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REVISAO

RESUMO

O diagndstico precoce do cancer de mama é fundamental para aumentar as chances de
cura. No entanto, os métodos diagndsticos convencionais, como a mamografia e a
ultrassonografia, apresentam limitacdes e podem ndo detectar tumores em estagios
iniciais. Esta pesquisa consiste em uma revisao integrativa da literatura. foi formulada a
pergunta orientadora: "Quais as novas ferramentas para um diagndéstico mais preciso e
tratamento personalizado do cancer de mama e qual papel dos marcadores tumorais
nesse sentido?". A pesquisa foi conduzida nas bases de dados da Biblioteca Virtual em
Saude (BVS), selecionando artigos das seguintes fontes: Literatura Latino-Americana e
do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e Medical Literature Analysis and Retrieval
System Online (MEDLINE). Foram selecionados onze artigos para integrar esta revisao.
De acordo com os estudos encontrados, o avan¢o no diagndstico e tratamento do cancer
de mama tem sido acelerado por descobertas no campo dos marcadores tumorais,
oferecendo novas ferramentas que permitem uma abordagem mais precisa e
personalizada para a doenca. Os marcadores tumorais, moléculas presentes no sangue,
tecidos ou fluidos corporais, fornecem informacgGes essenciais sobre o comportamento
e caracteristicas do tumor, facilitando o diagndstico precoce e a escolha de terapias
adequadas. Com isso, os avancos nas ferramentas de diagndstico e tratamento do
cancer de mama, especialmente por meio do uso de marcadores tumorais, tém
transformado a maneira como a doenca é abordada na pratica clinica.
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NEW TOOLS FOR MORE ACCURATE DIAGNOSIS AND
PERSONALIZED TREATMENT OF BREAST CANCER THE
ROLE OF TUMOR MARKERS

ABSTRACT

Early diagnosis of breast cancer is essential to increase the chances of a cure. However,
conventional diagnostic methods, such as mammography and ultrasound, have
limitations and may not detect tumors in their early stages. This research consists of an
integrative review of the literature. The guiding question was formulated: "What are the
new tools for more accurate diagnosis and personalized treatment of breast cancer, and
what role do tumor markers play in this regard?". The research was conducted in the
databases of the Virtual Health Library (VHL), selecting articles from the following
sources: Latin American and Caribbean Literature in Health Sciences (LILACS) and
Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE). Eleven articles were
selected to be included in this review. According to the studies found, advances in the
diagnosis and treatment of breast cancer have been accelerated by discoveries in the
field of tumor markers, offering new tools that allow a more accurate and personalized
approach to the disease. Tumor markers, molecules present in blood, tissues or body
fluids, provide essential information about the behavior and characteristics of the
tumor, facilitating early diagnosis and the choice of appropriate therapies. As a result,
advances in breast cancer diagnostic and treatment tools, especially through the use of
tumor markers, have transformed the way the disease is approached in clinical practice.
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1 INTRODUCAO

O cancer de mama representa um dos maiores desafios de salde publica global,
com taxas de incidéncia e mortalidade significativas. A heterogeneidade tumoral e a
complexidade bioldgica desta doenca demandam abordagens diagndsticas e
terapéuticas cada vez mais precisas e personalizadas. A busca por ferramentas que
permitam um diagndstico precoce, uma avaliacdo precisa do progndstico e a selecdo de
tratamentos mais eficazes tem sido o foco de inimeras pesquisas?.

Os marcadores tumorais emergem como promissoras ferramentas nesse
contexto. Essas moléculas, presentes no tumor, no sangue ou em outros fluidos
biolégicos, podem fornecer informagdes valiosas sobre a presenca, o estagio e a
agressividade do tumor. A identificacdo de novos marcadores e a compreensdo de seus
mecanismos moleculares sdo cruciais para o desenvolvimento de estratégias
diagndsticas e terapéuticas mais eficazes?.

