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Resumo

Objetivo: Analisar a associacdo do estado nutricional e glicemia de jejum com 0s
principais fatores progndsticos tumorais no cancer de mama invasivo em mulheres
submetidas a tratamento cirurgico. Métodos: Estudo retrospectivo com mulheres maiores
de 18 anos, diagnosticadas com céancer de mama invasivo, admitidas para tratamento
cirurgico no Hospital de Cancer Il — Instituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes
da Silva.As variaveis coletadas foram: idade, Indice de Massa Corporal (IMC),
comorbidades (Hipertensdo Arterial Sistémica e Diabetes Mellitus), quimioterapia
neoadjuvante, estado menopausal, glicemia de jejum, estadiamento clinico e marcadores
tumorais (Receptor de Estrogénio e Progesterona/Her-2/Ki 67). Os dados categoricos
foram expressos pela frequéncia e percentual e os dados numéricos pela média e desvio
padrdo. A analise estatistica foi realizada através dos testes de: Kruskal-Wallis, Mann-
Whitney, Qui-quadrado de Pearson e Sperman. P-valores <0,05 foram considerados
estatisticamente significantes. Resultados: 166 pacientes participaram da pesquisa. A
média de idade foi de 59,1 (x12,4) anos e a média de glicemia de jejum foi 109,5 + 23,7
mg/dL. De acordo com o IMC, 62,1% da amostra foi classificada com excesso de peso.
O IMC elevado estava associado a presenca de hipertenséo e hiperglicemia, e ndo foi
observada associagdao com fatores prognosticos. A hiperglicemia estava relacionada com
idade mais avancada, maior comprometimento linfonodal, receptor hormonal positivo e
estado pds-menopausal. Conclusdo: O estado nutricional classificado pelo IMC néo foi
associado com fatores progndsticos no cancer de mama, sugerindo a necessidade de

outros métodos antropométricos complementares para melhor diagndstico nutricional.

Palavras-chave: Neoplasias da mama; Estadiamento de neoplasias; Progndstico; Estado

Nutricional; Obesidade; Hiperglicemia.



Abstract

Objective: To analyze the association of nutritional status and fasting glycemia with the
main tumor prognostic factors in breast cancer in women undergoing surgical treatment.
Methods: Retrospective study with women over 18 years of age, diagnosed with invasive
breast cancer, admitted for surgical treatment at Cancer Hospital 111 - José Alencar Gomes
da Silva National Cancer Institute. The variables collected were: age, body mass index
BMI), comorbidities (Systemic Arterial Hypertension and Diabetes Mellitus),
neoadjuvant chemotherapy, menopausal status, fasting glycemia, clinical staging and
tumor markers (Estrogen Receptor and Progesterone / Her-2 / Ki 67). The categorical data
were expressed by the frequency and percentage and the numerical data by mean and
standard deviation. Statistical analysis was performed using Kruskal-Wallis, Mann-
Whitney, Pearson's Chi-square and Sperman tests. P-values <0.05 were considered
statistically significant. Results: 166 patients participated in the study. The mean age was
59.1 (x 12.4) years and the mean fasting blood glucose was 109.5 + 23.7 mg / dL.
According to the BMI, 62.1% of the sample was classified as overweight. High BMI was
associated with the presence of hypertension and hyperglycemia, and no association with
prognostic factors was observed. Hyperglycemia was related to older age, increased
lymph node involvement, hormone receptor positive and postmenopausal status.

Conclusion: The nutritional status classified by BMI was not associated with prognostic
factors in breast cancer, suggesting the need for other complementary anthropometric

methods for better nutritional diagnosis.

Keywords: Breast neoplasms; Staging of neoplasias; Prognosis; Nutritional status;

Obesity; Hyperglycemia.



