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ONDAS DE CALOR EM PACIENTES COM CANCER
DE MAMA — COMO TRATAR

Introducgao: As ondas de calor constituem uma das queixas mais frequentes em mulheres tratadas por cancer de mama.

Aproximadamente 65% delas irio referir o sintoma (1). O uso da terapia hormonal esta formalmente contraindicado neste

contexto, o que leva muitos profissionais a simplesmente negligenciarem o sintoma. Nas duas ultimas décadas, entretanto,

alguns estudos foram realizados com o objetivo de testar medicamentos naturais e sintéticos no tratamento dos fogachos. Os

resultados forneceram embasamento para o uso de medicamentos nio hormonais, com resultados animadores. Sendo assim,

colocamos no MamaNews 14° edigao as opg¢des terapéuticas e as recomenda¢des no manejo dos sintomas climatéricos em

portadoras de cancer de mama.

Sintomas Vasomotores

Tambeém conhecidos como fogachos, correspondem a sensagao subjetiva

de calor acompanhada de sinais de vasodilatagao cutanea, que se iniciam na metade
superior do corpo. Sao frequentemente acompanhados de sudorese, rubor cutaneo,
palpitagdes, ansiedade e irritabilidade. Tais sintomas tendem a melhorar com o
tempo, no entanto cerca de 30% das mulheres irdo referir as ondas de calor por pelo
menos 5 anos (1). A menopausa, quando induzida cirurgicamente, esta associada a
maior incidéncia de fogachos, sintomas mais severos e de maior duragao. Outros

fatores associados as ondas de calor incluem baixo indice de massa corporea,

sedentarismo e tabagismo (2).

Figura 1: A intensidade dos sintomas menopausicos ¢ bastante variavel e pode afetar
sobremaneira a qualidade de vida das pacientes (disponivel em www.ibermedicare.com)

Fisiopatologia dos fogachos

Acredita-se que a deprivagdo estrogéncia esteja ligada a instabilidade do

centro termorregulador hipotalamico, associada a alteragoes nos niveis de serotonina
e norepinefrina, que se apresentam reduzidos em mulheres hipoestrogenizadas. Este
novo ambiente hormonal facilita o desencadeamento de a¢des comandadas pelo
centro termorregulador, para reduzirem a temperatura corporal (3). Desta forma
aparecem a sensacao de calor induzida pela vasodilatagao, sudorese e rubor. A

medida que a temperatura corporal diminui, os sintomas aliviam.

Tratamento medicamentoso para sintomas vasomotores nas
pacientes com historico pessoal de cancer de mama

Desaconselhados

A/ O tratamento hormonal é o mais eficaz no combate a estes sintomas, com
eficacia variando entre 59-78%, porem seu uso ¢ contraindicado por estarem
associados a aumento nas taxas de recidiva da doenga (4). Os progestagénios
isolados, apesar de obterem melhora dos sintomas, sdo contraindicados por

aumentarem a atividade proliferativa mamaria (4).

A tibolona ¢ esteroide sintetico, com agdo estrogénica, progestogénica e
androgénica. Apesar da pouca afinidade por receptores hormonais, a tibolona
demonstrou risco relativo de 1,45 para o cancer de mama (5). Desta forma,

permanece contraindicada em pacientes com historico da doenga.

Fitoestrogénios ainda sao tema controverso no que tange a sua agao sobre
o epitelio mamario. As plantas mais estudadas sao a Cimicifuga racemosa, Glycine max
(soja) e o Trifollium pratense. Estas duas ultimas sao consideradas fitoestrogéenios, e
contém compostos com estrutura similar ao 17B-estradiol, com agao fraca sobre os
receptores de estrogénio (6). Sao formalmente contraindicadas. A C. racemosa parece
estar envolvida no controle central, via serotonina, dos sintomas vasomotores. Trés
estudos nao relataram interferéncia no prognostico da doenga (1). Entretanto, uma
publicagao recente avaliando 85 mulheres com cancer de mama, ndo demonstrou
diferenga na melhora dos sintomas vasomotores da C. racemosa em relagao ao placebo

(7). Nao tém sido recomendada.

Indicados

A Venlafaxina ¢ um inibidor da recaptacdo de norepinefrina e

/
serotonina (IRNS). E uma droga antidepressiva com agao serotoninergica, que
menos interfere na meia vida do tamoxifeno. Reduziu a as ondas de calor em

60% na dose de 75mg/dia (8).

Os inibidores seletivos da recaptagao de serotonina (ISRS) sao
compostos antidepressivos com eficacia comprovada no controle dos sintomas
vasomotores. A paroxetina nas doses de 10 a 25mg/dia mostraram melhora
de até 65% das ondas de calor. A fluoxetina na dose de 20mg/dia reduziu os
sintomas vasomotores em 50% versus 36% do grupo placebo. O citalopram e
a desvenlafaxina parecem ser tao eficazes quanto a paroxetina (9).