O diagndstico precoce do cancer de mama é fundamental para aumentar as
chances de cura. No entanto, os métodos diagndsticos convencionais, como a
mamografia e a ultrassonografia, apresentam limitacdes e podem nao detectar tumores
em estagios iniciais. A utilizacdo de marcadores tumorais em conjunto com as técnicas
de imagem pode melhorar a detecc¢do precoce e a precisdo diagndstica3.

A personalizacdo do tratamento é outro aspecto fundamental no manejo do
cancer de mama. A heterogeneidade tumoral implica em diferentes respostas aos
tratamentos convencionais. A identificacdo de marcadores moleculares especificos
pode auxiliar na selecdo de terapias direcionadas, aumentando a eficicia do tratamento
e diminuindo os efeitos colaterais*.

O monitoramento da doenca também é um desafio importante no tratamento
do cancer de mama. A deteccdo precoce de recidivas e a avaliacdo da resposta ao
tratamento sdo essenciais para a tomada de decisGes terapéuticas adequadas. Os
marcadores tumorais podem ser utilizados para monitorar a evolucao da doenca e
avaliar a eficdcia das terapias>®.

Este trabalho tem como objetivo realizar uma revisdao sistematica da literatura

sobre o papel dos marcadores tumorais no diagndstico, progndstico e tratamento do
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cancer de mama. Serao abordados os principais marcadores tumorais utilizados na
pratica clinica, seus mecanismos moleculares, as limita¢cdes e os desafios atuais, bem
como as perspectivas futuras para o desenvolvimento de novas ferramentas

diagndsticas e progndsticas.

2 METODOLOGIA

Esta pesquisa consiste em uma revisao integrativa da literatura, com o objetivo
de organizar e sintetizar os resultados obtidos em investigacdes relacionadas a um tema
especifico, reunindo informacdes de estudos experimentais e ndo experimentais, a fim
de proporcionar uma compreensdo abrangente do fendmeno em andlise’.

Para a conducdo deste estudo, foi formulada a pergunta orientadora: "Quais as
novas ferramentas para um diagndstico mais preciso e tratamento personalizado do
cancer de mama e qual papel dos marcadores tumorais nesse sentido?". A formulagao
da questdo e a busca por evidéncias cientificas seguiram a estratégia PICO, que se divide
em: P de paciente ou populacdo; | de intervenc¢ado ou indicador; C de comparac¢ao ou
controle; e O de outcome (resultado clinico, resposta ou efeito observado)®. Em virtude
do objetivo deste estudo, o item de controle nao foi utilizado, pois ndo se aplicava ao
contexto. A revisao integrativa foi realizada em novembro de 2024.

A pesquisa foi conduzida nas bases de dados da Biblioteca Virtual em Saude
(BVS), selecionando artigos das seguintes fontes: Literatura Latino-Americana e do
Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e Medical Literature Analysis and Retrieval System
Online (MEDLINE). Foram empregadas as palavras-chave: "Diagnéstico", "Neoplasias da
Mama" e "Biomarcadores Tumorais", fazendo o uso do operador booleano AND. O
numero de artigos encontrados foi de 7048 na MEDLINE e 83 na LILACS.

Apds a aplicacdo das estratégias de busca, os artigos foram organizados em uma
pasta no computador no formato de arquivo RIS. Em seguida, esses arquivos foram
importados para o software Rayyan, uma ferramenta online gratuita que auxilia na
triagem de estudos para revisdes, minimizando erros®. Com os estudos disponiveis no

Rayyan, dois revisores, familiarizados com os critérios de inclusao e exclusao, realizaram

Periddicos Brasil. Pesquisa Cientifica
Volume 3, Issue 2 (2024), Page 2127-2135



BPC NOVAS FERRAMENTAS PARA UM DIAGNOSTICO MAIS PRECISO E TRATAMENTO
P PERSONALIZADO DO CANCER DE MAMA O PAPEL DOS MARCADORES TUMORAIS
Silva et. al.

a detecc¢do de duplicatas de forma independente e em duplo cego, mantendo apenas
uma versao valida de cada documento. Apds a exclusdao de duplicatas, procedeu-se a
analise de titulos e resumos para verificar a tematica e o tipo de estudo de cada
documento. Os artigos elegiveis foram, entao, lidos na integra.

