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INPORMA(;@ES SOBRE O ARTIGO RESUMO

Histérico do artigo: O objetivo do estudo é estabelecer a seguranca do uso da quimioterapia na gestante porta-
Recebido em 13 de setembro de 2012 dora de cancer de mama e verificar as possiveis intercorréncias no feto. Para identificacdo
Aceito em 15 de outubro de 2012 de publicacdes foi realizada pesquisa bibliografica nas bases de dados: MEDLINE/PubMed,

LILACS, SciELO, Cochrane, Uptodate e Google académico. A busca totalizou 86 artigos
publicados de 2001 a 2012, que foram avaliados por dois revisores obedecendo aos critérios

Palavras-chave: de exclusdo e inclusdo pré-estabelecidos, sendo selecionados 39 artigos para a elaboragéo
Cancer de mama deste estudo. Todos os quimioterapicos utilizados no tratamento do cancer de mama na
Gravidez gravidez pertencem a categoria D, consistindo no uso de 5-fluorouracil (F), doxorrubicina
Quimioterapia (A) ou epirrubicina (E) e ciclofosfamida (C) ou na combinac¢do de doxorrubicina e ciclo-

fosfamida (AC), método seguro quando utilizado apds o primeiro trimestre da gestacéo.
Poucos estudos avaliaram o uso de taxanos (T) como docetaxel (D) e paclitaxel (P), ndo
sendo demonstrado aumento da ocorréncia de malformacoes fetais e outras complicacoes
maternas quando utilizados no segundo e terceiro trimestres da gestacdo. O uso do
trastuzumabe em gestantes encontra-se associado a oligodramnia e adramnia, ndo sendo
recomendado na gravidez. Em funcdo da quase totalidade dos estudos serem observacionais
e retrospectivos, torna-se necessario a confeccdo de novos estudos prospectivos sobre o
tema.
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Breast cancer during pregnancy and chemotherapy: a systematic review

ABSTRACT

This study aimed to establish the safety of chemotherapy use in pregnant women with bre-
ast cancer, and to find possible effects in the fetus. A search of MEDLINE/PubMed, LILACS,
SciELO, Cochrane, UpToDate, and Google Scholar databases was performed to identify publi-
cations, 86 articles published from 2001 to 2012 were retrieved and evaluated by two readers
in accordance predetermined exclusion and inclusion criteria; 39 articles were selected. All
the chemotherapy drugs used to treat breast cancer during pregnancy belonged to class D,
and consisted of 5-fluorouracil (F), doxorubicin (A) or epirubicin (E) and cyclophosphamide
(C), or the combination doxorubicin and cyclophosphamide (AC), a safe regimen when used
after the first trimester of pregnancy. Few studies evaluated the use of taxanes (T), such as
docetaxel (D) and paclitaxel (P), with no increase in the occurrence of fetal defects and other
maternal complications when used in the second and third trimesters of pregnancy. The use
of trastuzumab in pregnant women is associated with oligohydramnios and anhydramnios;
thus, it is not recommended during pregnancy. As almost all studies were observational and
retrospective, new prospective studies on the subject are needed.
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Introducao

O céncer de mama associado a gravidez é definido como
aquele diagnosticado durante a gestacao, a lactagdo ou no pri-
meiro ano apds o parto. Trata-se de uma situagdo desafiadora,
de manejo delicado, cuja conducao frequentemente gera difi-
culdades e angustia para a gestante, para a sua familia e para
os profissionais de saide envolvidos, em funcio do dilema
criado entre a terapia ideal para a mae portadora do céncer e
o bem-estar do feto. O adiamento do tratamento da doenca,
quando se considera proteger o feto, pode comprometer a
saide materna.l”

Sua frequéncia pode aumentar nos préximos anos em vir-
tude da tendéncia secular de menor paridade e do adiamento
do primeiro parto, ocasionados pela mudanca dos habitos de
vida da mulher moderna. Pesquisas sugerem que a incidén-
cia de gravidez associada ao cancer de mama varia de 1:3000
a 1:10.000 gestagoes, sendo a doenca, na maioria das vezes,
diagnosticada em estagio avancado e com pior prognéstico
do que na mulher ndo gestante.»*> Na Suécia foi observado
aumento entre 1963 e 2002 de 16 para 37,4 por 100.000 nasci-
mentos, com frequéncia absoluta de 1.161 casos de cancer de
mama associados & gravidez.®

O objetivo do tratamento da gestante com cancer de mama
é o mesmo da ndo gravida: o controle local da doenca e a
prevencado de metastases sistémicas. No entanto, a forma de
tratamento precisa ser cuidadosamente avaliada em funcéo
dos potenciais efeitos adversos para o feto.! A cirurgia parece
ser razoavelmente segura, constituindo o tratamento defi-
nitivo do carcinoma de mama em gestantes, embora possa
provocar aborto espontidneo e parto prematuro. Ndo ha
aumento do risco de malformacdes congénitas.*°

A radioterapia deve ser protelada para o periodo pds-parto
sempre que possivel. A maioria das gestantes com cancer de
mama sdo candidatas a quimioterapia sistémica. Evidéncias
recentes sugerem que varios agentes usados no tratamento
do cancer de mama mostram bom perfil de seguranca, par-
ticularmente quando iniciados apés o primeiro trimestre

da gestacdo, resultando em recém-natos vivos, com baixa
morbidade.?3>7:8

O objetivo deste estudo é identificar na literatura cientifica
evidéncias relacionadas a seguranca do uso da quimiotera-
pia na gestante portadora de céncer de mama e verificar as
possiveis intercorréncias na mée e no feto.

Métodos

Foi realizada ampla revisdo da literatura na midia digital.
As publicagées no MEDLINE/PubMed foram identificadas pela
seguinte estratégia de busca: (“Breast Neoplasms”[Mesh] AND
“Pregnancy Complications, Neoplastic’[Mesh]) AND (“Drug
Therapy”’[Mesh] OR “Chemotherapy, Adjuvant’[Mesh]) AND
(“humans”[MeSH Terms] AND (“women”[MeSH Terms] OR
“female”[MeSHTerms]). Foram encontrados 76 artigos. Para a
busca nas bases LILACS, SciELO e Cochrane e no Google aca-
démico, foram utilizadas as seguintes palavras-chave: breast
neoplasms, pregnancy, chemotherapy, cancer de mama, gravidez
e quimioterapia, tendo sido encontrados mais dez artigos.

A auséncia de estudos randomizados, provavelmente
devido a baixa prevaléncia da doenca na gestacdo, levou
a inclusdo de estudos descritivos, uma vez que a quase
totalidade dos artigos encontrados é formada por estudos
retrospectivos, relatos de caso e séries de casos. A busca tota-
lizou 86 artigos publicados de 2001 e 2012. Os artigos foram
avaliados por dois revisores obedecendo aos critérios de exclu-
sdo e inclusdo preestabelecidos, resultando na selecdo final de
27 artigos para a elaboracao deste estudo.

Foram considerados critérios de inclusdo para selecdo
dos artigos: 1) que as pacientes estivessem gravidas; 2) que
fossem portadoras de cdncer de mama; 3) que os estudos
abordassem a quimioterapia para tratamento do céncer de
mama durante a gestacao; 4) que os artigos fossem escritos
em lingua inglesa, portuguesa, espanhola ou francesa; 5) que
os estudos descrevessem os efeitos sistémicos da quimiotera-
pia na mée e no feto. Foram excluidos os estudos publicados
antes de 2001, aqueles em que ndo foi possivel acessar os
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