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Resumo: A ocorréncia crescente de cancer de mama estimula uma maior atengdo nesse tipo de patologia,
assim como em outras neoplasias a caracteristica de cada tumor pode variar em diversos aspectos, atributos
como taxa de diferenciacao celular, presenca de determinados receptores hormonais como os de estrogénio e
progesterona entre outras particularidades permitem a classificacdo do tipo de cancer a que o paciente esta
submetido. Conhecer as propriedades tumorais auxilia na escolha da terapéutica, além de atribuir um melhor
ou pior prognostico para o paciente de acordo com o grupo neoplasico a que esteja inserido, 0s tumores
Luminais A, por exemplo, possuem uma boa evolugéo por responder a terapias alvo contra os receptores que
0 mesmo possui. A qualidade de sobrevida do paciente deve ser optimizada utilizando da identificagdo do
subtipo de cancer, com o tratamento mais eficaz de acordo com os achados citoldgicos e para 0s subgrupos
com taxas elevadas de recidiva e 6bito nos pacientes, como os tumores triplo-negativos, faz-se necessario
maiores pesquisas e acompanhamento dos casos.

PALAVRAS-CHAVE: Subtipos de cancer de mama, Progndstico, Caracteristicas moleculares do
cancer.

Introducao A expressdo génica de determinados
receptores hormonais, do HER-2 e das
O céancer de mama, dentre outros tipos de citoqueratinas basais e luminais permitem

neoplasias se destaca pelo elevado nimero de agrupar tumores com padrées morfoldgicos e

novos casos a cada ano e aumento de Obitos
pela doenca no Brasil. As caracteristicas
imunoistoquimicas das células mutantes
diferenciam a patologia em subtipos, cada um
com morfologia e indicagédo para um melhor

Ou pior prognostico para o paciente.
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imunofenotipicos diferentes. Para identificar
tais estruturas sdo utilizados marcadores
moleculares, os principais sdo 0s receptores
de estrogénio, receptores de progesterona e o
receptor de crescimento epidérmico humano
HER-2.
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A forma com que o tumor se
comporta e a evolugdo da doenca séo
influenciadas por diversos fatores, sendo por
exemplo o0s tumores luminais A com
prognostico melhor para o individuo em
relagio aos demais. A classificacdo das
neoplasias se faz importante para ajudar no
tratamento da patologia, com a terapéutica
alvo mais recomendada para cada caso e 0
auxilio necessdria do paciente para uma
melhora de sua sobrevida. O presente trabalho
teve como objetivo demonstrar a relacdo entre
0 prognostico dos pacientes com alguns dos
subtipos de cancer de mama.

Metodologia

A pesquisa bibliogréafica, descritiva e
exploratdria, foi realizada durante os meses de
margo a abril de 2016, utilizando como bases
de dados o SCIELO, Google académico e
periédicos CAPES. Foram selecionados 12
artigos publicados no periodo de 2010 a 2016
e as seguintes palavras-chave foram
utilizadas: Subtipos de cancer de mama;
Progndstico; Caracteristicas moleculares do

cancer de mama.

Resultados e discursao

O cancer de mama, que geralmente acomete

mulheres, mas que também pode ser

(83) 3322.3222
contato@conbracis.com.br

www.conbracis.com.br

observado em homens, possui uma alta taxa
de incidéncia e o nimero de novos casos
cresce a cada ano. Tendo em vista o problema
de saude publica que a neoplasia se tornou os
estudos para direcionar o melhor tratamento
se faz crucial para uma boa resposta do
individuo, para isso a classificacdo molecular
dos subtipos de cancer é cada vez mais

indicada.

De acordo com SOUZA (2014)
levando em consideracdo os marcadores para
estrogénio (ER), de progesterona (PR) e do
HER-2 a combinagdo dos mesmos fornecera
um agrupamento de subtipos, sendo alguns
eles: Luminal A (RE+ e/ou RP+, HER2-),
Luminal B (RE+ e/lou RP+, HER2+),
Superexpressdo HER2 (RE-, RP- e HER2+) e
triplo negativo (RE-, RP-, HER2-). E
importante identificar essas diferencas de
padrdes tumorais, pois cada um apresenta um
nivel  de  crescimento  caracteristico,
composicdo histoquimica propria e uma
resposta ao tratamento que resultado num
associado aos

prognostico padrdes

moleculares da mutacao.

No presente trabalho foi constatado
que 42% dos artigos  consultados
consideraram 0s subtipos luminais com
melhor prognodstico em relacdo aos demais,
sendo 25% afirmaram que o grupo de tumores
luminais B sdo menos favoraveis comparados

aos luminais A, com diminuicdo da qualidade



Conqresﬁso Broasileiro
o Ciencig'is
9o Saaude

de sobrevida por haver maior indice de
proliferacéo celular. 33% informaram que o
subtipo de superexpressdao do HER-2 possui
maior agressividade em relacdo aos luminais,
mas o tratamento com trastuzumabe se mostra
eficaz. O tumores triplo-negativos foram
considerados em 42% dos artigos como sendo
0 de pior prognostico associado ao fato de ndo
responder a terapias alvo, ja o subtipo
claudin-low, descrito mais recentemente na
literatura necessita de estudos para verificar
sua resposta a terapéutica e foi citado em 17%
dos artigos como sendo mais invasivo que as

neoplasias luminais.

