionais gritantes. E mais comum no hemisfério norte, no
mundo ocidental e na raca branca. Apesar da baixa incidéncia na Asia e nos tropicos, as
asiaticas que emigram para regides ocidentais assumem os padrées de incidéncia dos

novos paises que adoptaram (Kochar, 2005).

A nivel global a doenca é diagnosticada anualmente a cerca de um milhdo de mulheres, e
mais de metade desses casos dizem respeito a paises industrializados. A doenga ainda
ndo é tao frequente nas mulheres dos paises em desenvolvimento, mas a sua incidéncia
tem vindo a aumentar. As percentagens mais elevadas dizem respeito as mulheres
brancas ou havaianas dos Estados Unidos da América. Percentagens elevadas séo
igualmente observadas na América do Norte, Israel e em determinadas zonas da Europa.

Pelo contrario, observam-se percentagens reduzidas nas populacBes africanas e

Inés Penteado 10
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asiaticas. O estudo das migracdes indica que quando as mulheres migram de regides de
baixo risco para regides de alto risco adquirem lentamente, ao fim de duas ou trés
geracdes, a percentagem do pais hospedeiro. Assim é demonstrada a importancia dos
estilos de vida, além do factor genético (Sasco, 1996).

1.2) ETIOLOGIA E PATOGENIA

A etiologia do cancro de mama é multifactorial e a evolu¢cdo genética dos percursores
malignos para doenga invasiva € compreendida apenas em parte. Os factores de risco
incluem duracdo da exposi¢do ininterrupta a estrogeneo, multiparidade e a idade
avancada a época do primeiro parto, anormalidades histologicas anteriores da mama,

predisposicdo genética e factores ambientais (Pollock, 2006).

A susceptibilidade hereditaria representa 5 a 20 % de casos e estd associada a
alteracdes na linha germinativa em mdultiplos cromossomas, incluindo os genes BRCA-1,
BRCA-2 e p53. A amplificagcdo do gene HER 2/ NEU, que codifica o receptor do factor de
crescimento epidérmico, € uma mutacdo somatica associada com a progressdo do
cancro e é um factor preditivo prognéstico do comportamento da doenca. Factores
hormonais parecem ter participagdo importante no desenvolvimento e progressdo da
doenca. A dieta e a obesidade podem determinar um estado de relativo excesso de

estrogénios e o alcool pode alterar o metabolismo desta hormona (Pollock, 2006).

Em todo o mundo o cancro da mama é diagnosticado, como atras referido, em mais de
um milhdo de mulheres anualmente. A mortalidade continua a aumentar com a idade,
excepto durante a menopausa, quando ha uma ligeira redugéo da incidéncia, cuja razdo
é desconhecida. E observada uma baixa incidéncia em mulheres que tiveram uma

menopausa precoce causada por uma ooforectomia. (Smeltzer e Bare, 1994).

1.2.1) Factores derisco

Sendo a etiologia do cancro de mama multifactorial abordaremos sistematicamente os

factores de risco sobejamente conhecidos.

1- Histéria de cancro de mama (8 a 17% das mulheres desenvolvem cancro de mama

na outra mama);

Inés Penteado 11
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2- Filhas ou irmas de mulheres com cancro de mama;
3- Nuliparidade (o risco € maior em mulheres sem filhos);
4- Mulheres que tém o primeiro filho ap6s os trinta anos de idade;
5- Exposi¢ao prolongada a estimulagdo hormonal,
6- Histdria de elevados niveis de exposicéo a ionizac¢ao (raios X ou radiacdo nuclear);
7- Neoplasias malignas do Gtero, ovario ou célon;
8- Elevada ingestdo de gordura, obesidade e ingestao de éalcool;
9- Histéria de hiperplasia atipica, seja lobular ou de ductos, a biopsia;
10- Sexo feminino;
11- Idade.
(Smeltzer e Bare, 1994)

Abaixo desenvolveremos alguns destes itens que sao relevantes no tema em estudo.

1.2.1.1) Estrogénio

A duracd@o da exposicdo a estrogéneo € maior com a menarca precoce, a menopausa
tardia e a terapia de reposicdo hormonal na pés menopausa. Pilulas anticoncepcionais
mais antigas contendo altos niveis de estrogénio foram associadas a um risco aumentado
para cancro de mama, esta associacdo ndo parece evidente nas pilulas actuais com

baixa de estrogénio (Pollock, 2006).

Apesar da mama ser uma glandula exdcrina, esta recebe influéncias directas ou
indirectas de praticamente todas as glandulas enddcrinas. Contudo entre as hormonas
gue influenciam o desenvolvimento, proliferagédo e diferenciacdo do epitélio mamario, os
estrogénios tém maior relevancia porque interagem com varios factores de crescimento e

proto-oncogenes que sao responsaveis pelo controlo do ciclo celular (Schmitt, 1999).

Assim, as hormonas actuam no epitélio mamario através dos seus receptores. O
estrogénio e a progesterona apoés se difundirem para o interior do citoplasma das células,
vao ligar-se aos seus receptores e, apos esta ligacdo, com o deslocamento das proteinas
do choque térmico vai haver exposi¢cdo de uma &rea no complexo hormono-receptor, que
tem capacidade de se ligar ao DNA. Os produtos destes genes irdo fazer com que as
células saiam da fase de repouso(G0) e entrem na fase G1 do ciclo celular (Schmitt,
1999).

