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Hormonioterapia como alternativa no tratamento do cancer de

mama
Tatiani Maria da Silva'

Resumo:

Este artigo tem o objetivo de estudar os beneficios da hormonioterapia no tratamento
do cancer de mama, foi realizada uma revisao de literatura sobre o tema onde a busca por
informacdes foi realizada em plataformas online e foram considerados artigos publicados

entre 2004 a 2021.

O cancer de mama ¢ uma das doengas mais comuns entre as mulheres de 40 a 59
anos, e varios sao os fatores de risco que levam ao aparecimento da doenca. O tratamento
sistémico com terapia hormonal mostrou melhora na sobrevida livre de doenca e na
sobrevida geral. O tratamento com hormonioterapia pode ser indicada na neoadjuvancia, na
adjuvancia ou na doenca metastatica para controle da doenga e tem demonstrado
cientificamente melhora na sobrevida livre de doenga e sobrevida global. O diagnostico
precoce associado ao surgimento de novas terapéuticas no tratamento sistémico desta

patologia, resultou em uma redugao significativa na mortalidade nas tltimas décadas.

Palavras-chave: Hormonioterapia. Cancer de mama. Tratamento.

Abstract:

This article aims to study the benefits of hormone therapy in the treatment of breast
cancer, a literature review was conducted on the topic where the search for information was

conducted on online platforms and were considered articles published between 2004 and
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2021. Breast cancer is one of the most common diseases among women aged 40 to 59 years,
and several are the risk factors that lead to the onset of the disease. Systemic treatment with
hormonal therapy has shown improvement in the disease-free survival and general survival.
Treatment with hormone therapy may be indicated in the neoadjuvant, adjuvancia or
metastatic disease for disease control and has been scientifically demonstrated to improve
in the free survival of disease and global survival. The early diagnosis associated with the
emergence of new therapies in the systemic treatment of this pathology has resulted in a

significant reduction in mortality in recent decades.

Keywords: Hormonal therapy. Breast cancer. Treatment.

1 INTRODUCAO

O cancer de mama ¢ uma das doengas mais incidentes em mulheres na faixa etaria
de 40 a 59 anos com multiplos fatores de risco associados: fatores genéticos, ambientais e
comportamentais, caracterizando-se pela proliferagdo desordenada e em constante

crescimento das células deste 6rgao (BRITO et al, 2007, HADDAD, 2010).

Nas ultimas décadas, muitos avangos foram feitos no tratamento do cancer de mama.
Hoje, as pessoas t€ém um melhor entendimento das diferentes manifestagdes desta doenga e

diferentes tratamentos estdo disponiveis (INCA,2021).

O tratamento do cancer de mama depende do estagio da doenca e do tipo de tumor.
Pode incluir cirurgia, radioterapia, quimioterapia, terapia hormonal e terapia bioldgica

(INCA,2021).

Area Especial para Industria
Lote n202, Bloco A, Sala 304,
Setor Leste, Gama, Brasilia, DF

(61)3035-3900 L) www.uniceplac.edu.br
— CEP 72.445-020



UNIAO EDUCACIONAL DO PLANALTO CENTRAL SA

UN'CEPLAC Mantenedora do Centro Universitario do Planalto Central Apparecido
CENTRO UNIVERSITARIO dos Santos - UNICEPLAC | CNPJ 00.720.144/0001-12

Quando a doenga ¢ diagnosticada precocemente, o tratamento tem maior potencial
de cura. Se a doenga tiver metastase, o tratamento visa prolongar a sobrevida e melhorar a

qualidade de vida (INCA,2021).

Os fatores de risco para o cancer de mama incluem a menarca precoce, nuliparidade,
menopausa tardia, primiparidade em idade avangada, ndo amamentacao, historia de doenga
benigna ou maligna nas mamas, historico familiar de cancer mamario em parentes de
primeiro grau, obesidade, entre outros. Apesar de a grande maioria da populacdo ligar o
diagnostico apenas a populagdo feminina a doenga acomete também pacientes do sexo
masculino, porém ¢ raro, representando apenas 1% do total de casos da doenca (VIEIRA et

al., 2008).

