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HBEIUA

Habilitacao em Mamografia no Brasil

Em fevereiro de 1992, no INCa - RJ, foi realizado uma reunido para
discutir sobre a qualidade da Mamografia no nosso Pais. Nesta ocasido es-
tavam presentes os Mastologista Figueira, Luna, Ezio, Sonia, Orlando e o
radiolojista Hilton Koch (Pres. do CBR).

Estavamos preocupados com a péssima qualidade do exame mamografi-
co, que era praticado em todas as regidoes do Brasil.

Almejavamos firmar um convénio da SBM com o CBR, visando o con-
trole de qualidade da Mamografia; normatizar o aprimoramento € 0 reco-
nhecimento de profissionais qualificados, com este método de diagnostico
da patologia mamaria.

Realizamos varias reunidoes e recentemente a Febrasgo teve assento a
mesa de negociagdes, sendo representada pelos colegas Ricardo Oliveira,
Pasqualette e Paulo Mauricio, numa reunido em novembro de 1994 no Ho-
tel Intercontinental - RJ, pela SBM participaram Luna, Figueira, Joao Soa-
res e Ricardo Chagas e pelo CBR os colegas Karpovas, Hilton Koch, Dakir,
Radia, Norma e Nestor Barros.

No dia 19 de janeiro no CBR em Sao Paulo, foi assinado o Convénio
sobre o “Titulo de Habilitagao em Mamografia’ no Brasil, entre as Socieda-
des (SBM, CBR e Febrasgo).

Nio podemos deixar de destacar a firmeza de propositos dos colegas
Hilton e Karpovas (Pres do CBR), que demonstraram uma capacidade de
compreensio e resolugido; visando, apenas, o controle de qualidade da Ma-
mografia.

Estamos convictos que foi uma grande vitoria alcangada pela SBM, CBR
e Febrasgo e com a uniao destas Sociedades teremos forga para lutar contra
aqueles que nio estio preocupados com o Controle de Qualidade deste
método de diagndstico do Cancer Mamario.

Marconi Luna
Presidente SBM

Editorial
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II CONGRESSO DA SOMERJ
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Participa¢iao da SBM
01/6/95

Conferéncia: Mamografia no Diagnéstico do Cancer de Mama
Dr. Marconi Luna

Discussio Informal:
— Controvérsias no diagndstico e no tratamento do cancer de mama.
Coordenador: Carlos Ricardo Chagas
Participantes: Josélio Martins Franco
Antonio Carlos Jardim
Pedro Aurelio O. do Carmo
Carlos Augusto de Andrade
Henrique Pasqualette
Paulo Cesar Canary

Um Toque de Carinho!

Auto-Exame das Mamas
Esta Atitude Pode Salvar Muitas Vidas

~Apoio: Colaboracao:
Sociedade Bras_llelra Revista Brasileira de Mastologia
de Mastologia Aldeia Editora e Grafica Ltda
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BEWIA

Repercussoes Emocionais da Mastectomia

Maria Alice Lustosa de Abreu, PhD

Psicologa da 28 Enfermaria da Santa Casa do Rio
de Janeiro - RJ
Servigo do Prof. Alkindar Soares

Estudos antropologicos em diferentes culturas vém de-
monstrando a singularidade do significado do desenvolvi-
mento do seio na personalidade feminina, levando a uma
expectativa quanto a seu tamanho e forma, dado a impor-
tancia cultural ligada ao desejo sexual relacionado a este
orgao. Nossa cultura percebe o seio como um simbolo de
atratibilidade sexual grande, levando sua perda a um com-
plexo conjunto de significados intimamente ligados tanto
a auto-estima, quanto a auto-imagem corporal.

Sabemos que toda doenga é uma experiéncia psicolo-
gica complexa, onde associam-se elementos de caracteris-
ticas diversas, como : tipo de personalidade do paciente,
cultura na qual ele esta inserido, e idiossincrasias de seu
funcionamento fisiologico. Desta forma, a reagdo frente a
descoberta de alguma doenga variara de acordo com estes
aspectos. Entretanto, observando o comportamento de
mulheres com doengas relacionadas ao seio, somos capa-
zes de identificar alguns padrdes de comportamento.

Na descoberta de algum indicio de que algo esta erra-
do com seu seio, a mulher desencadeia uma sucessio de
reagoes psicologicas geralmente inter-relacionadas. Es-
tas reagoes serao modificadas no decorrer de todo o pro-
cesso diagnostico dependendo, tanto dos fatores mencio-
nados anteriormente, quanto principalmente da maneira
como o diagnostico evoluira?®.

A reagdo inicial mais comum frente a consciéncia de
algo diferente descoberto em sua mama ¢ o aumento de
ansiedade frente a ameaga de perda da mama, de morte e
de uma mutilagdo tdo apavorante universalmente, sendo
que o diagnostico de cancer € um estressor em potencial,
levando a paciente a utilizagdo de diferentes estratégias
para lidar com este dificil momento.

Para fugir da ansiedade, a mulher pode langar mio de
alguns tipos de defesas psicologicas, sendo as mais comu-
mente observadas, segundo Grabois®, as que se seguem:

a) Evitagao: ela tende a ignorar a existéncia de sintomas

que a fariam procurar um médico, sendo geralmente o
comportamento resultante de um medo excessivo desta
descoberta;

b) Supressdo ou Diminuigdo da Importancia dos
Sintomas: neste caso a mulher tende a identifica-los
como sintomas benignos ou banais, excluindo desta
forma a necessidade de auxilio médico;

c) Negagao: esta ¢ uma defesa tipica da mulher que
suspeita que o significado de seu sintoma ¢ terrivel,
mas nao quer admiti-lo, e portanto nega até mesmo a
existéncia da sintomatologia. Alguns autores alertam
para que, enquanto a evitagao representa uma inibigao
da agdo frente a uma ameaga conhecida, a negagio ¢
uma inibi¢do de conhecimento com intuito de prevenir
uma desorganizagiao emocional maior. Tanto uma quan-
to outra defesa sdo aliados da doenga, ja que servem
para adiar o atendimento imediato desta paciente, tio
importante no tratamento do cancer de mama;

d) Comportamento Agressivo: € comum em paci-
entes que tém consciéncia da gravidade da sintomato-
logia, e que numa tentativa desesperada de se livrarem
da ameaga, jogam nas pessoas proximas a raiva e a
revolta que agora sentem;

e) Resignagdo Fatalista: neste caso, ha uma tenta-
tiva de buscar na religido ou no “destino” a explica-
¢do para algo que nao conseguem explicar racional-
mente. Sdo as pacientes que relatam como “éa von-
tade de Deus”, ou “do destino”, sentindo-se assim mais
conformadas frente a ameaga, tentando diminuir des-
ta maneira o nivel de ansiedade.

Todas estas defesas sdo resultantes do medo desorga-
nizado sentido pela paciente, pois no caso dos sintomas
apresentados nao representarem uma desorganizagio in-
terna que ameage a integridade do ego, a mulher procura-
ra imediatamente auxilio médico, numa tentativa realista
de encarar a ameaga.

Ha algum tempo vem havendo uma tentativa em se
determinar as caracteristicas mais comuns das mulhe-
res que apresentam cancer de mama, no sentido de que
os profissionais de saide que lidam com esta mulher,
possam proceder de modo preventivo. Desta forma,
algumas caracteristicas tém sido identificadas em mu-
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Iheres que desenvolvem o cancer da mama:

a. Sexualidade inibida;

b. Estrutura de carater masoquista;

c. Dificuldade de lidar com a raiva;

d. Amabilidade excessiva;

e. Comportamento servil;

f. Sentimento de culpa, evidenciado como depressio
aguda ou cronica no ultimo ano que precede ao diagnosti-
co de Ca;

g. Forte tendéncia a auto-critica e auto-condenagio;

h. Tendéncia auto-destruidora interiorizada.

Sabemos que ha alguns fatores que em muito influen-
ciam a reagao frente a descoberta do CA de mama, os
quais devemos levar em consideragdo na avaliagio de cada
caso individual’:

a. Matemidade emotivo-psico-social: mulheres com
filhos pequenos tendem a mostrar-se mais temerosas com
relagdo ao cancer, no sentido do medo de morrer, ou na
cirurgia, ou da doenga, dado a preocupagio com sua pro-
le. Por outro lado € comum observarmos um empobreci-
mento na relagao de algumas maes com seus filhos adul-
tos, em especial com as filhas, como uma forma de tenta-
rem se desligar deles para prevenir sofrimento maior no
caso de virem a morrer, ou pelo fato de acharem que eles
nao a aceitarao mutilada.

b. Grau de identificagdo com o papel feminino: naque-
las mulheres cuja identificagdo com o papel feminino se
deu principalmente através da atratibilidade corporal, a
mastectomia radicla pode ser devastadora, podendo leva-
las a uma depressao cronica, inspirando cuidados psico-
logicos emergéncias.

c. Ajustamento conjugal: no caso das mulheres casa-
das, € necessario levarmos em conta o tipo de relaciona-
mento afetivo atual. No caso da mastectomia radical, o
tipo de relagao matrimonial pos-operatoria sera, geralmen-
te, continua¢do da forma de casamento anterior a cirur-
gia. Quando este era de harmonia, confianga, ajustamen-
to sexual, amizade, € provavel que suporte o imenso aba-
lo deste tipo de situagdo. Caso contrario, quando a rela-
¢ao afetiva era de raiva, desajuste sexual, rejeigdo, € co-
mum observamos uma deterioragdo progrssiva apos a ci-
rurgia. As mulheres que consideram que seus atributos
sexuais sao os responsaveis pela estabilidade matrimoni-
al podem sofrer grande abalo e necessitarem de apoio psi-
cologico mais complexo no pés-operatorio.

d. Idade: Massie et al’ alertam para o fato de que deve-
mos considerar o estagio de vida no qual ocorre o cancer
de mama, pois as pacientes gravidas, puerpéricas, soltei-
ras, muito jovens, tendem a encarar este evento de manei-
ra compreensivamente tragica.

e. Qualidade de vida: a reagdo ao CA de mama depen-
de também do estilo de vida levado pela mulher. As que
tém uma vida gratificante, sentindo-se Uteis e com
potencialidades internas, tendem a suportar melhor e en-
carar de forma mais positiva esta situagdo do que as que
vém levando uma vida pobre em termos de gratificagio’.

f. Condigdes culturais e religiosas: sabemos que a reli-
gido pode servir de importante apoio na explicagio e acei-
tagdo desta doenga, podendo ser um forte aliado na recupe-
ragao emocional de muitas pacientes.

g. Informagao adequada: atualmente é universal a idéia
de que a informagao adequada diminui em muito a ansie-
dade frente a situagdes ameagadoras. Desta forma, quan-
to mais a paciente puder ser respondida em suas davidas,
melhor lidara com todo este processo. A duvida que surge
€ o quanto informar. Ao lidarmos com estas pacientes sa-
bemos que elas indicam o quanto podem ou querem su-
portar. Isto pode ser percebido pelo que dizem-nos e pelo
tipo de perguntas que nos fazem.

h. Historia emocional prévia: segundo Massie et al” as
mulheres com historia de dificuldades emocionais, distur-
bios psiquiatricos, depressdo, ansiedade elevada, alcoo-
lismo, drogadigdo, pouca habilidade de lidar com perdas
com familias desunidas ou pouco suporte social (poucos
amigos), requerem consideragao especial, incluindo ava-
liagdo psicologica enquanto o diagnostico esta sendo fei-
to, e o tratamento ainda comegando® '3

A relagao medico-paciente tem nesta experiéncia uma
de suas formas mais peculiares e de importancia supre-
ma, dado que a paciente tende a regredir emocionalmente
devido a doenga, e dado que dependendo do tipo de rela-
¢do que mantém com seu médico sua ansiedade pode ser
diminuida ou exacerbada. Os autores tém demonstrado
que as decisdes sobre o tratamento sao imensamente in-
fluenciadas pela confianga que a mulher tem em seu mé-
dico’ e € nesta relagao que retirardo parte do apoio neces-
sario, e informagdes adequadas para lidarem com esta si-
tuagao emergencial’.

O apoio psicologico a paciente com CA de mama se
faz em duas etapas:

1. Pré-Operatorio: durante o diagnostico, e principal-
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mente durante a espera do resultado da biopsia esta paci-
ente tem a tendéncia a ter uma elevagao de ansiedade con-
sideravel. E um periodo onde aparecem muitas duvidas, e
medos do significado do diagnostico. Nos casos de con-
firmagdo do CA, ainda existe a necessidade de prepara-
¢do para a situagdo cirirgica que inclui: afastamento do
lar e seus familiares, entrada no hospital e tipo de cirurgia
a que se submetera. O trabalho psicologico se detera nos
medos, ansiedades e expectativas, com suas relagdes com
a sexualidade e a ameaga de morte, podendo ser realizado
com diferentes metodologias: entrevistas conjuntas com
medico, paciente, marido e familiares significativos; gru-
pos de mulheres com CA de mama; entrevistas individu-
ais com a mulher; entrevista com o casal. A opg¢io da
metodologia se dara frente as caracteristicas de cada situ-
agao particular.

