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RESUMO

Atualmente, o cancer € um problema de satde mundial. Estima-se que em 2030 a incidéncia seja
de aproximadamente 27 milhdes de casos no mundo todo. Em relacdo ao cancer de mama no
Brasil, em 2016, foram diagnosticados 57.960 novos casos. A neoplasia mamaria quando
diagnosticada e tratada no seu estagio inicial apresenta bom prognéstico, devido a menor chance
de morte e melhora da sobrevida do paciente. Com o advento de farmacos tdo eficazes e com
toxicidades mais aceitaveis, estd o Tamoxifeno, que € um agente antiestrogénico ndo esteroidal
utilizado no tratamento hormonal adjuvante de pacientes com carcinoma invasivo de mama,
tratamento paliativo em carcinomas metastaticos e como quimioprofilaxia em pacientes de risco
elevado. Neste estudo, observa-se que a presenca do farmacéutico na atengdo ao paciente
oncoldgico é de fundamental importancia desde o preparo dos agentes quimioterapicos até a
orientacdo ao paciente quanto a posologia, eficacia e possiveis efeitos colaterais decorrentes da

medicacao.
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1. INTRODUCAO

1.1 Céncer de Mama

Atualmente, o cancer é um problema de saiude mundial. Estima-se que em 2030 a incidéncia seja de
aproximadamente 27 milhdes de casos no mundo todo (SOUZA, 2014). Em geral, o cancer tem atingido altos
indices de prevaléncia e esta entre as principais causas de morte no mundo, sendo necessaria a preparacdo dos
profissionais de salude para agir com seguranca nesta realidade (KALINKE et al., 2011). Segundo dados do
Instituto Nacional do Céancer (INCA), o cancer de mama é considerado a neoplasia maligna mais freqliente entre
as mulheres e, no Brasil, foi estimado em 2014 57.120 novos casos e em 2016, houve um aumento desta
estimativa para 57.960 novos casos de cancer de mama. (INCA 2016)

Mundialmente, as regides com as maiores taxas de incidéncia de cancer mamario sdao a Europa Ocidental
e a América do Norte e a menor incidéncia é evidenciada na China. O Brasil apresenta taxas de incidéncia e
mortalidade por tumores de mama semelhantes a outros paises emergentes como, Russia, Africa do Sul, Africa

Ocidental, india e China, conforme demonstrado na tabela 1 (ERVIK et al., 2012).

Tabela 1 — Incidéncia e mortalidade por cancer de mama e diferentes paises no ano de 2012.

Localidade Incidéncia Mortalidade
(casos/100 mil mulheres) (caso0s/100 mil mulheres)
Europa Ocidental 96,0 16,2
Ameérica do Norte 91,6 14,8
Brasil 59,5 14,3
Russia 45,6 17,2
Africa do Sul 41,5 16,5
Africa Oriental 30,4 15,6
india 25,8 12,7
China 22,1 54

Fonte: Adaptado de Ferlay et al., 2013.

Os principais fatores que predisp8e o cancer na mama sao: histérico familiar, idade, menstruagéo precoce,
menopausa tardia, obesidade, auséncia de gravidez e reposicdo hormonal. Assim, é de extrema importancia a
realizacdo de exames preventivos na idade adequada, antes do aparecimento de qualquer sintoma e ficar atento a
alguns sinais como: vermelhiddo na pele, alteragdes no formato dos mamilos e das mamas, nédulos nas
axilas,secrecdo escura saindo pelo mamilo, pele enrugada como casca de laranja e em estagios avancados, pode-
se observar uma ferida nas mamas (HANSEL 2007).

A neoplasia mamaria quando diagnosticada e tratada no seu estagio inicial apresenta bom prognéstico,
devido a menor chance de morte e melhora da sobrevida do paciente (ALBRECHT 2011). O diagnéstico precoce
do cancer de mama tem importancia fundamental para o tratamento e progndstico da doenca, pois consente na
realizacdo de procedimentos menos invasivos, com menor morbidade, como por exemplo, a retirada apenas do

ndédulo, com grande possibilidade de recuperacao total, além de oferecer menor gasto hospitalar (NAI et al., 2009).



