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RESUMO

O cancer de mama (CA) é o segundo tipo de cancer mais comum entre as mulheres.
Entende- se a génese do cancer de mama como sendo multifatorial e que a obesidade pode
contribuir para 0 aumento de sua incidéncia. A influéncia da obesidade no cancer de mama estéa
diretamente relacionada a possiveis desfechos insatisfatorios, possuindo riscos
significativamente maiores de recorréncia. Objetiva-se com esse estudo investigar a influéncia
da obesidade no desenvolvimento do cancer de mama acometida no seu prognostico em
mulheres no municipio de Anépolis - Goiés. Trata-se de um estudo retrospectivo, em que se foi
analisado dados secundarios de 110 prontuarios de mulheres em tratamento na Unidade
Oncoldgica de Anapolis - Goias de 2015 a 2019. A populacéo de estudo foi avaliada tanto por
caracteristicas do indice de massa corporal, como por presenca ou ndo de metastase, mama
acometida, tipo de cancer, estado clinico atual, duragcdo do tratamento e tipo de tratamento. A
maioria das pacientes possuem entre 40-59 anos (52,7% - p=0,414), obesas (63,6%), com
auséncia de metéastase (78,2% - p=0,206) com acometimento da mama direita (52,7% -
p=0,021) com tipo de cancer carcinoma mamario infiltrante do tipo ndo especial (87,2% -
p=0,297) com duracao do tratamento maior que 3 anos (54,9% - p=0,884) e o tipo de tratamento
com cirurgia, quimioterapia e hormonioterapia em conjunto (16,4% - p=0,384). Conclui-se que
ha& importante relacdo estabelecida entre 0 excesso de peso e a incidéncia, assim como no
prognostico do cancer de mama. Portanto, o trabalho consegue ressaltar a importancia de um
estilo de vida saudavel com controle de peso, alimentacdo adequada e atividades fisicas diarias
para evitar incidéncia em pacientes com fatores de risco e desfecho insatisfatorios ou

recorréncia em pacientes que ja foram acometidas.

Palavras- chaves: Cancer de mama. Obesidade. Fator de risco. Progndstico.



ABSTRACT

Breast cancer (BC) is the second most common type of cancer among women. The
genesis of breast cancer is understood to be multifactorial and that obesity can contribute to an
increase in its incidence. The influence of obesity on breast cancer is directly related to possible
unsatisfactory outcomes, with significantly higher risks of recurrence. The objective of this
study is to investigate the influence of obesity on the development of breast cancer on its
prognosis in women in the city of Anépolis - Goias. This is a retrospective study, in which
secondary data from 110 medical records of women undergoing treatment at the Anapolis
Oncology Unit - Goias from 2015 to 2019 were analyzed. by presence or absence of metastasis,
breast affected, type of cancer, current clinical status, duration of treatment and type of
treatment. Most patients are between 40-59 years old (52.7% - p=0.414), obese (63.6%), with
no metastasis (78.2% - p=0.206) with involvement of the right breast (52 .7% - p=0.021) with
type of cancer infiltrating mammary carcinoma of the non-special type (87.2% - p=0.297) with
duration of treatment greater than 3 years (54.9% - p=0.884) and type of treatment with surgery,
chemotherapy and hormone therapy together (16.4% - p=0.384). It is concluded that there is an
important relationship established between excess weight and the incidence, as well as the
prognosis of breast cancer. Therefore, the work is able to emphasize the importance of a healthy
lifestyle with weight control, adequate nutrition and daily physical activities to avoid incidence
in patients with unsatisfactory risk factors and outcome or recurrence in patients who have

already been affected.

Key-words: Breast cancer. Obesity. Risk factor. Prognosis.
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1. INTRODUCAO

Obesidade e sobrepeso sao definidos, segundo a Organizacdo Mundial de Saude
(OMS, 2018), como o acumulo anormal ou excessivo de gordura corporal, podendo
ocasionar repercussfes na saude do individuo. A obesidade é uma alteracdo metabolica
multifatorial e de carater epidémico. Sua prevaléncia aumenta cada vez mais em
praticamente todos os paises, afetando mais de meio bilhdo de adultos em todo o mundo.
No Brasil, 64,9% das mulheres apresentam sobrepeso e obesidade, principalmente na faixa
etaria de 55 a 64 anos, associadas com menor escolaridade (GONCALVES et al., 2016).

A obesidade é um fator de risco bem conhecido para muitos tipos de céancer,
incluindo cancer de mama, mostrando correlacdo com risco aumentado e prognostico ruim
(BOUSQUENAUD et al., 2018). A International Agency for Research on Cancer (IARC),
publicou que a auséncia de excesso de peso reduz o risco de cancer de colon e reto, eséfago
(adenocarcinoma), rim (carcinoma de células renais), mama em mulheres na pos-
menopausa e endométrio do utero. Além disso, a revisdo da literatura disponivel para
adultos de meia-idade mostrou que a auséncia de excesso de gordura corporal reduz
também o risco de cancer de cérdia gastrica, figado, vesicula biliar, pancreas, ovario e

tiredide, e meningioma e mieloma mdaltiplo (IARC, 2020).

O céncer de mama é o segundo tipo de cancer mais comum em mulheres, estando
atras somente do cancer de pele ndo melanoma. Das neoplasias malignas, é a causa de morte
mais comum entre as mulheres, responsavel por 23% de ébitos do total de novos casos e
14% dos 6bitos de mortalidade geral decorrentes de doencas cancerigenas. Os fatores de
risco mais importantes, além da obesidade s&o: predisposi¢do genética, exposi¢do enddgena
e/ou exogena a estrogénio, radiacdo ionizante, baixa paridade, histéria de hiperplasia

mamaria atipica e consumo de alcool (KAUL et al., 2021).

O prognostico do cancer de mama depende da extensdo da doenca (estadiamento),
assim como das caracteristicas do tumor. Quando a doenga é diagnosticada no inicio, o
tratamento tem maior potencial curativo. Quando ha evidéncias de metastases, o tratamento
tem por objetivos principais prolongar a sobrevida e melhorar a qualidade de vida (INCA,
2020).



As complicag0es sistémicas derivadas da obesidade incluem inflamag&o, resisténcia
a insulina e hiperglicemia e foram exploradas como potenciais efeitos causais ou
contribuintes para 0 aumento do risco e progressado do cancer de mama. Ao longo do estudo,
foi observado que as pacientes com cancer de mama e excesso de peso e obesas
apresentavam maior risco de recorréncia e resisténcia a terapéutica. O aumento do risco
para o cancer de mama também esta associado a producéo local de estrogénio, contribuindo
para uma maior progressao na p0s-menopausa, ja que nessa fase a producéo desse hormonio
ocorre, principalmente, no tecido adiposo (BOUSQUENAUD et al., 2018).

Dessa forma objetifica-se investigar a relagdo entre o impacto da obesidade e o
surgimento e prognostico de alguns subtipos de cancer de mama em pacientes que se

submeteram ao tratamento com radioterapia ou quimioterapia.



2. PROBLEMA

Qual a relacédo da obesidade com o surgimento de cancer de mama e como esse fator de
risco influencia no prognostico de pacientes com cancer de mama que se submeteram ao

tratamento com radioterapia ou quimioterapia?



3. REFERENCIAL TEORICO
3.1. Cancer de mama

O cancer de mama é o cancer mais frequentemente diagnosticado em mulheres
e ocupa o segundo lugar entre as causas de morte por cancer em mulheres (ULLAH, 2019). O
cancer de mama ocorre com maior frequéncia nas mulheres do que nos homens, na propor¢ao
de 100 casos femininos para 1 masculino. Nas mulheres, a doenga é mais frequentemente
descoberta entre os 40 e os 60 anos de idade. E um tumor ou nddulo que danifica os tecidos e
6rgéos vizinhos e que pode se espalhar para outras partes do corpo (CANDIDO et al., 2016).

Foi a partir de 1970 que houve a incorporacdo dos exames de imagem que permitiam a
visualizacdo de lesbes mamarias bastante iniciais, juntamente com a ampliacdo da mobilizagédo
feminina pela atencdo a satde da mulher e a reestruturacédo da saude publica, o que fez com que
a discussdo sobre rastreamento de cancer mamario ganhasse forca nas publicacGes
especializadas, nos circulos médicos e no meio social. E foi nos anos 90 que o rastreamento a

partir do uso massivo da mamografia comegou a ganhar forga (TEIXEIRA, 2020).