3. Pos-operatorio: o atendimento psicologico nesta eta-
pa do tratamento visa reparar os abalos ocorridos na auto-
imagem e na auto-estima, bem como reconstituir toda ex-
periéncia cirtrgica. Além disto propde o tratamento pre-
ventivo de possiveis disfungdes sexuais do casal, levando
em conta também os sentimentos do parceiro frente a nova
imagem corporal de sua parceira, adaptagdo a quimio ou
radioterapia assim como suas conseqiiéncias, restauragio
das expectativas de vida futura, e no caso de reconstru-
¢do, sua adequada preparagdo psicologica. A metodolo-
gia utilizada também variara de caso a caso, podendo ser
realizado grupo de mulheres com CA, psicoterapia indivi-
dual breve, entrevistas com o casal. entrevistas com o ca-
sal e a equipe de saude.

BENIA

E com uma preocupagao preventiva e de apoio ade-
quado as mulheres com distirbios mamarios que a equipe
de satde deve se unir no sentido de melhor auxilio poder
proporcionar a pacientes que venham a ter que encarar
esta dificil experiéncia. Sabemos que representamos um
importante aliado na luta desta mulher contra esta amea-
¢a, e que podemos ser um apoio significativo para esta
etapa tao dificil de sua vida.
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10° CONGRESSO BRASILEIRO DE
MASTOLOGIA
DE 18 A 22 DE SETEMBRO DE 1995
CENTRO DE CONVENCOES
NATAL - RN - BRASIL

Caros Colegas,

No momento em que Natal se prepara para sediar o 10° CONGRESSO BRASILEIRO DE
MASTOLOGIA, em setembro de 1995, estamos fazendo chegar em suas mios nossa segunda comunicagio.

Nossa tarefa € ardua, nosso trabalho uma constante, tendo como objetivo principal oferecer aos colegas e
suas familias, uma programagio cientifica e de lazer a altura de suas expectativas.

Natal com sua natureza encanta e espelha a hospitalidade do seu povo.

Que este convite em participar e compartilhar as experiéncias, enriquega mais ainda este campo das ciéncias
da saude

Natal lhe espera!

Um abrago.
Dr. Ivo Barreto de Medeiros
Presidente do X Congresso Brasileiro de Mastologia
e )
Temas Oficiais do Congresso: Convidados Internacionais Confirmados:
* Carcinogénese e fatores de progndsticos. * Robert Mansel (Inglaterra)
* Doengas benignas da mama. * Tan S. Fentiman (Inglaterra)
* John Hayward (Inglaterra)
Curso Pré-Congresso: * José Russo (USA)
* Endocrinopatias e Repercussoes Mamarias. * Guillermo Ramirez (USA)
* Imagenologia Mamaria. * A. Fernandez - Cid. (Espanha)
* Reabilitagao Psico-Fisico-Social,
pos-tratamento do cancer da mama.
* Cirurgia plastica - curso pratico. Comissio Executiva:
* Citopatologia mamaria - curso pratico. Presidente: Ivo Barreto de Medeiros
* Técnicas de biopsia mamaria - curso pritico. 1°Vice:  Maciel de Oliveira Matias
2°Vice:  Roberto Magnus Duarte Sales
Cursos Trans-Congresso: Sec. Geral: Tereza Cristina Andrade
* Cancer inicial da mama. 1° See.; Vera Lucia Barreto
* Fisiologia e Patologia da Lactagio. 2" Sec.; Francisco Figueiredo
* Patologia Benigna da Mama. Tes. Geral: Marcos Alberto A. de Aquino
* Apoio Multidisciplinar no Tratamento do 1° Tes.: Eliel de Souza
Cancer da Mama. 2°Tes.: José Vieira de Paula
Informacdes:
* Secretaria do Congresso - Av. Engenheiro Roberto Freire, 9036 - Ponta Negra - Natal/RN - Fone: 084) 219-2728

Fax: (084) 219-4101,
* Rua Dr.’MarioJNegocio, 2267 - CEP 59040-000 - Natal - RN
Tel. (U84) 223-4147 - Fax: (084) 223-6862
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Aspectos Populacionais do Cancer de Mama

Carlos Ricardo Chagas

Segdo de Mastologia da 28 Enfermaria da Santa
Casa de Misericordia do Rio de Janeiro - RJ
Servigo do Prof. Alkindar Soares.

O cancer da mama € — cada vez mais — uma doenga de
grande importancia em todas as partes do mundo. Estima-se
uma incidéncia anual de mais de 1.000.000 de caos, em todo
o mundo, por volta do ano 2.000. As taxas atuais da American
Society indicam que uma em cada oito mulheres desenvolve-
ra cancer de mama, em alguma época de sua vida — até os 85
anos.

Dados recentes do SEER — Surveillance, Epide-
miology, and end Results — mostram uma mudanga dra-
matica na curva de incidéncia vs. idade. Segundo Kessler,
em 1973, as curvas seguiam um modelo tipico ja ha al-
gum tempo:observava-se um aumento rapido, com nu-
meros ndo muito elevados, até os 40 ou 45 anos, depois, a
cura horizontalizava-se por um espago curto (gancho de
Clemmensen) e ascendia novamente até os 85 anos — ulti-
mo grupo observado.

Por volta de 1987, notou-se um acentuado aumento do
nimero de casos, além da freqiiéncia classicamente encon-
trada. Kessler aponta esse salto da incidéncia comegando
por volta dos 55 anos, com um pico aos 75 anos e com um
declinio posterior.

O aumento de 40% da incidéncia, observado pelo au-
tor, em mulheres com mais de 50 anos, em um intervalo
de dez anos, ndo pode ser facilmente explicado. Alguns
autores sugerem que o aumento de casos observado nos
EUA. deve-se a detecgao em fases iniciais pela mamogra-
fia. White et al sdo de opinido que esta explicagio serve
apenas para mulheres entre 45 e 64 anos. Fora destes li-
mites, devem existir outros fatores responsaveis pelo au-
mento.

Sdo notorias as diferengas internacionais em relagio a
incidéncia. Estudos realizados em mulheres que migram
de paises de baixa incidéncia para os de alta incidéncia
sugerem que fatores ambientais. sejam mais importantes
que os genéticose, em relagdo as variagdes populacionais.
Contudo, tem sido dificil estabelecer uma relagao estreita

entre o ambiente e o cancer da mama.

A idade ¢ considerada, isoladamente, como o fator de
risco principal. Uma vez que, as possibilidades de uma
mulher vir a ter cancer da mama aumentam durante a sua
vida. Curiosamente, o aumento da incidéncia com a ida-
de, ndo é tio flagrante no Japao como em outros paises.

Em relagdo a mortalidade, conforme Kessler, tem se
verificado um declinio entre as mulheres com menos de
50 anos:

— 1973: mortalidade encontrada — 7,0 por 100.000 mu-
lheres;

— 1988: mortalidade encontrada — 6,2 por 100.000 mu-
lheres.

Provavelmente os avangos na terapia adjuvante sejam
os responsaveis pelo declinio, devendo-se destacar, tam-
bém, o papel do screening.

Entre as mulheres mais idosas, infelizmente, consta-
tou-se um aumento nos indices de mortalidade:

— 1972: mortalidade encontrada — 88,4 por 100.000 mu-
lheres;

— 1988: mortalidade encontrada — 93,0 por 100.000 mu-
lheres.

Em relagio a incidéncia do cancer da mama, os niime-
ros mostram uma freqiiéncia nitidamente maior entre os
paises do mundo ocidental, principalmente entre os mais
industrializados. Desta maneira, € maior nos EUA. e na
Europa, com taxas menores nos paises da Asia e Affrica.
Na Ameérica do Sul encontramos indices baixos em mui-
tos paises, contudo, um aumento consideravel vem se ve-
rificando em certos centros. Fenomeno idéntico pode ser
verificado na Europa Central.

Como exemplo da discrepancia da incidéncia do can-
cer da mama, podemos citar alguns exemplos:

— Em Quito, Equador, entre 1985-1990, a taxa de inci-
déncia bruta foi de 24,3 por 100.000 mulheres. Dos tu-
mores do sexo feminino € a segunda localizagdo mais fre-
quente, perdendo para o cancer do colo uterino;

— Na Argélia temos uma taxa de 4,0 por 100.000 mu-
lheres.

Em paises onde o cancer da mama € o mais frequente,
encontramos:

— Noruega: 86,0 casos por 100.000 mulheres;
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— Suécia: 107,1 por 100.000 mulheres (25% do total
dos canceres em mulheres);

— Italia: 104,3 por 100.000 mulheres (28,2% do total
dos canceres em mulheres).

As mulheres japonesas apresentam uma baixa incidén-
cia em relagdo, principalmente, as americanas e as da
Europa Ocidental. Como € sabido, existem taxas de can-
cer da mama entre as descendentes das japonesas, que
migram para os EUA, semelhantes as das americanas.
Contudo, isto so € verificado apds a segunda ou terceira
geracao de migrantes.

Curiosamente, para as polonesas, cujos numeros de can-
cer da mama também sao baixos em seu pais, verificam-
se, entre as migrantes, indices semelhantes as das ameri-
canas. Ja naquelas mulheres que vio viver na América do
Norte e ndo, somente, em suas filhas e netas.

Incidéncia no Jap3o:

- 30,1 por 100.000 mulheres (13,7% do total de tumo-
res em mulheres — ocupa o 2° lugar, o mais freqiiente é o
cancer do estdomago) — Hiroshima.

Um maior apego a costumes tradicionais parece expli-
car o fato de so as descendentes das japonesas serem afe-
tadas. Outra explicagdo, seria uma maior procura por ati-
vidades agricolas, enquanto as polenesas dio preferéncia
a empregos em industrias no pais em que passam a viver.

O Brasil encontra-se entre os paises da América do
Sul onde tem se observado um aumento das taxas de can-
cer da mama. Isto pode ser verificado, como esperado,
nas regides mais desenvolvidas e industrializadas. Assim,
€ crescente seu diagndstico nos estados da regides Sul e
Sudeste. Gragas ao maior nimero de anos vividos pela
populagao brasileira nos Gltimos anos e aos demais fato-
res de risco encontrados nessas regides.

Incidéncias em alguns estados:

— Para: 17,9 por 100.000 — Belém;

— Goias: 21,2 por 100.000 — Goiania;

— Sao Paulo: 65,3 por 100.000 — Sio Paulo.

Em relagdo a topografia dos orgdos, as diferengas nas
freqiiéncias dos diversos tipos de canceres que acometem
as mulheres, também sio um reflexo do desenvolvimento
de cada regido. Como sabemos, o cancer do colo do ttero
€ mais encontrado nas regides pouco desenvolvidas. As-
sim, podemos encontrar numeros bem distintos entre os
nossos estados. Encontramos, por exemplo, uma incidéncia
de até 50% para o cancer do colo do Utero € 9,9% paraoda

mama no Para (Instituto Ofir Loiola - 1991) e 19,2% e
21,9%, respectivamente, no Rio de Janeiro (INCA - 1990).

Perseguindo um antigo anseio de conseguir informa-
¢oes e dados estatisticos significativos, que permitam um
planejamento pelos orgdos responsaveis nas areas das ne-
oplasias malignas, o Instituto Nacional do Cancer, atra-
ves da Coordenagio de Programas de Controle de Cancer
- Pro-Onco, com muitos méritos, acaba de publicar uma
estimativa da incidéncia e mortalidade por cancer no Bra-
sil para 0 ano de 1995, em uma publicagio cujos editores
sao os doutores Marise Souto Rebelo e Evaldo de Abreu.

Transcrevemos a seguir algumas das tabelas editadas,
principalmente as relacionadas com estimativas para 1995
de incidéncias do cancer em mulheres. Mais uma vez, ob-
servamos que nas regioes Norte e Centro-Oeste, de acor-
do com a localizagdo topografica, o cancer do colo do
ltero € que apresenta maior incidéncia, ficando a mama
em segundo lugar.

Nas regides Nordeste, Sudeste e Sul a mama ocupa o
primeiro lugar. Podendo-se observar que no Sudeste o car-
cinoma do colo do Utero perde o segundo lugar para os
tumores do estomago.

Em relagdo ao Brasil, como um todo, sdo dignos de
nota as perspectivas de o cancer da mama vir a ser mais
frequente, ndo so6 entre as mulheres, mas também no total
— sexo masculino e feminino. Tabelas 01 a 07.

Diferengas entre determinados grupos de mulheres po-
dem ser observadas em certos paises, em relagio a inci-
déncia do cancer da mama. Provavelmente, devido as ca-
racteristicas de nossa populagio, onde ¢ dificil uma deli-
mitagdo exata dos diferentes grupos raciais, ainda nio as
podemos observar no Brasil.

Estudos realizados nos EUA., conforme descrito por
Krieger em 1990, chamam a atengdo para determinados
aspectos. Existe, entre as mulheres norte-americanas, uma
incidéncia global maior entre as brancas do que em ne-
gras ou as de origem hispanica.

Por outro lado, em relagio a sobrevida em cinco anos,
observam-se os seguintes niimeros:

—negras: 62%

— hispanicas: 72%

— brancas: 75%

De acordo com SEER, estas diferengas podem resul-
tar de um diagnostico mais tardio — em fase mais avanga-
da — enfre negras e hispanicas.
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Algumas curvas de incidéncia poderiam ser explica-
das, pelo menos em mulheres com mais de 40 anos de
idade, por um aumento do risco relativo devido as melho-
res condigoes sociais. Os resultados de Krieger mostram
um maior niimero de casos entre as mulheres brancas com
mais de 40 anos e uma maior incidéncia entre as negras
com menos de 40 anos.