Os critérios de inclusdo definidos para esta revisdo foram: ) artigos acessiveis na
integra de forma gratuita; Il) publicagGes datadas entre 2019 e 2024 que abordassem as
tematicas relevantes para esta pesquisa. Os critérios de exclusdo desconsideraram
artigos que ndo estavam alinhados com o escopo do estudo ou que divergiam do tema
proposto. Apds a combinacdo dos descritores nas bases de dados e a aplicacdo rigorosa
dos critérios de inclusdo e exclusao, foram selecionados onze artigos para integrar esta

revisao.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

De acordo com os estudos encontrados, o avanco no diagndstico e tratamento
do cancer de mama tem sido acelerado por descobertas no campo dos marcadores
tumorais, oferecendo novas ferramentas que permitem uma abordagem mais precisa e
personalizada para a doenc¢a. Os marcadores tumorais, moléculas presentes no sangue,
tecidos ou fluidos corporais, fornecem informacGes essenciais sobre o comportamento
e caracteristicas do tumor, facilitando o diagndstico precoce e a escolha de terapias
adequadas. A importancia desses biomarcadores tem sido amplamente reconhecida,
visto que eles desempenham um papel critico na identificacao de subtipos moleculares
de cdncer de mama, permitindo uma intervencdo terapéutica mais direcionada e
eficaz'®.

Entre os marcadores tumorais mais utilizados no cancer de mama estdo os
receptores hormonais (ER e PR) e o HER2. Estes biomarcadores sao fundamentais para
classificar o subtipo do cancer e guiar o tratamento, uma vez que as op¢des terapéuticas
variam de acordo com a expressao desses receptores. Pacientes cujos tumores
expressam receptores hormonais geralmente respondem bem a terapia enddcrina,
enguanto aqueles com superexpressdo de HER2 podem ser tratados com agentes alvo,

como trastuzumabe. A precisdo com que esses marcadores predizem a resposta ao
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tratamento demonstra a importancia do seu uso para personalizar o manejo do cancer
de mamall.

Além dos marcadores tradicionais, ferramentas mais avangadas como painéis
multigénicos, incluindo o Oncotype DX e o0 MammaPrint, tém sido progressivamente
incorporadas na pratica clinica. Esses painéis avaliam a expressdao de um conjunto de
genes envolvidos na proliferagdo tumoral e no comportamento metastatico, fornecendo
uma estimativa do risco de recorréncia do cancer. A utilizacdo dessas ferramentas
permite aos médicos identificar pacientes que podem ser beneficiados pela
quimioterapia adjuvante, reduzindo, ao mesmo tempo, o uso desnecessario dessa
terapia em pacientes de baixo risco. Dessa forma, essas novas ferramentas nao apenas
aprimoram a precisdo diagndstica, mas também contribuem para um tratamento mais
personalizado e menos agressivo'?.

Outro avanco significativo no uso de marcadores tumorais é o desenvolvimento
da bidpsia liquida, uma técnica minimamente invasiva que detecta DNA tumoral
circulante (ctDNA) no sangue. A bidpsia liquida permite a identificacdo de mutacdes
especificas e pode ser utilizada para monitorar a evolugdao do tumor e a resposta ao
tratamento em tempo real. Essa ferramenta também tem grande potencial na deteccdo
precoce de recidivas, o que pode ser crucial para intervir de forma mais rapida e eficaz.
Embora a bidpsia liquida ainda esteja em fase de validacdo clinica, seu uso potencial
pode revolucionar a forma como o cdncer de mama é monitorado e tratado®3.