O Instituto Nacional do Céncer (INCA) divulgou que o cancer de mama tem a
expectativa de 59.700 novos casos a cada ano até 2019, ou seja, uma média de mil novos casos
por ano. Sendo 0 mais incidente nas Regides Sul (73,07/100 mil), Sudeste (69,50/100 mil),
Centro-Oeste (51,96/100 mil) e Nordeste (40,36/100 mil). Na Regido Norte, é o segundo tumor
mais incidente (19,21/100 mil casos) (INCA, 2020).

E considerado pela sua gravidade e intensidade a primeira causa de morte por cancer
entre as mulheres, com ocorréncia de 522 mil mortes em 2012 a nivel global, o que representa
14,7% de todos os 6Obitos. A nivel nacional houve 14.388 ébitos, sendo que apenas 181 casos
foram em homens. Em 2015 no Brasil constam nos registros 15.403 6bitos por cancer de mama.
O cancer de mama tem letalidade relativamente baixa, dado que a taxa de mortalidade é menor
que um terco da taxa de incidéncia (BRASIL, 2017).

Entende-se a génese do céncer de mama como sendo multifatorial, e sabe-se que
diversos aspectos genéticos, ambientais e relacionados ao estilo de vida estdo implicados em
sua etiologia. Condic¢des endocrinas moduladas pela fungdo ovariana, como a menarca precoce,
menopausa e gestacdo tardias, assim como a utilizacdo de estrogenos exogenos, sao

componentes relevantes do risco de desenvolvimento do cancer de mama. Estudos



observacionais indicam que o comportamento humano relacionado ao estilo de vida, como a
inatividade fisica e os descuidos com a dieta tipo obesidade ou alcoolismo, podem contribuir
para 0 aumento da incidéncia do cancer de mama em todo o mundo. Contudo, as neoplasias
mamarias do tipo hereditario correspondem de 5% a 10% dentre os casos de cancer de mama,
sendo este grupo muito relacionado a alteragdes de genes supressores de tumor como 0s genes
Breast Cancer Gene 1 (BRCA 1) e Breast Cancer Gene 2 ( BRCA 2) e a proteina de tumor
P53. De modo que, evidenciou-se que mulheres que nascem com a linha germinativa do BRCA
1 e/ou BRCA 2 as chances dela desenvolver cancer de mama aumentam em aproximadamente
70%, com tendéncia a desenvolver a patologia em idade jovem e mais comumente bilateral,
necessitando de maior intervencdo clinica. (SARTORI; BASSO, 2019) (EVRON, 2019).

O carcinoma ductal in situ, também conhecido como carcinoma intraductal, é
considerado ndo invasivo ou cancer de mama pré-invasivo. A diferenca entre o carcinoma
ductal in situ e carcinoma invasivo é que as células ndo se espalharam através dos ductos para
o0 tecido mamario adjacente. Sendo que carcinoma ductal in situ é considerado um pre-cancer,
pois em alguns casos pode se tornar um cancer invasivo. O Carcinoma Ductal Invasivo ou
infiltrante é o tipo mais comum de cancer de mama e inicia-se em um duto de leite, rompe a
parede desse duto e cresce no tecido adiposo da mama. A partir dai, pode se espalhar (metéstase)
para outras partes do corpo através do sistema linfatico e da circulacdo sanguinea. Ja o
carcinoma lobular invasivo, comeca nas glandulas produtoras de leite (lobos), assim como o
carcinoma ductal invasivo pode se espalhar para outras partes do corpo (CANDIDO et al.,
2016).

Os principais sintomas e sinais sdo: tumoracdo ndo dolorosa de limites irregulares,
descarga papilar sanguinolenta, edema na pele da mama, retragao da papila mamaria (“casca de

laranja”), prurido na papila mamaria, erosdo da papila mamadria e linfonodos axilares

aumentados de tamanho (SARTORI; BASSO, 2019).

Para a Sociedade Brasileira de Mastologia (SBM), medidas simples de prevengéo, com
a adogdo de alimentacdo saudavel, pratica de atividades fisicas e realizacdo de exames
preventivos, como a mamografia, podem ajudar a reverter o cenario do cancer de mama no pais.
E recomendavel que toda mulher a partir dos 40 anos realize a mamografia anualmente, ja que
é 0 exame mais eficiente para identificar microcalcificacGes que podem representar o sinal mais
precoce de malignidade ou nodulos menores que 1 centimetro, que ndo € possivel palpar

clinicamente. E também a melhor forma de diagnostico precoce, ja que aumenta as chances de



cura em até 95% dos casos. Entretanto, cerca de 60% das mulheres atendidas pelo Sistema
Unico de Satide (SUS) chegam aos consultorios com tumores avangados, com tamanho a partir
de 2cm a 3 cm, com menos chance de cura, isso porque existe uma demora em diagnosticar,

realizar e receber o resultado da bidpsia (INCA, 2020).

Importantes avancos na abordagem do cancer de mama aconteceram nos ultimos anos,
principalmente no que diz respeito a cirurgias menos mutilantes, assim como a busca da
individualizacdo do tratamento (INCA, 2020).

Entre os principais tratamentos utilizados no combate ao cancer de mama, estdo 0s
tratamentos locais, como a cirurgia conservadora ou radical e a radioterapia, e 0 tratamento
sistémico, como a quimioterapia, hormonioterapia e terapia biologica. Todos podem ocasionar
efeitos colaterais, mas a quimioterapia é o que afeta de forma mais aguda a qualidade de vida.
A quimioterapia atua na destrui¢do ou inibigdo do crescimento celular, ndo diferenciando as
células neoplasicas das normais, podendo levar a um quadro de mielossupresséo. Os sintomas
comumente associados a quimioterapia sdo a dor, inflamacdo, fadiga, nauseas e vémitos,
diarreia, neutropenia febril, alteracbes da pele, mucosite e xerostomia (CORDEIRO;
NOGUEIRA; GRADIM, 2019).

Alguns agentes quimioterapicos tém o potencial de causar complicagdes
cardiovasculares relacionadas com a dose, terapia prévia com antraciclinas e idade avancgada.
Insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC), isquemia miocardica, hipertensdo, arritmias,
prolongamento do intervalo QT, bradicardia, pericardite, sindrome coronariana aguda e eventos

tromboembdlicos sdo algumas dessas complicacdes (BODAI; TUSO, 2015).

A radioterapia (RT) utiliza feixes de radia¢cdes ionizantes, sendo que o nimero de
sessOes depende do tipo de tumor, estado de salde geral do paciente e a técnica de radiacdo
utilizada (BRASIL, 2015; HABIBULLAH et al., 2018). Entre as vantagens da RT, se
enquadram a facil e rapida aplicacdo, eficiéncia e efetividade locais. Por outro lado, a terapia
também possibilita efeitos colaterais como lesdes na pele, fadiga, dor, problemas
gastrointestinais, fibrose e danos as estruturas normais subjacentes, com diminuicdo da
qualidade de vida em geral (HABIBULLAH et al., 2018). Ademais, existem alguns efeitos
colaterais cronicos, como ICC e infarto do miocardio devido a danos diretos ao miocardio e as
artérias coronarias (BODAI; TUSO, 2015).



A hormonioterapia neoadjuvante com tamoxifeno é usada como alternativa a cirurgia
padrdo, quimioterapia e radioterapia, resultando em uma taxa de respostas de 60% em que 0
receptor de estrogénio (ER) é um biomarcador preditivo de beneficio: no qual 100% dos
tumores ER-negativos ndo respondem ao tratamento, mas os tumores ER+ possuem uma taxa
de beneficio clinico de 80 %, muitos com respostas de longa duragdo. Também, existem 0s
inibidores de aromatase (IAs) que possuem um maior beneficio clinico e menores taxas de
progressao da doenca em relacéo ao tamoxifeno (ZOTANO; ARTEAGA, 2017).

3.2. Obesidade

A obesidade representa um aumento de gordura corporal, que pode ser deletéria a satde
do individuo. Ela é considerada uma doenca multifatorial, porque resulta de uma complexa
interacdo entre fatores comportamentais, culturais, genéticos, fisiologicos e psicolégicos. O
desenvolvimento da obesidade ocorre devido a multiplas interacGes entre genes e meio
ambiente (OMS, 2000).

A obesidade tem sido associada a microrganismos, epigenética, aumento da idade
materna, maior fecundidade, falta de sono, desreguladores enddcrinos, iatrogénese
farmacéutica e efeitos intrauterinos e intergeracionais. As comorbidades e seus tratamentos

também podem ser um fator no desenvolvimento da obesidade (APOVIAN, 2016).

