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RESUMO

O cancer de mama € o cancer mais comum em mulheres mundialmente. No Brasil apre-
senta alta incidéncia, representando uma das principais causas de morte em individuos do
género feminino. O tumor triplo negativo € considerado um tipo de cancer de mama que
apresenta maior agressividade, menor sobrevida, sendo caracterizado pela auséncia de
receptores de estrégenos, progesterona e HER-2. O subtipo triplo negativo € mais frequen-
te em mulheres que apresentam menos de 50 anos, apresentando através de diversos es-
tudos internacionais predilegdo por mulheres afrodescendentes. O objetivo deste estudo foi
realizar uma pesquisa exploratoria analisando a incidéncia e caracteristicas deste subtipo
em mulheres afrodescendentes brasileiras. Poucos estudos brasileiros foram encontrados
realizando a associag&o da etnia com a incidéncia deste tumor, alguns estudos demons-
traram pouco incidéncia do tumor triplo negativo na regiso sul. E de extrema importancia
a realizagcdo de mais estudos que possibilitem a analisa deste tumor em mulheres negras
brasileiras, respeitando as caracteristicas proprias do Brasil com o intuito de promover me-
Ihores tratamentos e progndstico.

Palavras-chave: Cancer de mama, tumor triplo negativo, mulheres brasileiras afrodescen-
dentes.

Abstract

Breast cancer is the most common cancer in women worldwide. In Brazil, it has a high
incidence, representing one of the main causes of death in female individuals. The triple
negative tumor is considered a type of breast cancer that presents greater aggressiveness,
shorter survival, and is characterized by the absence of estrogen receptors, progesterone
and HER-2. The negative triple subtype is more frequent in women aged less than 50 years,
showing, through several international studies, a predilection for women of African descent.
The objective of this study was to conduct an exploratory research analyzing the incidence
and characteristics of this subtype in women of African descent. Few Brazilian studies have
been found performing the association of ethnicity with the incidence of this tumor, some
studies have shown little incidence of the triple negative tumor in the southern region. It is
extremely important to carry out more studies that allow the analysis of this tumor in black
Brazilian women, respecting the characteristics of Brazil in order to promote better treat-
ments and prognosis.
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Introdugao

O cancer de mama é considerado o tipo
mais comum de cancer em mulheres mundial-
mente. Segundo a Organizacdo Mundial de
Saude é uma neoplasia maligna do tecido ma-
mario com alta prevaléncia no mundo ociden-
tal que a cada ano apresenta 22% de novos
casos. No Brasil, as estimativas de incidéncia
de cancer de mama para o ano de 2019 sao de
59.700 casos novos, o que representa 29,5%
dos canceres em mulheres, com excecado do
cancer de pele ndo melanoma. Em 2016, ocor-
reram 16.069 mortes de mulheres por cancer
de mama no pais
E classificado em trés grupos principais: Tumo-
res que apresentam receptores hormonais po-
sitivos; tumores com expressiao aumentada de
HER-2 (human epidermal growth- type 2) e os
tumores que nao expressam receptor de estro-
geno ou de progesterona e HER-2, denomina-
dos triplo-negativos (TN)".
O desenvolvimento do cancer de mama apre-
senta associagcdo com fatores como: A produ-
¢ao de hormdnios sexuais, obesidade, grupos
raciais, com envolvimento principal individuos
afrodescendentes (AD), sendo este ultimo as-
sociado principalmente ao do tipo triplo-negati-
vos devido ao seu fendtipo, este tipo ocorre em
aproximadamente de 30 a 20% dos casos de
cancer de mama®“.
O tumor do triplo-negativo apresenta caracte-
risticas moleculares e clinicas que se super-
péem aos tumores definidos, como o tipo ba-
sal. Afetam mulheres com menos de 50 anos,
apresentando comportamento mais agressivo,
predisposi¢cao por mulheres negras e com me-
nor sobrevida®®.
Mulheres negras apresentam risco de morte de
67% maior em comparacao a mulheres cau-
casianas7 com alta incidéncia de marcadores
imunohistoquimicos do tipo triplo negativos®’.
O primeiro estudo realizado na Carolina do Nor-
te que avaliou o fendtipo triplo negativo, cons-
tatou maior incidéncia deste tipo de cancer em
mulheres negras predominantemente na pré
menopausa’, sendo entdo sugerido que um
fator genético aumente o risco de desenvolver
este fendtipo.
Segundo o IBGE a populagédo brasileira ne-
gra e parda representa 53%, comprovando a
intensa miscigenacg&o nacional, com marcante
heterogeneidade da populagao brasileira, com
presenca de 16% contribuicao africana no DNA
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brasileiro".

Em Goiania foi identificado alta prevaléncia de
carcinoma de mama com fendétipo Triplo Nega-
tivo na populagao, sendo uma porcentagem de
301/5 dos casos analisados, com padrao de re-
corréncia e metastase tumoral'.