Contudo, nota-se um comportamento variavel confor-
me as condigdes socio-economicas. Na classe ndo traba-
lhadora, mais abastada, ndo se encontra uma diferenga
entre as taxas de brancas e negras — apos os 40 anos. Na
classe trabalhadora verifica-se um predominio da doenga
entre as mulheres brancas nesta faixa etaria.

Relagao: Incidéncias em negras
Incidéncias em brancas

(apos 40 anos)

— classe trabalhadora = 0,78

— classe ndo trabalhadora = 0,98

Na classe nao trabalhadora, a semelhanga dos resulta-
dos deve correr por contato de condigdes semelhantes de
vida entre os dois grupos. Na classe trabalhadora devem
existir fatores de risco diferentes, originados de situacgdes
diversas. Ainda mais se levarmos em conta que 90% das
mulheres negras permanecem na classe trabalhadora apos
40 anos de idade.

Vamos encontrar uma situagio inversa entre as mulhe-
res negras com menos de 40 anos, onde existe uma
prevaléncia do cancer da mama entre as negras.

Relagdo: Incidéncia em negras
Incidéncia em brancas

(antes de 40 anos)

— classe trabalhadora = 1.08

— classe nao trabalhadora = 1.96

De uma maneira geral, existe uma relagdo entre o ni-
vel educacional e a taxa de fertilidade. O que leva a uma
previsdo de um aumento do risco relativo em mulheres
brancas, em relagdo as mulheres negras, antes dos 40 anos
de idade. Porém o oposto foi observado, segundo Krieger.

Outro parametro importante ¢ a antecipagio da idade
da menarca, considerado como fator de risco, principal-
mente quando acompanhado de ciclos ovulatérios. Gray
verificou que o inicio mais cedo dos ciclos mentruais —
verificado neste século — so € observado nas faixas de

RS

maior renda. Esses dados, mais uma vez, faziam prever
um maior risco entre as mulheres brancas e sua diminui-
¢ao entre as negras. Um outro dado, a corroborar essa
expectativa, € o fato de a mulher negra norte-americana,
apos 1960, ter o primeiro filho mais cedo que a branca.

Alguns autores, como Krieger e White, procuram ex-
plicar a maior incidéncia de cancer da mama, em mulhe-
res negras, norte-americanas, com menos de 40 anos pelo
maior numero de abortamentos e ao uso de contraceptivos
hormonais pelas jovens. Como sabemos, as pilulas, em-
bora nao sejam um fator de risco quando utilizadas por
mulheres adultas, principalmente apos a primeira gesta-
¢ao, podem aumentar o risco quando administradas nos
anos que sucedem a menarca.

A gravidez precoce, fator que diminue o risco relativo,
so seria benéfica quando alcangasse o termo. Os
abortamentos, por outro lado, contribuiriam para um au-
mento do risco.

Estes aspectos, que sdo mais freqiientes nas jovens
negras americanas, no mesmo nivel socio-economico, ser-
viriam para explicar a maior incidéncia do cancer da mama
em mulheres negras americanas com menos de 40 anos.

Segundo Krieger, nos EUA. entre as mulheres que re-
alizaram abortamentos em 1987, 50% ainda nio tinham
tido filhos.

Discussao:

Esta revisao de dados referentes a aspectos populacio-
nais do cancer da mama, funciona, a meu ver, como uma
viagem. Reparem que partimos de perspectivas para o ano
2.000, relembramos o comportamento até 1973 e os indi-
ces encontrados na década seguinte. Tivemos a fortuna de
receber as estimativas oficiais para o Brasil em 1995. En-
contramos taxas crescentes no mundo ocidental e também
em nosso pais. Vimos as diferengas existentes entre paises
de baixa incidéncia e as nuances entre grupos étnicos nos
EUA..

O porque da alta incidéncia ndo fica claro em parte
alguma do mundo. Elocubra-se sobre o niimero de ciclos
menstruais, a época da menarca, a idade na primeira ges-
tagao, abortamentos, pilulas, dietas, etc.

A viagem termina quando voltamos a nossa realidade.
Temos uma dificuldade muito grande em obter estatisti
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Tabela 1

Distribui¢iio dos ébitos por cincer esperados, para o ano de 1995, segundo o sexo
e as localizagdes topograficas mais frequentes

Mulheres
Localizacio N° de obitos Localizagio N° de obitos

Pulmao (162) 8.400 Mama (174) 5.950
Estomago (151) 7.400 Colo Utero (180) 5.400
Prostata (185) 4.100 Estomago (151) 3.700
Esofago (150) 3.600 Pulmio (162) 2.800
Colon (153) 1.500 Colon (153) 1.900
Bexiga (188) 1.150 Esofago (150) 1.100
Reto e Anus (154) 850 Reto e Anus (154) 800
Boca (143-145) 550 Bexiga (188) 350
Outros* 22.700 Boca (143-145) 150

Outros* 19.400
Total 50.100

Total 1.700
* Melanoma maligno de pele (172) homens — 381; mulheres — 271
Tabela 2
Estimativa de incidéncia de cincer para o ano de 1995 segundo a sexo
e a localizaciio topografica - Brasil

Mulheres
Localizagio N° de casos Localizagio N° de casos

Estomago (151) 15.48 Mama (174) 33.750
Pulmio (162) 14.200 Colo Utero (180) 22.750
Prostata (185) 13.800 Estomago (151) 10.880
Bexiga (188) 6.870 Colon (153) 7.070
Esofago (150) 5.500 Reto e Anus (154) 4.090
Colon (153) 5.360 Pulmio (162) 4.690
Reto e Anus (154) 5.270 Bexiga (188) 1.760
Boca (143-145) 2.470 Esofago (150) 1.460
Pele (188) 45.400 Boca (143-145) 900
Outros 49.900 Pele (173) 43.800

Outros 48.000
Total 164.250

179.150
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Total - Brasil

Localizagio N° de casos
Mama (174) 33.750
Estomago (151) 26.360
Colo Utero (180) 22.750
Pulmao (162) 18.890
Prostata (185) 13.800
Colon (153) 12.430
Reto e Anus (154) 9.360
Bexiga (188) 8.630
Esofago (150) 6.960
Boca (143-145) 3.370
Pele (173) 89.200
Outros 97.900
Total 343 .400
Tabela 3

Estimativa de incidéncia de cincer para o ano de 1995
em mulheres segundo a localizagiio topografica -

Regido Norte

Tabela 4

Estimativa de incidéncia de cincer para o ano de 1995
em mulheres segundo a localizagfio topografica - Re-

giio Nordeste

Mulheres

Localizagao N° de casos
Mama (174) 10.200
Colo Utero (180) 9.900
Estomago (151) 2.900
Pulmao (162) 1.100
Colon (153) 900
Reto e Anus (154) 700
Esofago (150) 500
Boca (143-145) 400
Bexiga (188) 200
Pele (173) 4.500
Outros 17.700
Total 49.000
Tabela 5§

Estimativa de incidéncia de ciancer para o ano de 1995
em mulheres segundo a localizacgiio topografica - Re-

gido Sudeste

Mulheres
Mulheres Localiza¢ao N° de casos

Localizacio N° de casos

Mama (174) 13.300
Colo Utero (180) 1.000 Estomago (151) 6.200
Mama (174) 500 Colo Utero (180) 5.800
Estomago (151) 230 Colon (153) 3.400
Pulmio (162) 90 Reto e Anus (154) 1.900
Rc?toeAnus(154) 90 Bexiga (188) 950
L almLl) i Pulmio (162) 900
Boca (143-145) 50
Esdfago (150) 10 Boﬂca (143-145) 300
Bexiga (188) 10 Esofago (150) 200
Pele (173) 450 Pele (173) 31.100
Outros 900 Outros 15.500
Total 3.400 Total 79.550
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Tabela 6

Estimativa de incidéncia de cancer para o ano de 1995
em mulheres segundo a localizagdo topogrifica - Re-
giao Centro-Oeste

Tabela 7
Estimativa de incidéncia de cancer para o ano de 1995

em mulheres segundo a localizagio topografica
- Regido Sul

Mulheres Mulheres
Localizagao N° de casos Localizacao N° de casos
Colo Utero (180) 1.450 Mama (174) 8.400
Mama (174) 1.350 Colo Utero (180) 4.600
Colon (153) 400. Colon (153) 2.300
Pulmio (162) 300 Pulmio (162) 2.300
Estomago (151) 250 Estomago (151) 1.300
Reto e Anus (154) 200 Reto e Anus (154) 1.200
Boca (143-145) 100 Esofago (150) 700
Bexiga (188) 100 Bexiga (188) 500
Esofago (150) 50 Boca (143-145) 50
Pele (173) 3.500 Pele (173) 4250
Outros 2.800 Outros 11.100
Total 10.500 Total 36.700

cas confiaveis — conforme € dito, inclusive, pelo pessoal
do Pro-Onco. Temos ambulatorios cheios de pacientes que,
a primeira vista possuem diferengas muito grandes entre
si e em relagdo as dos paises mais desenvolvidos.

Horas sdo multiparas, ora tém poucos filhos ou sio
nuliparas, ora sdo obesas, ora sio bem magras, ora toma-
vam pilulas, ora nunca tomaram, ora nio fazem uso de
bebida alcoolicas, muitas ndo fumam, outras, sim. Pode-
riamos encher esta lista infinitamente.

Ja possuimos importantes trabalhos sobre o assunto.
Em nosso servigo, como em muitos outros, realizam-se
levantamentos das caracteristicas de nossas pacientes no
que toa aos fatores de risco. Provavelmente, esses e futu-
ros estudos permitirdo reconhecer uma populagdo com
risco aumentado e nos trazer algumas certezas.

Summary
The author review populational aspects of breast can-
cer, the high incidence of disease is considered. Part of the

intemnational differences in breast cancer incidence rates can
be explained by geographic varation in reprodutive and
others risk factors. A perspective for incidence in Brazil in
1995 1s presented. Special attention is given for the challen-
ge to accepted the risk factors to brasilian women.
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Fator de Prognéstico do Cancer de Mama

Ronaldo Magalhies Lins, Henrique Moraes Salvador Silva, Lucienne Lima Vianna,
José Tadeu Campos Avelar e Rodrigo Assis de Paula

Unidade de Mastologia do Hospital Mater Dei de
Belo Horizonte - UNIMATER

Resumo

Lins RM, Silva HMS, Vianna LL, Avelar JT, Paula
RA: Sonographic Study of Breast Lumps — The use of
Doppler color flowmetry.

No interesse de avaliar o valor objetivo da Ultra-
sonografia com Doppler colorido como fator de prognos-
tico do carcinoma mamario, 37 pacientes tiveram seus
tumores mamarios avaliados pela Ultra-sonografia com
Doppler colorido e, posteriormente, correlacionados com
a anatomia patologica da biopsia e pega cirurgica.

Os critérios para avaliagdo de prognostico através do
Doppler colorido foram baseados em um protocolo de
vascularizagio mamaria (Tabela Mater Dei) e compara-
dos com os dados anatomo-patoldgicos, segundo os crité-
rios de Bloom e Richardson para os carcinomas ductais e
o grau de diferenciagao histologica para os nio ductais; e
a presenga ou ndo de axila positiva para células
neoplasicas. Esses sdo alguns dos critérios mais impor-
tantes, hoje, para avaliar o progndstico da paciente porta-
dora de cancer de mama.

Os achados sdo discutidos e os resultados avaliados.

Unitermos: Ultra-sonografia; Doppler; Fatores prog-
nosticos e Cancer de Mama.

Introducio
Em paises desenvolvidos, o Cancer de Mama apresen-
ta-se como o de maior incidéncia na populagio feminina.

No Brasil, principalmente nas regides sul e sudeste, o
Cancer de Mama continua aumentando a sua morbidade e
prevaléncia, chegando nestas regides a ser o de maior in-
cidéncia na mulher, ja ultrapassando o Cancer do colo do
Utero. Apesar dos inumeros avangos no campo da prope-
déutica das doengas da mama, carecemos ainda de um
metodo de diagnostico por imagem eficiente, rapido e de
baixo custo que nos possa fornecer informagdes sobre o
prognostico de uma lesdo maligna mamaria. Um deles, a
termografia, apresenta um elevado custo e, por ser espe-
cifico para estudo da mama, n3o apresenta uma boa rela-
¢do custo-beneficio. A ultra-sonografia com Doppler co-
lorido, além de preencher os requisitos ja descritos, pode
apresentar uma sensibilidade semelhante a termografia
para captar fenomenos vasculares com a grande vanta-
gem de poder ser usado em varias outras areas da medici-
na como Medicina interna, Toco-ginecologia, Cardiologia,
Angiologia, etc. Tal aplicagdo amplia o uso e dilui os cus-
tos deste método.

Sabemos hoje que o cancer de mama nio ¢ entidade
lnica e ndo se apresenta da mesma forma nas diversas
situagoes.

Os parametros anatomo-patologicos de grau de dife-
renciagao tumoral e o envolvimento de linfonodos axilares
sdo hoje, em nosso meio, os fatores mais importantes de
prognostico do carcinoma mamario € merecem uma ava-
liagdo cuidadosa para discriminar pacientes que meregam
uma terapéutica adjuvante e loco regional mais agressiva.

Quanto mais indiferenciado o tumor, maior a sua agres-
sividade e pior o seu prognostico.