Acredita-se que a obesidade e o sobrepeso se desenvolvam a partir de habitos de estilo
de vida pouco saudaveis, combinando o exacerbado consumo de dietas ricas em gorduras e
acucares com sedentarios comportamentos. Essas circunstancias levam, em ultima analise, a
deficiéncias na regulagdo dos mecanismos cerebrais controlando o equilibrio energético global
e 0 comportamento viciante, favorecendo uma abundéancia de comorbidades com risco a vida
(GUADILLA et al., 2021).

De acordo com dados da Vigilancia de Fatores de Risco e Protecdo para Doencas
Crdnicas por Inquérito Telefonico (VIGITEL), a prevaléncia da obesidade em adultos no Brasil
aumentou 72% nos Ultimos treze anos, saindo de 11,8% em 2006 para 20,3% em 2018. Mais
da metade da populacao brasileira, 55,4%, tem excesso de peso. Observou-se aumento de 30%
qguando comparado com percentual de 42,6% no ano de 2006. A prevaléncia de excesso de peso

tende a aumentar com a idade e diminuir com a escolaridade. Na populacéo negra, a prevaléncia



de excesso de peso em 2018 era de 56,5% e de obesidade, de 20% (VIGITEL, 2019) (BRASIL,
2020).

Para o diagndstico desses pacientes, a OMS utiliza o célculo do indice de Massa
Corporal (IMC), sendo considerado sobrepeso, obesidade e obesidade grave em adultos,
respectivamente, IMC maior ou igual a 25 Kg/m?, IMC maior ou igual a 30 Kg/m2 e IMC maior
ou igual a 40 Kg/m2 (ABESO, 2016). O IMC é calculado pela divisdo do peso em kg pela altura
em metros elevada ao quadrado. Esse método é o mais utilizado para avaliar a adiposidade
corporal a nivel populacional, ¢ um bom indicador, além de ser simples e pratico (ABESO,
2016). O diagndstico precoce do sobrepeso e da obesidade tem grande importancia no contexto
do controle e prevencdo das Doencas Cronicas Ndo Transmissiveis (DCNT), uma vez que essas
condicdes consistem em fatores de risco para outras DCNT e acarretam prejuizos para a saude

dos individuos, impactando no aumento da morbimortalidade (Portaria SCTIE/MS, 2020).

O IMC tem sido utilizado como uma medida substituta de gordura corporal, tanto na
pratica clinica, quanto nos estudos epidemiolégicos e clinicos. O uso do IMC, entretanto,
apresenta limitaces, visto que ele ndo é uma medida direta de gordura corporal e nem indica
sua distribuicdo; ndo leva em consideracdo a massa muscular; ndo distingue quanto a sexo e
etnia; e € menos acurado em alguns grupos especificos (idosos, etnia asiatica, indigena, entre
outros). Assim, deve ser feita avaliacdo criteriosa do significado dessa medida (WHARTON et
al., 2020).

O IMC néo é usado para criancas e adolescentes de 2 a 18 anos; em vez disso,
recomenda-se que uma escala de percentil com base no sexo e idade da crianga seja usada.
Nesta populagéo, o sobrepeso é definido como um IMC do 85° ao 94° percentil, e a obesidade
é um IMC igual ou acima do 95° percentil (APOVIAN, 2016). J& a obesidade grave, também
chamada de obesidade mérbida: porcentagem de IMC maior ou igual a 99, igual ou maior que
120% do 95° percentil. Essas defini¢cdes tornam-se importantes com base nas estatisticas
existentes em quais criangas com sobrepeso tém quatro vezes mais chances de se tornarem
adolescentes obesas (CAMACHO et al., 2019). J& em adultos jovens, com idade entre 18 e 20
anos incompletos, a classificagdo do estado nutricional deve seguir o indicador IMC-para-
Idade, em escore Z (WHARTON et al., 2020).



Para cada aumento de 5 unidades no IMC acima de 25 kg / m2, a mortalidade geral
aumenta em 29%, a mortalidade vascular em 41% e a mortalidade relacionada ao diabetes em
210% (APOVIAN, 2016).

A relacdo circunferéncia abdominal/quadril (RCQ) também demonstra associa¢do ao
risco de comorbidades. Entretanto, a medida da circunferéncia abdominal reflete melhor o
conteddo de gordura visceral que a RCQ e se associa muito a gordura corporal total. Pode-se
realizar a medida no maior perimetro abdominal entre a Gltima costela e a crista iliaca, segundo
recomendagdes da OMS, sendo a medida da circunferéncia abdominal para risco cardiovascular
aumentado igual ou superior a 94 cm em homens e 80 cm em mulheres. Assim, a associagéo da
medida da circunferéncia abdominal com o IMC pode oferecer uma forma combinada de
avaliacdo de risco e ajudar a diminuir as limitacGes de cada uma das avalia¢des isoladas, mas
no rastreamento inicial (prevencao primaria), o IMC pode ser usado isoladamente (ABESO,
2016).

De acordo com o PNS 2019, o estado nutricional dos adolescentes de 15 a 17 anos de
idade conseguiu classificar 19.4%, do espago amostral, com excesso de peso e 6,7 com
obesidade. A tabela a seguir mostra a prevaléncia de déficit de peso, de excesso de peso e de
obesidade para os adultos de 18 anos ou mais de idade, por sexo e grupos de idade (Pesquisa
Nacional de Saude, 2019).

Grupos de idade Prevaléncia de déficit de peso, excesso de peso, obesidade e totais estimados na
populacdo com 18 ou mais anos de idade (%)
Total Sexo

Homem Mulher
Absoluto  Prevaléncia Absoluto  Prevaléncia Absoluto  Prevaléncia

Déficit de peso

Total (1) 2215 1,6 1104 1,7 1112 15

18 a 24 anos (2) - - - - - -
25 a 39 anos 876 1,9 541 2,4 335 1,4
40 a 59 anos 441 0,8 230 0,9 212 0,7
60 anos e mais 898 2,6 333 2,2 565 2,9

Excesso de peso

Total 95901 60,3 42 899 57,5 53 002 62,6

18 a 24 anos 7 434 33,7 2850 25,7 4 585 417

25 a 39 anos 26 817 57,6 13 087 58,3 13730 57,0

40 a 59 anos 39 497 70,3 17 533 67,1 21 964 73,1

60 anos e mais 22 153 64,4 9429 63,3 12 724 65,3
Obesidade

Total 41 230 25,9 16 252 21,8 24 978 29,5

18 a 24 anos 2 366 10,7 876 79 1490 13,5



25 a 39 anos 11 038 23,7 4 333 19,3 6 705 27,9
40 a 59 anos 19 305 34,4 7 889 30,2 11 415 38,0
60 anos e mais 8521 24,8 3153 21,2 5 368 27,5
Fonte: IBGE, Diretoria de Pesquisas, Coordenacéo de Trabalho e Rendimento, Pesquisa Nacional de Saude 2019.
(1) Né&o inclui o grupo de idade de 18 a 24 anos. (2) A amostra ndo permitiu estimativas com a precisdo desejada

O numero total de pessoas com sobrepeso, obesidade e doencas relacionadas esta
aumentando dramaticamente. A populacdo é estimada para crescer de 310 milhdes em 2010
para 439 milhdes em 2030 com uma prevaléncia de 42% para obesidade. E projetado que em
2050, mais de 157 milhdes de pessoas serdo obesas e quase muitos estardo acima do peso. Além
disso, a populacdo esta tornando-se cada vez mais urbanizado, reduzindo o gasto diario de
energia, 0 que por sua vez aumenta o risco de ficar acima do peso e obeso (ANDOLPHI;
FISICHELLA, 2018).

Com base no relatorio “Estatisticas Mundiais de Satde 20127, publicado pela
Organizacdo Mundial de Saude (OMS), € possivel dimensionar a problematica representada
pela obesidade e sobrepeso no mundo. De acordo com o relatério, a cada ano morrem no mundo
2,8 milhdes de pessoas devido ao sobrepeso e a obesidade, o que também aumenta o risco de
doencas cardiovasculares, acidentes vasculares cerebrais isquémicos, diabetes mellitus tipo 2 e
alguns tipos de cancer frequentes (JARDIM; SOUZA, 2017). Nessa realidade a prevaléncia de
obesidade estd aumentando em um ritmo alarmante em muitos paises. Uma alimentacdo néo
saudavel e o sedentarismo sdo os principais fatores de risco para a obesidade (FERREIRA et
al., 2019)

3.3. Obesidade e Cancer de mama

Estudos recentes do World Cancer Research Fund (WCRF), demonstraram que 0
sobrepeso e a obesidade estdo associados a maiores riscos de adenocarcinoma de esbfago,
cardia gastrica, tireoide, pancreas, colon, reto, endométrio, préstata, vesicula biliar, ovario e
mama, além de mieloma multiplo. O tecido adiposo de individuos obesos produz citocinas e
mediadores inflamatdrios, criando um ambiente que promove a invasao e metastase do cancer.
Como o cancer de mama é o cancer mais comum e a segunda principal causa de morte por
cancer entre mulheres em paises desenvolvidos, compreender como a obesidade impacta essa
doenca tem importantes implica¢fes para a satde publica (WCRF, 2016; PICON-RUIZ et al.,
2017).