O tratamento hormonal tem duragdo longa e apresenta inumeros efeitos adversos,
porém estudos demonstram que cerca de 60% das mulheres com diagndstico de cancer de
mama apresentam-se positivas em relacdo ao tratamento, fazendo com que a
hormonioterapia seja o tratamento de escolha (GABRIEL et al.,2017).

A incidéncia de reagdes indesejadas em decorréncia do tratamento torna necessario
o desenvolvimento de pesquisas sobre novas drogas e tratamentos alternativos que tenham
uma acao seletiva e sejam capazes de melhorar os resultados, a expectativa de vida dos
pacientes e diminuir os efeitos adversos. Diante disso, essa revisao de literatura ird estudar
sobre a agdao da hormonioterapia utilizada no tratamento de pacientes pois apesar de muitas

vezes ocasionar efeitos colaterais desagradaveis tem em geral boa aderéncia ao tratamento.
2 REVISAO DE LITERATURA

A evolugdo da medicina e da ciéncia em busca de tratamentos para o cancer de

mama atingiu resultados com importante reducdo na mortalidade. No entanto, o cancer de
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mama ¢ a segunda causa de morte de mulheres em todo o mundo e o tipo de cancer mais
comum. O tratamento mais eficaz contra os tumores ¢ a quimioterapia associada com a
hormonioterapia.

A exposi¢do da mama ao estrogénio e a progesterona, a historia familiar positiva e
o aumento da idade contribuem como importantes fatores de risco. Os principais métodos
de diagnostico sdo: mamografia, exame clinico da mama e autoexame da mama. A deteccao
de tumores iniciais diminui a taxa de mortalidade e permite o tratamento nao mutilante.

A terapia pela via oral ¢ um avango no tratamento do cancer de mama, o fato de ser
menos invasiva para a paciente, pode ser um determinante para uma melhor adesdo ao
tratamento (FERRACINI, 2012).

Possibilitar a liberdade da utilizacdo do medicamento em domicilio € um dos
principais objetivos da quimioterapia oral, ndo causando o dano emocional e evitando a
alternativa do paciente ser tratado exclusivamente com quimioterapia intravenosa
(CAMARGO; CORDEIRO, 2015).

As drogas antineoplasicas orais tém seus efeitos toxicos moderados, além de ser de
facil manejo. As vantagens dessas drogas orais sdo a comodidade e conveniéncia para o
paciente, pois a administracdo desses medicamentos de forma associada produz menos
efeitos colaterais, e consequentemente os pacientes tém uma qualidade de vida maior.

Os efeitos colaterais da quimioterapia oral podem ser tdo proeminentes como as
medicacdes pela via venosa. A hormonioterapia oral ¢ uma terapia cujo, as substancias
administradas sdo bloqueadoras de hormonios ativos no crescimento e desenvolvimento do
cancer, entre eles estdo presentes no cancer de mama e endométrio o estrogénio e a
progesterona.

Em fun¢do de aumentar a sobrevida e qualidade no tratamento dos pacientes com
cancer de mama, novas estratégias terapéuticas sao utilizadas, como ¢ o caso da
hormonioterapia (TIMMERS et al. 2014). Essa pratica consiste em utilizar antagonistas

hormonais que sejam semelhantes ou supressores de hormonios, evitando que os
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estrogénios se liguem aos seus respectivos receptores, impedindo que atuem como fatores
de crescimento das células neoplasicas (BRITO et al. 2014). As principais drogas utilizadas
no tratamento hormonal sdo o tamoxifeno e os inibidores de aromatase, como o anastrozol
(CARVALHO et al., 2015).

Ainda ¢ preciso citar que as opcdes de tratamento disponiveis sdo caras e de dificil
acesso por grande parte da populacdo mundial. Os quimioterapicos e fArmacos utilizados
também apresentam frequentes efeitos adversos, com taxas de cura variaveis, € ndo existe
um tratamento totalmente efetivo para o cancer de mama (FOSTER et al. 2017).

Devido ao perfil de baixa toxicidade inerente ao tratamento, a hormonioterapia
torna-se um dos pilares no tratamento paliativo de pacientes com cancer de mama avangado,
cujo tumor ¢ considerado sensivel a terapia antiestrogénica (receptores estrogénicos e
progesterona positiva (LEAL; CUBERO; GIGLIO, 2010).