A presenga de envolvimento axilar também diminui
bastante o tempo livre da doenga, sendo este um impor-
tante fator de prognostico e a associagdo dos dois é im-
portante, ja que os pacientes que apresentam grau de dife-
renciagdo tumoral pior, mesmo com axila negativa, tém
um prognostico mais reservado que os de melhor diferen-
ciagdo tumoral com axila negativa.

O que observamos € que os tumores mais agressivos
necessitam de um maior aporte vascular, sendo mesmo
imprescindivel para o seu crescimento e disseminagio mais
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rapida, e esta maior vascularizagdo vai ser tao mais inten-
sa, quanto mais agressivo for o crescimento tumoral.
Como a Ultra-sonografia com Doppler colorido apre-
senta uma boa sensibilidade para captar estes fendmenos
vasculares e o aporte vascular esta relacionado numa pro-
porgao direta com uma maior proliferagdo tumoral, o nosso
objetivo, neste presente estudo, € demonstrar o valor da
Ultra-sonografia com Doppler colorido como fator de prog-
nostico do carcinoma mamario, campo ainda aberto na
area de imagem e que pode vir a ser de extrema importan-
cia na orientagao da escolha terapéutica a ser empregada.

Material e métodos

No interesse de avaliar a Ultra-sonografia com Doppler
colorido como fator prognostico do cancer de mama, fo-
ram correlacionados os achados do Doppler colorido de
37 pacientes que tinham lesdo suspeita a clinica e/ou radi-
ologia de carcinoma mamario no periodo de setembro de
1992 a dezembro de 1993 e que foram confirmados poste-
riormente, através da Anatomia Patologica.

O estudo ecografico foi realizado em aparelho Toshiba
SSA270 A com transdutor linear de 7,5 MHz e os critéri-
os de vascularizagao foram baseados em um protocolo de
vascularizagdo mamaria (Tabela Mater Dei), demonstra-
do no Quadro 1.

Os achados foram, posteriormente, comparados com a
anatomia patologica, de acordo com graduagio histologica
de Bloom e Richardson em que a neoformagéo tubular, o
pleomorfismo nuclear e presenga de figuras mitoticas sdo
submetidos a um escore numa escala de 3 pontos. Este
critério € utilizado atualmente pelos patologistas como
importante fator de prognostico do carcinoma ductal ma-
mario. As pacientes que apresentam o escore de 3 a 5 sdo
considerados como graul, 6 a 7 paraograull e 8 a 9 para
o grau III. Quanto maior o escore, mais agressivo o tumor
e consequientemente pior o seu prognostico.

Nos carcinomas nao ductais, o parametro utilizado foi
o grau de diferenciagao histologica como fator de prog-
nostico.

O envolvimento dos linfonodos axilares foi analisa-
do, (fator importante de prognodstico do cancer de
mama). Procuramos fazer um cruzamento entre diver-
sas informagdes, afim de que pudessem avaliar o bene-
ficio de cada uma em separado e também da inclusio
das informagoes obtidas através do Doppler colorido,
no rol dos fatores de prognostico do Cancer de Mama.

Resultados

Das 37 pacientes estudadas, 29 eram carcinoma duc-
tais e 8 nao-ductais. Nos quadros 2 e 3, em anexo, apre-
sentamos o cruzamento das informagdes.

Considerando os tipos A e B da tabela Mater Dei de
vascularizagdo mamaria como de baixa agressividade,
portanto de melhor prognostico que os tipos C e D, que
sao considerados como de hipervascularizagdo, portanto
de maior agressividade tumoral e pior prognostico, o cru-
zamento com os carcinomas ductais grau I de Bloom e
Richardson apresentou uma sensibilidade de 70%, espe-
cificidade de 100%, com um valor preditivo positivo de
100% e valor preditivo negativo de 70%. Esses resulta-
dos nos mostram que, quando encontramos um estudo
Doppler colorido de baixa vascularizagao, significa que,
provavelmente, estamos diante de um tumor bem diferen-
ciado e de melhor prognostico.

A correlagao inversa, ou seja, o Doppler colorido com
os carcinomas ductais grau Il de Bloom e Richardson,
portanto mais indiferenciados e de pior prognostico, de-
monstraram uma sensibilidade de 100% especificidade
de 72%, com valor preditivo positivo de 72% e valor
preditivo negativo de 100%. Esses resultados demons-
tram que os achados de hipervascularizagao mamaria ao
Doppler colorido caracterizam, em 72% dos casos, tu-
mores de alta agressividade e de pior prognostico. Vale
salientar, também, que nenhum desses tumores de alta
agressividade a anatomia patologica apresentou sinais
de baixa vascularizagdo, mostrando que existe uma sen-
sibilidade elevada do Doppler colorido para captar fe-
noémenos vasculares.

Em relagdo aos carcinomas ndo ductais, os resultados
mostraram uma sensibilidade e especificidade de 75%, com
valores preditivos positivo e negativo semelhantes, consi-
derando, esse tipo de tumor como de bom progndstico.
Tivemos, nestes casos, 1 Doppler tipo C em um carcino-
ma lobular infiltrante, pouco diferenciado, e 2 tipos D,
sendo um lobular infiltrante classico pouco diferenciado,
0 unico, com envolvimento axilar dos nao-ductais, e uma
recidiva de carcinoma medular bem diferenciado.

O restante apresentou um Doppler colorido de baixa
vascularizagao, sugerindo um grau de agressividade me-
nor destes tumores nao ductais.

Ja que o acometimento ou nao de linfonodos axilares ¢
sabidamente um fator prognostico importante em curvas

18 0O R. Bras. Mast. - Vol. 4 -1n° 3 - Dezembro de 1994



de sobrevivéncia e recidiva, essa variavel foi correlacionada
com os achados do Doppler colorido. Procuramos obser-
var a contribuigdo do método, sendo que os resultados
foram promissores, com a sensibilidade de 68%, especifi-
cidade de 100%, valor preditivo positivo de 100% e valor
preditivo de 68% para os axilas negativas e uma sensibi-
lidade de 100%, especificidade de 68%, valor preditivo
positivo de 68% e valor preditivo de 100% para as axilas
comprometidas.

Os achados sugerem que a presenga de um estudo
Doppler colorido de baixa vascularizagdo descarta o en-
volvimento de linfonodos axilares e o inverso, ou seja, 0s
sinais de hipervascularizagdo apresentam uma sensibili-
dade de 68% de infiltrag@o axilar por células neoplasicas.
Salientamos, ainda, que nenhuma axila positiva para cé-
lulas neoplasicas apresentou Doppler colorido de baixa
vascularizagao, mostrando que a rapida proliferagdo ce-
lular e sua disseminagdo estdo intimamente relacionadas
com uma necessidade real de um maior aporte vascular.

Discussao

Em uma época em que a abordagem ideal da terapéu-
tica do cancer de mama ¢ realizada de forma multidisci-
plinar, a avaliagdo pratica do progndstico através de um
método de imagem, seria de importancia fundamental.

No presente estudo, evidenciamos que a Ultra-
sonografia com Doppler colorido pode trazer importante
contribuigdo na area de imagem em Mastologia como fa-
tor de prognostico de boa confiabilidade, no cancer de
mama.

Como pode ser observado, procuramos, também, de-
monstrar que os sinais de hipervascularizagdo n3o sio
encontrados em todos os carcinomas mamarios, ja que,
como discutimos anteriormente, o cancer de mama n3o se
apresenta como uma entidade unica e com as mesmas ca-
racteristicas nas diversas situagdes. Portanto, acreditamos
que nao deva ser utilizado como método tnico para o di-
agnostico de carcinoma mamario, devendo ser colocado
em segundo plano, apos a mamografia de alta resolugio.

Vale salientar que tivemos ao nosso lado, durante a
realizagdo de cada exame, uma mamografia de boa quali-
dade. Esta mamografia direcionou a ecografia e o estudo
Doppler para a area a ser pesquisada.

Na nossa casuistica em 4 (quatro) casos, apesar do
achado mamografico suspeito (microcalcificagdes agru-
padas), ecograficamente ndo foi possivel encontrar a to-
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pografia da lesdo, e portanto nio foi realizado o estudo
vascular.

Isto demonstra que a associagao de dois ou mais méto-
dos € vantajosa e melhora a acuidade propedéutica de cada
um em separado.

Conclusio

A Ultra-sonografia com Doppler colorido mostrou ser
meétodo extremamente pratico e importante, nio s6 como
método de diagnostico por imagem, mas também como
fator de prognostico no cancer de mama.

Acreditamos que outros fatores de prognostico devem
continuar sendo estudados. A utilizagdo de mais este re-
curso pode contribuir para um maior conhecimento acer-
ca dos canceres de mama que se apresentam no nosso dia-
a-dia.

Estudos futuros, incluindo um maior niamero de paci-
entes e correlacionando os achados neste método de ima-
gem com outros parametros ja estabelecidos de prognos-
tico, serao importantes para definir o real papel do Dop-
pler colorido no campo dos fatores de prognostico do can-
cer de mama.

QUADRO 1
Tabela Mater Dei de Vascularizacio Mamaria

1-TIPO A:
Captagdo dificil ou imperceptivel de vasos na peri-
feria do noédulo ao mapeamento colorido e, quando
captado, de cor homogeénea vermelha ou azul e com
espectro de velocidade sistolica semelhante a mes-
ma area na mama contra-lateral.

2-TIPO B:
Captagdo de um vaso em polo tumoral, com mapa
colorido mais intenso, tipo vermelho ou azul claro.
Espectro de velocidade sistdlica pelo menos duas
vezes maior do que na mesma regido da mama con-
tra-lateral, quando captado na mesma.

3-TIPO C:
Captagdo de mais de um vaso, em um mesmo polo
tumoral, s6 em sua periferia, com cores intensas,
vivas e de varias nuances, tomando um aspecto em
“mosaico”. Espectro de velocidade do tipo B.

4 - TIPO D:
Captagdo de varios vasos, tanto na periferia quanto
no interior do nddulo, com padréo de cores e espec-
tro de velocidade do tipo C.

R. Bras. Mast. - Vol. 4 -n° 3 - Dezembrode 1994 Q 19



Medica Oncologica

Inibidor da Ostac
atividade osteolitica.

Ostac (clodronato dissodico) € o primeiro bisfosfonato no Brasil. Uma Inibindo a atividade osteolitica, Ostac reduz a dor 6ssea, reduz o risco
droga com mecanismo de fraturas patolégicas, reduz a hipercalcemia e as complicagoes

k7 4 4 0 »  poswsise  de acdo inédito, especi- Nheurologicas.
o S J““""‘T‘"‘w ficamente indicado para A forma oral de Ostac, permite que o paciente seja tratado em seu
o osteoclas . . J 4 . - i
_— Y v aterapia coadjuvante da proéprio lar, encorajando-o e representando uma melhoria fundamental
$ - Stetttasis i e

decalio  Mmetastase 0ssea. em sua qualidade de vida.
ASTA
MEDICA e



BEWA

Quadro 2
Resultado do Doppler Colorido e Anatomo-Patolégico dos Carcinomas Ductais

TIPO B&R* AXILA | DOPPLER
Misto lobular e ductal micro I NEG A
invasor
Ductal invasivo II POS D
Ductal invasivo I NEG B
Ductal invasivo I POS D
Ductal invasivo 11 POS D
Ductal inflitrante I POS D
Ductal cribiforme I NEG D
Ductal infiltrante 111 POS D
Ductal tubular I NEG A
Ductal Paget 1 NEG A
Ductal invasivo III POS D
Ductal misto (col6ide) I POS D
Ductal invasivo II NEG B
Ductal invasivo com éreas tipo I POS D
"comedo”
Ductal infiltrante I NEG €
Ductal invasivo I NEG B
(25% cribiforme)
Ductal invasivo II NEG ©
Misto lobular classico e ductal II POS D
MiCro invasor
Ductal invasivo I NEG c
Ductal invasivo II POS D
Ductal micro invasor I NEG B
Ductal invasivo I NEG D
Ductal comedo "in situ"e micto I NEG A
mvasor
Ductal invasivo I NEG A
Ductal invasivo II NEG B
Ductal invasivo 111 POS D
Ductal invasivo 111 POS D
Ductal infiltrante II - POS @
Ductal infiltrante II POS D

* GRAU DE DIFERENCIACAO HISTOLOGICA (BLOOM E RICHARDSON)
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Quadro 3

Resultados do Doppler Colorido e Anitomo-Patolégico dos Carcinomas nio Ductais
TIPO DIF. HISTOLOGICA | AXILA DOPPLER
Lobular infiltrante Pouco diferenciado NEG C
Lobular in situ e micro invasor Pouco diferenciado NEG A
Lobular invasor Bem diferenciado NEG A
Lobular infiltrante Bem diferenciado NEG A
Lobular infiltrante classico Pouco diferenciado POS D
Recidiva de medular Bem diferenciado NEG D
Lobular invasivo Bem diferenciado NEG A
Lobular infiltrante Moderadamente diferenciado NEG B
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Figura 1
Doppler Tipo “A” caracterizado por dificil
B captagdo de vasos na periferia do nodulo
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Figura 2

Doppler Tipo “D”: notem a exuberdncia
vascular com cores em mosaico, caracteristi-
co de fluxo turbulento por “Shunts” artério-
venosos. Tipico de hipervascularizagdo local
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CONCURSO
PARA OBTENGAO DO TiTULO DE ESPECIALISTA
EM MASTOLOGIA - TEMa - 1995

EDITAL DE CONVOCACAO

O Presidente da Sociedade Brasileira de Mastologia,Dr. Marconi Luna e o Presidente
da Comissdo do TEMa, Dr. Roberto Gomes, abrem inscrigdo para obtengdo do Titulo de
Especialista em Mastologia (TEMa), no perlodo de 22/05/95 a 22/08/95.