O efeito da obesidade no risco de cancer de mama na pré-menopausa difere entre 0s

subtipos de doencas. A maioria dos estudos relata que a obesidade esta associada a menor risco



de cancer de mama positivo para receptor de estrogénio (ER) antes da menopausa, enquanto
outros nédo relatam nenhuma associa¢do. Curiosamente, um estudo menor descobriu que essa
associacdo inversa entre o IMC e o risco de cancer de mama na pré-menopausa positivo para
ER ou receptor de progesterona (RP) foi restrito a mulheres brancas, e houve uma nula

associacdo em mulheres afro-americanas (PICON-RUIZ et al., 2017).

Fatores psicossociais contribuem para o desafio de diagnosticar e tratar mulheres obesas
com cancer de mama. Em geral, as mulheres de nivel socioecondmico mais baixo tém maior
probabilidade de ser obesas do que as mulheres de nivel socioeconémico mais alto e isso pode
complicar o acesso a cuidados médicos. O estigma da obesidade resulta em medo, fatalismo,
alienacdo, baixa autoestima e constrangimento, todos contribuindo para uma menor adesao as

diretrizes de rastreamento e tratamento (LEE et al., 2019).

H& uma relacdo entre indice de massa corporal (IMC) e mamografia em mulheres com
idade > 40 e descobriu-se que mulheres com sobrepeso eram menos propensas do que mulheres
com peso normal a ter feito mamografia nos 2 anos anteriores. Isso foi especialmente verdadeiro
em mulheres com o IMC mais alto e em mulheres brancas, mas ndo em mulheres afro-
americanas. Ao observar as barreiras para o rastreamento da mamografia em mulheres de 50-
69 anos, descobriu-se que a ndo adesdo foi maior em mulheres obesas e que elas tinham duas
vezes mais probabilidade de citar a dor com o procedimento como motivo para a ndo adesdo
(LEE et al., 2019).

Foi relatado risco 30% aumentado de recorréncia ou morte em mulheres obesas versus
mulheres com peso normal com diagnostico de cancer de mama. Mostrou-se que a obesidade
aumentou o risco de desenvolver cancer de mama triplo- negativo (TNBC) na pré-menopausa
em 67% e o risco de cancer de mama luminal B na pré- menopausa em 73% em comparagao

com mulheres de peso normal (KANG et al., 2018).

Mulheres com diabetes também apresentam maior risco de desenvolver TNBC, em
comparagdo com mulheres sem diabetes. O TNBC é um subtipo de cancer de mama que nao
expressa o receptor de estrogénio (ER), o receptor de progesterona e o receptor 2 do fator de
crescimento epidérmico humano (HER2). E o subtipo de cancer de mama com pior progndstico,
devido a falta de terapia direcionada e aumento da metastase em compara¢do com outros
subtipos de cancer de mama. O cancer de mama luminal B € um subtipo molecular de cancer

de mama que geralmente é positivo para ER, mas tem um alto grau pela histologia e um alto



indice proliferativo. O diabetes tipo 2 e a obesidade também estdo associados ao aumento do
risco de cancer de mama na p6s- menopausa (KANG et al., 2018).

A associacdo do risco de cancer de mama na pds-menopausa com a obesidade esta
relacionada com canceres de mama ER-positivos. A obesidade se associa mais fortemente com
0 risco de cancer de mama com receptor hormonal positivo na pds-menopausa em muitos
estudos de coorte prospectivos e estudos de caso-controle. Embora a obesidade esteja
inversamente associada ao desenvolvimento de cancer de mama com receptor positivo antes da
menopausa, é um fator de risco para cancer de mama com receptor de horménio positivo na
pos-menopausa. A associacdo de obesidade com o risco de cancer de mama ER-negativo e
TNBC parece diferir antes e depois da menopausa. Embora a obesidade esteja associada a um
risco maior antes da menopausa, 0 risco de cancer de mama ER-negativo e TNBC estad minima
ou inversamente associado a obesidade apds a menopausa. J& no IBC a obesidade foi associada
a um maior risco desse subtipo ap6s a menopausa (PICON-RUIZ et al., 2017).

Em relacdo a mortalidade no cancer de mama, a obesidade esta associada a um menor
tempo para recorréncia da doenca e maior mortalidade na pré e p6s-menopausa. Um Estudo de
Prevencdo do Cancer Il da American Cancer Society relatou uma associacao positiva entre o
IMC e a mortalidade por cancer de mama (P <0,001): Mulheres que tinham um IMC>40kg/m?
tinham um indice maior que 2- risco de mortalidade vezes maior em comparagdo com aqueles
que tinham um IMC de 18 a 24,9 kg /m2, Também foi relatado que a obesidade estava associada
a tumores maiores e linfonodos positivos (PICON-RUIZ et al., 2017). Vérios estudos tém
mostrado que pacientes obesas apresentam tumores maiores e, de forma menos consistente,
com metastases linfonodais aumentadas e tumores de alto grau. Além disso, estudos mostraram
que a obesidade esta associada a um risco aumentado de recorréncia e morte de
aproximadamente 35% a 40%. (JIRALERSPONG; GOODWIN, 2016).

A cirurgia conservadora da mama (BCS) ou lumpectomia tem a vantagem de exigir
menos tempo na sala de operacdo e, portanto, menos tempo exigindo anestesia em comparacao
com a mastectomia. Apés a BCS, os pacientes recebem radioterapia na mama e, dependendo
do estagio, também podem receber radiacdo nodal regional. E evidenciado que o resultado
cosmético com a conservacdo da mama (mastectomia e radiacdo) pode ndo ser tdo bom em
mulheres obesas em comparacdo com mulheres com peso normal. Avaliacdes em série da
cosmesis mamaria apés mastectomia e radioterapia identificaram alteracdes persistentes na

aparéncia da mama (LEE et al., 2019).



Juntamente a isso, pacientes que sdo obesas tém maior risco de complicagfes com a
anestesia, pois podem ser mais dificeis de intubar e manter o suporte ventilatorio do que
mulheres com peso normal. Um aumento no nimero de comorbidades associadas a obesidade
aumenta ainda mais o risco de anestesia geral. Enquanto algumas séries identificam taxas de
controle local comparaveis em mulheres obesas e com peso normal submetidas a mastectomia
e radioterapia, outras sugerem que a recorréncia local é significativamente maior em pacientes
obesas (LEE et al., 2019).



4. OBJETIVOS
4.1 Obijetivo geral

Investigar a relagdo entre o impacto da obesidade e o surgimento, prognéstico de alguns
subtipos de cancer de mama em pacientes que se submeteram ao tratamento com radioterapia

ou quimioterapia.
4.2 Objetivos especificos

e Estabelecer a prevaléncia da obesidade em pacientes mulheres com cancer de mama em

tratamento na Unidade Oncoldgica de Anépolis - Goiés.

e Descrever as terapéuticas utilizadas no tratamento do cancer de mama de mulheres em

tratamento na Unidade Oncoldgica de Anapolis - Goias.

e Investigar a associacdo entre o tipo de cancer de mama e o grau de obesidade entre mulheres

em tratamento na Unidade Oncoldgica de Anapolis — Goiés.

e Descrever as caracteristicas basais da amostra entre mulheres pré e p6s menopausa em

tratamento na Unidade Oncoldgica de Anapolis - Goias.

e  Identificar o tempo de tratamento de cancer de mama e o grau de obesidade entre mulheres

em seguimento na Unidade Oncolégica de Anépolis - Goiés.

° Identificar a incidéncia de metastase entre mulheres em tratamento de cancer de mama na

Unidade Oncoldgica de Anapolis - Goias.