A influéncia dos hormonios ovarianos sobre o cancer de mama ja ¢ conhecida ha
mais de 100 anos, quando se observou que tumores mamarios inoperaveis regrediam apds
a retirada cirargica dos ovarios (ooforectomia). Desde entdo, medidas farmacologicas
antiestrogénicas tém sido desenvolvidas e estudos sobre hormonioterapia no cancer de
mama vem sendo realizados, acumulando maior conhecimento sobre o tema, gerando
consequentemente grandes evidéncias a esse respeito (DEMICHELI; AMBROGI, 2014;
LOVE; PHILIPS, 2002; SOCIEDADE BRASILEIRA DE CANCEROLOGIA;
SOCIEDADE BRASILEIRA DE MASTOLOGIA; FEDERACAO BRASILEIRA DAS
ASSOCIACOES DE GINECOLOGIA E OBSTETRICIA, 2011).

As glandulas mamarias sdo muito sensiveis a acdo dos hormodnios sexuais. O
desenvolvimento de tais glandulas se d& a partir de altas quantidades de estrogénio e
progesterona liberadas durante a puberdade. Na menopausa, as concentragdes de estrogénio
circulante caem significativamente com a inatividade dos ovarios, mas a producdo
hormonal permanece pela acdo das glandulas supra-renais, que atuam como via alternativa

nessa producao. Nesta fase, o tecido adiposo € a principal fonte de estrogénio, e a obesidade
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p6s menopausa € um fator de risco importante para o cancer de mama (ADAMI; HUNTER;
TRICHOPOULOS, 2008; CONROY et al., 2011; MUNSELL et al., 2014). Na presenca de
células mamarias malignas, ha a desorganizacdo da estrutura celular, acarretando a
diminui¢do ou mesmo o desaparecimento dos receptores de estrogénio e progesterona.
Como a hormonioterapia baseia-se na utilizacdo de antagonistas dos hormonios que
estimulam o crescimento do cancer, ¢ imprescindivel a avaliagao dos receptores hormonais
do tumor de cada paciente (ADAMI; HUNTER; TRICHOPOULOS, 2008; BRASIL,
2013c).

A terapia hormonal ¢ geralmente mais eficaz em pacientes na pds-menopausa
porque os tumores dessas pacientes geralmente tém altas concentragdes de receptores de
estrogénio e progesterona na superficie celular. Porém, pode ser usada antes da menopausa,
desde que o tumor exiba receptores hormonais em sua superficie. A terapia hormonal so6 ¢

adequada para cancer de mama com células positivas para receptores hormonais.

2.1 PRE-MENOPAUSA

Para as mulheres na pré-menopausa, a hormonioterapia geralmente comeca com a
supressao ovariana que reduz os niveis de hormonio no corpo de modo que o tumor nao
possa obter o estrogénio necessario para crescer. Isso pode envolver cirurgia (ooforectomia)
e/ou, o uso de medicamentos para bloquear a producao de hormonios pelos ovarios.

Na pré-menopausa, quando os receptores hormonais sdo positivos, o tratamento
hormonal adjuvante costuma ser realizado com a administracdio de medicamentos
tamoxifeno na dose de 20mg/dia por cinco anos.

O tamoxifeno também ¢ utilizado para tratar o cancer de mama avancado em
mulheres na pré-menopausa.

A combinagdo de supressdo ovariana e tamoxifeno pode melhorar a sobrevida em

relagdo ao tratamento isolado.
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Os dados apresentados na tabela 1 indicam os medicamentos mais utilizados na pré-

menopausa.
Tabela 1. Medicamentos mais utilizados na pré-menopausa
Medicamento Indicacao Forma de administragdo
Goserelina Pré-menopausa Injetavel
Leuprolide Pré-menopausa Injetavel
Acetato de megestrol Pré e pds -menopausa Oral
Tamoxifeno Pré e pds -menopausa Oral
Toremifeno Pré e pds -menopausa Oral

Fonte: do autor (2021).

2.2 - POS-MENOPAUSA

A hormonioterapia na pds-menopausa pode ser realizada com um inibidor da
aromatase, tamoxifeno ou outro medicamento antiestrogénio.

A agdo dos inibidores de aromatase se da pelo bloqueio da producao de estrogeno
fora do ovario, porém a supressao ovariana nao € util em mulheres na pés-menopausa pois
os ovarios ndo produzem grandes quantidades de estrogénio.