O Concurso sera realizado em Natal - Rio Grande do Norte, no dia 22 de setembro
de 1995 as 14:00 horas, junto com o 102 Congresso Brasileiro de Mastologia.

Maiores informagdes, com o Presidente da Comissao Nacional do TEMa, Dr. Roberto
Gomes, pelo telefone (027) 325-1996 (Vitéria-ES), ou no seguinte enderego: Av. Des.
Santos Neves, 1089 - Conj. 10 Edificio Escort - Praia do Canto - CEP 29055-721 -
Vitéria . Espirito Santo.

Dr. MARCONI LUNA Dr. ROBERTO GOMES

Presidente da Sociedade Presidente da Comissdo do TEMA
Brasileira de Mastologia
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Acio dos Esteroides Exogenos
sobre a Glandula Mamaria Humana

Afonso Celso Pinto Nazario', Geraldo Rodrigues de Lima?*

! Professor Adjunto Doutor da Disciplina de Gine-
cologia da Escola Paulista de Medicina. Chefe do
Servi¢o de Ginecologia do Hospital Ipiranga
(SUS-SP).

* Professor Titular e Chefe da Disciplina de Gine-
cologia da Escola Paulista de Medicina.

Introducgio

A glandula mamaria humana sofre alteragdes morfo-
funcionais marcantes durante o ciclo menstrual, nio es-
tando em “repouso biologico” na fase nio gravidica. As
modificagOes estruturais dependem da influéncia de uma
miriade de hormonios, destacando-se, entretanto, os este-
roides sexuais e os fatores peptidicos de crescimento local
ou autacoides. O controle endocrino € complexo e muitas
facetas da histofisiologia mamaria niao foram ainda escla-
recidas.

Embora os esterdides exogenos sejam largamente uti-
lizados na pratica clinica, seus efeitos sobre a fisiologia
da glandula mamaria humana sio pouco conhecidos. Co-
mentaremos, 1nicialmente, sobre os principais fatores e
hormonios envolvidos no controle da mama normal e, a
seguir, os efeitos dos esteroides envolvidos no controle da
mama normal e, a seguir, os efeitos dos esteroides
endogenos sobre a morfologia, a ultra-estrutura e a ativi-
dade proliferativa e apoptotica do lobulo, em condigdes
fisiologicas. Apontaremos a importancia da proliferagao
celular na iniciagao e promogao da oncogénese mamaria,
as possivels consequiéncias dos desvios dos mecanismos
endocrinos envolvidos no desenvolvimento e diferencia-
¢ao e a provavel janela de risco no cancer mamario.

Por fim, discutiremos os efeitos dos anticoncepcionais
orais, das progestinas exogenas e da terapia de reposi¢do
hormonal sobre a cinética celular do 16bulo e o risco do
desenvolvimento de cancer.

Morfologia, Ultra-Estrutura e Cinética do Lobulo
Mamario

O Iobulo ou duto terminal € a unidade morfo-funcional
da glandula mamaria e, provavelmente, sede das primei-
ras alteragdes que podem resultar no cancer.! Permanece
em estado latente até a puberdade, quando ent3o a prolife-
ragao se inicia, atingindo o maximo entre os 12 e 18 anos
de idade.?

O lobulo mamario € constituido por células epiteliais,
mioepiteliais e pelo estroma conjuntivo intralobular. A
microscopia eletronica, as células epiteliais apresentam-
se claras ou escuras; tal aspecto, provavelmente,
corresponda a estados funcionais diferentes de um so tipo
celular’, como veremos adiante.

Durante a fase proliferativa, a mama apresenta lobu-
los pouco desenvolvidos, compactos e com lume mal defi-
nido ou ausente. As figuras de mitose sdo, virtualmente
ausentes. A maioria das células epiteliais possui nucleos
pequenos, escuros, irregulares, ricos em heterocromatina.
O polo apical € irregular e contém raras microvilosidades.
A lamina basal mostra-se irregular e bastante pregueada.
O estroma mamario tem comportamento semelhante: ¢
compacto, denso e constituido por fibroblastos pouco de-
senvolvidos, os quais possuem nucleos irregulares e ricos
em heterocromatina. O citoplasma € escasso e pobre em
organelas.’

Ja durante a fase secretora, os lobulos mamarios mos-
tram-se bem desenvolvidos e € relativamente comum o
encontro de mitoses. A grande maioria das células
epiteliais, nesta fase, apresenta nucleos claros, regulares,
volumosos, ricos em eucromatina. O estroma mamario,
da mesma maneira, € constituido por fibroblastos bem
desenvolvidos e ricos em eucromatina; no citoplasma
observam-se inimeras organelas.?

Assim, na fase proliferativa, o lobulo permanece
em estado relativamente inativo e apresenta ultra-es-
trutura menos complexa; a atividade de sintese
protéica parece limitada a produgido de proteinas
endogenas.* E interessante observar que este grau
maximo de inatividade celular coincide com o perio-
do presumivelmente de maiores niveis estrogénicos.

R. Bras. Mast. - Vol. 4 -n° 3 - Dezembro de 1994 Q 25



BEWA

Figura 1: Atividade Proliferativa e apoptética do Lébulo Mamaric Humano durante o Ciclo menstrual
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Durante a fase hitea, as atividades proliferativa e
metabolica do lobulo mamario sdo mais intensas.> %7 A
divisio celular e a sintese de DNA atingem o maximo em
torno do 25° dia do ciclo, isto €, coincidindo com o pico de
progesterona e com a segunda elevagao do estrogénio®, que
ocorrem quase que simultaneamente, por volta do 22° ao
24° dias (Fig. 1). Depreende-se, pois, que a cinética celular
do epitélio mamario € diversa ao que ocorre no endométrio.
Concluindo, a atividade mitotica fisiologica do lobulo de-
pende do estimulo ciclico ovulatorio, estroprogestativo, que
aumenta a sintese de DNA (Quadro 1).

Mecanismos endocrinos de controle do desenvolvimen-
to e diferenciagio mamarios

O complexo controle da proliferagao e do desenvolvi-
mento da mama humana depende da influéncia e da intera-
¢ao de varios hormonios e fatores, como a insulina, o hor-

monio de crescimento, a prolactina, a somatostatina, os
hormonios tireoidianos, os corticoides, o hormonio
lactogénio placentario, os esteroides ovarianos e os fatores
peptidicos de crescimento local ou autacoides (Fig. 2).

O hormonio de crescimento, a insulina e a tiroxina

Quadro 1:

Indice mitético (%) e volume nuclear (um®) do epitélio
mamario nas fases proliferativa e secretora do ciclo
menstrual’

Fase proliferativa Fase secretora

indice Mitético
Volume nuclear

0,0
53,8

11,6
138,0

Teste de Mann-Whitney:
U calculado = 0,0* U critico = 64,0
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Figura 2 - Horménios e Fatores envolvidos no Controle do desenvolvimento da Mama Humano
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possuem efeito mamotrofico indireto, estimulando o me-
tabolismo de forma geral.® Ja os corticosteroides, a prola-
tina e, na gestagdo, o hormonio lactogénio placentario,
atuariam como adjuvantes do crescimento dutal e lobular,
com efeito direto sobre o tecido mamario. '

Embora o efeito mitogénico da prolactina tenha sido
amplamente demonstrado em animais de experimentagio,
parece ser apenas adjuvante na proliferagao da mama
humana.'" Seus niveis séricos nao sofrem variagdes du-
rante o ciclo menstrual, sendo improvavel, a luz dos estu-
dos recentes de cinética celular, que regule de forma pre-
ponderante a sintese de DNA durante o ciclo menstrual .*
12

Os esteroides ovarianos, junto com os fatores de cres-
cimento e em sinergismo com eles, alinham-se como os
principais hormonios que modulam o desenvolvimento
mamario 2 E interessante observar que por muitos anos,
postulou-se que o epitélio mamario fosse regulado de for-
ma similar ao endométrio, isto €, com fases seqiienciais
de proliferagdo e secregao. De fato, durante a fase
proliferativa, a agao continuada do estradiol aumenta a
espessura do endométrio e figuras de mitose tornam-se
numerosas, indicando intensa proliferagdo celular.’® Apos

a ovulagao, os niveis de progesterona elevam-se e a ativi-
dade secretora do epitélio glandular torna-se cada vez mais
acentuada, assim como o grau de divisdo celular rapida-
mente declina, caracterizando a fase secretora.'

No tocante a mama, embora alguns estudos em mode-
los experimentais ressaltassem a importancia da proges-
terona na proliferagao do lobulo'®, a maioria apontava o
estrogénio como preponderante no controle da divisdo da
célula mamaria.'® De fato, muitas das constatagdes obti-
das em ammais de laboratorio e culturas de tecido con-
trastam com os resultados observados a partir de espéci-
mes cirurgicos de tecido mamario humano, os quais de-
monstram atividade mitotica mais intensa na fase secretora,
presumivelmente pela agdo da progesterona ou do siner-
gismo deste esteroide com o estradiol . * %’

A maior proliferagao na fase litea poderia nio ser re-
sultante da agdo estimulatoria direta da progesterona.
Como se sabe, sua agdo antumitotica no endomeétrio é me-
diada pela enzima 17-beta-hidroxiesteroide oxido-redutase
(17-beta-HSOR), que tem capacidade de oxidar o estradiol
em estrona, o qual apresenta menor poténcia estrogénica,
com conseqtiente redugdo na divisao celular endometrial."

Entretanto, a 17-beta-HSOR € uma enzima de duas

R. Bras. Mast. - Vol. 4 -n° 3 - Dezembro de 1994 0O 27



BEMA

Figura 3 - Agdao da progesterona sobre a enzima
17-beta-HSOR no endométrio e na Mama '®
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Figura 4 - Influéncia dos Esterdides Sexuais sobre
a Atividade Proliferativa da Célula Epitelial Mama-
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vias e, na mama, os progestagenos parecem agir de ma-
neira inversa, ao estimular sua atividade redutora, provo-
cando assim, maior conversdo de estrona em estradiol,
sabidamente de maior poténcia proliferativa (Fig. 3). As-
sim, através deste mecanismo autocrino, as progestinas
na mama favoreceriam maior acumulo de estradiol, au-
mentando indiretamente a atividade mitotica.'®

O estradiol, por seu tumo, atuaria de forma direta em
receptores nucleares especificos ou estimulando a forma-
¢ao de fatores peptidicos de crescimento local.’ A
progesterona pode, alternativamente, estimular a sintese
de alguns destes fatores, como o epidermal de crescimen-
to?; por outro lado, sua agao em orgdo-alvo € potenci-
alizada pelo estimulo prévio estrogénico, o qual aumenta
o numero e a expressao dos receptores progestagénicos?!,
tudo indicando que o efeito carcinocinético na mama de-
corra de uma agao conjunta estroprogestativa (Fig. 4).

Desvios da cinética celular do 1obulo mamario
Algumas ilagdes clinicas podem ser depreendidas de

eventuais desvios dos mecanismos de controle do desen-

volvimento mamario. Como ja referido, a proliferagdo ce-

Figura 5 - Modulaggo da Cariocinese do Lébulo
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lular no epitélio lobular comega na puberdade, atinge o
maximo entre os 12 e os 18 anos deidade e esta intimamen-
te relacionada a ciclos ovulatorios, nos quais ha formagio
de corpo ltteo e secregdo ativa de progesterona e estradiol.

O pico da atividade proliferativa da-se em tormno do
25° dia do ciclo. Entretanto, a divisao celular é modulada
pela apoptose, cujo acme ocorre cerca de trés dias apos,
isto €, em tomo do 28° dia (Fig. I). A apoptose consiste
em um mecanismo de morte celular programada, geneti-
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camente controlado, cuja fungio seria de modular a ativi-
dade mitdtica, impedindo que determinado tecido prolife-
re de forma aberrante.?? O fenomeno da apoptose esta pre-
sente na mama e apresenta variagao ciclica.?® Desta for-
ma, havendo predominio da mitose sobre a apoptose, o
lobulo se proliferaria de forma andmala; caso contrario,
haveria a involugio fisioldgica (Fig. 5).

Assim, seria de se esperar que em condigdes nas quais
houvesse maior numero de ciclos ovulatorios cumulati-
vos no periodo etario de maior susceptibilidade (isto &,
entre a menarca e a primeira gestagao a termo), o risco
oncogenético estaria aumentado, pois manteria o epitélio
mamario sujeito a constante divisdo celular? Deveras,
quando a proliferagao € intensa, a célula fica mais vulne-
ravel a agentes carcinogénicos, tornando-se susceptivel a
transformagao maligna.?® A divisdo celular ¢ essencial no
processo de oncogénese pois aumenta o risco de delegdes,
mutagdes e homozigose. Além disto a ativagao de proto-
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oncogenes em oncogenes requer a perda de genes supres-
sores durante a divisdo celular.?® Em condig¢des normais,
os danos ao DNA durante a mitose sdo rapidamente repa-
rados, por mecanismos intrinsecos e pela apoptose. Em
situagdes de dano constante ao material genético, a repa-
ragdo ndo ¢ adequada e durante a mitose, o erro ¢ copiado
e amplificado.?” Em resumo, embora os hormoénios nio
sejam genotoxicos, ao afetar a taxa de divisdo celular, po-
dem contribuir nio s6 para a promogdo como também na
iniciagdo do processo de carcinogénese.?®

As evidéncias epidemiologicas apontam neste sentido.
A menarca precoce, a menopausa tardia, a gravidez tar-
dia e a nuliparidade, conhecidos fatores de risco para o
desenvolvimento da neoplasia mamaria, apresentam como
denominador comum um maior niumero de ciclos
ovulatorios.>* Ao inverso, mulheres com anovulagio cro-
nica teriam menor risco, como aquelas que praticam ati-
vidade fisica intensa e regular ou as portadoras de ovarios

Figura 6 - Janela de Risco Ovulatéria na Carcinogénese Mamdria
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policisticos.”