INTRODUCAO

O cancer de mama € o tipo mais incidente de cancer em mulheres em todo o
mundo, pois representa 25% de todos os canceres a nivel mundial e 29,5% de todos 0s
casos no Brasil. E o primeiro tumor mais frequente na populagio feminina em todas as
regides do pais, com excecdo do Norte, e a maior causa de morte por cancer nos paises
em desenvolvimento (1).

A neoplasia mamaria é multifatorial, envolvendo fatores bioldgico-enddcrinos,
vida reprodutiva, envelhecimento, historia familiar de cAncer de mama, alta densidade do
tecido mamario (razdo entre o tecido glandular e o tecido adiposo da mama),
comportamento e estilo de vida. Além desses, o consumo de alcool, excesso de peso,
sedentarismo e exposicdo a radiacdo ionizante também sdo considerados agentes
potenciais para o0 seu desenvolvimento. Sua prevencao esta associada com mudancas no
estilo de vida, cerca de 30% dos casos de cancer de mama podem ser evitados com a

pratica de atividade fisica regular, alimentacao saudavel e controle do peso corporal (1).

A Organizacdo Mundial de Salde aponta a obesidade como um dos maiores
problemas de saude publica no mundo. A projecédo é que, em 2025, cerca de 2,3 bilhdes
de adultos estejam com sobrepeso; e mais de 700 milhdes, obesos. A obesidade é
caracterizada pelo acumulo excessivo de gordura corporal no individuo e tem causas
multifatoriais (2). Além de estar relacionada com hipertensédo, diabetes e outras doencas
cronicas nao transmissiveis, foi associada com o desenvolvimento de 13 tipos de cancer,
entre eles o cancer de mama p6s-menopausa (3). O sobrepeso e a obesidade em pacientes

com cancer de mama estdo relacionados ao pior prognéstico e desfecho clinico (4)

Segundo a Agéncia Internacional de Pesquisa em Cancer (IARC), os mecanismos
bioldgicos que estdo ligados ao excesso de peso, como a hiperinsulinemia, resisténcia a
insulina, modificagdo do metabolismo dos horménios sexuais, regulacdo positiva de
fatores de crescimento semelhantes a insulina, inflamacéo cronica, alteracdes na funcéo
imune, alteracGes na producéo de adipocinas, fatores de crescimento vascular produzidos

pelo tecido adiposo e o estresse oxidativo estdo envolvidos no processo de carcinogénese

(3).

Alguns estudos apontaram certas causas para um pior desfecho clinico nas

pacientes obesas com cancer de mama, entre elas estdo: associagdo com outras



comorbidades, estadio mais avancado ao diagndstico, caracteristicas tumorais
desfavoraveis, crescimento mais rapido do tecido tumoral devido a defeitos na imunidade
celular, estado pro-inflamatorio e influéncias hormonais, dentre elas niveis elevados de

estrogénio e insulina (5).

Algumas medidas antropométricas podem ser aferidas para quantificar o excesso
de peso corporal, entre elas, o Indice de Massa Corporal (IMC), que é calculado através
da divisao do peso em quilogramas (kg) pela estatura em metros (m) elevada ao quadrado,
kg/m2. E 0 método mais utilizado para avaliacdo da adiposidade corporal, por ser
considerado simples, pratico e sem custo, sendo um bom indicador para a classificagdo
da obesidade (6).

Estudos vém sendo desenvolvidos para estudar a relacdo do IMC com os fatores
prognodsticos no cancer de mama (7). O fator progndstico constitui um marcador
associado a sobrevida global, sendo um parametro de como serd o curso clinico,
envolvendo o risco de recidiva de doenca ou de morte. Seu estudo permite analisar, de
forma mais especifica, 0 comportamento do tumor de acordo com a sua evolucao,

permitindo um maior desenvolvimento da terapia adjuvante (8).