A imunoterapia também desponta como uma abordagem inovadora no
tratamento do cancer de mama, especialmente em subtipos mais agressivos, como o
triplo-negativo. Neste contexto, os marcadores tumorais como o PD-L1 tém sido usados
para identificar pacientes que podem responder a inibidores de checkpoint imunolégico.
Estudos recentes tém demonstrado que, ao bloquear essas vias imunossupressoras, é
possivel reativar o sistema imunoldgico para atacar as células tumorais. No entanto, a
identificacdo precisa de quais pacientes se beneficiardo dessa abordagem ainda
depende de uma maior compreensdo dos biomarcadores imunolégicos envolvidos®4.

Apesar dos grandes avancgos proporcionados pelos marcadores tumorais, ainda
ha desafios a serem superados. A heterogeneidade intratumoral é um dos principais
obstaculos, pois diferentes areas do mesmo tumor podem exibir perfis moleculares

variados. Isso pode limitar a eficacia de tratamentos direcionados a marcadores
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especificos, uma vez que nem todas as células tumorais podem ser sensiveis a mesma
terapia. Além disso, a evolugdo clonal do tumor ao longo do tratamento pode levar ao
desenvolvimento de resisténcia a medicamentos, o que ressalta a necessidade de
abordagens dindmicas e continuas no monitoramento da resposta terapéutica®.

Outro desafio é a acessibilidade e o custo dessas novas ferramentas. Embora os
painéis genéticos e a bidpsia liquida oferecam beneficios substanciais, sua
implementacdo generalizada ainda enfrenta barreiras financeiras e logisticas,
particularmente em paises com sistemas de salde mais limitados. Para que essas
inovacdes beneficiem um numero maior de pacientes, é fundamental que politicas de
saude sejam ajustadas para facilitar o acesso a tecnologias avancadas, garantindo que

os beneficios da medicina personalizada sejam amplamente distribuidos®3.

Em suma, os marcadores tumorais desempenham um papel crucial na revolugao
do diagndstico e tratamento do cancer de mama, oferecendo perspectivas mais
precisas e personalizadas para o manejo da doenca. No entanto, apesar dos avancos
substanciais, é necessario continuar investindo em pesquisas que abordem as
limitacdes atuais e explorem novas possibilidades de aplicagdo. O futuro do
tratamento do cancer de mama estd intrinsicamente ligado ao desenvolvimento e a
aplicacdo desses marcadores, que prometem melhorar significativamente os

desfechos clinicos e a qualidade de vida das pacientes?®.

4 CONCLUSAO

Os avancos nas ferramentas de diagndstico e tratamento do cancer de mama,
especialmente por meio do uso de marcadores tumorais, tém transformado a maneira
como a doenca é abordada na pratica clinica. A identificacdo de biomarcadores
especificos, como os receptores hormonais e o HER2, assim como o desenvolvimento
de painéis genéticos e bidpsias liquidas, proporcionaram diagndsticos mais precisos e
tratamentos altamente personalizados. Essas inovacdes tém permitido uma
estratificacdo mais adequada dos pacientes, promovendo terapias direcionadas que

aumentam a eficacia do tratamento e reduzem a toxicidade associada a intervencdes
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desnecessarias.

A medicina personalizada, fundamentada nos marcadores tumorais, demonstra
um grande potencial para melhorar os desfechos clinicos, tanto em termos de
sobrevida quanto de qualidade de vida das pacientes com cancer de mama. No
entanto, desafios permanecem, como a heterogeneidade tumoral e o acesso desigual
as tecnologias mais avancadas, o que exige esfor¢os continuos em pesquisa e politicas
publicas que favorecam a democratizacdo dessas inovagoes.

Portanto, a incorporagao dessas novas ferramentas na rotina clinica deve ser
acompanhada de estudos continuos que validem sua eficicia e ampliem seu uso para
uma maior diversidade de pacientes. O futuro do tratamento do cancer de mama esta
diretamente ligado ao progresso no campo dos marcadores tumorais, que ndo apenas
aprimoram a precisdo diagndstica, mas também oferecem novas possibilidades
terapéuticas, trazendo uma abordagem cada vez mais individualizada e eficaz para o

combate a essa doenca tao prevalente.
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