Os inibidores de aromatase geralmente sdo mais bem tolerados e parecem ser mais
eficientes quando os receptores de receptores de progesterona sao negativos ou o oncogene
HER-2 estiver superexpresso.

Os dados apresentados na tabela 2 indicam os medicamentos mais utilizados na pré-

menopausa.
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Tabela 2. Medicamentos mais utilizados na pds-menopausa

Medicamento Indicacao Forma de administragdo
Anastrozol Pés-menopausa Oral
Exemestano Pés-menopausa Oral
Letrozol Pds-menopausa Oral
Fulvestranto P&s-menopausa Injetavel
Acetato de megestrol Pré e pds -menopausa Oral
Tamoxifeno Pré e pds -menopausa Oral

Fonte: do autor (2021).

2.3 - EFEITOS ADVERSOS

A terapia hormonal tem menos efeitos colaterais do que a quimioterapia, e seus
efeitos colaterais estdo relacionados a falta de hormodnios ao longo do processo de
tratamento. Alguns desses sintomas adversos incluem diminui¢do da libido, alteragdes
menstruais, ondas de calor, sudorese noturna, secura vaginal, alteracdo de humor, aumento
de peso, pele e vagina secas, impoténcia, risco aumentado de trombose, osteoporose severa,

osteopenia, dores nos 0ssos € nas articulagdes e perda de massa dssea e/ou muscular.

2.4 — PRINCIPAIS MARCADORES PARA DIAGNOSTICO DE TUMORES DE MAMA
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A avaliagdo de biomarcadores tumorais ¢ muito importante nos casos de cancer de
mama, pois representam a possibilidade de obter o diagndstico precoce e avaliar a
progressdao do cancer. Os biomarcadores sdo substancias presentes em tumores, sangue ¢
outros fluidos biologicos, e as alteragdes em sua expressao estdo diretamente relacionadas
ao crescimento das células tumorais.

A avaliagdo de diferentes tipos de biomarcadores permite a escolha para um
tratamento objetivo e direcionado, ajudando assim a melhorar a taxa de sobrevida de
pacientes com diagnostico de cancer de mama.

Essas substancias podem ser utilizadas como indicadores da presenga de tumores e
podem ser produzidas diretamente pelas células tumorais ou pelo organismo. Os
biomarcadores podem ser proteinas, incluindo antigenos de superficie celular, proteinas
citoplasmaticas, enzimas e hormdnios. Esses biomarcadores podem ser usados para
diagnostico clinico de pacientes, auxiliar na avaliacdo da resposta ao tratamento, detectar
recorréncia e prognostico e desenvolver novas modalidades de tratamento. Eles podem ser
quantificados por métodos bioquimicos no sangue ou métodos imunohistoquimicos em
tecidos e testes genéticos.

Os biomarcadores sorologicos tumorais de mama utilizados na atualidade estdo

descritos a seguir e na Tabela 3.

Tabela 3. Biomarcadores sorologicos tumorais de mama.

Area Especial para Industria
Lote n202, Bloco A, Sala 304,
Setor Leste, Gama, Brasilia, DF
CEP 72.445-020

(61) 3035-3900 www.uniceplac.edu.br



ata
UNIAO EDUCACIONAL DO PLANALTO CENTRAL SA

Mantenedora do Centro Universitario do Planalto Central Apparecido
dos Santos - UNICEPLAC | CNPJ 00.720.144/0001-12

UNICEPLAC

CENTRO UNIVERSITARIO

Marcadores Abreviatura | Tumores associados | Descrigio Valores de
sorologicos referéncia
Antigeno mucoide | MCA Tumores de mama, Glicoproteina usada para 11U/mL?
associado ao ovario. monitoramento de recidivas
carcinoma de carcinoma
CA 153 CA 153 Tumores de mama ¢ Marcador tumoral sanguinco | 25U/mL”
ovario sensivel e especifico
CA 2729 CA27.29 Tumores de mama, Marcador tumoral sanguinco | 38 U/mL"
pulmido, colo uterino ¢ | para detecgdo precoce de
linfomas. recorréncia
Catepsina D o T'umores ¢ linfonodos | Endoprotease lisossomal Sem valores
de mama acida definidos''"*
C-erbB-2 C-erbB-2 Tumores de mama. Marcador associado a fator [ 15 U/mL'#%
de crescimento

Fonte: SILVA; CAMPOS; SIMIONI (2020).