A classificacdo dos fatores prognosticos na neoplasia mamaria é realizada
segundo a condi¢do do paciente e aspectos tumorais. Os principais fatores progndésticos
relativos ao tumor sdo: tipo histolégico, grau de diferenciacdo, tamanho, presenca de
receptores hormonais e marcadores tumorais, e invasdo linfonodal. Em relacdo ao
hospedeiro: idade ao diagnostico, historico familiar, indice de massa corporal (IMC),
estado nutricional, além de outras caracteristicas genéticas que ndo estdo bem

estabelecidas (9).

O tamanho do tumor associado com a condicao dos linfonodos axilares sdo os dois
indicadores progndsticos mais importantes para cancer de mama, consensuado na base do
estadiamento TNM, estabelecido pela Unido Internacional Contra o Cancer. O tamanho
do tumor esta diretamente relacionado ao risco de recidiva e comprometimento
linfonodal, ou seja, os tumores de menor tamanho estdo relacionados a um melhor

prognostico tanto para sobrevida global quanto para sobrevida livre de doenca (10).

O grau histoldgico reflete o potencial de malignidade do tumor indicando a sua
maior ou menor capacidade de metastatizacdo, quando usado em conjungao com o estadio

da doenca, pode melhorar a predi¢do do desfecho(11). A idade também esta relacionada



como fator progndstico importante no cancer de mama, apesar das divergéncias
apresentadas em varios estudos, existe uma certa preponderancia de investigagdes que
destacam a faixa etéria de pacientes com 40-59 anos, como sendo a que apresenta o
melhor prognostico. Por outro lado, o pior progndstico estaria destinado ao grupo de

mulheres com idade mais avancada (> 75 anos) e mulheres jovens (< 35 anos) (12-13).

Os receptores hormonais (RH) sdo proteinas que se ligam aos horménios
circulantes, mediando seus efeitos celulares. Os mais estudados no cancer de mama séo
0s receptores de estrogénio (RE) e os receptores de progesterona (RP). Cerca de dois
tercos dos carcinomas de mama sdo RH positivos (RE e/ou RP), e esta positividade esta
altamente associada a um prognostico mais favoravel e melhor resposta a terapia

hormonal, comparado com pacientes com tumores RH negativos (13).

O Receptor do Fator de Crescimento Epidérmico Humano 2 (HER-2) é um
biomarcador também usado como fator de prognéstico. A sua super expressao esta
associada a maior agressividade bioldgica do tumor e a resisténcia a alguns tipos de
tratamento. O HER-2 codifica uma proteina de membrana das células tumorais que faz
estas se desenvolverem mais rapido e aumentarem a sua duplica¢do, tornando os tumores

mais agressivos (14).

O Ki67, também é um biomarcador bastante estudado e relacionado como fator
de prognéstico. E uma proteina nuclear expressa em células em proliferacéo e ausente em
células em repouso. Sua utilizacdo como um marcador de proliferacdo celular mostrou
gue quanto maior seu indice (%) maior a proliferacdo celular e menor a sobrevida do
paciente. O Ki-67 pode ser usado para dividir pacientes como de bom progndstico ou
grupos de mal prognostico (15).

Estudos apontam que a glicemia de jejum elevada também estd associada ao
crescimento tumoral e um pior prognéstico no cancer de mama, pelo fato de que a

hiperglicemia esta relacionada com diversas alteracdes metabdlicas (16-17).

Considerando que o conhecimento da correlagdo entre o estado nutricional e os
principais fatores progndsticos em pacientes com cancer de mama possibilita uma melhor
compreensdo da populacdo atendida e o estabelecimento de uma abordagem nutricional
mais efetiva, 0 objetivo principal do presente estudo foi analisar esta associagdo em

mulheres submetidas a tratamento cirtrgico no Hospital de Cancer I11 (INCA 11I).



METODOS

Desenho do estudo

Estudo observacional, transversal, retrospectivo, com pacientes admitidas para
cirurgia oncoldgica no Servico de Mastologia do Hospital de Cancer 111 — INCA no

periodo de Outubro & Dezembro de 2016.

Criterios de elegibilidade: pacientes do sexo feminino, acima de 18 anos, com
diagnostico de cancer de mama invasivo, admitidas nas enfermarias cirargicas para

tratamento curativo no HCIII.