Inés Penteado 12
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Segundo este autor existem evidéncias experimentais e epidemiolégicas que sugerem
que as neoplasias malignas epiteliais da mama se originam através de uma série de
passos, que se traduzem morfologicamente por uma sequéncia de lesbes proliferativas
intraductais, que vao desde a hiperplasia epitelial ductal sem atipias até ao carcinoma
invasor, passando pela hiperplasia atipica e pelo carcinoma intraductal.

O cancro da mama € caracterizado pela desregulacdo da proliferacdo, perda de
diferenciacéo e alteracbes nos mecanismos de apoptose. Em resumo, a progressao do
cancro da mama envolve alteracdo nos mecanismos normais de controlo da proliferacéo.
Inicialmente a proliferacdo € hormono-dependente, mas o processo € provavelmente
influenciado posteriormente por erros no sistema de raparacdo do ADN. As
manifestacdes de tais erros implicam em instabilidade genomica, mutacdes em genes

supressores tumorais e oncogenes e assim progressao da doenga (Schmitt, 1999).

1.2.1.2- Gravidez

A influéncia da prolactina e da gonadotrofina coribnica humana no crescimento de
estruturas ductais, lobulares e alveolares na ultima metade da gravidez tem efeito
protector contra o desenvolvimento do cancro de mama. Assim, mulheres multiparas que
tém o primeiro parto numa idade avancada apresentam duas vezes maior risco de
desenvolver cancro de mama. O aleitamento materno parece ter um efeito protector
(Pollock, 2006).

1.2.1.3- Factores genéticos

De forma empirica os segredos estdo na molécula de ADN e é o estudo destas bases

genéticas que trardo frutos, do ponto de vista da carcinogése e portanto do tratamento.

A aparéncia e o funcionamento de um organismo resultam da normalidade do conjunto
de genes das suas células, bem como de uma perfeita interaccdo entre elas. Uma
mudanc¢a em qualquer um dos genes € denominada mutacdo, o que geralmente traz um

prejuizo ao desempenho celular e de todo o ser (Chagas, 2001).

Esta portanto bem estabelecido que o cancro é uma doenca decorrente de distUrbios

surgidos nos mecanismos genéticos basicos controladores do crescimento e

Inés Penteado 13
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diferenciacdo celular. Temos o0s protooncogenes e 0S genes supressores tumorais.
Evidentemente que este sistema deve funcionar em perfeito equilibrio. Contudo né&o

podemos também esquecer o importante papel do sistema imunitério (Fructuoso, 2001).

Sindromes de susceptibilidade ao cancro de mama foram relacionadas a mutacdes em
diversos genes. Os genes BRCA1 e BRCA2 sdo responsaveis actualmente pela maioria
dos cancros de mama e ovario.

Condi¢cBes genéticas raras como a Sindrome de Li-Fraumeni, a doenca de Cowden, a
sindrome de Muir-Torre, Peut-Jeghers e ataxia-telangiectasia também podem levar a um

aumento do risco (Pollock, 2006).

As funcdes precisas dos genes BRCA 1 e BRCA 2 permanecem desconhecidas. No
entanto, ambos funcionam como genes supressores de tumor e tém proteinas parceiras
similares, sugerindo fungdes relacionadas. A fungdo mais provavel deles é na regulagéo
transcricional e no reparo do DNA acoplado a transcricdo. O BRCA 1 localiza-se no
cromossoma 17q ( brago longo) e acredita-se que seja responsavel por 30 a 45% dos
casos de cancro de mama. O BRCA 2 esté localizado no cromossoma 13q e parece ser
responsavel por cerca de 35% das familias com cancro de mama precoce (Pollock,
2006).

O risco de desenvolver cancro de mama em algum periodo da vida em familias com
mutacdes no gene BRCA 1 é relativamente elevado. A titulo ilustrativo, a incidéncia
cumulativa para cancro de mama até aos 50 anos € de 2%, contrastando com os 50% em
mulheres com alteracdo no BRCA 1. Algumas mutacbes podem apresentar uma
penetrancia mais baixa que outras, portanto o risco ao longo da vida para se ter cancro
de mama pode variar entre 0s 60 e 85% em algumas familias. A penetrancia também
pode ser pela co-heranca de genes modificadores. Um risco similar de cancro de mama €
visto em familias com altera¢des no gene BRCA 2, embora alguns dados indiguem que o

inicio do cancro de mama pode ocorrer numa idade mais avancada.

O cancro de mama associado a estes dois genes pode ter diferentes implicagfes clinicas,
histolégicas, imunofenotipicas e de progndstico. Para um portador de alteragéo tanto no
BRCA 1 como no BRCA 2 que ainda néo foi afectado pelo cancro existem varias op¢des
de seguimento, tais como exames preventivos, quimioprevencao ou cirurgia profilatica
(Pollock, 2006).

Inés Penteado 14
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Alguns autores tém chamado a ateng¢do para o facto de alelos diferentes do BRCAL
conferirem riscos diferentes para o cancro de mama e do ovario. Um alelo esta associado
a risco de cancro de mama de 62% e a risco de cancro do ovério de 11% por volta dos 60
anos de idade e outro alelo confere um risco de cancro de mama de 39% e de ovario de
42% aos 60 anos (Fructuoso, 2001).