O objetivo deste estudo é através de uma pes-
quisa exploratéria analisar a ocorréncia e os
dados existentes sobre tumores triplo negati-
vos em afrodescendentes no Brasil, analisando
sua associagao, possiveis justificativas e pre-
valéncia.

Metodologia

Uma busca de dados foi realizada nos
bancos online PubMed e LILACS por artigos
relacionados ao cancer de mama, tipo triplo
negativo, sua predilecdo por afrodescenden-
tes e sua incidéncia no Brasil. Foram selecio-
nados artigos dos anos de 2004 a dezembro
de 2019.A pesquisa identificou xx artigos, ex-
cluindo artigos que nao relatavam sobre o tipo
triplo negativo. Os artigos entédo selecionados
foram lidos na integra, com detalhamento das
informacgdes técnicas contidas e sintetizados
para obtencao do resultado e discusséao.

Resultados O primeiro estudo realiza-

do que associou o fendtipo triplo negativo com
maior incidéncia em afrodescendentes foi rea-
lizado na Carolina do Norte no ano de 2006.
No Brasil os valores de incidéncia do cancer
de mama estao expressos no Grafico 1, calcu-
lando com base em cem mil mulheres.
A classificagédo existente na literatura para os
tipos de cancer de mama sao: com receptores
hormonais positivos; com expressao aumen-
tada de HER-2 e com auséncias de recepto-
res.

Grafico 1:Incidéncia do cancer de mama no
Brasil.
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Dos resultados obtidos, todos os autores
relataram a relacao do desenvolvimento do tu-
mor tipo triplo negativo com mulheres negras,
de forma a apresentar predilecao por elas.

Dos artigos analisados é consensual que o
desenvolvimento do tumor tipo triplo negativo
€ diretamente relacionado com a expressao
de alguns receptores que estdo descritos na
tabela 1.

Tabela 1: Expressao dos receptores envol-
vidos no tumor triplo-negativo.

RECEPTORES EXPRESSAO

Estrégeno Ausente
Progesterona Ausente

Human epidermal growth type 2 (HER-2) Ausente

Na tabela 2 estdo demonstrados os estu-
dos brasileiros selecionados. com analise dos
tumores triplo negativos

Tabela 2: Estudos brasileiros selecionados
do tumor triplo-negativo

AUTORES

Marrero et al.!!

ANO
2005

Martucci et al.™ 2007

Felix et al.'* 2010

Ossa e Torres.™® 2016

Sugita et al."® 2016

Suleiman et al.” 2017

Discussao

No Brasil o cancer de mama apresenta
alta incidéncia, sendo considerado o segundo
maior na populagao feminina. No ano de 2008
foram relatados quarenta nove mil casos, ja
no ano de 2019 apresentou cinquenta nove
mil casos novos registrados, representando
uma das principais causas de morte em mu-
Iheres.

Os estudos moleculares, imunohisto-
quimicos e de genotipagem sdo os mais rea-
lizados com o objetivo de analisar o compor-
tamento bioldgico, prognéstico e evolugédo do
cancer.

E uma doenca heterogénea, sendo sub-
divida baseada nos padrbes de expressao de
genes ou marcadores tumorais, a principal de-
finicdo € baseada nos receptores de estroge-
no, de progesterona e do fator de crescimento
epidermal humano (HER-2)"".

As moléculas funcionam como marca-
dor tumoral, apresentando valor no progndsti-

Atenas Higeia vol.2 n® 4 Dez. 2020.

co e nas implicagdes terapéuticas.

A auséncia dos receptores de estroge-
nos, de progesterona e HER-2 caracterizam o
tumor denominado de mama triplo negativo,
responsavel em média de 20 a 30 % dos can-
ceres, sendo considerado mais invasivo™™. O
HER-2 é um receptor transmembrana essen-
cial para a proliferacao e a sobrevida das cé-
lulas normais.

Este subtipo afeta de maneira mais fre-
quente mulheres com menos de 50 anos, de
forma que apresenta comportamento mais
agressivo, com predilecdo por mulheres afro-
descendentes®®™",

Um dos primeiros estudos realizados
com pacientes afrodescendentes, foi realiza-
do na Carolina do Norte, e constatou maior
incidéncia em mulheres negras', outro estu-
do avaliou 148 mulheres nigerianas € mostrou
que 59% exibiram tumores com fendtipo se-
melhante ao triplo-negativo'®, Morris® também
avaliou pacientes com cancer de mama, afro-
descendentes e caucasiana entre 1990 e 2000
e constatou que, mulheres afrodescendentes
apresentaram maior incidéncia do fendtipo tri-
plo negativo, em estagio tardio, Bowen' suge-
riu que as mulheres afrodescendentes apre-
sentam algum fator genético que aumenta o
risco do desenvolvimento do fendtipo de tumor
triplo negativo.