Critérios de exclusdo: mulheres submetidas a reconstrucdo tardia, cirurgia

paliativa e/ou auséncia de informagdes em prontuério hospitalar
Coleta de dados

Para coleta de dados foram utilizadas Fichas de Admissdo desenvolvidas pelo
Servigo de Nutricdo da mesma Instituicdo e registros em prontuario eletrénico. As

variaveis coletadas foram:

Idade: o nimero de anos completos na data da internagdo, a partir da data de

nascimento. Foram classificadas como idosas as pacientes acima de 60 anos.

Comorbidades: Presenga de hipertensdo arterial sistémica (HAS) e Diabetes
Mellitus (DM).

Estadiamento clinico atual: Extensdo da neoplasia maligna preconizado pela
Unido Internacional Contra o Cancer (UICC), denominado Sistema TNM de
Classificagdo dos Tumores Malignos (tamanho tumoral, invasao linfonodal, metéstase e
grau) (18).

Antropometria: Peso e estatura aferidos no momento da internacéo e classificacao
do IMC segundo OMS (2) para adultos e OPAS (19) para idosos.

Glicemia em jejum: Verificada por intermédio de exame bioquimico, realizado na
rotina pré-operatoria no INCA. O resultado foi coletado no prontuario eletrénico no dia
da admissdo. Foram adotados 0s seguintes parametros: <100 mg/dL (glicemia normal),
100-125 mg/dL (tolerancia a glicose diminuida) e >126 mg/dL (Diabetes Mellitus) (20).



Marcadores tumorais: presenca ou auséncia dos receptores hormonais (estrogénio

e progesterona), expressao do HER-2 e %Ki67.

Estado menopausal: Estado de pré ou p6s menopausa referido no momento da

internacéo.
Analise Estatistica

Os dados coletados foram analisados de forma andonima com o programa
estatistico Statistical Package for Social Sciences versdo 22.0.

A descricdo da amostra foi realizada utilizando frequéncia e porcentagem para as
variaveis categéricas e média e desvio padrdo para as varidveis numéricas. Foram
utilizados o teste Teste de Kruskal-Wallis e Teste de Mann-Whitney para comparagéo de
médias em dois ou mais grupos, teste Qui-quadrado de Pearson para associar duas
varidveis categoricas e coeficiente de correlacdo de Sperman para realizar associacdo
linear entre duas varidveis numericas, sendo considerado como estatisticamente

significativo quando p < 0,05.
Questdes Eticas

O estudo foi aprovado pelo Comité de Eticaem Pesquisa (CEP) do INCA sob nlimero
CAAE 73374417.3.0000.5274.



RESULTADOS

Dentre as 287 pacientes admitidas, foram selecionadas 166 pelos critérios de
elegibilidade da pesquisa.

A média de idade das mulheres estudadas foi de 59,1 + 12,4 anos, huma variagdo
de 31 a 92 anos, sendo metade da amostra idosa; 80,7% relataram estar na p6s menopausa.
Com relacéo a glicemia de jejum, 62% das pacientes estavam na clacissifagdo acima de
99 mg/dL, sendo a média de 109,5 £ 23,7 mg/dL. No que se refere as variaveis
antropomeétricas, o IMC medio foi de 28,9 £ 5,8 kg/m2. As caracteristicas da amostra
relacionadas as variaveis clinicas, antropomeétrica e tumorais, encontram-se nas tabelas 1
e2.

A tabela 3 demonstra a associacdo das medias do IMC e glicemia de jejum com
0s principais fatores prognosticos tumorais no cancer de mama. Ndo foi observada
associacao do IMC médio com os fatores progndésticos. As mulheres com maiores médias
de glicemia de jejum, apresentavam significativamente idade mais avancada, maior
comprometimento linfonodal, receptor de progesterona e estrogénio positivo e estavam
no estado pos-menopausa.