A jeito de conclusédo, para além do estilo de vida (alimentacéo, alcool, obesidade, pratica
de exercicio fisico), e fendmenos relacionados com a paridade, amamentacéao e factores
hormonais a tonica esta nos factores de ordem genética. E nesta linha que a comunidade

cientifica esta muito empenhada.

1.3) HISTOPATOLOGIA

Quase todos os cancros de mama sdo adenocarcinomas. O cancro que surge no tecido
ductal, representa 60 a 80% dos casos de cancro de mama invasivo. O carcinoma
originario dos lébulos secretores € chamado de carcinoma lobular infiltrante e representa
10 a 15% dos casos. O carcinoma in situ € um tumor que ndo ultrapassou a membrana
basal nem invadiu o estroma adjacente. Existem ainda outras formas raras de cancro
(Pollock, 2006).

O carcinoma inflamatério da mama € um tipo raro de cancro de mama (1% a 2%),
apresentando-se doloroso e sensivel, sendo que a mama esta anormalmente firme e
aumentada. Frequentemente ha edema e retrac¢do do mamilo. A doenca de Paget € uma
das formas mais raras de cancro de mama, cujos sintomas mais comuns Sao o prurido e

a dermatite (Smeltzer e Bare, 1994).

1.4) MANIFESTACOES CLINICAS

O quadro clinico habitual consiste num ndédulo ou espessamento localizado (fibrose),
indolor na mama. A maioria dos n6dulos mamarios € descoberta pela prépria paciente,

sendo que a mamografia se antecipa ao exame fisico.

Tipicamente, o exame fisico revela uma massa de consisténcia firme e localizada ou um
espessamento do parénquima da mama. Num estadio mais avancado podera haver
retraccdo ou encocavamento da pele subjacente, deformidade da mama ou do mamilo ou

linfonodos axilares ou supraclaviculares palpaveis. O cancro localmente avancado
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caracteriza-se por fixacdo da pele, ulceracao, nédulos cutaneos adjecentes ou alteracbes

inflamatdrias da pele. A dor e o desconforto séo sinais de alerta (Kochar, 2005).

1.5) DIAGNOSTICO

O primeiro conceito a assimilar € o de que é preciso fazer o diagndstico histopatolégico
de qualquer massa descoberta no exame clinico ou na mamografia. Quando se trata de
uma massa pequena e ndo palpavel pela clinica, poder-se-a realizar aspiracdo pela
agulha fina com orientacdo estereotdxica ou por ultra-som que ajudara a colher de
maneira adequada uma amostra da leséo, contudo, é a biopsia excisional o diagnéstico
definitivo preferivel. Se a lesdo é pequena, um fio pode ser fixado no local da
anormalidade mamografica para ajudar o cirurgido a localiza-lo com precisdo. Raios X de
térax, andlises bioquimicas e hematoldgicas de rotina, cintigrama 6sseo e diagnéstico por

imagem do figado auxiliam ao estudo da metastizagéo. (Pollock, 2006).

Nas ultimas décadas, a extensdao e a morbilidade concominante da ressecc¢do de
linfonodos axilares diminuiram, culminando na técnica actual da pesquisa do géanglio
sentinela. Trata-.se da injeccdo de um radionucleétideo e um corante azul visivel no leito
tumoral. Assim cerca de 10 minutos depois o cirurgido consegue identificar o linfonodo,

ou linfonodos que drena a area do tumor (Kochar, 2006).

1.6) ESTADIAMENTO E PROGNOSTICO

O estadiamento clinico inclui o exame fisico, com inspeccao cuidadosa e a palpacdo da
pele, das glandulas mamarias e dos linfonodos (axilares, supraclaviculares e cervicais),
0s exames de imagem e o estudo anatomo-patolégico da mama ou dos outros tecidos. O
estadiamento patoldgico inclui todos os dados utilizados para o estadiamento clinico,
acrescidos dos dados de exploragdo cirargica e ressecg¢do, carcinoma primario,

linfonodos regionais e metastases (Greene, 2004).

O sistema de classificacdo mais utilizado é o sistema TNM da AJCC, 62 Edicdo. N&o o
transcrevemos integralmente pois seria exaustivo e ndo pertinente para o objectivo em
guestao e até para a area de actuacdo. Mas de forma sintética apresentamos algumas

defini¢des.
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Ao nivel do tumor priméario (T):

TX- Tumor primério ndo pode ser avaliado;

TO- Sem evidéncia de tumor primario;

Tis- carcinoma in situ

T1- Tumor menor ou igual a 2cm

T2- Tumor com mais de 2 cm e menos de 5 cm

T3- Tumor com mais de 5 cm

T4- Tumor de qualquer tamanho com extensao para a parede toracica ou pele.

Ao nivel do Linfonodos regionais (N):

NX- Linfonodos regionais ndo podem ser avaliados;

NO- Auséncia de metastases para linfonodos regionais;

N1- Metastase(s) para linfonodo (s) axilar(es) méveis,

N2- Metéastase(s) para linfonodo(s) axilar(es) fixo(s) uns aos outros, ou para linfonodos

mamarios internos clinicamente suspeitos.