Outro aspecto de nota € a constatagao laboratorial de
que em filhas de mulheres com cancer de mama, principal
grupo de risco epidemiologico, o nivel de progesterona
circulante no 22° dia do ciclo menstrual € duas vezes mai-
or do que nos controles.*® Ainda, mulheres com cancer de
mama apresentam ciclos mais curtos do que nos contro-
les. Levando-se em conta que a fase secretora € fixa, du-
rando em tomo de 14 dias, quanto mais curto o ciclo,
mais ciclos durante o ano a paciente tera e, portanto, mai-
or sera a exposi¢ao a progesterona ou ao sinergismo entre
este esteroide e o estradiol.’!

A nosso ver, o conceito atual de janela de risco ovula-
toria molda-se melhor a carcinogénese mamaria e aos fa-
tores de risco epidemiologicos (Fig. 6). Opde-se frontal-
mente a hipotese da janela estrogénica proposta por
Korenman®, que se alicergava no mesmo modelo sugeri-
do para o carcinoma endometrial, considerando como o
estado mais favoravel de indugdo neoplasica mamaria, o
estimulo estrogénico sem oposigao da progesterona. Como
ja salientado, a progesterona tem agdo cariocinética na
mama, atuando em sinergismo com o estradiol.

Anticoncepcionais e cancer de mama

Os trés estudos existentes na literatura concernentes a
cariocinese do l16bulo mamario (Quadro 2), sdo unanimes
em apontar um aumento da atividade proliferativa duran-
te as semanas de uso do contraceptivo quando comparada
a semana sem uso.%3* 31 A principio, este achado poderia
parece ser paradoxal, uma vez que, inibindo a ovulagao,

Quadro 2

os anticoncepcionais deveriam reduzir a atividade mitoti-
ca. Entretanto, a quantidade de esteroides sexuais presen-
tes em cada comprimido e oferecidos a célula mamaria €
bastante similar aos niveis endégenos.”® E interessante
notar que os contraceptivos parecem antecipar a atividade
proliferativa em uma semana, havendo atividade mitotica
por trés semanas ao invés das duas de um ciclo natural.**
O impacto deste efeito cariocinético adicional sobre a
oncogénese mamaria € desconhecido. Por outro lado, a
dose esteroidica atualmente utilizada é a menor possivel
para a ovulagdo seja inibida. Talvez a pilula ideal fosse
aquela constituida de um agonista do GNRH, que em con-
junto com os esteroides, ambos agora em menores doses,
pudessem inibir a ovulagio sem exercer efeito cariocinético
mamario apreciavel.’

No tocante ao risco epidemiologico da associagao
entre anticoncepcional oral e risco de cancer de mama,
devemos levar em conta as dificuldades metodologicas,
destacando-se a tendenciosidade, a heterogeneidade das
amostras e a mudanga constante na formulagao dos
contraceptivos.

A tendenciosidade comega no método de selegao de
casos e controles; na maioria dos estudos, os controles
sao pacientes hospitalizadas e, portanto, nao higidas. Con-
tinua na apuragdo do uso de anticoncepcional; a mulher
com cancer de mama lembra de cada detalhe a respeito da
ingestdo de medicagao hormonal. Por outro lado, pacien-
tes tomando pilula sdo rastreadas de forma mais intensa,
constituindo outra fonte de viés.*®

A epidemiologia do cancer mamario € muito complexa

Atividade proliferativa do 16bulo mamario durante o ciclo artificial

Estudo Semana 1 Semana de Uso
(Sem anticoncepcional)
2 3 4
Meyer, 1977° 0,81 2,12
Anderson et al, 1989 0,63 0,56 0,98 1,96
Williams et al., 1991* 1,50 2.8% 29 3,0

* Antecipacdo da atividade proliferativa em uma semana
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e sdo conhecidos inimeros fatores de risco, o que torna
necessaria a comparagdo dos varios subgrupos conheci-
dos, como a época da menarca e da menopausa, a idade
da primeira gestagdo, a paridade, o antecedente de
abortamento, de doenga mamaria benigna e de ooforecto-
mia, a historia familiar positiva, o tipo de dieta, o consu-
mo de alcool e o tabagismo, o indice de massa corporea,
entre outros. Desta maneira, a heterogeneidade das amos-
tras dificultam sobremaneira a comparagao
epidemiologica.?*

Tendo em mente as dificuldades metodologicas apon-
tadas, de forma geral o risco relativo € pequeno, em torno
de 1,1. Aumenta um pouco quando consideramos alguns
subgrupos. Assim, o uso antes da primeira gestagio a ter-
mo pode ser de até 1,4; nesta mesma condigio, quando
por periodo acima de 4 anos, chega a ser de 1,7.3-3% O
uso de contraceptivo apos os 40 anos, aumenta o risco de
1,6 24,0

Ponto controverso e que necessitara maiores estudos
de biologia celular € o risco do uso em adolescentes muito
Jovens, em que a susceptibilidade oncogenética € maior,
como ja mencionado.

Embora ainda haja certa polémica quanto ao risco, €
consenso entre a maioria dos autores que o anticoncepci-
onal ndo protege contra o cancer mamario.** 3¢

Progestinicos e Cancer de Mama

Destacaremos as “mini-pilulas” e o acetato de medro-
xiprogesterona na forma de deposito (DMPA). As “mini-
pilulas” sdo utilizadas apenas no periodo lactacional, apre-
sentando, pois, uso bastante restrito.* Ja em relagao ao
DMPA, alguns estudos populacionais mostraram aumen-
to do risco relativo em mulheres com idade abaixo de 25
anos que usaram a medicagao por mais de 3 anos e em
mulheres abaixo de 35 anos (riscos relativos de 2,4 e 1,5,
respectivamente). !

A avaliagao do risco epidemiologico apresenta as mes-
mas dificuldades metodologicas ja apontadas nos
contraceptivos. Por igual, o consenso € que os progestini-
cos ndo diminuem o risco de cancer de mama. Por fim,
nao se sabe o efeito do DMPA sobre a atividade prolifera-
tiva do lobulo mamario.**

Terapia de reposi¢iio hormonal e cincer de mama
Nas neoplasias que ndo apresentam hormonio-depen-
déncia, como o cancer colo-retal, a curva de incidéncia
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cresce de forma continua a medida que a idade avanga.
No cancer de mama, horménio-dependente, a incidéncia
cresce com a idade, mas o ritmo de crescimento diminui
apos os 50 anos, sugerindo que os elementos oncogenéticos
parecem estar presentes na pré-menopausa e diminuem
drasticamente na pos-menopausa.*

No tocante a cinética celular, a atividade mitotica de-
clina com a idade e na pos-menopausa, a taxa de prolife-
ragdo € muito baixa. Embora de baixa intensidade, o indi-
ce de ligagdo a timidina encontra-se presente na pos-me-
nopausa.® Assim, o l6bulo mamario pode ser responsivo
ao estimulo esteroidico exogeno, presumivelmente por ati-
vagdo de células de reserva. Entretanto, ndo se sabe qual
o efeito dos estrogénios conjugados, isolados ou em asso-
ciagao com os progestinicos, sobre a atividade proliferativa
do lobulo mamario.*

Os estudos epidemiologicos que tentam aquilatar qual
seria o risco de pacientes recebendo reposigdo hormonal
desenvolver cancer de mama, apresentam as mesmas difi-
culdades mencionadas, como a falta de uniformidade me-
todologia, a tendenciosidade dos pesquisadores, a hetero-
geneidade das amostras e o tempo de seguimento peque-
no, uma vez que se acredita que o tempo de indugio da
neoplasia mamaria seja longo.*

A maioria dos estudos sdo do tipo caso-controle, re-
trospectivos e meta-analises, ndo sendo ainda disponiveis
os do tipo randomico, duplo-cego, tornando criticavel o
resultado obtido. Ainda, até 1985, a maioria das séries
analisava esquemas com estrogénio exclusivo. Desta for-
ma, nao ha estudos confiaveis com amostra e tempo de
seguimento significativos em pacientes recebendo estro-
génio e progestinico.*>** Por fim, o risco de esquemas com
“selos” (patches) transdérmicos € desconhecido.®

Levando-se em conta estas limitagdes, o consenso atu-
al é que haja pequeno incremento do risco relativo, da
ordem de 30 a 80% apos 10 anos de tratamento, isto €,
2,2% ao ano. Os principais fatores agravantes do risco
epidemiologico sdo a duragao, a dose e o tipo de estrogénio
utilizado, com menor risco para os conjugados.*?

Consideragdes finais e conclusoes

1. A atividade mitotica fisiologica do 16bulo mamario depende
do estimulo ciclico ovulatorio, estroprogestativo.

2. Aatividadeproliferativa do 16bulo é modulada pela apoptose,
mecanismo de morte celular geneticamente programado.
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3. Os horménios, ao afetar a taxa de divisdo celular, podem
contribuir n3o so para a promogao como também na iniciagdo do
processo da carcnogénese.

4. A janela de risco ovulatorio (estroprogestativa) molda-se
melhor a carcinogénese mamana e aos fatores de risco epidemio-
logicos.

5. Os contraceptivos parecem antecipar a atividade proliferativa
em uma semana, quando comparada ao cclo natural. O impacto
deste efeito cariocinético adicional sobre a oncogénese, em parti-
cular nas adolescentes, € desconhecido.

6. Nao ha estudos aquilatando os efeitos dos progestinicos e
dos estrogénios exogenos sobre a atividade proliferativa do 16bulo
mamario.

7. Os estudos que avaliaram o risco relativo de cancer em
pacientes recebendo contraceptivos, progestinicos ou terapia de
reposi¢ao hormonal apresentam varias limitagdes metodologicas,
destacando-se a tendenciosidade, a heterogeneidade das amostras
e o tempo de seguimento pequeno.

8. Orisco relativo com os anticonoepcionais, de forma geral, é
pequeno, em tomode 1,1. Aumenta em alguns subgrupos, como
os de usuarias antes da primeira gestagdo a termo ou apds os 40
anos.

9. O nisco relativo de DMPA esta aumentado em usuanas
com idade menor que 25 anos. Na terapia de reposi¢io hormonal,
ede 1,3 a 1,8 apos 10 anos de uso.

10. Embora haja bastante polémica quanto ao risco, € consen-
so na literatura de que os contraceptivos, 0s estrogénios € os
progestinicos ndo protegem contra o desenvolvimento do cancer
mamario.
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Resumo

Durante um periodo de 6 meses, no Instituto Nacional
de Cancer, foram realizadas 20 core-biopsias guiadas por
estereotaxia, em 17 pacientes que apresentavam lesdes
impalpaveis da mama, seguidas de colocagio de arpio
para orientar a biopsia cirirgica. Foram utilizadas agu-
lhas de 18 e 16 GA. Os resultados histopatologicos obti-
dos (core-biopsia e cirlirgica) foram comparados, haven-
do concordancia parcial ou total entre os métodos em 15
casos (75%). Material insuficiente ocorreu em 3 casos
(15%), possivelmente pelo pequeno calibre da agulha. Na
serie, 6 resultados foram malignos e 14 benignos. Todos
os casos malignos foram diagnosticados pelos dois méto-
dos (30%). Das 14 lesdes benignas, a core realizou o di-
agnostico em 11 casos (55%).

Os resultados podem melhorar, com o uso de agulhas
de maior calibre (outros autores obtiveram concordancia
de até 94% com agulhas de 14 GA).

Com base nos resultados obtidos, podemos afirmar que,
nas lesdes impalpaveis da mama, a core-biopsia guiada
por estereotaxia representa uma alternativa segura e
confiavel a biopsia cirtrgica.

Unitermos
Lesdes impalpaveis da mama; core-bidpsia da
mama; diagnostico de cancer subclinico.

Abstract

During a period of six months, at the “Instituto Nacio-
nal de Cancer”, twenty stereotaxic core-biopsy were per-
formed in sereenteen patients with nonpalpable lesions in
the breast. Two needle sizes, 18 and 16 GA were used. In
sequence, a localization wire was installed as guidance
for the surgical biopsy. Comparison of the histologic results

(core-biopsy wersus surgical biopsy) has shown partial
or total agreement in fifteen cases (75%). It should he
considired that in 3 cases insufficient tissue was obtained
for the core-biopsy, wich is atributable to the small size of
the needle. Analysis of the results obtained bythe two
selected procedures has shown that sis lesions were
malignant and fourteen were leenign. All malignant cases
have leen correctty dragnosed for both methods, while for
the fourteen benign lesions, the core-biopsy ycelded correct
diagnosis in eleven cases (78%) even being used the smaller
size needles.