Ao avaliar a associacao das categorias do IMC com a presenga de comorbidades,
observou-se que a maioria dos pacientes hipertensos eram obesos (51,1%) (p<0,05). Esta
associacdo ndo foi observada entre pacientes diabéticas (Tabela 4). Na associa¢do do IMC
com niveis de glicemia foi verificado que pacientes com glicemias mais elevadas

apresentavam média de IMC maior, como mostra a tabela 5.

Né&o foi observada diferenca significativa entre médias de glicemia de jejum das
pacientes que realizaram quimioterapia neoadjuvante (112,7 + 28,6 mg/dL ) e as que nao
realizaram (106,9+18,6 mg/dL).

Ao analisar as categorias de IMC com os fatores progndsticos de toda a amostra
ndo foi observada associagdo significativa, também foi feita a analise estratificando a

amostra segundo estado menopausal e ndo houve diferenca significativa entre os grupos.

A média do Ki67 na amostra total foi de 34,1+26,1% e quando correlacionado

com IMC e glicemia de jejum néo foi observada relacéo significativa.



Tabela 1. Caracteristicas clinicas, demograficas e

antronométricas em mulheres com cancer de mama

Variavel n %
Idade
<39 12 7,2
40-49 28 16,9
50-59 43 25,9
60-69 51 30,7
>70 32 19,3
Quimioterapia neoadjuvante
Sim 74 445
Né&o 92 55,5
Hipertensao Arterial
Sim 90 54,2
Né&o 76 45,8
Diabetes Mellitus
Sim 27 16,3
Né&o 139 83,7
Classificacdo do IMC
Baixo peso 14 8,4
Eutrofia 49 29,5
Sobrepeso 38 22,9
Obesidade 65 39,2
Classificacdo da glicemia
Até 99 mg/dI 63 38,2
100-125 mg/dI 81 49,1
>126 mg/dl 21 12,7

IMC: Indice de Massa Corporal



Tabela 2. Distribuicéo de pacientes com cancer de mama
invasivo sequndo caracteristicas tumorais

Variavel n %
Tamanho do tumor
T1 (£2cm) 65 39,2
T2 (2-5 cm) 62 37,3
T3 (>5cm) 16 9,6
T4 (*) 23 13,9
Invasdo linfonodal
NO 87 52,4
N1 51 30,7
N2 24 14,5
N3 04 2,4
Metastase
Sim 01 0,6
Néo 165 99,4
Grau
Gl 23 13,8
G2 75 45,2
G3 68 41
Receptor Estrogénio
Positivo 134 80,7
Negativo 32 19,3
Receptor Progesterona
Positivo 123 74
Negativo 43 26
HER-2
Positivo 23 13,9
Negativo 143 86,1

(*): Tumor de qualquer tamanho com invaséo para pele ou parede toracica



Tabela 3. Associagéo entre Glicemia de jejum e Indice de Massa Corporal com
fatores prognosticos em mulheres com cancer de mama invasivo