Ao nivel das metéstases a distancia (M)

MX- Metéstases a distancia ndo podem ser avaliadas;
MO- Auséncia de metastases a distancia.
(Guimaraes, 2008)

1.7) TRATAMENTO

Sendo o cancro de mama uma doenga complexa com variagdes individuais, o tratamento
tem de ser obrigatoriamente individualizado. Bem como noutras patologias oncologicas
0s esquemas de tratamento sdo definidos no seio de uma equipa multidisciplinar,
atendendo a todos os factores inerentes a pessoa doente. Ao longo dos anos as cirurgias
tém sido cada vez menos violentas e agressivas. As modalidades diferem dependendo
do estddio e do tipo de doenca. O tratamento pode incluir associagbes de cirurgia,

guimioterapia, imunoterapia, hormonoterapia e radioterapia.
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1.7.1) Cirurgia

A cirurgia é, para muitos tipos de cancro, o tratamento inicial, envolvendo a remocao
parcial ou completa do tumor.

s

A cirurgia conservadora seguida de Radioterapia é realizada na maioria dos casos. A
mastectomia radical modificada é reservada para pacientes ndo candidatas a uma
cirurgia conservadora, embora com o tratamento neo-adjuvante algumas possam ser
evitadas. As margens de resseccdo devem ser livres de tumor sempre que possivel. A
dissecgédo axilar permite uma avaliacdo do numero de linfonodos axilares afectados, e ao
mesmo tempo ajuda ao controlo da doenga ao nivel regional. A ressec¢éo do linfonodo
sentinela pode evitar uma dissec¢do axilar completa, reduzindo assim a morbilidade

(Guimaraes, 2008).

1.7.2) Quimioterapia

A quimioterapia consiste na administracdo de farmacos via per-os ou por perfusédo

sanguinea, que tem como objectivo a destruicao das células cancerigenas.

A administracdo de uma quimioterapia adjuvante aumenta a sobrevida em doentes com
doenca ndao metastatica. O maior beneficio é visto em doentes com linfonodos axilares
positivos e RH-. Acima dos 70 anos o efeito da quimioterapia é desconhecido. Existem
varios tipos de drogas: antraciclinas; CMF; Taxanos; Quimioterpia dose-densa. Existe
ainda a Quimioterapia neo-adjuvante, que aumenta significativamente as hip6teses da

cirurgia conservadora (Guimaraes, 2008).

1.7.3) Radioterapia

A radioterapia € a utilizagdo de radiagdo paras destruir as células cancerigenas. Trata-se

de um tratamento local.

A radioterapia reduz o risco de recidiva loco-regional com um efeito descutivel na
sobrevida. De uma maneira geral, a radioterapia esta sempre indicada apés uma cirurgia
conservadora. A Radioterapia pode ser realizada de 3 a 6 meses ap0s a cirurgia e na

maioria dos casos apés a quimioterapia adjuvante (Guimaraes, 2008).
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1.7.4) Hormonoterapia

Na auséncia de contra-indicagbes, todas as doentes cujos tumores expressam RH
(estrogénio e/ou progesterona) devem fazer hormonoterapia. Existe uma relacdo directa
entre os niveis de expressdo dos RH e o beneficio obtido com a hormonoterapia. Esta sé
devera ser iniciada apés o terminus da quimioterapia. Alguns estudos sugerem que 0s
tumores Her-2 positivo sejam mais resistentes ao Tamoxifeno. Os pacientes com tumores
RH (-) ndo devem fazer hormonoterapia. Em doentes pds-menopausa o tratamento deve

em geral incluir um inibidor da aromatase (Guimaraes, 2008).

1.7.5) Transtuzumab

Estad comprovado que a utilizagdo do anticorpo monoclonal anti-Her-2 (transtuzumab)
resultou numa reducdo de aproximadamente 50% do risco de recidiva em doentes Her-2

positivo (Guimaraes, 2008).

1.8) CONCLUSAO

Sendo este tema vasto e complexo seria deveras complicado abordar todos os conceitos
inerentes a esta patologia. Assim elegemos aqueles que considerdamos mais relevantes

para o trabalho a desenvolver.

1.9) ESTAGIO NA CLINICA DE MAMA - BREVE DESCRICAO/ REFLEXAO

No dia 2 de Fevereiro de 2010 iniciei 0 meu estagio no Instituto Portugués de Oncologia

Francisco Gentil, no Porto, tendo iniciado assim a Clinica da Mama.
Depois de um ano de teoria confesso que a pratica prometia e muito.

Assim iniciamos mais uma etapa da formacao, ansiosos pelo comeco e, simultaneamente

receosos sobretudo pela carga psicologica que estes doentes acarretam.

Logo compreendi que as linhas directrizes nesta clinica me eram comuns, queridas e
familiares. Descricdo, carinho, humanidade e profissionalismo. Assim descrevo

sumariamente a forma de trabalho que ali se desenvolve.
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A equipe de Enfermagem foi muito receptiva e empenhada em proporcionar-me as
melhores e mais diversificadas experiéncias de forma a construir uma tabua de

conhecimentos coesa e propria.
Assim os dias foram repletos de oportunidades ricas de aprendizagem.