It is remarkable that seviral researchers have signaled
94% of concordant results using 14 GA needles. So, it
seems to be coherent to expect more realistic results if a
14 GA needle is used for the core-biopsy.

Therefore, et may be assumed that the stereatoxic core-
biopsy, adequately performed, can be as accurate as open
surgical biopsy for nonopalpable lesions of the beast.

Key Words
Nonpalpable lesions of the beast , core-biopsy

Introducio

A core-bidpsia da mama consiste na retirada de frag-
mento de tecido mamario, tipo “core” (do inglés centro,
nucleo — o fragmento tem forma cilindrica), utilizando
dispositivo automatico para biopsia (pistola). Esta indi-
cada no estudo de lesdes impalpaveis da mama (radiolo-
gicamente suspeitas de malignidade) e pode ser guiada
por estereotaxia ou ultra-sonografia. A core-biopsia per-
mite realizar diagnostico histopatologico®*, com caracte-
rizagao completa da lesdo (benigna ou maligna). Compa-
rada com a biodpsia cirirgica, representa para as pacien-
tes, menor trauma e recuperagao rapida, com excelente
resultado estético. Apresenta também a vantagem de nio
gerar lesdes cicatriciais que possam sugerir suspeita de
malignidade em mamografias posteriores®. Ainda apre-
senta um baixo custo (cerca de US$ 600), se comparada
com a biopsia cirtrgica (varia entre US$ 1,200 a US$
2,500), o que € de extrema importancia para o nosso sis-
tema de saude’.

Com a mamografia de alta resolugdo, um niimero cada
vez maior de lesdes impalpaveis estdo sendo

R. Bras. Mast. - Vol. 4 -n° 3 - Dezembrode 1994 O 33



BEA

diagnosticadas, implicando num aumento do nimero de
biopsias**¢. O diagnostico dessas lesdes € feito mais fre-
quentemente pela biopsia cirurgica, que representa em
método caro, estressante, que demanda tempo e, ocasio-
nalmente pode nao levar ao diagnostico®. Uma aborda-
gem multidisciplinar, incluindo mastologjsta — radiologista
— patologista pode mudar este quadro. O radiologjsta, atra-
vés da execugdo da core-biopsia guiada por estereotaxia,
que permite precisao no estudo das lesdes impalpaveis e
auxiliado pelo patologista, pode fomecer ao mastologista
os elementos necessarios para o planejamento terapéutico.
Com isso temos economia de tempo, de recursos para as
instituigoes e redugdo significativa no nimero de biopsias
(principalmente nas lesdes benignas).

O presente trabalho tem como objetivo estudar a core-
biopsia como método eficaz e eficiente na diagnostico das
lesoes impalpaveis da mama, constituindo uma alternati-
va a biopsia cirargica.

Material e Método

No periodo de 17/02/94 a 02/08/94, 17 pacientes com
lesdes impalpaveis diagnosticadas na mamografia e sus-
peitas de malignidade, foram submetidas a core-biopsia
da mama, guiadas por estereotaxia (realizadas 20 core-
bidpsias porque 2 pacientes apresentavam lesdo bilateral,
sendo que uma destas ainda apresentava dupla lesdao uni-
lateral), seguida de colocagdo de arpdo para orientar a
biopsia cirtirgica. Todas as pacientes foram submetidas a
biopsia cirtirgica para comparagio dos resultados.

Das 17 pacientes, 11 eram procedentes do Instituto Na-
cional de Cancer - INCa (9 de unidade INCa [ e 2 da
unidade INCa III), 3 do Hospital Naval Marcilio Dias, 2
do Hospital Central do Exército e 1 de clinica particular.
Todas as core-biopsias e marcagdes pre-operatorias com
arpao foram realizadas na unidade INCa 1 e as biopsias
cirurgicas realizadas na instituigdo de origem da pacien-
te.

A faixa etaria variou entre 35 e 73 anos (Tabela I).

Tabela I -Faixa Etaria das Pacientes

Faixa Etaria n°
31 — 40 anos 4
41 — 50 anos -
51 — 60 anos 7
61 — 70 anos 1
71 — 80 anos 1
Total 20

Das lesdes biopsiadas, 12 eram microcalcificagdes, 4
nodulos, 2 densidades, assimétricas associadas com
microcalcificagdes, 1 densidade assimétrica e 1 nodulo
associado com microcalcificagdes.

O material utilizado par biopsia foi a pistola PROMAG
1.2, com agulhas de 18 GC X 12 cm em 15 bidpsias e 16
GA X 12 cm em 5 biopsias (Manan Medical Products) e
para marcagdo pre-operatoria agulhas de localizagio de
20 GA X 10 cm (Manan Medical Products).

O Senographe 600T Senix HF com Stereotix (GE -
Medical System) foi utilizado em todas as core-bidpsias e
marcagoes pre-operatorias. Os procedimentos foram rea-
lizados com a paciente sentada, e o dispositivo para
estereotaxia foi calibrado antes de cada procedimento.

O procedimento consistiu das seguintes etapas: identi-
ficagdo da lesdo pela mamografia; enquadramento da le-
sdo na janela de compressdo do Stereotix, de forma que
pudesse ser individualizada nas 2 visdes estereotaxicas (+
15 graus e — 15 graus — figura 1); calculo no Stereotix
para posicionamento da agulha de biopsia; colocagio da
agulha, seguida de controle radiografico; confirmado bom
posicionamento da agulha (figura 2), realizagido de 5
disparos da pistola para colheita dos fragmentos (1 no
centro da lesdo, 1 anterior, | posterior, 1 lateral e 1 medial,
com distancias entre eles variando entre 1,5 a 2,5 mm de
acordo com o tamanho da lesdo), novo calculo no Stereotix
para posicionamento da agulha de localizagio; colocagio
da agulha, seguida de controle radiografico; confirmado
bom posicionamento, colocagao do arpio. Logo apos, re-
alizadas mamografias de controle em CC, MLO ou P (fi-
gura 3), para confirmar a posigao final do arpao. O tempo
total do procedimento variou entre 30-50 minutos.

Para assepsia da pele foi utilizado Povidine topico e
somente em | paciente foi necessaria anestesia local.

Figura I — Caso 4 — Densidade assimélrica (setas), loca-
lizada nas 2 visdes estereotaxicas (+15° -159).
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Figura 2 — Caso 7 — Nodulo (setas). Posicionamento da
agulha de core-biopsia, pre-disparo.

Figura 3 — Caso 5 — Microcalcificagdes. Controle do
arpado (perfil)

Apos essas etapas, as pacientes foram encaminhadas para
bidpsia cirlirgica. Os espécimes cirurgicos das pacientes pro-
cedentes da unidade Inca 1 foram radiografados, (com
magnificagdo 1,85 x), para confirmar a exerese da lesdo. Ndo
foi possivel radiografar os espécimes cirurigocs das pacientes
das outras instituigoes.

Resultados

Todas as pacientes foram submetidas a bidpsia cirurgica e
os resultados histopatologicos comparados.

Das 20 lesdes estudadas, 14 foram benignas e 6 foram
malignas. Todas as lesdes malignas (30%) foram diagnosti-
cadas pela core-biopsia. Nas 14 lesdes benignas, 11 (10%)
foram diagnosticadas pela core. Em 2 casos (10%), apesar de
benignos, os resultados foram discordantes. O material da core-
bidpsia foi insuficiente em 3 casos (15%), sendo que em um
deles (caso 12), mesmo com resultado benigno na peca ciriir-
gica, houve duvida se a cirurgia retirou a lesdo. Concordancia
parcial ou total entre os métodos foi observada em 15 casos
(75%), correspondendo a 9 lesdes benignas e 6 lesdes malig-
nas.

Nos casos benignos, o critério utilizado na analise da con-
cordancia foi de presenga de 1 elemento (parcial) ou 2 ele-
mentos (total) em ambos os métodos, além do proprio diag-
nostico de benignidade.

Nos casos malignos, o diagnostico de malignidade em si
foi considerado, ndo sendo preciso caracterizagdo do tipo
histopatoldgico, porque as agulhas utilizadas produziram frag-
mentos pequenos, ndo permitindo em alguns casos, classifi-
cacao histopatologica.

As lesdes malignas corresponderam em 4 casos a
microcalcificages, 1 caso a densidade assimétrica e 1 caso a
densidade assimétrica associada com microcalcificagdes, sendo
diagnosticados 5 carcinomas ductais (infiltrante ou intra-ductal)

e 1 carcinoma coldide (resultados expressos na tabela II).

Tabela II - Resultados Malignos

Caso AG  Tipos de Lesdo Core Peca Cirurgica
2 18 microcalcificagdes  neoplasia maligna, CID
linhagem epitelial
4 18 densidade carcinoma mamario carcinoma
assimétrica coloide
9 18 densidade assimétrica CID CDI
associada com (predominio
microcalcificagdes areas ID)
14 18 microcalcificagdes CID CDI
15 16 microcalcificagdes CDI CD
16 16 microcalcificagdes CDI CID

CID = carcinoma intra-ductal, CDI = carcinoma ductal infiltrante,
ID = intra-ductais, AG = agulha
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Das 14 lesdes benignas, o diagnostico de alteragdes
fibrocisticas foi encontrado em 8 casos (associada com fibro-
adenoma em 3 casos, com adenose em 1 caso e com hiperplasia
lobular e ductal em 1 caso); 1 caso de hemangioma, 2 casos
de adenose esclerosante, 1 caso de fibroadenoma, 1 caso de
tecido mamario normal e 1 caso de tecido mamario em evolu-
¢do (tabela III e tabela ['V).

Tabela III - Resultados Benignos

Caso AG Tipo de lesao Core Pega Cirurgica

1 18 microcalcificagdes fibrose DFC

3 18 microcalcificagdes PM normal DFC

S5 18 microcalcificagdes fibrose DFC, fibroadenoma

6 18 densidade assimétrica fibrose alteragoes

com microcalcificagdes fibrosas

7 18 nodulo auséncia de DIC, adenose
malignidade

13 18 microcalcificagdes esclerohialinose  DFC, hiperplasia

lobular e ductal

17 16 microcalcificagdes auséneia de auséncia de
malignidade malignidade

18 18 microcalcificagdes auséncia de adenose esclerosante
malignidade  fibroadenoma

20 16 microcalcificagdes fibrose DFC fibroadenoma

DFC = doenga fibrocistica, PM = parénquima mamario AG =agulha

Tabela IV - Resultados Discordantes e Insuficiente

Caso AG Tipo de lesao Core Pega Cirurgica

8 16 nodulo material hemangioma
representado por pele
10 18 nodulo nsuficiente para doenga cistica
diagnostico
11 18 microcalcificagdes msuficiente para
diagnostico adenose esclerosante
12 18 nodulo msuficiente para tecido mamario
diagnostico em involugdo
19 18 nodulo areas de hialinizagdo, fibroadenoma

atipia do epitélio ductal

OBS: Caso 12 - Duvida se a cirurgia retirou a lesdo - AG =agulha

Dos 4 fibroadenomas diagnosticados, somente 1 represen-
tou a area de interesse, os outros 3 foram achados no espéci-
me cirirgico.

Nenhum sangramento ou hematoma ocorreu na série es-
tudada; foram registrados apenas 2 casos de reagdo vagal leve,
que cederam com pequeno periodo de repouso.

Discussao
Através da core-biopsia foi possivel obter material sufici-

ente para diagnostico, nos 6 casos de cancer de mama obser-
vados na série estudada, mesmo com o uso de agulhas de 18
GA.

Os 3 casos em que o material da core-biopsia foi insufici-
ente podem ser relacionados com a pouca experiéncia com o
método, porque os controles radiograficos mostraram agulhas
de core-bidpsia ndo muito bem posicionadas (a resisténcia
oferecida pela pele pode desviar o trajeto da agulhaem 1 a 2
mm) e principalmente ao calibre da agulha, pois em todos foi
utilizada agulha de 18 GA. Agulhas de 18 GA produzem es-
pécimes finos, que se fragmentam com facilidade, o que pode
levar alguma dificuldade ao patologista®.

Em 1 caso discordante, cujo diagndstico foi de hemangio-
ma, ja se podia prever a falha do método, pois a lesdo era
muito superficial e parte da chanfradura da agulha de core-
bidpsia ficou fora da mama; no outro, correspondendo a um
fibroadenoma, a explicagdo seria que o fibroadenoma, por sua
mobilidade, “foge” da agulha, ndo chegando a ser tocado por
ela®’,

No caso 12 houve duvida se a lesdo foi retirada pela cirur-
gia, principalmente porque ndo foi realizada radiografia da
peca para comprovar a exerese da lesdo. A excisdo de tecido
inadequado na cirurgia pode ocorrer quando existe
sangramento ou quando, pela manipulagdo, o arpao desloca-
se ou é secionado, desorientando o cirurgido®.

O percentual de concordancia deste estudo — 75%, apesar
de significativo, esta abaixo de outros descritos. Parker et al®
tiveram concordancia de 87% (série de 103 pacientes) e
Elvecrog et al’, 94% (série de 100 pacientes). Apos analise
criteriosa, chegou-se a conclusio que, a diferenga fundamen-
tal, encontra-se no fato dos autores terem utilizado agulha de
14 GA na maioria dos casos, obtendo assim fragmentos mai-
ores e mais intactos, facilitando o diagndstico.