Atualmente, sdo disponibilizadas diferentes opg¢Bes terapéuticas aplicadas de forma individualizada e
direcionada a cada tipo de caso, como: cirurgia, radioterapia como tratamento local e quimioterapia e
hormonioterapia, como os tratamentos sistémicos (INCA, 2011).

A cirurgia mamaria mesmo sendo acompanhada da reconstrucéo pode ser vivenciada de modo traumatico
pela mulher, podendo ser considerada uma mutilacdo. Além disso, a funcionalidade do membro superior pode ficar
comprometida com o linfedema de braco que surge apés a disseccao dos linfonodos axilares. Outro aspecto a ser
considerado é a mudanca da sensacéo tétil do seio apos sua reconstrugdo (DUARTE et al., 2003).

Os efeitos colaterais advindos da quimioterapia, radioterapia e da hormonioterapia também interferem
negativamente no cotidiano, na elaboracdo da imagem corporal e na vida sexual da mulher. As principais
consequéncias desse tratamento sdo nauseas, vomitos, fadiga, disfuncdo cognitiva, alopecia, ganho de peso,
palidez, menopausa induzida, diminuicdo da lubrificacdo vaginal e excitacdo, reducdo do desejo sexual,
dispaurenia e anorgasmia (White CA, 2002).

A mamografia e o ultra-som sao métodos de diagndstico utilizados para deteccdo de tumores de mama,
principalmente, para aqueles considerados ndo palpaveis que sdo apenas detectaveis por estes exames
(SCLOWITZ et al., 2005; NAI et al., 2006). Porém, o medo do diagnéstico positivo para o cancer e a possivel
necessidade da retirada da mama leva grande porcentagem das mulheres a nédo realizarem a mamografia (NAI et
al., 2006).

De acordo com Song e colaboradores (2011), os fatores prognésticos e preditivos podem ser utilizados
para indicar a resposta da mulher com a neoplasia mamaria a varios tipos de terapia.

Entre os fatores prognésticos para o cancer de mama pode-se incluir o tamanho do tumor, o grau
histolégico, a invasdo vascular e o estado do receptor de estrégeno. Ja os fatores preditivos podem ser
classificados como aqueles que determinardo a resposta a uma possivel terapéutica para um tipo especifico de
cancer de mama (WILLIANS et, al., 2006).

O INCA recomenda a deteccdo precoce do cancer de mama por meio do Exame Clinico das Mamas
(ECM) e pela mamografia. Além disso, o auto-exame das mamas (AEM) deve ser orientado e estimulado nas
acOes de educagdo em saude, a fim de minimizar possiveis descobertas indesejadas, possibilitando a mulher
conhecer o seu corpo e realizar periodicamente este exame tdo importante para o bom progndstico da doenca se
identificada inicialmente.

Outro fator que tem estimulado a realizagdo do auto-exame é através da midia que também tem mudado
sua abordagem a respeito do cancer de mama. O teor alarmista das reportagens produzidas ha uma década, com
divulgacao reduzida das caracteristicas da histéria natural da doenca e as possibilidades de intervencao capazes
de modifica-la, foi amplamente substituido por matérias informativas e otimistas sobre os resultados do diagndstico
precoce. A relevancia do papel dos 6rgdos de comunicagdo na divulgacéo de informacgdes tem sido apontada em
féruns internacionais, na medida em que a educacdo publica e a tomada de consciéncia sobre o tema podem

promover o diagnoéstico precoce do cancer de mama (ANDERSON et al., 2003).
1.2 A Atencédo Farmacéutica ao paciente Oncolégico

O acompanhamento do farmacéutico no tratamento do paciente oncoldgico € uma importante ferramenta
para a diminuicdo de erros na medicacéo e no tratamento com o objetivo de torna-lo mais eficaz, ja que a principal
funcéo do farmacéutico é garantir que a terapia medicamentosa dos pacientes esteja devidamente indicada, sendo
segura e eficaz (STURARO 2009).



De acordo com Almeida (2006), a funcdo da atengdo farmacéutica ao paciente oncologico estd no
aconselhamento e acompanhamento da terapia. O aconselhamento ao paciente durante o periodo de
guimioterapia deve ser precedido de todas as informacdes necessarias para a adesao ao tratamento, devendo
informar se o medicamento que vai ser utilizado pode causar algum tipo de dependéncia, além dos perigos da
automedicacéo e possiveis tratamentos alternativos (NETO, 2005).