IMC GLICEMIA EM JEJUM
Variavel N Média+DP p valor N Média+DP p valor
Idade (anos)
<39 12 26,89+4,07 12 97,25+8,04
40-49 28 29,3046,50 28 109,21+33,31
50-59 43 29,4045,93 0,58 43 106,65+ 21,01 0,01
60-69 51 29,22+5,80 51 112,57+ 20,96
<70 32 28,1245,91 32 113,25+24,43
Tamanho do tumor
Tl 65 28,38 £ 6,12 65 110,25 £ 24,54
T2 62 29,34 +5,73 0,63 62 108,06 + 17,81 0,78
T3 16 27,90 + 4,88 16 102,50 £ 9,79
T4 23 29,86 £ 6,12 23 116,09 + 37,83
Invaséo linfonodal
NO 87 29,17 £ 5,67 87 107,36 £ 20,34
N1 51 28,16 + 6,15 0,43 51 107,02 + 20,02 0,03
N2 24 29,29 + 6,33 24 118,21 + 35,52
N3 4 30,19 + 2,82 4 135,25 + 31,05
Metastase
Né&o 165 28,90 £ 5,87 0,94 165 109,56 + 23,77 0,72
Sim 1 29,31 1 99,00
Grau
Gl 23 29,06 + 5,23 23 106,61 + 18,39
G2 75 29,12 + 5,80 0,79 75 112,84 + 28,64 0,36
G3 68 28,60 £ 6,17 68 106,78 + 18,55
Estado menopausal
Pré 32 28,45 + 6,40 0,58 32 103,00 + 18,57 0,02
POs 134 29,01 £ 5,73 134 111,04 + 24,58
Receptor de progesterona
Positivo 123 29,36 + 5,89 0,11 123 111,64 + 24,96 0,01
Negativo 43 27,59 £ 5,61 43 103,35 + 18,60
Receptor de estrogénio
Positivo 134 29,09 + 5,89 0,52 134 110,89 + 24,20 0,03
Negativo 32 28,09 + 5,69 32 103,66 + 20,88
HER-2
Negativo 143 28,86 + 5,84 0,65 143 110,44 + 24,94 0,4
Positivo 23 29,16 + 6,06 23 103,61 + 12,61

IMC: indice de Massa Corporal; DP: desvio padrdo



Tabela 4. Associacio de indice de Massa Corporal com comorbidades em mulheres
com cancer de mama invasivo

IMC
Variavel Baixo Eutrofia ~ Sobrepeso  Obesidade P valor
peso (%) (%) (%) (%)
Hipertensao Arterial Sistémica
Néo (n=76) 10,5 31,6 32,9 25,0 0,03
Sim (n=90) 6,7 27,8 14,4 51,1
Diabetes Mellitus
Néo (n=76) 7,9 28,8 23,7 39,6 0,86
Sim (n=90) 11,1 33,3 18,5 37,0

IMC: Indice de Massa Corporal



Tabela 5. Associagdo entre Glicemia de jejum e Indice
de Massa Corporal em mulheres com cancer de mama

Glicemia de jejum IMC (MédiazDP) P valor
<99 mg/dl 27,6+5,04

100-125 mg/dI 29,9 5,09 0,03
>126 mg/dl 28,6 +7,13

IMC: indice de Massa Corporal



DISCUSSAO

Os achados deste estudo com relagdo as caracteristicas tumorais apontaram que
80,7% das pacientes analisadas apresentavam tumores RE positivos, assemelhando com
dados de Aderson et al. que revelou que essa caracteristica tumoral compreende mais de
75% de todos os casos de cancer de mama (21). A literatura aponta que tumores com
superexpressdo ou amplificacdo do HER-2 acometem cerca de 15% dos pacientes com
cancer invasivo(12); nesta amostra 13,9% das mulheres apresentavam HER-2 positivo. O
Ki67 médio do presente estudo foi de 34,1%. Um ponto de corte padrdo para o indice Ki-
67 ainda ndo foi estabelecido, devido as variadas metodologias, com uma faixa de 3,5%
a 34%, porém, sdo pontos de cortes inconclusivos. Sabe-se que o Ki-67 € um importante
preditor de tratatamento neoadjuvante ou adjuvante, e quanto maior seu indice (%) maior
a proliferacao celular e menor a sobrevida. A literatura relata que células saudaveis da
mama expressam Ki-67 inferior a 3% (15).

A idade no diagnoéstico também é um importante fator progndstico, neste estudo
metade da amostra encontrava-se na classificagcdo de idoso (> 60 anos) e 24% tinham
idade até 50 anos, semelhantemente aos dados da literatura que mostra que
aproximadamente 50% dos casos de cancer de mama ocorrem em mulheres com 65 anos

de idade ou mais (22) e 20% dos casos em mulheres com menos de 50 anos (12)

Na presente pesquisa, de acordo com o IMC, mais da metade da amostra (62,1%)
apresentavam excesso de peso (39,2% sobrepeso e 22,9% obesidade). Esse cenario
também foi observado por Hanko-Bauer et al., que ao analisar a obesidade nas mulheres
portadoras de cancer de mama, verificou que 62,45% da amostra apresentavam excesso
de peso e obesidade (33,07% e 29,38%, respectivamente) (10).