A clinica da mama situa-se a direita da entrada principal do IPO, sendo que a sala de
espera major € um espaco amplo e acolhedor com muitos lugares sentados de forma a
proporcionar bem-estar e conforto aos doentes e seus acompanhantes. E também nesta
sala que se encontram os guichets do pessoal administrativo. Estes ndo tém uma barreira
fisica austera, tratando-se apenas de uma secretaria que proporciona privacidade e

simultaneamente aproximacéao.

Uma das caracteristicas mais delicadas e importantes desta sala é o facto de os vidros
serem opacos apenas com uma zona de visibilidade acima das nossas faces o que

proporciona privacidade.

Aliado a este facto temos a auséncia de altifalantes. As pessoas sdo chamadas pelas
senhoras auxiliares e enfermeiras com toda a descricdo, mostrando desde logo uma

aproximacao e o “ser unico” de quem é chamado.

A Clinica sendo um espaco novo e moderno esta dotada de instalacdes espacosas,
luminosas e com um bom gosto singular. A cor predominante é o rosa, sendo este um

espaco de eleigdo do feminino.

O primeiro espago que encontramos € a salinha das voluntarias do movimento “Vencer e
Viver”. Trata-se de uma equipa formada por 23 voluntarias sendo que apenas duas nao
foram ja mulheres com cancro de mama. Todas as outras ja passaram exactamente pelo
mesmo “caminho” que as senhoras que escutam e auxiliam. Sdo mulheres cujo passado

€ comum aquele presente.

A Salinha de que falo, e este termo € usado com muita ternura € um espagco em que
mulheres partilham no fundo a sua feminilidade. Ensina--se a colocar turbantes, a
desenhar sobrancelhas, a colocar proteses. Trata-se de uma associacdo sem fins
lucrativos. Achei muito amoroso as “almofadinhas” que elas proprias costuram. Assim as
mulheres depois da mastectomia e aquando da saida do hospital tem ja aquele conforto.
Guardadas nuns saquinhos também por elas elaborados que transbordam carinho e

dedicacéo.

Temos depois a sala das auxiliares um espaco em que a organizacdo dos processos é

mantida.
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Seguidamente temos Vvarios gabinetes, onde se desenrolam as vérias consultas. De
relevancia € a sala de pensos, com duas camaras de apoio. Uma onde se realizam

biopsias com apoio de ecografia e outra sem este aparelho.

A sala de pensos em si € um espaco amplo e muito funcional. Possui no total seis
marquesas, estando estas devidamente resguardadas por cortinados. Ali temos tudo o
que é necessario para a realizacdo de pensos, e também terapéutica variada para actuar
em Varios cenarios. Todas as unidades tém rampa de oxigénio, aspirador, e a

possibilidade de monitorizar os doentes.

Os dois carrinhos de pensos séo Uteis e funcionais, e 0s trajectos de limpos e sujos estao

devidamente desenhados. Ali faz-se reciclagem dos plasticos e dos papéis.

Quase todos os produtos que ali se usam me sdo comuns, contudo nem sempre fazemos

as mesmas aplicacdes, dai a riqgueza da aprendizagem.

Na extremidade do corredor existe uma sala em que se realizam as consultas de grupo.
Esta sala € composta por uma antecAmara em que a doente e 0 seu acompanhante
tomam conhecimento da sua situagéo clinica apds a discussdo multidisciplinar. Trata-se
de uma sala informatizada de forma a facilitar a discussdo dos varios casos entre

radioterapeutas, cirurgides, oncologistas e enfermeiros.
Nesta clinica a abordagem a mulher com cancro de mama é humanista e global.

As consultas de enfermagem séo organizados com base no estadio em que a doente se
encontra. A primeira consulta tem como principal objectivo a formacéo do elo de ligacédo
entre o doente, familia e médico assistente. Faz-se o acolhimento da doente,
proporcionando o tdo desejado ambiente calmo para baixar os niveis de ansiedade tdo
comuns nestas doentes. E assim apresentada a equipa multidisciplinar, procede-se a

entrega do guia do utente, e da-se a conhecer a estrutura fisica da clinica.

As consultas tém como objectivo 0 ensino individual acerca das terapéuticas dirigidas e

orientar o doente em funcéo do tratamento proposto.

Existem fungBes especificas dos enfermeiros no que respeita ao acompanhamento dos
doentes na consulta de follow up, nas consultas de grupo de mama, acompanhamento
dos doentes no grupo psico-educativo, de preparacdo para a cirurgia de mama, na sala
de tratamento, na sala de biopsias e no planeamento cirdrgico. Tal matéria ndo é

relevante para o trabalho em questao.
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Entendo que o mais importante é a abordagem a cada mulher de uma forma Unica e
particular, fazendo escuta activa. Ou seja, tempo para a expressdo de medos, desejos,
ansias e duvidas. Espaco de descoberta e cumplicidade partilhada.

Ao nivel das consultas de Enfermagem muitas foram as reflexdes que em mim tomaram

forma que transcrevo tal qual as anotei nas viagens de comboio de regresso a casa.
“E macgas? Ndo posso comer magas?