A gabapentina ¢ agente neuroendocrino utilizado no tratamento da
epilepsia e dor neuropatica cronica. Revelou redugao das ondas de calor em
60%. A dose recomendada ¢ de 300 a 600mg/dia, com excelente perfil de
tolerabilidade. Seu uso por 4 semanas pode estender os alivios nos sintomas

por até 12 semanas (10). Nao possui interagao com o tamoxifeno.

Outras medicagdes demonstraram beneficio em relagao ao placebo
no tratamento dos sintomas vasomotores, entretanto seus efeitos colaterais e
baixas taxas de adesao, tornaram seu uso bastante restrito. Entre eles citamos

a clonidina e a veraliprida.

Inicio 37,5mg/ dia
(max 75mg/ dia)

Inicio 50mg/ dia
(max 100mg/ dia)

Inicio 300mg/ dia
(max 900mg/ dia)

80-90,00/més 50-70,00/més 45-70,00/més

Duracgao 3-6 meses Duracao 3-6 meses Duracao 3-6 meses



Eficacia e taxa de adesdo ao tratamento ndo hormonal para os sintomas
vasomotores em mulheres com cancer de mama

VENLAFAXINA/ GABAPENTINA | FLUOXETINA/PAROXETINA

DESVENLAFAXINA
A_liViO dos 60-65% 54-60% 50-65%
sintomas
Tempo para Média (torno de 4 Rapida (menor | Rapida (menor do que 1 sem)
a_liViO dos sem) do que 1 sem)
sintomas
Taxa de 65% 90% 80-90%
adesdo ao
tratamento
Efeitos ) Visao turva, boca Tontura, Visao turva, boca seca e
colaterais seca e cefaleia sonoléncia e disfungio sexual

falta de
equilibrio

Eficacia no Nio avaliada Boa Nao avaliada
tratamento
da dor
neuropatica
associada
Eficacia no Boa Nao avaliada Boa
tratamento
da depressao
associada

Tabela 1: Adaptado de Hickey M et al., 2008

Tratamento nao medicamentoso para sintomas
vasomotores

Apesar do inimeros efeitos positivos, os exercicios fisicos, assim como

programas dieteticos, nao se revelaram beneficos no alivio das ondas de calor (11,12).

Alguns estudos clinicos mostraram beneficios com o uso da acupuntura.
Esta parece ser uma técnica segura e bem aceita pelas pacientes. Atengao apenas para
se evitar o uso de agulhas no membro ipsilateral daquelas pacientes submetidas a
linfonodectomia axilar (9).

Interacgdo entre tamoxifeno e medicamentos para o tratamento de sintomas
vasomotores
Interacio Interacio leve Interacdo Interacdo Intensa
Minima Moderada (desaconselhado)
Venlafaxina Escitalopram Sertralina Paroxetina
Desvenlafaxina Citalopram Fluoxetina
Gabapentina Bupropiona

Tabela 2: Adaptado de Mastologia — Condutas Atuais, ed Manole, 2016
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UNDIMAGEM

IMAGENS DIAGNOSTICAS

e Auséncia de laudos inconclusivos

e Complementa¢des automaticas

e N3o liberamos laudo BI-RADS® 0

e Comunicacao do médico solicitante sobre

laudos positivos (BI-RADS® 4 e 5)

Atrofia Vaginal

As queixas vaginais sao frequentes em pacientes climatéricas e seguem a
queda dos niveis sericos de estrogénios. Esta presente em aproximadamente 30%
das mulheres na transi¢gdo menopausal, podendo chegar a 47% em mulheres na
menopausa tardia. E referido como ressecamento vaginal acompanhado ou nao de

prurido, dispareunia e maior incidéncia de infecgoes do trato urinario.

Tratamento da atrofia genital em mulheres com cancer

de mama

O uso de estrogénio topico foi avaliado em pacientes com cancer de
mama. Foi observado aumento nas concentra¢oes séricas do horménio na
primeiras 4 semanas, o que levou os pesquisadores a desaconselhar o uso neste

grupo de mulheres (9).

O promestrieno ¢ estrogénio sintético que quando administrado por via
vaginal apresenta absorgdao sistémica insignificante. Estudos em ratos nao
observaram alteragdes nos niveis séricos de estradiol, estrona, FSH (hormonio
foliculo-estimulante) ¢ LH (horménio luteinizante). E necessério orientar as
pacientes sobre a escassez de estudos envolvendo pacientes com cancer de mama
(9). Geralmente ¢ usado uma dose de ataque com uso diario por pelo menos 20

dias, seguido de dose de manuten¢ao, com uso 2 vezes por semana, ao se deitar.
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