Segundo Carvalho et al. (2020) Os grandes avangos cientificos, ocorridos na ultima
década vém contribuindo bastante para o desenvolvimento dos biomarcadores sorologicos
tumorais para tumores de mama. Um dos caminhos para a redugdo da mortalidade por
cancer de mama ¢ a busca por biomarcadores para identificar tumores potencialmente
agressivos, para terapia precoce e alteracdo do curso da doenga. Atualmente, os
biomarcadores mais utilizados para avaliagdo e acompanhamento de tumores de mama sao:
o antigeno tumoral semelhante a mucina (MCA; mucin-like antigen), antigeno do tumor
15.3 (CA 15.3) e antigeno de cancer 27.29 (CA 27.29). Entretanto, novos biomarcadores
tumorais de cancer de mama como catepsina D e oncogene C-erbB-2 estdo em investigacao.
A avaliacdo desses novos marcadores possibilita o desenvolvimento de novos estudos

clinicos e de tratamentos, entre eles terapias génicas especificas para tumores de mama.

3 PROCEDIMENTOS METODOLOGICOS
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O presente estudo foi realizado pelo método de revisdo de literatura com
caracteristicas exploratorias, feito através de levantamento bibliografico sobre o tema com
as palavras-chave Hormonioterapia, Cancer de mama, Tratamento.. A busca por
informacdes foi realizada em plataformas online, Scientific Electronic Library Online
(Scielo), Instituto Nacional do Cancer (INCA), Sociedade Brasileira de Mastologia, Bireme
(Biblioteca Virtual em Saude), na Pubmed (U.S. National Library of Medicine National
Institutes of Health) e outras bases de dados online. Para realizar as buscas de dados foram
empregados os seguintes descritores: cancer de mama, tratamento do cancer de mama,
hormonioterapia no cancer de mama e terapéutica do cancer de mama e foram considerados

artigos publicados entre 2004 a 2021.
4 APRESENTACAO E ANALISE DOS DADOS

A terapia hormonal € uma terapia sist€émica que tem como alvo as células cancerosas
em qualquer parte do corpo, ndo apenas na mama. Geralmente ¢ indicado para mulheres
com tumores de receptores hormonais positivos.

A terapia hormonal ¢ geralmente usada apds a cirurgia (terapia adjuvante) para
ajudar a reduzir o risco de recorréncia da doenga. As vezes, é iniciado antes da cirurgia

(terapia neoadjuvante). Geralmente a duracdo do tratamento ¢ de 5 a 10 anos
(ONCOGUIA,2014).

Para crescer e se espalhar, o cancer depende de hormonios produzidos pelo corpo.
Eles sdo tumores e suas células tém receptores que se ligam aos hormonios como fatores de
crescimento.

Os hormonios atuam como fatores de crescimento porque a ligagao a receptores gera
sinais que ativam genes responsaveis pela multiplicacdo celular. Os tumores que sofrem
esse tipo de interferéncia hormonal normalmente se instalam na mama, endométrio,

ovarios, prostata, tireoide e outros.
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A terapia hormonal pode causar remissao de 40% a 75% dos tumores com receptores

positivos e, na auséncia desses receptores, a taxa de remissdo ¢ inferior a 10%
(ONCOGUIA,2014).

Pacientes com cancer de mama ndo metastatico com receptores para estrogénio e
progesterona, devem receber tratamento hormonal em complementagdo ao tratamento
cirargico.

Mulheres na pré-menopausa submetidas a quimioterapia adjuvante, o tratamento
inicial podera ser realizado com tamoxifeno por cinco anos. Em pacientes com alto risco de
recorréncia e progressao da doenga, a terapia hormonal pode ser estendida por mais cinco
anos, totalizando 10 anos.

Em pacientes na pds-menopausa, o tratamento deve ser iniciado com inibidor da
aromatase por cinco anos ou apos dois a trés anos de tamoxifeno, completando um total de
cinco anos. No tratamento neoadjuvante, os inibidores de aromatase sdo os mais indicados
nas pacientes na pos-menopausa € tempos maiores de hormonioterapia podem produzir
melhores resultados.