Sempre me lembro de comer macas. Macgas s&o a minha fruta preferida. E que eu n&o gosto de
magas assadas... nem cozidas. Eu gosto de tirar uma macga do cesto da fruta e comé-la. Assim

sem mais nada. Gosto das magcas verdes, rijas e acidas. Que deitam sumo.
Vao-me fazer falta as macgas...

E posso fazer amor com o meu marido, ndo posso?”

Era uma mulher de meia-idade. Tinha a filha como apoio. Como escadote e bengala. Traria vestida por certo
a melhor camisola, que era de I vermelha e tinha os punhos largos. Os bragcos também estivessem talvez

mais magros. N&o sei.
Era de uma simplicidade absoluta. As suas questées eram elementares e portanto de suprema importancia.
Revejo ainda os seus olhos observadores e assustados.

O que importa afinal na vida séo coisas simples que nem macas, e amor.
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2- AMAMENTACAO

De uma forma empirica e quase poética, dar de mamar € uma valsa a dois tempos, a
mée e seu bébé, no mais intimo da sua esséncia e carinho. Um acto em Ultima andlise de
amor puro. Trata-se de uma pratica milenar. A mulher amamenta desde o inicio dos

tempos.

“A amamentacdo é uma extensao natural da gravidez e do nascimento; € muito mais do
gue um simples meio de nutricdo das criangas. Habitualmente, as mulheres escolhem o
aleitamento materno porque conhecem o0s seus beneficios para a crianga. Muitas
procuram a experiéncia de ligagdo uUnica entre mae e filho proporcionada pela

amamentacgao” (Pollock, 2002, referenciado por Perry, 2006).

Amar é pois um acto natural, préprio de todos os mamiferos e é um acto de amor. O leite
da mulher é especifico da espécie e constitui o alimento natural, Unico, ideal para o
recém-nascido e para a crianga (Campos, 2007).

2.1) ENQUADRAMENTO HISTORICO

De acordo com o Manual de Aleitamento Materno, editado pelo Comité Portugués para a
Unicef, edicao revista em 2008, em Portugal ndo existem estatisticas sobre a incidéncia e
a prevaléncia do aleitamento materno. Contudo os estudos apontam que esta evolugdo
terd ocorrido de forma semelhante a de outros paises europeus. De acordo com a histéria
da humanidade, a industrializacdo, a segunda Guerra Mundial, a massificacdo do
trabalho feminino, os movimentos femininistas, a perda da familia alargada, a indiferenca
ou ignorancia dos profissionais de salde e a publicidade agressiva das industrias
produtoras de substitutos de leite materno foram as causas da baixa de incidéncia e
prevaléncia do aleitamento materno. Ainda segundo este manual foram as mulheres com
maior escolaridade que mais precocemente deixaram de amamentar os seus filhos,
seguidas pelas mulheres com menor escolaridade. Tera sido a partir dos anos 70 que se

verificou um retorno gradual a pratica do aleitamento materno.

Até ao inicio do século XX praticamente todas as criancas, nos primeiros anos de suas
vidas eram amamentadas, ou pelas suas méaes ou pelas amas de leite. A partir da
descoberta da pasteurizacdo e do leite em pd teve inicio a era do leite artificial. A

valorizacao do leite materno para a promoc¢ao da saude dos latentes, originou contudo o
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retorno a amamentacao e aos bancos de leite humanos. Mesmo antes de HipGcrates ja
se sabia que uma boa alimentacdo evitava doencas. Os povos da Babilonia (2500ac) e
do Egipto (1500ac) tinham por norma amamentar os seus filhos, durante dois ou trés
anos. Dos relatos dessa época ja existiiam amas de leite, sendo Moisés e Maomé um
exemplo disso. Hipocrates foi um dos primeiros a reconhecer e a escrever sobre 0s

beneficios da amamentacéo apelidando de “Dieta higiénica”.

Posteriormente Sorano interessou-se pela cor, sabor e intensidade do leite humano.
Aquando da era Cristd, a proteccdo as criancas e a promoc¢do da amamentacao foram
uma realidade. Assim eram substituidas por amas-de-leite. Ocorre nesta época um
aumento da mortalidade infantil. Em 1911 foi obtido o leite em pg, iniciando a era do leite
artificial. A industrializacdo, a emancipagdo da mulher, a urbanizagdo, o trabalho da
mulher, a reducdo da importancia social da maternidade e a descoberta de formulas e
leites em pd foram os principais responsaveis pela diminuicdo do aleitamento materno,

com repercussdes desastrosas para a saude das criancas (Vinagre, 2001).

Ainda segundo o Manual sobre o Aleitamento Materno foram as mulheres com maior
escolaridade que mais precocemente deixaram de amamentar os seus filhos, seguidas
pelas mulheres com menor escolaridade. Tera sido a partir dos anos 70 que se verificou

um retorno gradual a pratica do aleitamento materno.

Pesquisas realizadas nas duas Ultimas décadas contribuiram muito para uma melhor
compreensdo dos beneficios do aleitamento materno para a crianga e também para a
mae. Assim a relevancia dos achados levou a mudancas substanciais nas
recomendacdes para politicas publicas. Em meados da década de 80 s&o pela primeira
vez publicados estudos que comprovam a importancia da amamentacdo de forma
exclusiva sem outro liquido, agua ou ch@, levando a um menor risco de mortalidade e
morbilidade. Assim e com base em vérios estudos a Unicef tem desenvolvido politicas

para promover esta préatica (Toma, 2005).