5. METODOLOGIA

5.1 Tipo de estudo

Trata-se de um estudo retrospectivo, ou seja, analisado a partir do desfecho do quadro
clinico de pacientes, realizado na Unidade Oncolégica de Anapolis - Goids, referéncia em
atendimento oncoldgico no municipio de Anapolis - Goias, com recorte temporal de 2015 a
2019, que utilizou dados secundarios coletados dos prontuarios de pacientes que tiveram como
tratamento de escolha a radioterapia ou a quimioterapia e ja finalizaram esse tratamento na

unidade.

5.2 Populacdo e amostra

A populacdo, de acordo com o calculo amostral que foi realizado considerando a analise
estatistica que foi feita (associacdo entre variaveis categoéricas - x2) e o software G*Power
versdo 3.1.9.7. Foi considerado um tamanho de efeito médio de 0,3; nivel de significancia de
5% e um poder amostral de 80%. Sendo necessario 108 prontuarios de mulheres, pré e pos
menopausa, que estiveram em tratamento de cancer de mama na Unidade Oncoldgica do
municipio de Anapolis - Goias nos anos de 2015 a 2019 que obedecerem aos critérios de

inclusdo do estudo.

5.3 Critérios de Inclusao

Mulheres diagnosticadas com cancer de mama entre os anos 2015 a 2019, que fizeram
tratamento na unidade oncologica de Anapolis - Goias.

5.4 Critérios de exclusao

Os critérios de exclusdo adotados foram erros de arquivamento do prontuario
(prontuario ndo encontrado nos arquivos). Foram excluidos, também, os prontuarios que nao
evidenciaram o peso das pacientes e altura das pacientes, devido a impossibilidade do calculo

de IMC. Além disso, excluiu-se prontuarios com escrita de letra incompreensivel.

5.5 Procedimento de coleta de dados

A coleta dos dados ocorreu em trés etapas:



- 12 Etapa: Ap6s submissio ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP) com parecer e parecer
favoravel os pesquisadores se apresentaram a coordenacdo da Unidade Oncoldgica de Anapolis
- Goiés, realizaram o levantamento dos prontuarios que foram analisados a partir dos dados dos

cadernos de admissao e impressos armazenados nesta unidade;

- 22 Etapa: Apds o levantamento do numero de prontuérios a serem avaliados, foi preenchido
no instrumento de coleta de dados (com varidveis sociodemograficas e de diagnostico)
construido na plataforma do Google Forms. Foram divididos em diferentes pilhas, os prontuario
referentes a cada ano, sendo escolhidos de cada pilha um prontuério até que se completaram 22
de cada ano (2015-2019) resultando na coleta de 110 prontuérios. Nos casos de exclusdo de
prontuério, foi usado o prontuario logo abaixo, da mesma pilha, do excluido. Para a construcao
do instrumento de coleta de dados, foi utilizada como base a revisdo integrativa realizada
anteriormente, teses de assuntos da area e artigos cientificos. Ademais, houve um processo de
refinamento do instrumento de coleta de dados, realizado por dois pesquisadores da area;

- 3% Etapa: Os dados referentes aos resultados dos registros e resultados de exames presentes

nos prontudrios foram transferidos para uma planilha de Excel para analise.
5.6 Variaveis de Estudo

As variaveis de estudo analisadas foram: idade (em anos completos calculada a partir
da data de nascimento até a data do fim do tratamento), ano de diagnostico, mama acometida,
tipo de cancer, tratamento estabelecido, presenca e localizacdo da metastase, estado clinico

atual, altura, peso e imc.

Para anélise do IMC de mulheres menores 60 anos foi utilizado o corte da Organizagao
Mundial da Saude IMC: Desnutri¢do (<18.5), eutrofia (18,6-24,9), obesidade (>25). Enquanto
que para mulheres acima de 60 anos foi utilizada a classificagdo Lipschitz: Desnutrigéo (< 22),
eutrofia (22-27), obesidade (>27).

5.7 - Anélise dos dados

Para a andlise estatistica foi elaborada uma planilha eletrénica no programa Microsoft
Office Excel® 2010. As informagdes foram analisadas através do programa eletronico SPSS
versdo 3.5. Os dados quantitativos foram analisados descritivamente através de distribuicdo de

frequéncias, médias e desvio padrdo. Testes de significancia adequados ao tamanho da amostra



foram aplicados para verificar diferencas estatisticas entre as proporcdes, isto é, estas
propor¢des foram comparadas pelo teste do 2, acompanhado do teste exato de Fisher ou teste
de correcdo de Yates para medidas de associacdo foram considerados razdo de prevaléncia e
diferenca de prevaléncia. Foram consideradas estatisticamente significantes as diferencas em

que p foi menor que 5% (p<0,05).
5.8 - Aspectos ético-legais

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa - UniEVANGELICA
nimero parecer 5.055.351 (Anexo 10.1) e pelo Comité de Etica em Pesquisa da Associacio de
Combate ao Cancer em Goias - ACCG numero parecer 5.143.545 (Anexo 10.2) seguindo a
resolucdo 466/2012 do Conselho Nacional de Saide (CNS) que predispbe a pesquisa em seres

humanos.



6. RESULTADQOS

Foram analisados 110 prontuarios de pacientes em relacao a faixa etaria encontrada nos
prontudrios, observou-se que a grande maioria das pacientes (52,7%) possuem entre 40-59 anos.
31% das pacientes possuiam mais de 60 anos e 15,5% possuiam entre 25-39 anos. Nos
prontuarios analisados, ndo foram encontradas pacientes com idade menor que 25 anos.

Conforme evidenciado na tabela 01.

No que tange ao IMC das pacientes, 63,6% eram obesas, enquanto 32,7% eram
eutréficas. Apenas 3,6% das pacientes obtinham magreza, ou seja, 4 pacientes em um total de
110. Em relacdo a porcentagem, das mulheres obesas, 53% estdo na faixa etaria de 40-59 anos,
e apenas 16% esta na faixa etéaria de 25-39 anos. Observou-se maior numero de pacientes com
cancer de mama apresentando sobrepeso/obesidade, principalmente em pacientes entre 40 a 59
anos, sendo 37 pacientes das 110 analisadas.

Ao analisar a presenca ou ndo de metastases, 78,2% ndo apresentaram metéstases e
21,8% apresentaram metastase. Em relacdo ao estado clinico atual das pacientes, a maioria dos
prontudrios ndo obtiveram tal informacdo. Contudo, das informacdes coletadas foi possivel
observar que 45,5% das pacientes finalizaram o tratamento. 40% ainda estavam em tratamento

e apenas 1 paciente das 110 evolui para ébito.

No que tange a duracao do tratamento, foi evidenciado que 54,9% das pacientes tiveram
um tratamento com durabilidade maior que 3 anos e 23,5% de dois anos. Ainda sobre o
tratamento, foi possivel observar que a maioria das pacientes (19,1%) realizou tratamento com
cirurgia, quimioterapia e hormonioterapia em conjunto. 16,4% das pacientes realizaram

tratamento com associacédo de cirurgia, quimioterapia e radioterapia.

Tabela 1: Descricdo dos dados.

Categoria Classificacéo n %
Magreza 4 3,6

Classifica¢do do IMC Eutrdfico 36 32,7
Obesidade 70 63,6

Total 110 100%

25-39 anos 17 15,5

Faixa etaria 40-59 anos 58 52,7

> 60 anos 35 31,8

Total 110 100%

Metastase Presente 24 21,8



Ausente 86 78,2
Total 110 100%
Direita 58 52,7
Mama acometida Esquerda 48 43,6
Ambas 4 3,6
Total 110 100%
CDS* 3 2,8
Tipo de cancer CLI** 8 7.3
CMINE*** 95 87,2
Outro 3 2,8
Total 110 100%
Fim do tratamento 25 455
Estado clinico atual Ainda em t_ratamento 22 40
Obito 1 1,8
Interrompeu o tratamento 7 12,7
Total 55 100%
Até um ano 7 13,7
n Dois anos 12 23,5
Duracéo do tratamento > 3 anos 28 549
Néo terminou 4 7,8
Total 51 100%
Qf 7 6,4
R 2 1,8
C + Hiff 13 11,8
C+R 6 55
C+0Q 15 13,6
R+H 2 1,8
Tipo de Tratamento R+Q 3 2,7
H+Q 2 1,8
C+Q+R 18 16,4
C+Q+H 21 19,1
C+H+R 8 7,3
H+R+Q 1 0,9
C+Q+H+R 12 10,9
Total 110 100%

*Quimioterapia (Q); Hormonioterapia (H); Radioterapia (R); Cirurgia (C); Teste de Qui-Quadrado de Pearson;
Carcinoma ductal in situ (CDS); Carcinoma lobular invasivo (CLI); Carcinoma mamario infiltrante do tipo ndo

especial (CMINE).