Na doenca metastatica, em pacientes na pré-menopausa, os estudos demonstram
melhores resultados com uso de tamoxifeno associado a inibi¢do ovariana. Enquanto na
pos-menopausa, os inibidores de aromatase se mostraram mais eficazes no controle da
doenca.

A literatura demonstra diversos beneficios na inclusdo da hormonioterapia como
alternativa no tratamento do cancer de mama. No entanto, € necessario realizar constantes
pesquisas e com objetivo de otimizar a escolha de qual medicamento, por quanto tempo e
para qual paciente.

A presenca de receptores de estrogeno e progesterona nas células tumorais,
detectada no exame da peca operatoria, ¢ um fator importantissimo para o sucesso do
tratamento. Como a hormonioterapia ndo induz respostas em todos os pacientes, ¢

fundamental tentar identificar os que terdo maior probabilidade de responder ao tratamento.
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4.1 Medicamentos que bloqueiam os receptores de estrogénio

4.1.1 - TAMOXIFENO

O tamoxifeno ¢ indicado para mulheres com cirurgia conservadora da mama e
receptor hormonal positivo. O uso de tamoxifeno por 5 a 10 anos diminui a chance de
recidiva e pode diminuir ou bloquear o crescimento do tumor (ONCOGUIA,2014).

O tratamento pode ser iniciado apds a cirurgia (terapia adjuvante) ou antes da
cirurgia (terapia neoadjuvante). Para cancer de mama em estagio inicial, ¢ indicado
principalmente em mulheres na pré menopausa (ONCOGUIA,2014).

O tamoxifeno ¢ amplamente utilizado e tem constituido um fator importante na
reducdo das taxas de mortalidade por cancer de mama nos ultimos anos. A indicagdo para
o tratamento ¢ feita apos a avaliagao dos receptores hormonais de estrogeno; caso a paciente
tenha resultado positivo para os receptores, o uso do tamoxifeno ¢ a terapia de escolha
(BARRON et al., 2013). E um farmaco administrado por via oral, o que faz com que a
paciente tenha um importante papel para que haja o sucesso do tratamento (PERRONE et
al., 2014).

Um comprimido deve ser utilizado diariamente durante um periodo de cinco anos,
e 0 uso por periodos inferiores estd associado a um aumento significativo na recorréncia do
tumor e mortalidade do paciente (BRITO et al. 2014).

O tamoxifeno ¢ um medicamento antagonista dos receptores de estrogeno e seu
mecanismo de acdo se baseia em competir com o estradiol pelo receptor tumoral
estrogénico (LAGARES et al., 2013).

Além de atuar como antagonista, o tamoxifeno também pode exercer uma agao
agonista parcial, o que previne a ocorréncia de desmineralizagdo 6ssea, principalmente nas

mulheres em idade pos-menopdausica. Em contrapartida, essa acdo agonista tem como
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consequéncia o aumento do risco de desenvolvimento de cancer endometrial ¢
tromboembolismo (DEMICHELI; AMBROGI, 2014).

Possui efeitos adversos como a retengdo hidrica, fogachos, alteracdes do ciclo
menstrual e alteragdes vaginais, como corrimentos e sangramentos. Em alguns casos, pode
ocorrer o desenvolvimento de cancer de colo do utero, nauseas e envolvimento do sistema
nervoso da paciente, causando mudangas de humor e depressao. Outro relato dos pacientes
¢ a ocorréncia de ganho de peso excessivo em decorréncia do tratamento com tamoxifeno,
e, apesar dos efeitos adversos, continua sendo a melhor opcao para a hormonioterapia,
principalmente nas mulheres acometidas pelo cancer de mama apos o periodo da

menopausa (RUBOVSZKY; HORVATH, 2017).

4.1.2 FULVESTRANTO

O fulvestranto ¢ indicado para tratar o cancer de mama avangado que nao foi tratado
anteriormente com outra terapia hormonal e/ou isoladamente para tratar o cancer de mama
avancado apds outros medicamentos hormonais que ndo deram resposta.

O farmaco age competindo pelos receptores de estrogeno e bloqueia o receptor
estrogénico, apresenta acdo antagonista aos receptores de estrogeno, porém com
mecanismo que o difere do tamoxifeno e inibidores da aromatase.