Com a finalidade de aumentar o percentual de concordan-
cia, em uma segunda fase do estudo, apenas agulhas de 14
GA serdo utilizadas. Também serdo feitos controles pos-
disparos para confirmar a posi¢ao da agulha (no presente tra-
balho somente foram realizados controles pre-disparos) e ra-
diografias dos fragmentos, nos casos de microcalcificagoes’.

Convém ressaltar que esses “ajustes” sdo aprimoramen-
tos, resultantes da experiéncia adquirida com a realizagdo do
trabalho, tanto para o radiologista, na realiza¢do do procedi-
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mento, tanto para o patologista, na leitura do pequeno frag-
mento da core-biopsia.

Conclusio
Mesmo com um pequeno nimero de casos, o presente tra-
balho permite concluir que:

I — Atraves da core-biopsia pode-se obter material sufici-
ente para diagnostico histopatoldgico, com carcterizagio com-
pleta das lesdes, principalmente com uso de agulhas de maior
calibre.

— A abordagem das lesdes impalpaveis da mama envol-
ve equipe multidisciplinar. Modernamente, o papel do
radioloista € realizar core-biopsias, guiadas por estereotaxia,
fornecendo ao patologista, fragmento de tecido suficiente para
diagnostico e conseqiientemente, fornecendo ao mastologista
o diagnostico histopatoldgico necessario ao planejamento
terapéutico.

3 — A utilizagdo da core-biopsia guiada por esterotaxia,

KA

tem se mostrado vantajosa e representa uma alternativa segu-
ra e confiavel a bidpsia cirirgica, no estudo das lesdes impal-
paveis da mama.
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Resumo

Os autores relatam dois casos de Leiomiossarcoma de
mama, revisados por imunohistoquimica, ocorridos no
Instituto Nacional de Cancer, e apresentam os principais
aspectos clinicos, patologicos e terapéuticos desta rara
neoplasia.

Introducio

Os sarcomas da mama sao extremamente raros, repre-
sentam 1% de todos os tumores malignos deste orgao® *
10O leiomiossarcoma de mama era uma entidade pratica-
mente desconhecida ha 15 anos atras, com oito casos re-
latados na literatura mundial® ', A historia natural de
leiomiossarcoma de mama permanece desconhecida, de-
vido sua baixa incidéncia e a falta de um longo tempo de
seguimento''. A descrigdo de casos isolados durante os
ultimos anos tomou possivel o esclarecimento de caracte-
risticas clinicas, patologicas e terapéuticas.

A baixa incidéncia dessa rara entidade estimulou a
presente publicagio, que consta do relato de dois casos,
dando énfase ao aspecto clinico, patologico e terapéutico
e revisao da literatura.

Relato do caso n° 1

Registro 298.382, 70 anos, tumor de mama direita,
com evolugdo de 6 meses. Ao exame fisico palpava-se
nodulo de 6 cm, localizado no quadrante superior exter-

no, de consisténcia firme, movel, contomnos irregulares e
a axila era clinicamente positiva.

Ultrassonografia abdominal, cintilografia 6ssea, Raio
X do torax, fosfatase alcalina, CA-15.3, CEA, nao apre-
sentavam anormalidades. A mamografia evidenciava no-
dulo em mama direita com 4,5 x 3,5 cm, de contorno
bocelado e limites mal definidos.

Realizado bidpsia incisional com laudo histopatologico
de leiomiossarcoma de mama, confirmado pela imuno-

Figura 1

Visdo anterior da pega cirurgica

histoquimica. Paciente foi entao submetida a mastectomia
a Madden. Na macroscopia, apresentava tumor de 8 cm
no seu maior didmetro, bem delimitado, de cor roseo
esbranquigada e consisténcia elastica. A lesao era profun-
damente delimitada por escassa quantidade de tecido ma-

Figura 2

Visdo posterior da pega cirurgica
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mario. Na regido axilar forma isolados 11 linfonodos, en-
capsulados, de cor acastanhados e consisténcia elastica.
O laudo histopatologico da pega cirurgica foi de leiomios-
sarcoma grau Il da mama direita (QSE). Mamilo, limite
profundo e todos os linfonodos livres de neoplasia. (Fig. 1
e2).

Atualmente, seis meses apos tratamento cirurgico, pa-
ciente apresenta perda de peso importante, queda do esta-
do geral, evidéncia clinica de recidiva local. Confirmada
por pungdo aspirativa por agulha fina (PAAF). Paciente
foi submetida a um mapeamento com ultrassonografia ab-
dominal, tomografia computadorizada do térax e a
cintilografia ossea, a procura de metastase a distancia.
Na US encontramos nodulo hepatico sugestivo de
metastase, (Fig. 3) enquanto que a TC de torax e a
cintilografia 6ssea ndo apresentavam anormalidades

Figura 3

Metastase hepatica

Relato do caso n° 2

Registro 207.700, 54 anos, tumor de mamilo direito
de evolugdo + 15 anos. Ao exame fisico tumor pediculado
na papila, mama direita de 1,5 cm. O laudo de bidpsia foi
de letomiossarcoma GI, confirmado por imunohistoqui-
mica. Exames pré-operatorios sem evidenciar doenga sis-
témica e mamografia normal.

Paciente submetida a centralectomia, com retirada de
todo complexo aréolo-papilar, e reconstrugio plastica do
mamilo. Até ultimo controle, apos trés anos de cirurgia,
nao havia recidiva local e/ou a distancia.

WA

Discussao

O leiomiossarcoma de mama € um tumor extremamen-
te raro, sendo descrito apenas oito casos bem documenta-
dos na literatura mundial* % #. Os casos inicialmente rela-
tados como sendo leiomiossarcoma tratava-se de cistos-
sarcoma fil6i0des com degeneragio sarcomatosa desse tipo
de tumor. O primeiro caso confirmado de leiomiossarco-
ma de mama foi publicado por Crocker e Murad em 1969" 1.

Trata-se de um tumor proveniente da musculatura lisa,
encontrada na mama, nos ductos mamarios, parede dos
vasos e papila'®. Esta neoplasia ocorre em maior freqiién-
cia na vida adulta, com pico de incidéncia na sexta déca-
da, apresenta crescimento lento e tem melhor prognostico
do que os outros sarcomas da mama, embora o fator
determinante na evolugao desta neoplasia, seja o grau de
diferenciagdo celular, a exemplo do que ocorre com os
sarcomas em outras localizagdes. Julian e col. relatou um
caso, onde a paciente apresentou recorréncia local onze
anos apos o tratamento cirurgico, sem evidéncia de
metastase a distancia'®. Bernt em 1984 apresentou caso
de uma paciente com recorréncia local trés anos apos tra-
tamento cirurgico conservador, sendo submetida a nova
intervengao cirurgica. Quatorze anos apos o tltimo trata-
mento, evidenciou metastase pulmonar, cerebral, pele,
tiredide e rim®. Chen e col., em 1981, relatou um caso de
uma paciente com metastase hepatica quinze anos apos
tratamento cirurgico inicial (mastectomia simples); sem
evidéncia de recidiva local''. O diagnostico clinico deve
ser suspeitado quando volumosos tumores de evolugio
rapida sdao encontrados na mama.

Macroscopicamente a maioria dos leiomiossarcomas
de mama corresponde a um nodulo bem definido, de colo-
ragao amarelo esbranquigada ou acinzentada, com areas
de hemorragia. Histologicamente, o tumor se apresenta
pseudo-encapsulado, com citopasma eosinofilico, nicleo
irregular, areas de degeneragdo mixodide. Embora, quase
todos os casos tenham mostrado moderada atipia com
nimero variado de células gigantes malignas multi-
nucleada, o mais importante critério de malignidade ¢ a
presencga de atividade mitotica® & 1°,

De acordo com Nielse os tumores mamarios de mus-
culatura lisa com mais de 2 (duas) mitoses por 10 HPFs
devem ser considerados malignos®.

O diagnostico da maioria dos leiomiossarcomas de
mama pode ser realizado pelo método classico de colora-
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¢do hematoxilina — eosina, mas € importante, que proce-
dimentos diagnosticos adicionais sejam utilizados. Nos
casos de duvida tais como: imunohistoquimica ou
microscopia eletronica para evitar diagnosticos erroneos
com outros tipos de sarcoma, que na microscopia optica
apresentam caracteristicas histologicas semelhante. (Ex.:
fibrossarcoma, fibrohistiocitoma maligno, etc.)

A principal indicagao de tratamento do leiomiossarco-
ma de mama € a cirurgia, e a maioria dos autores preconi-
zam a mastectomia simples, ou segmentectomia ja que,
nao houve nenhum caso relatado na literatura de compro-
metimento dos linfonodos axilares e com este procedimento
obteve-se adequado controle da recorréncia local. A radi-
oterapia, tem suas indicagoes limitadas no controle da re-
cidiva local e a quimioterapia tem desapontado no trata-
mento dos sarcomas em geral. Esse tipo de tumor nao
apresenta receptores hormonais, por isso, o tratamento com
antagonistas estrogénicos ou qualquer outro tipo de ma-
nipulagdo hormonal nao tem lugar no seu tratamento® * 111,

Conclusiao
A exemplo do que ocorre no tratamento dos sarcomas
de partes moles, esta neoplasia na mama deve ser abor-

tada preferencialmente por cirurgia (segmentectomia ou
mastectomia simples), associado a radioterapia no con-
trole da doenga local.
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corretamente o modo de usar N3o desaparecendo os sintomas, procure orientagio médica.

MERCK

MEKCK SA Industrias Quimicas
Estrada dos Bandeirantes 109¢
Cep 22710-57: Rin de Janeiro Ri

40 O R.Bras.
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Quimica e Farmacéutica Ltda.

Divisao Berlimed

SCHERING

" 0laNLS3gH3IM €660 Il N SEVLY

Terapia Endécrina

Nos casos de

1mna

it de dopami

ic

m déf
m altos n

ctina

iveis de prola

| DOPERGIN

®

0 mais potente inibidor

da prolactina

icacia

menor dose

-5

-3
.mm
=g

‘BYUBWA|Y Bp [B1opa eolgqndey ‘v Buusyog

‘HL9P-9€S (L10)6 ‘8L - S22 ‘BIOA] 8P 0JIBUOIOUBD BNY "BPY] BONNGOBWIRS & BOIW

-InY |iseig op Buleyog woo auoe(e} No exed Jod No sopey|elep stew sossaiduil SOSSou a)ns
-U09 ‘S8QIBWLIOU| SBI0IBW Bled "sopiwiidwoo gg woo sexie)) :oedejuasaidy ‘(elebawoioe ‘e
-ipojsew ‘ojdwaxe Jod) eunoe|oid ap SOPEAS|S SIBAIU WOD SEPBUOIOR|8) WaIeAlse anb aidwes
‘srenyisuswi-91d seduaop ‘(souesyodiy seiowny ap eouanbasuoo owod ‘ojdwexe Jod) wawoy ou
erougjod ep no opiqi| ep sodlugbnoejoidiadiy soulojsuel; ‘eunoejold B OpIASp BUIUIWS) 8pepI|
-118)s8 ‘(eaIn| elougioynsul ‘ojdwaxe Jod) eunoe|oid ejad SOPEUOISEI0 [BNASUSL O]210 OP SOUIO}
-suel) soJino ‘eunoejoid ejad epiznpul eigouswe ‘(oped-sod asejsaojoe|eb) a)ia] ap BAISS80XS
oednpoud ep oednpai ‘eiauooelebd seysew {(ealpaw oedealpul Jeanoy opuenb) assiodojoe| ep
2 asaugbojoe| ep oBdIqIuI :5803e21pU| "BpLINSI| 8p ojesjewousabolply ap bw g'p wejuod uibiad
-0Q ap opiwndwos | :oedisodwo) ‘eunoejoid ep Jopiqiul euiwedop ep ejsiuobe uibiadoqg

pesquisa

Outra importante eontribuicao da
Schering a Ginecologia do futuro.




.

Beneficios da associacdo das vitaminas A, B6 e E.

EFICACIA

e A eficacia das doses adequadas de vitamina E,
reforcada pelas vitaminas A e B6 no tratamento
das mastopatias fibrocisticas se traduz pela
queda acentuada da intensidade da dor, espontanea
ou a palpacao, e do desconforto mamario.

SEGURANCA

e ESCLEROVITAN PLUS nao apresenta os riscos
comuns dos tratamentos com horm&nios e similares
porque contém em sua formula exclusivamente
doses terapéuticas das vitaminas A, B6 e E.

| O TRATAMENTO DA
. MASTOPATIA FIBROCISTICA
E TAO PRATICO QUANTO A

VIDA DA MULHER MODERNA

R | B

L%

" A VITAMINOTERAPIA PRATICA, EFICAZ E
SEGURA DAS MASTOPATIAS FIBROCISTICAS

Esclerovitan ¢ Plus

ESCLEROVITAN PLUS é a certeza de tratamento
eficaz e seguro, pois apresenta concentracoes
adequadas de seus componentes.

I e A e 5.000 UI
Vitamina BO e s e 100 mg
e T S B e R 300 mg

ESCLEROVITAN PLUS ainda pode ser associado
ao tratamento hormonal, permitindo reduzir as
doses de horménios.

® Uma capsula 2 vezes ao dia MERCK
. MERCK S.A. Industrias Quimicas
® Embalagem com 30 capsulas R D e anice