Mesmo que haja 63,6% pacientes obesas e que a maioria esta entre 40 e 59 anos nao

houve valor estatisticamente significativo na relacdo do IMC com a idade (p= 0,414) (Tabela

Tabela 2: Classificagdo indice de massa corporea (IMC) em relagéo a faixa etaria em pacientes

com cancer de mama, Anapolis-GO, 2022.

Faixa etaria
25-39 anos 40-59 anos
n(%) n(%)

Classificacao do
IMC




Magreza 0(0) 1(25) 3(75)
Eutrofico 6(17) 20(55) 10(28) 0,414
Obesidade 11(16) 37(53) 22(31)
*Teste de Qui-Quadrado de Pearson

No que tange a relagéo entre o IMC e a mama acometida, notou-se que a mama direita
correspondeu a 50% dos casos em pacientes obesas. Em relagdo ao acometimento da mama
esquerda, a obesidade também se mostrou agravante, correspondendo a 33 casos nessas
pacientes, frente a 14 casos nas pacientes eutréficas e um caso em paciente desnutrida. Contudo,
nos casos que envolveram mama direita e mama esquerda, a incidéncia ficou dividida entre
pacientes desnutridas e entre pacientes obesas, equivalente a 2 pacientes em cada um desses
casos. Nesse caso, houve diferenca significativa (p=0,021), porém sem significancia, ja que o
nimero de pacientes com magreza foi muito pequeno, influenciando no valor de p e

proporcionando um falso viés (Tabela 3).

Tabela 3: Classificacdo IMC em relacdo a mama acometida, Anapolis-GO, 2022.

Mama acometida

Direita Esquerda Ambas p
n(%) n(%) n(%)
Classificagdo do
IMC
Magreza 1(25) 1(25) 2(50)
Eutrdfico 22(61) 14(39) 0(0) 0,021
Obesidade 35(50) 33(47) 2(3)

*Teste de Qui-Quadrado de Pearson

A partir da analise, foi possivel observar que em pacientes com carcinoma ductal in situ
eram todas obesas ou possuiam sobrepeso. Em relagdo ao carcinoma ductal invasivo, também
conhecido como carcinoma mamario infiltrante do tipo ndo especial, correspondeu a 81%
dentre as pacientes classificadas como sobrepeso/obesidade. Dentro da classificacdo das
eutroficas, esse tipo de carcinoma correspondeu a 97%. Ademais, em relacdo ao carcinoma
lobular invasivo, 7 das 8 pacientes acometidas possuiam sobrepeso/obesidade e apenas uma era
eutréfica. Todavia, a classificagdo do IMC em relacdo ao tipo de cancer demonstrou

estatisticamente pouco significativa (p=0,297) (Tabela 4).

Tabela 4: Classificacdo IMC em relagéo ao tipo de cancer, Anapolis-GO, 2022.

Tipo de cancer
CDS CLI CMINE Outro p
n(%) n(%) n(%) n(%)

Classificagdo do
IMC




Magreza 0(0) 0(0) 3(100) 0(0)
Eutrofico 0 1(3) 35(97) 0(0) 0,297
Obesidade 3(4) 7(10) 57(81) 3(4)
*Carcinoma ductal in situ (CDS); Carcinoma lobular invasivo (CLI); Carcinoma mamario infiltrante do tipo ndo
especial (CMINE); Teste de Qui-Quadrado de Pearson

Na tabela 5, ao se comparar a classificacdo de IMC com a presenca ou ndo de metastase
em pacientes com cancer de mama, foi observado que, naquelas que houveram metéstase
presente, as pacientes obesas corresponderam a 26%, sendo maior a quantidade de pacientes
obesas com essa complicacdo. As pacientes eutrdficas representaram 17% das pacientes com
metastase. Contudo, em relacdo as pacientes obesas, 74% ndo obtiveram presenca de metastases
e nas pacientes eutroficas, 83% ndo apresentaram metéstases. Quanto a classificacdo magreza
ndo foi observado nenhuma paciente com metéastase. Por fim, a classificacdo de IMC em relacéo
a presenca ou nao de metastases ndo houve valor estatisticamento significativo (p=0,206)
(Tabela 5).

Tabela 5: Classificagdo IMC em relacdo a presencga ou ndo de metastases, Anapolis-GO, 2022.

Metéstase
Presente Ausente p
n(%) n(%)
Classificacdo do
IMC

Magreza 0(0) 4(100)

Eutrdfico 6(17) 30(83) 0,206
Obesidade 18(26) 52(74)

*Teste de Qui-Quadrado de Pearson

De 24 pacientes que apresentaram metéstase, 46% apresentaram células tumorais nos
linfonodos, 13% metastase 0ssea, 13% metastase pulmonar, 4% metastase na musculatura
peitoral e 8% metastase cerebral. Ja alguns pacientes tiveram metastase em mais de um 6rgao,
sendo 4% a porcentagem de metastase no figado e pulméo; ossos e figado; ossos, figado e

linfonodos; ossos, pulméo e cérebro (Grafico 1).



Gréfico 1: Locais de metastase em paciente que apresentaram metéstase, Anapolis-GO, 2022.
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Em relacdo ao quadro clinico atual, 50% das pacientes ndo possuem informacdes a
respeito do estado clinico atual. Das que apresentaram tal informacéo, foi observado que 42%
daquelas que chegaram ao fim do tratamento na Unidade Oncoldgica de Anapolis - Goias ndo
apresentaram metéstase e 50% apresentaram. Daquelas que ainda estdo em tratamento na
Unidade Oncoldgica, 42% também ndo apresentaram metastase e 35% possuem metéstase.
Dentre os oObitos, houve apenas 1 sendo de uma paciente que tinha presenca de metastase.
Daquelas que interromperam o tratamento na Unidade Oncoldgica de Anapolis — Goiés, 14%
ndo tinham presenca de metastase. Porém, os dados da classificacdo entre o estado clinico atual
e a presenga ou ndao de metastase ndo se apresentou com significancia estatistica (p=0,465)
(Tabela 6).

Tabela 6: Classificacdo entre o estado clinico atual e a presenca ou ndo de metastase, Anapolis-
GO, 2022.

Estado clinico atual Total
Fim do Ainda em Obito Interrompeu o n=55 p
tratamento tratamento n(%) tratamento n(%)
n(%) n(%) n(%)
Metastase
Sim 10(50) 7(35) 1(5) 2(10) 20(36) 0,465
Néo 15(42) 15(42) 0(0) 5(14) 35(64)

*Teste de Qui-Quadrado de Pearson

A partir da analise foi possivel observar que dos 110 prontuarios analisados, apenas 51
tinham a informac&o em relagdo ao andamento do tratamento. Sendo apenas uma paciente que

apresentava magreza que teve o tratamento por 3 anos ou mais. J& das 18 pacientes eutréficas,



3 trataram por até um ano, 3 por dois anos, 10 por trés ou mais anos e 2 ainda continuam em
tratamento. Das 51 pacientes, 32 eram obesas, na qual 4 tiveram o tratamento por até um ano,
9 por 2 anos, enquanto a maioria (17) tiveram o tratamento realizado por 3 ou mais anos e 2
ndo terminaram o tratamento. No entanto, ndo houve diferenca estatisticamente significante na

relacdo do IMC com a duracdo do tratamento (p= 0,884) (Tabela 7).

Tabela 7: Classificacdo do IMC em relacdo duracdo do tratamento, Anapolis-GO, 2022.

Duracédo do tratamento Total
Atéumano Doisanos >3anos N&oterminou n=51 p
n(%) n(%) n(%) n(%) n(%)
Classificacdo do
IMC
Magreza 0(0) 0(0) 1(100) 0(0) 1(2)
Eutrdéfico 3(17) 3(17) 10(56) 2(11) 18(35) 0,884
Obesidade 4(13) 9(28) 17(53) 2(6) 32(63)

*Teste de Qui-Quadrado de Pearson

Em relacdo a classificacdo do tipo de tratamento e o IMC, entre todos os tipos de
tratamento exceto na hormonioterapia juntamente com cirurgia, as pacientes obesas
predominaram entre todas as formas de tratamento. Dessa forma, dentre os tratamentos
realizados em pacientes obesas, a quimioterapia juntamente com cirurgia e radioterapia,
correspondeu ao maior indice totalizando 20% dos tratamentos. Seguido por somente
quimioterapia, cirurgia mais quimioterapia, cirurgia mais quimioterapia mais hormonioterapia,

cada uma dessas com 12% de incidéncia.