Assim como o anastrozol, ¢ indicado para o tratamento de mulheres que
desenvolvem céancer de mama num periodo apds a menopausa, € que sao positivas aos
receptores de estrogeno (BOER, 2017).

Embora nao seja um farmaco muito utilizado em associagdes, o uso do fulvestranto
¢ considerado uma terapia sist€émica segura e efetiva, servindo como op¢ao no tratamento
de mulheres com cancer de mama, principalmente no periodo posterior a menopausa (LEE

etal. 2017).
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Os efeitos colaterais podem incluir: Ondas de calor, dor de cabega, nduseas e dor

ossea.

4.1.3 INIBIDORES DE AROMATASE

Os inibidores de aromatase agem impedindo a producao de estrogénio pelos ovarios,
bloqueando a enzima aromatase. Esses medicamentos sdo indicados para mulheres na pds-
menopausa, porém também pode, ser usados em mulheres na pré-menopausa se
combinados com a ablagdo do ovario. Para mulheres na pré-menopausa, a ablagdo ovariana,
pode permitir o tratamento com os inibidores de aromatase seja realizado.

O tratamento pode ser iniciado apos a cirurgia para reduzir o risco da recidiva.
Estudos demonstram que administrar inibidor de aromatase isoladamente ou apods o
tamoxifeno, produz uma resposta melhor do que administrar apenas o tamoxifeno por 5
anos.

Existem trés inibidores de aromatase indicados para o tratamento do cancer de
mama: Letrozol, Anastrozol e Exemestano e sdo administrados via oral uma vez por dia.

Os inibidores de aromatase sdao no tratamento do cancer de mama receptor de
hormonio positivo. Porém estudos mostraram que o anastrozol e o exemestano podem
reduzir o risco de cancer de mama de forma preventiva em mulheres que t€ém um risco
aumentado para a doenca. Apesar de ainda ndo terem aprovacao para uso na prevengao do
risco do cancer de mama alguns grupos de especialistas os incluem como opgdes, junto com
o tamoxifeno e o raloxifeno, para a redugdo do risco de cancer de mama em mulheres na
pos-menopausa com alto risco para desenvolvimento do cancer de mama.

A aromatase ¢ uma enzima da familia dos citocromos. Sua expressdo ¢ alta na
placenta, células dos foliculos ovarianos e tecidos glandulares, como a gordura subcutanea,
tecido mamario normal e também tecido mamario tumoral. Os inibidores dessa enzima
bloqueiam o processo enzimatico adrenal que resulta na sintese de estrogeno, causando

supressao hormonal. (DOWSETT et al. 2009).
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Os inibidores de aromatase provocam frequentemente dores articulares, podem
provocar osteoporose e até mesmo fraturas. Porém apesar dos efeitos adversos, o uso do
anastrozol ¢ considerado como tratamento de primeira linha de tumores metastaticos e
agressivos € mesmo nos tumores menos agressivos, pois os resultados obtidos no tratamento

adjuvante de mulheres apds a menopausa sao promissores.

5 CONSIDERACOES FINAIS

O cancer de mama ¢ o segundo cancer mais comum entre as mulheres e € a neoplasia
de maior incidéncia no mundo. O tratamento com hormonioterapia pode ser indicada na
neoadjuvancia, na adjuvancia ou na doenca metastatica para controle da doenca e tem
demonstrado cientificamente melhora na sobrevida livre de doenga e sobrevida global.

O tratamento do cancer de mama deve receber uma abordagem, que envolve
cirurgia, radioterapia, quimioterapia, imunoterapia € a hormonioterapia com o objetivo de
controle da doenca, e redugdo da recorréncia e ganhos em sobrevida.

Dentre os tipos de tratamento disponiveis, a hormonioterapia tem papel de grande
importancia, pois tem um bom perfil de toxicidade, elevada eficicia e duas classes de
medicamentos disponiveis, os moduladores seletivos do receptor de estrogénio e os
inibidores de aromatase. Pacientes na pré e pds-menopausa tem condutas diferenciadas que
devem ser tomadas individualmente, relacionando a razao entre o risco e beneficio e o perfil
de cada paciente.

O diagnostico precoce associado ao surgimento de novas terapéuticas no tratamento

sistémico desta patologia, resultou em uma redugao significativa na mortalidade nas Gltimas

Setor Leste, Gama, Brasilia, DF
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décadas.
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