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Diagnéstico e Tratamento

O diagndstico precoce é um fator chave para a possibilidade de tratamentos menos agressivos e com maior chance de
sucesso. O exame clinico € um importante aliado no combate a doenca, visto que em geral os nédulos s&o identificados
clinicamente e acabam sendo o ponto de partida para a suspeita e investigacdo, mas é importante ressaltar que nem todo
tumor de mama apresenta nddulos palpaveis. E fundamental a adocdo da mamografia como método preventivo, pois sua
eficacia foi comprovada na reducdo da mortalidade, mas embora seja o método preconizado para o rastreamento, a
confirmacao diagndstica é feita pelo exame anatomopatoldgico, onde é possivel estabelecer o grau de comprometimento
do tumor. As amostras teciduais podem ser obtidas por core biopsy, mamotomia ou bidpsia cirurgica (incisional ou
excisional).

E importante salientar que a Puncdo Aspirativa por Agulha Fina (PAAF) é um método para obtencdo de amostra
citoldgica, por isso ndo é possivel a realizacdo de exame imuno-histoquimico nem a avaliacdo do comprometimento
tecidual. Sua aplicacdo principal é na diferenciacdo de ndédulos cisticos e nddulos sdlidos, sendo muito utilizada também
na analise de linfonodos axilares.

Classificacao morfologica

Exitem varios tipos de carcinomas mamarios, sendo classificados como in situ ou invasor, alguns sdo considerados
especiais por serem mais raros (correspondendo de 0,5 a 6% dos casos). E possivel também a combinacao desses tipos
de cancer em um sé tumor, categorizados como “mistos”.

Ductal in situ: Neoplasia pré-invasiva dos ductos mamarios, ndo ha invasdo a tecidos adjacentes ou metdstase. Tém melhor
progndstico, na maioria dos casos o tratamento é cirdrgico e/ou radioterdpico e as vezes podem ser complementados
com drogas antihormonais a depender do resultado do estudo imuno-histoquimico.

Carcinoma invasivo sem outras especificagoes - SOE: Corresponde a mais de 75% dos carcinomas invasivos de mama,
possui potencial metastatico e o tratamento depende do estadgio do tumor e do subgrupo molecular avaliado pelo estudo
imuno-histoquimico. Anteriormente a classificacdo utilizada era carcinoma ductal invasivo.

Lobular invasivo: Este tipo corresponde a cerca de 10% dos carcinomas invasivos da mama, se inicia na parte lobular da
glandula e tem potencial metastatico. E dificil de ser detectado no exame clinico e nos exames de imagem. O tratamento
depende do estagio do tumor e do subgrupo molecular avaliado pelo estudo imuno-histoquimico.

Dentre os principais tipos de carcinoma invasor considerados como raros, pode-se citar: Cistico Adenoide; Metaplasico;
Medular; Mucinoso; Papilifero; Tubular; Micropapilar; Cancer de mama inflamatdério; Tumor Filodes; Angiosarcoma e
Doenca de Paget.
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Imuno-histoquimica: Painel Prognostico da Mama

A imuno-histoquimica é uma importante ferramenta na predi¢cdo de tratamento por meio da definicdo do grau de
expressdo de oncoproteinas, permitindo assim a avaliacdo do comportamento bioldgico do tumor.

Sabe-se que o0s que expressam receptores de estrégeno (RE) e receptores de progesterona (RP) sdo menos agressivos,
com melhor progndstico e respondem bem a terapias hormonais, estes correspondem a cerca de 70% dos carcinomas de
mama. Estudos demonstram que o indice destes tipos de carcinoma é bem menor em mulheres jovens, onde tende a ser
mais agressivo e ligado a superexpressao de receptor 2 do fator de crescimento epidérmico humano (HER-2).

A superexpressdo da proteina HER-2, estd intimamente associada aos carcinomas de alto grau histoldgico e alto indice
proliferativo, determinando um pior progndstico, comparado aos que expressam receptores hormonais. Nestes casos ha
melhor resposta nos tratamentos a base de doxorrubicina.

A proteina ki-67 é codificada pelo gene MKI67 (marcador de proliferacdo ki-67), e € um marcador bioldégico que indica
proliferacdo tumoral. Sua avaliacdo de maneira isolada ndo € usual no diagndstico, porém as classificacdes
imuno-histoquimicas incluem a avaliagdo de sua expresséo, que é determinante para a diferenciagcéo dos subtipos luminal
A e luminal B.

Mediante a esses perfis, o painel progndstico de mama é composto por anticorpos que se ligam as proteinas HER-2, RE,
RP e ki-67



Classificacao Molecular

A caracteristica heterogénea do cancer de mama é uma de suas principais caracteristicas, pois tumores com mesmos tipos
histolégicos e mesmo grau de diferenciacdo podem possuir diferentes perfis genéticos, desta forma a doenca evolui de
formas distintas apresentando diferentes progndsticos. Considerando essa diversidade, o carcinoma mamario possui
classificacdes quanto ao tipo molecular.
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Luminal A: Representa 60% dos carcinomas de mama e tém um melhor progndstico. Na imuno-histogquimica apresentam
positividade para RE e/ou RP e negatividade para HER-2, sendo o indice de ki-67 menor que 14%. Em sua maioria, trata-se
de tumores de baixo grau histoldgico e sdo responsivos a terapias-alvo a base de tamoxifeno e inibidores de aromatase.

Luminal B: Em sua maioria possuem receptores hormonais em baixos niveis, expressam genes associados ao HER-2 e
maior numero de genes de proliferacdo celular, como o ki-67, levando a um pior prognodstico. A expressdo de HER-2 e
ki-67, € diagndstico diferencial para esse subtipo. Os tumores sdo mais responsivos a antiestrogénicos do que os do tipo
luminal A.

Superexpressao de HER-2: Os tumores desse subtipo superexpressam HER-2 e sdo negativos para receptores hormonais,
possuem o segundo pior progndstico em relacdo aos demais.

Ha uma elevada taxa de recorréncia, mas a terapia-alvo com trastuzumalbe melhora o progndstico.



Triplo negativo / Basaloide: Tém como caracteristica a expressao de varios genes expressos em células basais, sdo de
alto grau histoldgico e possuem alto indice mitotico. Apresentam negatividade para receptores hormonais e para
superexpressao de HER-2 além de baixa expressdao de BRCAI Na imuno-histoguimica possuem um padrao triplo
negativo pois hd auséncia de imunomarcacao para RE, RP e HER-2, porém apresentam positividade para citoqueratina
5 ou 5/6 e para receptor do fator de crescimento epidérmico (EGFR).

Se diferenciam da subclassificacdo “triplo negativo ndo basaldide ou claudin-low”, que possuem baixa expressao de
genes envolvidos com juncdes celulares (como 0s que expressam a E-caderina) e nao possuem marcadores
imuno-histoquimicos protocolados.
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