Dentre as pacientes eutroficas, a forma de tratamento de maior frequéncia foi a de
cirurgia mais quimioterapia mais hormonioterapia com 20%, seguida por cirurgia mais
hormonioterapia, cirurgia mais quimioterapia mais radioterapia, e cirurgia mais quimioterapia
mais radioterapia mais hormonioterapia, sendo cada uma com 18%, 16%, 11%,

respectivamente.

Por fim, dentre as pacientes desnutridas, a forma de tratamento de maior prevaléncia foi
a cirurgia mais quimioterapia mais hormonioterapia com 35%, em seguida tem-se cirurgia mais
quimioterapia com 29%. Contudo, os dados da classificagdo de IMC em relagdo ao tipo de

tratamento ndo apresentaram significancia estatistica relevante (p=0,384) (Tabela 8).



Tabela 8: Classificacdo IMC em relagdo ao tipo de tratamento, Anépolis-GO, 2022.

Classificacdo do IMC

Magreza Eutrofico Obesidade p
n(%) n(%) n(%)
Tipo de Tratamento
Q 0(0) 1(2) 6(12)
R 0(0) 1(2) 1(2)
C+H 2(12) 8(18) 3(6)
C+R 0(0) 3(7) 3(6)
C+Q 5(29) 4(9) 6(12)
R+H 0(0) 1(2) 1(2)
R+Q 0(0) 2(4) 1(2) 0,384
H+Q 0(0) 1(2) 1(2)
C+Q+R 1(6) 7(16) 10(20)
C+Q+H 6(35) 9(20) 6(12)
C+H+R 1(6) 2(4) 5(10)
H+R+Q 0(0) 0(0) 1(2)
C+Q+H+R 2(12) 5(11) 5(10)

*Quimioterapia (Q); Hormonioterapia (H); Radioterapia (R); Cirurgia (C); Teste de Qui-Quadrado de Pearson



7. DISCUSSAO

No presente estudo, dentre as pacientes estudadas, observou-se que houve maior
prevaléncia de pacientes obesas com cancer de mama, principalmente pacientes entre 40 a 59
anos. Esse dado foi congruente ao encontrado na literatura, j& que o avancar da idade é
conhecido como fator de risco para o desenvolvimento de cancer de mama e nas mulheres, a
doenca é mais frequentemente descoberta entre 0s 40 e os 60 anos de idade (CANDIDO et al.,
2016). Contudo, a literatura mostra que ha um nimero crescente de casos de cancer de mama
em pacientes cada vez mais jovens e isso pode ser impulsionado pelo aumento da expectativa
de vida em todo o mundo, além de fatores de estilo de vida, como parto atrasado e reduzido
(LIMA et al., 2021).

No que tange a mama mais acometida, o presente estudo demonstrou uma prevaléncia
maior na mama direita em comparagdo com a mama esquerda. Esse resultado encontrado foi
similar ao apresentado no estudo de Pasqualini et al., no qual o acometimento da mama direita
se demonstrou predominante com 49,58% em relagdo a mama esquerda com 47,06%.
Entretanto, em contraposi¢éo foi observado no estudo de Rocha et al. (2020), uma ligeira
predominancia da mama esquerda (33,40%) em relacdo a mama direita (31,04%) em mulheres

de Goiania e Aparecida de Goiania.

Em relacdo as pacientes que demonstraram acometimento de ambas as mamas,
apresentaram-se como a porcentagem menos vultuosa de todos os casos e sendo mais comum
em mulheres que apresentaram magreza. Em relacdo a esses casos, apesar de sua incidéncia
geral ser menor, de acordo com estudo de Evron et al. (2019) demonstraram que a doenca
bilateral se apresenta significativamente mais comum em pacientes que apresentam uma linha
germinativa de mutacdo do BRCA 1 e/ou 2, e no manejo desses casos, necessita-se de uma

intervencdo mais precoce e intensa.

Dentre as classificacdes em relagdo ao tipo de cancer, tem-se o carcinoma ductal que se
divide em in situ e em invasivo, também conhecido como invasivo do tipo ndo especial. Dessa
forma, assim como evidenciado no estudo de Barbosa et al. (2020), o estudo em evidéncia
também demonstrou uma maior incidéncia do carcinoma invasivo quando comparado tanto
com o in situ e até mesmo com o tipo lobular invasivo. Entretanto, como as lesdes in situ tendem
a apresentar microcalcificagdes com mais frequéncia do que o carcinoma invasivo, € natural

que a incidéncia de detecgdo de lesbes pré-invasivas venham aumentando drasticamente apos



0 uso rotineiro do rastreamento mamogréfico. J& os carcinomas lobulares, apresentaram-se
como o segundo tipo mais comum, sendo que, de acordo com estudo de McCart Reed et al.

(2021), esse tipo de carcinoma ¢ o mais frequente dentro dos tipos classificados como “especial”

(BADVE; GOKMEN-POLAR,2019).

O padrdo da incidéncia de metastase em pacientes que possuem sobrepeso ou obesidade
na Unidade Oncoldgica de Anapolis foi maior em relacéo a pacientes com magreza e eutroficas.
Desse modo, a obesidade vem chamando a atencdo para o impacto patoldgico da resposta
fisioldgica, incluindo aumento do risco e pior evolugdo do cancer de mama. O excesso de peso
promove alteracbes no organismo, como mudancas fenotipicas, estado pro-inflamatério,
resisténcia a insulina, lipotoxicidade, defeitos na imunidade celular e algumas alteracdes
hormonais, que podem afetar o prognostico do cancer de mama, levando a desfechos mais
insatisfatorios (KAUL et al., 2021).

Os locais mais comuns de metastases a distancia no cancer de mama sdo 0ssos, figado,
pulmdo e cérebro. A preferéncia do 6rgdo metastatico mostrou diferir entre os subtipos de
cancer de mama, no qual pacientes com cancer de mama luminal possuem uma probabilidade
maior a metastase 0ssea, enquanto a metastase pulmonar é comumente diagnosticada no cancer
de mama triplo negativo, esse que possui 0 pior prognostico. Na Unidade Oncoldgica de
Anapolis - Goias, foi possivel identificar o perfil metastatico de cada paciente, evidenciando
um maior nimero de metéstases nos 6rgdos citados pela literatura, além de na maioria dos
pacientes ter tido comprometimento linfonodal, esse que estaria alterado visto que sao

metastases a distancia (JIN et al., 2018).

Haja visto que o tipo de tumor demonstrou estar diretamente relacionado com a presenca
ou auséncia de metastases e o local mais acometido nas pacientes da Unidade Oncologica de
Anépolis - Goiés foi de localizacdo linfonodal, estudos demonstraram que tumores com
caracteristicas triplo negativos apresentam 90% menos chances de terem metastases linfonodais
do que os tumores luminais A, sendo este muito relacionado com idade e tamanho dos tumores

mamarios (Oliveira et al., 2015).

A metéastase tem grande relacdo com o progndstico e a resposta ao tratamento, sendo
assim foi possivel observar na Unidade Oncoldgica de Anapolis - Goias que o caso de morte
relatado foi associado com a presenca de metastase. Nesse caso especifico tratou-se de uma

metastase cerebral que evoluiu para 6bito. Tal fato vai de encontro ao relatado na literatura em



que ao analisar a diferenca de sobrevida e estado clinico das pacientes que apresentaram
metastase em relacdo as que ndo apresentaram, observou-se que as mulheres que apresentaram
tal complicacdo possuem 3,67 vezes mais chances de morrer, corroborando que a presenca de
metastase pode refletir de forma negativa nas taxas de sobrevida (DIAS; MARTINS; GRADIM,
2018).

A influéncia da obesidade no cancer de mama esta diretamente relacionada a possiveis
desfechos insatisfatdrios, possuindo riscos significativamente maiores e um pior progndstico,
visto que o tecido adiposo provoca inflamagdo cronica de baixo grau e resisténcia a insulina
criando um ambiente satisfatorio ao desenvolvimento e crescimento do cancer de mama, tanto
em mulheres de idade avancada quanto as de idade precoce. Ademais, tanto a inflamacéo
crbnica quanto a resisténcia a insulina também sdo mecanismos bioldgicos estabelecidos
associados ao envelhecimento, conhecido fator de risco para o desenvolvimento de céncer.
Portanto, esses fatores influenciam em um tratamento mais agressivo e uma maior duragéo de
tratamento, sendo detectado também na unidade oncoldgica de Anapolis - Goias, em que mais
mulheres obesas tiveram tratamento por 3 anos ou mais comparando com eutroficas e magras

e a maioria tiveram tratamento combinado (LOFTEROD et al., 2020).