2.2) FUNDAMENTOS DO ALEITAMENTO MATERNO

As mamas séo constituidas por tecido glandular, onde é produzido o leite rodeado pelo

estroma, composto por gordura e tecido de sustentacdo (tecido conjuntivo e colagénio).

As unidades bésicas de tecido glandular sdo os alvéolos, que se agrupam em lébulos.

Nos alvéolos, as células secretoras que produzem o leite, sdo rodeadas por células
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mioepiteliais que ejectam o leite para os ductos ou canais galactéforos quando estes se
contraem. O processo da lactacdo € muito complexo, pois depende de factores
hormonais, fisicos e emocionais, sendo o principal estimulo para a secrecao lactea a

succ¢ao do bebé na mama (Campos, 2007).

2.3) BENEFICIOS DO ALEITAMENTO MATERNO

O leite humano é concebido especialmente para os bebés humanos e é nutricionalmente
superior a qualquer alternativa. Sao varios os estudos que identificaram os efeitos
benéficos do leite humano para as criangcas durante o primeiro ano de vida. Estes
estudos compravam ainda que os beneficios supra referidos n&o terminam com o

desmame, mas que se prolongam durante a infancia e para além dela.

A amamentagdo tem muitas vantagens para a mae, para o bébé e para a sociedade em
geral (Perry, 2006).

As vantagens incluem beneficios para a salde, nutricionais, imunoldgicos, para o
desenvolvimento, psicossociais, econémicas e ambientais. Os beneficios para o bébé
sdo a curto prazo, a certeza de |Ihe estar a dar o melhor alimento, dado que o leite
materno tem todos os nutrientes que o bébé precisa nos primeiros seis meses de vida. O
leite materno é um alimento vivo, Unico, cuja composi¢ao e valor energético se modifica
de acordo com a idade do bebe e suas necessidades, varia também no inicio para o fim

da mamada, ao longo da vida e dos meses (Campos, 2007).

O leite materno previne infecgBes gastrointestinais, respiratorias e urinarias, tem efeito
protector sobre as alergias, nomeadamente especificas para as proteinas do leite de

vaca, permite uma melhor adaptagéo a outros alimentos.

Para a mae, o aleitamento materno facilita a involu¢do uterina, em muitos estudos esta
referido como factor protector de cancro de mama, e permite a mée o prazer unico da
amamentacdo. Para além de todas estas vantagens, o leite materno constitui o método

mais barato e seguro de alimentar os bébés. (Manual de Aleitamento Materno, 2008)
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De forma esquemaética apresentamos:

2.3.1) Beneficios para a crianca:

- Menor incidéncia e gravidade de doencas infecciosas: meningite bacteriana,
bacteriemia, diarreia, infec¢des respiratérias, enterocolite necrosante, otite e infecgbes
do trato urinario;

-Reducao da mortalidade infantil pés-neonatal;

-Diminuicao nas taxas de sindrome de morte subita;

- Menor incidéncia de Diabetes tipo | e tipo II;

- Menor incidéncia de Linfoma, leucemia e doenca de Hodgkin;

- Risco reduzido de obesidade e hipercolesterolemia;

- Diminuicdo da incidéncia e gravidade de asma e outras alergias;

- Melhoria discreta do desenvolvimento cognitivo;

- Melhor desenvolvimento dos maxilares e diminui¢céo dos problemas de ma ocluséo e

desalinhamento dos dentes.

2.3.2) Beneficios para a méae:

- Diminuicao da hemorragia p6s parto e involugdo uterina mais rapida;
- Diminuicao do risco do cancro do ovario, do Utero e da mama;

- Recuperacgao mais rapida do peso pré-gestacional,

-Diminuicao do risco de osteoporose apds a menopausa;

- Experiéncia de ligacao Unica;

- Favorece a aquisicao do papel maternal.

2.3.3) Beneficios para as Familias e Sociedade:

- Conveniente, pronto para a alimentagao;

- N&o é necessario biberdao ou outros materiais;

- Mais econémico do que as formulas lacteas;

- Reducao dos custos anuais com os cuidados de saude;

- Menor absentismo dos pais ao trabalho por doenca dos filhos;

- Reducéo do impacto ambiental relacionado com a eliminagdo das latas.

(Gartner, 2005)
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CAPITULO 1I- METODOLOGIA

1- OBJECTIVO E QUESTAO DO PROJECTO

O objectivo do estudo € avaliar a possivel associacdo entre amamentacdo e risco de
cancro da mama em mulheres portuguesas, respondendo a questdo: Serd que a

amamentacdo tem um efeito protector no cancro da mama?

2- MATERIAL E METODOS

2.1) TIPO DE ESTUDO

Estudo caso controlo de mulheres com cancro da mama versus mulheres sem a doenga,
enfatizando caracteristicas da amamentacdo. A razdo de se fazer um estudo caso
controlo e ndo um estudo de coorte ser4 que um coorte prospectivo se torna inviavel
neste estudo dado o grande tempo de follow-up necessario e um coorte retrospectivo

exigiria dados de amamentacao, ndo sendo estes geralmente registados.