O numero de casos de sobrepeso e obesidade € crescente em todo mundo. No
Brasil, 50,5% das mulheres apresentam excesso de peso (23), 0 que sugere gue € comum
mulheres com cancer de mama apresentarem também excesso de peso. Sabe-se que a
obesidade esta associada tanto a um maior risco de desenvolver o cancer de mama, quanto
a um pior prognoéstico da doenga, porém, sua relacdo ainda é complexa (12). Estudos
mostram que a principal hipotese é que o0 excesso de tecido adiposo promove um
desequilibrio hormonal, aumento da insulina e do fator de crescimento semelhante a

insulina (IGF-1) circulantes e que a producdo dos fatores pro-inflamatorios pelos



adipdcitos, como fator de necrose tumoral (TNF), interleucina e proteina C reativa,
induzem a progressdo do ciclo celular e a inibigdo da apoptose, aumentando o risco de
desenvolvimento do cancer. Além disso, acredita-se que estes fatores mencionados
promovam a superexpressao de oncogenes (24), extresse oxidativo e alteracdes na funcao

imune (3).

No atual estudo, analisamos a relacdo entre o estado nutricional e fatores
prognosticos e ndo foi observada associacdo significativa entre o IMC com tamanho do
tumor, comprometimento linfonodal, metastase, grau histologico, receptores hormonais,
HER-2 e Ki67, o que diverge dos resultados de outros estudos que ao relacionar a
obesidade com fatores prognosticos, observaram que mulheres com cancer de mama que
apresentavam excesso de peso tinham tumores maiores e comprometimento linfonodal
(10-25-26). Daling et al., ao estudar a relagdo do IMC com marcadores tumorais em 1177
mulheres norte-americanas com cancer de mama invasivo, verificou que mulheres que
estavam no quartil mais alto do IMC, tinham tumores maiores, grau histolégico mais
elevado, receptores de estrogéino negativos e maior expressdo do Ki-67, quando

comparados com os tumores de mulheres que estavam no primeiro quartil do IMC (27).

Atualmente, existem diversas medidas antropomeétricas para avaliar excesso de
gordura nos individuos, entre elas, o indice de massa corporal (IMC), que é o método
mais utilizado para classificacdo de sobrepeso ou obesidade nas popula¢fes adultas, por
ser simples, rapido, de facil aplicabilidade e mensuracdo. No entanto, quando comparado
a métodos de avaliacdo da composicdo corporal, o IMC demonstra uma estimativa
imprecisa da massa de gordura e da massa magra. Alguns autores ja questionam o seu uso
com o propésito de diagnosticar a gordura corporal (28).

Neste estudo, ndo aplicamos outras variaveis antropométricas para analisar
distribuicdo de gordura corporal, como perimetro da cintura (PC) e Raz&o cintura-quadril
(RCQ). Felden e Figueiredo, em um estudo brasileiro, ao observar a relacdo da
distribuicdo da gordura corporal e cancer de mama, revelou que mulheres com PC > 88cm
apresentaram 2,08 vezes mais chance de desenvolver a doenca do que aquelas com as
medidas normais e ndo foi encontrada associacdo entre o IMC e a RCQ com ocorréncia
de céncer de mama(29). Uma pesquisa realizada na mesma Instituicdo com 2040
mulheres com cancer de mama, com perfil semelhante das participantes do estudo atual,
verificou que pacientes com maior adiposidade abdominal (PC e RCQ) apresentaram

maior tamanho tumoral e comprometimento linfonodal; e ao analisar o IMC com o0s



fatores progndstico ndo foi observada diferenca significativa (30). O que pode sugerir que
a obesidade abdominal é mais sensivel para analisar a relacdo do excesso de peso com 0s
fatores progndsticos no cancer de mama do que avaliar a obesidade global.