Em Boston™ um estudo concluiu que que
o fendtipo de TN acometia mais mulheres AA
gue caucasianas, de forma que estes tumores
foram igualmente comuns em mulheres jovens
e acima de 50 anos, estando este fato discor-
dante com os estudos citados acima, que rela-
tam que a maior incidéncia ocorre em mulhe-
res menores de 50 anos. Em 2009° o fenétipo
TN foi associado a mulheres jovens AA, cons-
tatando que a idade reprodutiva e 0 excesso
de peso era maior nestas pacientes.

O céancer de mama apresenta como marca-
dor estabelecido a expressédo do receptor Ki
67. O fendtipo do tumor triplo negativo tem sido
associado a mutagdes no gene BCRA1""%%
ocasionando diversas discussdes sobre as di-
ferencgas raciais e geograficas.

Segundo dados do IBGE®, a populagdo
brasileira, é altamente miscigenada, apre-
sentando cerca de 53% da populagdo sendo
negra ou parda, e 16 % com contribuigcdo de
DNA africano, demonstrando a importancia da
analise de estudos que avaliem a incidéncia
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do tumor triplo negativo na populagao brasi-
leira19, essa diversidade foi estudada em re-
manescentes quilombolas em Salvador, onde
constatou-se que a contribuicdo africana va-
riava de 13 a 68,5% *'*.

Poucos estudos foram encontrados no
Brasil que analisam a relagao do tumor triplo
negativo em mulheres afrodescendentes bra-
sileiras. Um estudo realizado em Tocantins
analisou setenta e dois pacientes com tumor
triplo negativo, onde foi observado que os
pacientes com esse fendtipo apresentaram
menor sobrevida em cinco anos quando com-
parado aos outros tipos de tumores, sendo
1,5 vezes menor. Estando de acordo com ou-
tro estudo em mulheres nao brancas, onde a
maioria apresentou o fendtipo triplo negativo e
com recidivas tardias.”

No Rio Grande do Sul, 110 mulheres foram
analisadas, apresentando uma porcentagem
de 66 % de carcinoma ductal, a ocorréncia de
cancer do tipo triplo negativo foi muito baixa,
podendo ser justificada pela menor quantida-
de de mulheres afrodescendentes na regido",
o estudo apresentou os mesmos resultados de
outra pesquisa realizada no estado do Parana,
na cidade de Cascavel.”

No entanto ressaltamos que trés estudos
realizados no Brasil, através da analise de mi-
croRna e mutagdes no BCRA1 nao apresenta-
ram diferengas estatisticas significantes entre
mulheres afrodescendentes e caucasianas,
relatando que outras variaveis foram mais de-
terminantes como idade, condi¢gdes socioeco-
némicas.”">"

A agressividade do cancer de mama e a
menor sobrevida em mulheres negras pode
ser justificada devido as diferencgas existentes
de condi¢cbes econdbmicas e acesso a saude
e tratamentos, onde na maioria das vezes,
o diagnéstico é feito de maneira tardia, pre-
judicando o progndstico da paciente. Dessa
maneira apresentam maior propensao para o
desenvolvimento de metastases precoces em
comparacéo a mulheres caucasianas.”®”

Os estudos internacionais demonstram que
a biologia do tumor é diferente entre pacientes
afrodescendentes e caucasianas, de forma as
primeiras apresentam proliferagdo celular au-
mentada, expressdo elevada de marcadores
de angiogénese e maior migragao e proprie-
dades invasivas.

Porém na literatura encontramos pou-
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cos estudos que possam confirmar esses
resultados em mulheres afrodescendentes
brasileiras, mostrando a importancia da reali-
zacgao destes, diante da enorme miscigenacgéao
racial encontrada e a alta malignidade do tu-
mor triplo negativo, de forma que o conheci-
mento destes resultados, possa proporcionar
melhores tratamentos progndsticos.

A alta malignidade do tumor triplo nega-
tivo, a menor sobrevida e sua maior agressivi-
dade nos chamam a atencao para a necessi-
dade de mais estudos brasileiros que possam
possibilitar medidas de saude publica de for-
ma a considerar a peculiaridade e as diferen-
tes caracteristicas da populacgao brasileira.

Consideragoes Finais

O cancer de mama apresenta alta preva-
Iéncia em mulheres, de forma global, afetan-
do grande parte da populagao, resultando em
grandes taxas de 6bito. O tumor triplo negativo
€ considerado um tipo de cancer com maior
agressividade e menor sobrevida que inter-
nacionalmente, foi comprovado através de di-
versos estudos apresentar predisposicao por
mulheres afrodescendentes, no entanto pou-
cos estudos brasileiros estdo disponiveis de
forma a confirmar este fato na populagao bra-
sileira.

Concluimos este trabalho ressaltando a im-
portancia da realizacido de estudos brasileiros
que possam analisar as caracteristicas deste
tumor em mulheres afrodescendentes negras
brasileiras, respeitando as diferentes caracte-
risticas do Brasil.
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