2.2) SELECCAO DE PARTICIPANTES

Os servigos de saude em Portugal sdo maioritariamente publicos e geralmente assistem
toda a populacéo, e as unidades de tratamento do cancro da mama estéo localizadas em
todos os grandes hospitais € no Instituto Portugués de Oncologia. Assim, seriam
recrutadas no grupo de Patologia Mamaria do Hospital de Sdo Jodo e IPO do Porto,
mulheres com incidéncia de cancro da mama com comprovacao histolégica (casos) no

ano de 2008 e mulheres observados para doenga ndo-maligna (controlos).

Definimos como critério de inclusdo a nacionalidade portuguesa. Como critérios de
exclusdo apontamos a nuliparidade e mulheres cuja Unica gravidez tivesse resultado em
aborto ou morte infantil muito precoce; histéria de outra doenca maligna; mulheres
identificadas como em risco familiar de cancro da mama (comprovacédo genotipica e/ou 1°

grau de parentesco); com dados incompletos.
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Cada caso seria emparelhado com dois controlos, em idade (+/- 2 anos), etnia e

paridade.

As mulheres manter-se-iam anonimas e o protocolo sera realizado com o consentimento

informado de todas as participantes.

2.3) PROCEDIMENTOS E INSTRUMENTOS DE RECOLHA DE DADOS

Dados colectados individualmente por inquérito (conduzido por entrevistadores
experientes, em colaboragdo, cegos ao estatuto caso/controlo) de forma a colher
informacg&o pertinente acerca dos casos/controlos para 0 estudo: caracteristicas
demograéficas, histéria familiar de cancro, habitos tabagicos, uso de contraceptivos orais,

estado de menopausa.

Obtencédo de informacao fidedigna sobre o nimero total de gravidezes, idade em cada
gravidez e paridade (definida pelo nimero de nascimentos vivos - obs.: nascimento de
gémeos considerado como apenas 1 nascimento). Recolher, ainda, informacao acerca do
namero de criangas amamentadas e tempo de amamentagdo (definir tempo cumulativo

de amamentag&o).

Para os controlos iremos aplicar o questionario, recolhendo apenas informacao até a data

de diagnostico do caso emparelhado.

Para os casos, registaremos ainda o ano de diagnéstico e a(s) data(s) da(s) gravidez(es),

excluindo os nascimentos ocorridos no ano prévio ao diagndstico.

2.4) VARIAVEIS

Como variaveis principais definimos: a amamentag&o e o cancro da mama.

Como variaveis secundarias definimos: o uso de contraceptivos orais, considerando
como nao utilizacdo as que nunca usaram e as que deixaram de tomar no minimo 5 anos
antes do diagnostico (casos) ou inclusdo como par controlo; estatuto fumadoras/néao
fumadoras: considerando ndo fumadoras as que nunca fumaram e as que deixaram de
fumar no minimo 10 anos antes do diagnédstico (casos) ou inclusdo como par controlo;

estado de menopausa especificamente pré ou pds-menopausa.
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2.5) ANALISE ESTATISTICA

Os ratios e correspondentes intervalos de confianca a 95% derivados por regressao
logistica sem varidveis e outras com multi-varidveis, a Ultima ajustando para uso de

contraceptivos orais e estatuto fumadoras/ndo fumadoras, estado de menopausa.

Distribuicdo de casos e controlos de acordo com o tempo cumulativo da amamentacao:

Nunca (referéncia), menos de 12 meses, mais de 12 meses.

2.6) RESULTADOS ESPERADOS

Julgamos que existirdo alguns problemas, desde logo na generalizacdo dos resultados
para toda a populagdo uma vez que sdo usados controlos hospitalares. Podera também
estar implicado um viés de entrevista, minorado, no entanto, pela conducdo dos
inquéritos por entrevistadores experientes e cegos ao estatuto caso/controlo. De realcar
ainda, um possivel viés de memoria, reduzido pelo desconhecimento da possivel relagéo
entre amamentacdo e cancro da mama por parte das mulheres entrevistadas e como
normalmente a informacéo dos detalhes da histéria reprodutiva € minimamente fidedigna

este viés sera também atenuado.
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CONCLUSAO

Julgamos ao longo do trabalho ter argumentado de forma consistente a importancia da
tematica em estudo. Os dados epidemiologicos ilustram este flagelo e portanto a

preocupacdo da comunidade cientifica.

Entendemos que ao nivel da genética muito se tem evoluido, sendo este um campo

complexo e vasto, ainda com muito a investigar e descobirir.
Contudo, entendemos que o0s estudos acerca de comportamentos, neste caso a
amamentacdo poderdo também revelar alguns segredos, ou pelo menos tornar 0s

resultados mais consistentes.

Sendo Portugal um pais em que a amamentacao esta enraizada, cremos que um estudo

desta natureza seria interessante uma vez que seria um estudo inaugural.
Assim elaboramos este projecto para talvez futuramente aplica-lo e colher resultados.
Se assim for possivel, e sendo a nossa area de actuacdo a Enfermagem, cuja prevencgao

primaria se reveste da maior importancia, talvez este fosse uma boa politica e quem sabe

mais uma forma de luta contra o cancro.
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