Com relacdo a comorbidades, mais da metade da amostra (54,2%) apresentavam
HAS. Segundo o Ministério da Saude, 25,7% da populacdo possui esta patologia. A
relacdo da hipertensdo com o cancer de mama ainda € inconsistente na literatura. Um
estudo revelou que a presenca de hipertensdo antes do diagnostico de cancer de mama
estava associada a uma pior sobrevida, particularmente em mulheres afro-americana(31).
Os resultados de pesquisas com modelos animais e estudos com humanos sugeriram que
a hipertensdo pode aumentar a resposta a carcinogénicos e iniciar o processo de
carcinogénese. Porém, mais estudos sdo necessarios para compreender essa associa¢do
(32).

No que se refere a Diabetes Mellitus, 16,3% das mulheres participantes desta
pesquisa apresentavam esta comorbidade, corroborando com um estudo realizado no
México, com mulheres com cancer de mama invasivo, que verificou 15% de diabéticas
numa amostra com 265 pacientes (16). Nesta pesquisa, apesar do baixo percentual de
pacientes diabéticas, mais da metade da amostra (62%) apresentavam hiperglicemia no
pré-cirurgico (glicemia > 99mg/dL). Dentre as pacientes ndo diabéticas 51,8%
apresentavam glicemia entre 100-125 mg/dL, estando na categoria de risco aumentado
para o desenvolvimento da comorbidade, e 4,3% das mulheres apresentavam glicemia
>126 mg/dL, classificadas na categoria de indicador de Diabetes Mellitus, de acordo a
Associacdo Americana de Diabetes (18). Estudo recente com portadoras de cancer de
mama observou niveis mais altos de glicemia e insulina em pacientes ndo-diabéticas (33).

No presente estudo, a hiperglicemia associou-se significativamente a idade mais
avancada, maior comprometimento linfonodal, receptores hormonais positivos e estado
p6s-menopausa. Em consonancia com um estudo semelhante, realizado na mesma
Instituicdo, que revelou que mulheres com glicemia de jejum acima de 100 mg/dL no pré-
operatorio apresentavam tumores maiores e menor sobrevida (30). Villarreal-Garza
observou reducdo da sobrevida nas pacientes com hiperglicemia, diabéticas ou ndo, com
maior risco de 6bito nas mulheres com glicemia sérica superior a 130 mg/dL(16). Estudos
apontam associacdo da hiperglicemia com um pior progndéstico no cancer de mama e
tumores maiores (16-17). Segundo Erickson et al. a hiperglicemia pode influenciar

diretamente a progressdo e os resultados do cancer de mama através de varios



mecanismos, incluindo caminhos mediados por altos niveis de insulina e fatores de
crescimento semelhantes a insulina, horménios sexuais e marcadores inflamatorios (17).

Semelhantemente com nossos resultados, um estudo realizado com mulheres
portadoras de cancer de mama no Sul do Brasil, ndo identificou associacao significativa
do estado menopausal com caracteristicas tumorais e variaveis antropomeétricas (29).

Os achados atuais demonstram que o estado nutricional, classificado de acordo
com o IMC, ndo associou-se com os fatores progndsticos. O que pode sugerir a
necessidade de outros métodos antropométricos complementares, como perimetro da
cintura, razdo cintura-quadril, para melhor diagnostico nutricional. No entanto, pacientes
que apresentavam hiperglicemia de jejum tinham idade mais avangada, maior
comprometimento linfonodal, receptores hormonais positivos e estavam no estado pos
menopausa. Considerando que 0 excesso de peso e a hiperglicemia sdo fatores de risco

modificaveis pode-se adotar novas condutas para melhor intervencédo nutricional.
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