A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (2004) dispde que o farmacéutico responsavel deve
permanecer atento no preparo da terapia antineoplasica e na prescricdo médica observando a viabilidade,
estabilidade e compatibilidade fisico-quimica dos componentes entre si, além do encaixe aos protocolos
determinados pela equipe multidisciplinar da terapia antineoplasica.

Dos erros ocorridos no tratamento oncolégico, 39% deles se encontram na prescricdo, 12% na transcricdo
do receituario e 36% na administragdo do medicamento ao paciente, sendo que a maioria deles esta relacionada
ao uso de terminologia comercial, auséncia ou falta de legibilidade na posologia e/ou concentragdo e/ou unidade
de medida (OLIBONI et al.,2009).

De acordo com Escobar (2010), todos os servicos de quimioterapia devem apresentar um farmacéutico
responsével e destacar que sua importdncia ndo esta apenas na dispensa¢do ou manipulacdo da medicacéo e
sim, na sua atuacdo durante as mais diversas etapas da terapia antineoplésica, até mesmo na participacéo de
comissBes como infecgcdo hospitalar e biosseguranga. Essas comissdes contam com uma equipe multiprofissional,
destinados a tomar decisdes, com propésito de garantir assisténcia integral ao paciente oncolégico (ANDRADE,
2009).

13 Tamoxifeno

Os primeiros tratamentos clinicos aplicados no tratamento do cancer de mama tinham como caracteristica
baixa eficicia e elevadas toxicidades. Com o advento de farmacos téo eficazes e com toxicidades mais aceitaveis,
esta o Tamoxifeno, que € um agente antiestrogénico nédo esteroidal. Esse medicamento é comumente aplicado em
pacientes na pré e pés-menopausa e age competindo com o estradiol, ligando-se ao receptor tumoral para esse
horménio (OLIVEIRA et al., 2006).

Os principais sintomas atribuiveis ao tratamento com Tamoxifeno sdo fogachos, sudorese e secre¢fes
vaginais. Embora raros, chamam a atengdo alguns efeitos adversos, como coagulos sanguineos, acidente
vascular encefalico e cancer endometrial (GANZ, 2001).

Também é considerado um horménio agonista seletivo dos receptores de estrogénio, utilizado na
terapéutica coadjuvante das mulheres portadoras de neoplasia de mama, com acdo antagonista ha mama e
agonista no endométrio. Nestas pacientes, embora o seu uso ofereca maior beneficio do que risco pode causar
efeitos secundarios no endométrio, como por exemplo, aumento da ocorréncia de doengas malignas (VOGEL et
al., 2006).

Segundo Sakr e colaboradores (2011), nas ultimas trés décadas o Tamoxifeno tem sido considerado
padrdo ouro no tratamento enddcrino do cancer de mama.

O Tamoxifeno foi liberado para uso pela Agéncia Norte Americana de Controle de Drogas e Alimentos
(FoodandDrugAdministration — FDA) para o tratamento hormonal adjuvante de pacientes com carcinoma invasivo
de mama, tratamento paliativo em carcinomas metastaticos e como quimioprofilaxia em pacientes de risco elevado
(CONSTANTINO et al 2006., ALLRED et al 2012).



Esta droga pode ser empregada tanto na pré quanto na pés menopausa, em uma dose padrdo de
20 mg/dia. O uso por cinco anos reduziu as taxas de recidiva em 41% dos casos e de morte por cancer de mama
em até 34% das pacientes. Trata-se de uma pro-droga que precisa ser metabolizada através do citocromo P450
CYP2D6 a sua forma metabolicamente ativa, o Endoxifeno (figura 1).Assim como os Raloxifeno, Toremifeno,
Arzoxifeno e Elasoxifeno, o Tamoxifeno pode agir como antagonista ou agonista, dependendo do tecido-alvo
(PAIK, 2012)