De acordo com CIRQUEIRA et al.
(2011) os recursos limitados no Brasil
induzem a utilizacdo de técnicas mais viaveis
como a imunoistoquimica, que sdo
empregadas na determinacdo do perfil de
expressdo proteica nos tumores mamarios.
Através dessas técnicas e de tecnologias como
microarranjos de DNA complementar e
microdisseccdo a laser, sdo classificados
grupos com caracteristicas morfoldgicas, que
se distinguem quanto a velocidade de
multiplicacdo celular, entre outras
caracteristicas moleculares.

A IARC langou em julho de 2012 a 42
edicao do livro “Classificagdo de Tumores da
Mama da Organizacdo Mundial da Saude”,

que é o volume 4, da 42 serie da Classificacdo

Histologica e Genética dos Tumores
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Humanos (GOBBI, 2012). O acervo de obas
dedicadas a identificacdo das peculiaridades
dos subtipos de cancer sdo ferramentas
importantes para a area médica e para 0S
pacientes que anseiam por uma melhor
qualidade de vida pds descoberta da doenca.

O subtipo Luminal A é caracterizado
pela positividade para os receptores de
estrogénio e/ou progesterona, apresentando
negatividade para receptor do HER-2. Como
descrito por WEIGEL e DOWSETT (2010
apud CIQUEIRA, 2011) este subtipo
representa cerca de 60% dos casos de
carcinoma e apresenta baixo grau histolégico,
sendo o que apresenta melhor prognostico em
relacdo aos demais subtipos por responder
bem ao tratamento, que é feito com anties-
trogénicos, tamoxifeno e inibidores de
aromatase.

Como citado por ARISAWA (2010)
marcadores de proliferacdo celular como o
anticorpo  Ki-67 sdo empregados na
verificagdo de células em estagio ciclizante.
As taxas diferenciadas desses indices
auxiliam na classificacdo de tumores, o
subtipo luminal B se destaca por apresentar o
indice Ki-67 maior que 14%, em relacdo ao
subtipo luminal A que apresenta indice
inferior a 14%, com menor proliferacdo
celular, e de acordo com DE BARROS e
LEITE (2015) a avaliagho de tumores

luminais B podem detectar o oncogene da
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proteina HER-2. PRAT e PEROU (2011)
descrevem que mesmo com tratamento
utilizando tamoxifeno o subtipo luminal B
apresenta pior prognostico em relacdo ao
luminal A, além do fato de que a terapéutica
com aromatase pode néo reduzir a resisténcia
hormonal dos tumores luminais B.

A expressdo exacerbada do fator de
crescimento epidérmico tipo 2 (HER-2)
caracteriza outro grupo de neoplasias
mamarias, geralmente associados com
auséncia de receptores hormonais (RE-, RP-).
O subtipo de superexpressao HER-2 apresenta
um pior prognostico em relacdo aos HER-2
negativos, de acordo com MACEDO (2013)
possui uma maior resisténcia ao tamoxifeno,
mas na terapéutica com trastuzumabe
observa-se diminuigéo da evolugéo da doenga,
com aumento da sobrevida para o paciente. Se
faz necessario a deteccdo do HER-2 para
direcionamento da terapéutica mais eficaz,
aumentando o percentual de regressdo do
crescimento tumoral.

A auséncia de expressdo dos
receptores de estrogénio, progesterona e
também do HER2 caracterizam o subtipo
triplo negativo. Este grupo de tumores
apresentam maior risco de recorréncia no
periodo de trés anos e maiores taxas de
mortalidade em cinco anos, quando
comparados aos outros subgrupos (CINTRA
et al. 2012). Como observado por CORREA
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(2010) os tumores triplo-negativos (TN) estéo
associados com mutacdes no gene BRCAL,
acometem cerca de 20% dos casos de
neoplasia mamaria.

KONIGSBERG et al. (2012) informa
que o0 grupo de tumores triplo-negativos
atinge mulheres mais jovens, possui
caracteristicas histopatoldgicas desfavoraveis
incluindo alto grau histoldgico, contagem
mitética elevada, com encurtamento de
sobrevida do paciente quando comparado aos
outros subtipos de céncer. STIVAL et al.
(2012) retrata que os tumores de mama TN,
aléem de possuirem pior prognostico, nao
recebem o beneficio de terapias especificas
com agentes anti-hormonais ou anti-HER2,
sendo a quimioterapia adjuvante convencional
a Unica op¢do para o tratamento sistémico
desses tumores.

Existem além dos subtipos classicos
grupos de  tumores  descritos  mais
recentemente, com o avanco das técnicas
moleculares a tendéncia € que haja novas
classificacdes que aprofundem a especificade
dos grupos neoplasicos, os tumores claudin-
low séo exemplo destes subtipos. De acordo
com CADORE (2012) carcinomas claudin-
low sdo triplo-negativos, com baixa expressdo
de proteinas ligadas a adesdo celular, como a
diminuigdo das claudinas 2,4 e 7, além de
ocludinas e E-caderinas. De acordo com a

pesquisa realizada, este grupo possui
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prognostico menos favoravel em relacdo a
classe dos luminais, mas ainda sdo
necessarios novos estudos para verificacdo de

sua evolucéo clinica.

Concluséo

Levando em consideracdo a pesquisa
realizada, podemos observar que as neoplasias
mamarias sdo altamente heterogéneas, com
caracteristicas histologicas que podem ou néo
favorecer a sobrevida do paciente de acordo
com a resposta ao tratamento e evolucgéo do
quadro da patologia. E sempre importante
enfatizar a necessidade da realizacdo do
autoexame da mama, a deteccdo precoce é
imprescindivel para uma melhor perspectiva
em relacdo a qualidade de vida frente aos
desafios provenientes do diagndstico da

doenca.
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