Segundo a literatura, o tratamento varia de acordo com o estadiamento da doenca, suas
caracteristicas bioldgicas, bem como as condi¢cGes do paciente (idade, status menopausal,
comorbidades e preferéncias); na Unidade Oncoldgica da cidade de Anapolis- Goias, devido a
cada paciente ser unica, com diferentes estadiamentos, estagios da doenca e caracteristicas
sociodemogréaficas e antropomeétricas, foi perceptivel uma variedade de condutas e manejos
(quimioterapia; radioterapia; cirurgia e hormonioterapia; cirurgia e radioterapia; cirurgia e
quimioterapia; radioterapia e hormonioterapia; radioterapia e quimioterapia; hormonioterapia e
quimioterapia; cirurgia, quimioterapia e radioterapia; cirurgia, quimioterapia e
hormonioterapia; cirurgia, hormonioterapia e radioterapia; hormonioterapia, radioterapia e

quimioterapia; cirurgia, quimioterapia, hormonioterapia, radioterapia) (INCA, 2020).

Um dos padrdes atuais de cuidados para o tratamento do cancer de mama envolve uma
terapia adjuvante, levando a reducdo nas taxas de recorréncia e morte. O objetivo da terapia
neoadjuvante € reduzir a carga tumoral pré-cirirgica e aumentar a taxa de cirurgias
conservadoras em candidatos a mastectomia, ou permitir a operabilidade de um tumor
previamente inoperavel. Ja a terapia adjuvante, ocorre apds a cirurgia para reforcar o tratamento

e substituir uma mastectomia total para uma quadrantectomia com terapia adjuvante. Tanto a



terapia neoadjuvante quanto a terapia adjuvante estiveram presentes no estudo na Unidade
Oncoldgica de Anépolis - Goias, na qual todas as pacientes que realizaram a quadrantectomia
ou mastectomia, tiveram outro tratamento concomitante com quimioterapia e/ou radioterapia
e/ou hormonioterapia (MADIGAN; DINH; GRAHAM, 2020).

A hormonioterapia apresenta uma baixa toxicidade em comparagdo a radioterapia e
quimioterapia, tornando a terapia endocrina primaria definitiva uma opcao de tratamento
atraente para pacientes com cancer de mama ER+ de baixo risco, dessa forma, foi evidente que
na Unidade Oncoldgica de Anapolis - Goids mais da metade das pacientes usufruiram dessa
terapia (ZOTANO; ARTEAGA, 2017). No entanto, terapia enddcrina pode apresentar uma
resisténcia gradual, devido a uma interferéncia no nivel molecular, entre o receptor de
estrogénio e o fator de crescimento, justificando, no presente estudo, a auséncia de pacientes

que apenas tiveram como tratamento a hormonioterapia (RANI et al., 2019).

O presente estudo possui algumas limitagdes, uma vez que a maioria dos prontuarios
utilizados na amostragem nédo possuiam a situacao clinica atual da paciente, o que pode distorcer
os resultados encontrados. Outro ponto negativo € que o tamanho da amostragem foi pequena,
portanto o nimero de prontuérios analisados foi compendioso, de modo que limitou as analises
e proporcionou possiveis vieses. Além disso, a maioria das tabelas ndo teve valor relevante de
significancia (p). Todavia, apesar das citadas limitacdes, as informacdes contidas no estudo sdo

consideradas confiaveis e de boa qualidade, com producdo de informacéo fidedigna.



8. CONCLUSAO

Diante das informagbes levantadas, identificou-se, em Anapolis - Goias, uma
prevaléncia de cancer de mama em mulheres com sobrepeso e obesas, principalmente entre 40
a 59 anos, condizente com a prevaléncia encontrada na literatura. Foi percebido que ha
importantes vinculos estabelecidos entre 0 excesso de peso e a incidéncia e o progndstico do

cancer de mama, ja que principalmente mulheres obesas evoluiram com metastases.

Ademais, a partir dos resultados pode-se concluir que o tratamento do cancer de mama
depende de inimeros fatores, sendo influenciado por estadiamento do cancer, caracteristicas
bioldgicas e individuais do paciente, no qual a obesidade é uma grave comorbidade que
influencia em um tratamento mais duradouro e com um maior nimero de terapias combinadas,
principalmente, quando se trata de cirurgia e hormonioterapia que normalmente s&o

acompanhadas de tratamento adjuvante.

Dessa forma, o cancer de mama € multifatorial, e diversos aspectos genéticos,
ambientais e relacionados ao estilo de vida estdo implicados em sua etiologia, prognostico e
tratamento. Com isso, o trabalho conseguiu ressaltar a importancia de um estilo de vida
saudavel com controle de peso, a partir de uma alimentacéo adequada e atividades fisicas diarias
para evitar a incidéncia em pacientes com fatores de risco e desfechos insatisfatérios ou

recorréncia em pacientes que ja foram acometidas pela doenca.
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16:49.06 | Shveste
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Sifuago oo Parscar

Aprovado

Necssslia Apraciagio da CONEP:
Nao

AMNAPOLIS, 22 de Ouwrubro de 2021

Aaginado por:
Constanza Thales Xavier Siiva
{Coordenadorfa))

Enderegn: Ay Universlina, Km 35
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10.2 PARECER COSUBSTANCIADO DO CEP ACCG

ASSOCIACAO DE COMBATE Blobaforme
AO CANCER DE GOIAS - ACCG %

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
Elaborade pela Institulgio Coparticlpants
DaD0S DO PROJETO DE PESQUISA

Tikulo da Peaquisa: A Influéncla da obesildads no desenvolvimento do cancer de mama & em s2u
prognostico &m mulheras na cldade de Anapolls

Peaquisador: Marcela de Andrage Slvestre

Area Tematica:

Wergdo: 1

CAAE:- 47150421 3.3001.0031

Inztiuigao Proponents: ASSOCIACAD DE COMBATE AQ CANCER EM GOIAS
Patrocinador Principal: Financlamento Proono

DaD0S DO PARECER

HOomero do Parecer: 5.143.545

apressntacio do Projeto:

O cdncer de mama & o 5egundo o de cancer mals comum entre 35 muheres.
Entende- 52 a génese do cAncer de mama coma sendo muitifatorial, e sabe-se que diversos
aspectos genétcos, amolentals & relacionados @0 estio de vida estdo Implcados em sua
ethoingla. A pbesidade pode contribulr para 0 aumento da Incldénca do cancer de mama
£m iodo o mundo. Confudo, 35 neoplaslas mamanas do Hpo hereditano comespondem de
5% a 10% dentre os casos de cancer de mama, senda st grupo mutto relacionado a
alteracfies de genes supressones de tumor. A Infiuéncla da ooesldade no cancer de mama
esla direlamente relacionada a possivels gesfiachos Insatlsfaborios, possulndo nscos
signiicativamenie malores de recoméncia. Objetiva-s2 com esse estudo Investigar a relagio
g3 obesidade com o surgimento & prognastico do cancer de mama. Para lsso, propde-se 3
anallse de prontuano das pacientes da Unidade Oncoidgica de Anapolls oom Intulo de
regisirar afiura e peso das pariclpanies para calculo de IMC e eniender a diferenga do
prognitstico do cancer de mama enfre paclentss 0besas @ ndo obesas que reallzaram o
tratamento com radicterapia ou quimioterapla. Espera-se, com lsso, identfcar a relagio
enire o fator de risco obesidade na malor Incidénda do cancer de mama, alem da iImMuensa
00 SOLMEpes0 NA DIoTE progressiva no prognastics e tratamento dos pacientes com
radaterapla ou quimisteragia.

Emderega: Fua 239 n? 206 Prédio Administrabic 29 andar, salas X002 & 203

Balnoc  SETOR UMIVERSITARID CEP: 74505070

UF: GO Munioipio:  QOAMA

Telsdona: (5232437050 Fa (EZ3243-T0ME Esmall: cepaccpiacogorg be
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11. APENDICE

IDADE

PESO

ALTURA

IMC

ANO DE DIAGNOSTICO

MAMA ACOMETIDA

TIPO DE CANCER

TIPO DE TRATAMENTO

METASTASE

ESTADO CLINICO ATUAL

ANO DE FIM DE TRATAMENTO