O Endoxifeno bloqueia a proliferacdo celular por meio da inibicdo da transformagdo do fator de
crescimento alfa, diminuicdo do fator de crescimento insulina like e estimulacdo da transformacdo do fator de
crescimento beta. Os mecanismos de resisténcia a droga ainda nédo estdo totalmente elucidados (VISVANATHAN
et al., 2009). Em outros tecidos, como 0 0sseo e 0 uterino, 0 Tamoxifeno age como agonista estrogénico e pode
aumentar a incidéncia de lesGes endometriais, embora a grande maioria delas ndo evolua para céancer
(DELIGDISCH et al 2000) .Outros conhecidos efeitos colaterais sdo: eventos tromboembdlicos, artralgias,

acidentes vasculares cerebrais isquémicos, fogachos, cefaléia e aumento do risco de sarcomas uterinos
(CHLEBOWSKI et al., 2009)

Figura 1: Representacao esqueméatica do metabolismo do Tamoxifeno
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Fonte: Stearns e Rae, 2008

Além disso, o0 uso adjuvante (p6s-operatoério) do Tamoxifeno esta associado a um ganho significativo, tanto
em sobrevida livre de doenca, quanto em sobrevida global para as mulheres com tumores que apresentam
receptores hormonais postitivos ou deconhecidos (LANCET, 1998).

Em mulheres mais idosas e com tumores positivos para receptores hormonais (em exame realizado em
material de bidpsia), o tratamento com tamoxifeno foi utilizado produzindo 47% de respostas positivas em 47

pacientes tratadas por 3 a 6 meses. Neste estudo, 80% das pacientes tinham tumores positivos para receptor de



estrogeno e em 79% dos casos os tumores eram maiores que 5 cm. A toxicidade foi leve e a sobrevida mediana
global estimada aos 5 anos foi de 59% (FORNIER et al., 1999).
Assim, ressalta-se que a utilizacdo do tratamento hormonal para cancer de mama ainda apresenta

guestdes que permanecem para o futuro. Entre elas, destaca-se a importancia da ordem das intervencdes e a

combinacédo de drogas diferentes, que ainda deveréo ser estudadas.

2. JUSTIFICATIVA

A neoplasia mamaria quando descoberta e tratada em estagio inicial apresenta bom progndstico, pois pode

atenuar a mortalidade e melhorar a sobrevida do paciente. O diagnéstico precoce do cancer de mama tem

importancia fundamental para o tratamento e prognéstico da doenga. Assim, o uso do Tamoxifeno no tratamento

desta neoplasia é de fundamental importancia para proporcionar ao paciente um tratamento menos agressivo e

invasivo.

3. OBJETIVOS

e Demonstrar o aumento do cancer de mama nos Ultimos anos.

e Avaliar o uso do Tamoxifeno no tratamento desta neoplasia.

e Ressaltar a importancia da aten¢do farmacéutica ao paciente oncolégico.

e Elucidar os principais efeitos colaterais do Tamoxifeno.

4. METODOLOGIA

Trata-se de um artigo de revisdo bibliogréfica baseado em sites de busca como Google Académico e Scielo.

As palavras-chave utilizadas para esta busca foram: neoplasia mamaria, atencdo farmacéutica, tamoxifeno e

cancer.

5. CONCLUSAO

Conclui-se que:

Nos ultimos anos o céncer de mama vem crescendo significadamente, estando entre as
neoplasias mais frequentes entre as mulheres e uma das principais causas de morte.

O Tamoxifeno € um dos principais quimioterapicos indicados no tratamento da neoplasia
mamaria, considerado um agente antiestrogénio nao esteroidal com ag¢do competitiva com o
estradiol.

A presenca do farmacéutico na atencdo ao paciente oncolégico vem crescendo a cada dia. Sua
fundamental importancia estd presente desde o preparo dos agentes quimioterapicos, até a
orientacao ao paciente quanto a posologia, eficacia e possiveis efeitos colaterais decorrentes da
medicacéo.

Embora o Tamoxifeno esteja entre os agentes quimioterapicos mais indicados para o tratamento
da neoplasia mamaéria, esta droga apresenta efeitos colaterais como fogachos, sudorese e
secrec¢des vaginais. Em alguns casos considerados raros, estudos apresentam alguns efeitos

adversos, como coagulos sanguineos, acidente vascular encefalico e cancer endometrial.
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