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Cancer de mama em homem jovem
com ginecomastia: relato de caso

Breast cancer in young man with gynecomastia: case report

Adryana Pereira de Lima', Lina Araujo Barbosa?, Aline Carvalho Rocha3

RESUMO

O cancer de mama em homem ¢ uma patologia incomum, representando cerca de 1% de todas as
neoplasias de mama. Mesmo sendo similar em homens e mulheres, os casos masculinos tém suas
particularidades. Em contrapartida, a ginecomastia ¢ a patologia benigna da mama que mais
acomete o sexo masculino, sendo causada pelo desequilibrio entre as concentragoes de estrégeno
e andrégeno. A incidéncia ¢ de 30 a 60% em idade puberal e, em 90% dos casos, ocorre a invo-
lugdo da ginecomastia por volta de 16 ¢ 17 anos. Embora muitas evidéncias sugiram que as duas
condigbes estio associadas, a relagio do cAncer de mama em homem com a ginecomastia é con-
troversa, com simultaneidade variando de 2 a 35%. Neste artigo, relataremos o caso de um jovem
do sexo masculino, 35 anos, com ginecomastia e que teve na investigacao diagnéstica, encon-
trado um nédulo em mama direita com histopatolégico de carcinoma ductal invasivo de mama.
Devido a raridade da doenga, escassez de ensaios clinicos e publica¢oes abordando o assunto em
homens, muito dos tratamentos sio baseados nas informacoes sobre o cAncer de mama feminino.
Considerando assim, a importincia da conscientizagio sobre a patologia do caso descrito.

ABSTRACT

Breast cancer in man is a rare disease, accounting for abour 19 of all breast cancers. Even though sim-
ilar in men and women, male cases have their peculiarities. However gynecomastia is a benign breast
condition that affects more males, caused by the imbalance between the concentrations of estrogen and
androgen. The incidence is 30 to 60% by pubertal age and in 90% of cases occur around the involu-
tion of 16 and 17 years. Although much evidence to suggest that the two conditions are associated, the
breast cancer in man relation with gynecomastia is controversial, with simultaneous ranging from
210 35%. In this article, we report the case of a young male, 35 years, with gynecomastia and research
diagnoses found a lump in her right breast with histopathology of breast invasive ductal carcinoma.
Due to the rarity of the disease, lack of clinical trials and publications addressing the matter in men,
many of the treatments are based on information about the female breast cancer. Thus considering the
importance of awareness of the pathology of this case.
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Introducao

O cincer de mama ¢ uma doenca maligna que ocupa o pri-
meiro lugar em incidéncia, dentre as neoplasias que acometem
a mulher. Em 2012, foram registrados 1,6 milhao de casos da
doenga, com 522 mil mortes na populagio mundial'. No Brasil
em 2014, foram esperados 57.120 casos novos de cincer de
mama, com um risco estimado de 56,09 casos a cada 100 mil
mulheres. Mesmo se observando nos tiltimos anos uma melhora
na sobrevida pelo cAncer de mama, a taxa de mortalidade brasi-
leira ainda é considerada alta. O niimero de mortes causado pela
doenca foi de 13.345, sendo 120 homens e 13.225 mulheres?.

Entretanto, a neoplasia mamdria em homem ¢ uma patolo-
gia rara. Estima-se que, a cada 1.000 mulheres com a doenga,
um homem ¢ diagnosticado. Isso corresponde a 0,8 até 1% do
total dos casos de cincer de mama*“.

Devido a raridade de casos, pouco se conhece sobre etiologia
do cincer de mama em homem. Virias caracteristicas sio seme-
lhantes & neoplasia em mulheres, dentre elas a histéria natural da
doenga. Porém, hd algumas particularidades diferentes em ambos os
sexos, como as caracteristicas dos tumores e 0 ambiente hormonal®.

Os antecedentes familiares, insuficiéncia hepdtica —
incluindo-(alcoolismo) —, a sindrome de Klinefelter, obesidade,
orquites, traumas testiculares, tumores de prostatas e gineco-
mastia podem estar relacionados com o cAncer de mama mas-
culino. Porém a relagio da doenca com a ginecomastia ainda
¢ controversa, pois nio estd definida isoladamente como um
fator de risco, mas apresenta frequente associagio com o cAn-
cer de mama masculino em jovens e idosos™.

A ginecomastia refere-se a0 desenvolvimento do tecido glan-
dular mamadrio, geralmente bilateral, causada principalmente pelo
aumento da atividade do estrégeno como resultado da idade,
de doengas, drogas ou de fatores idiopdticos’. E uma partologia
benigna da mama mais comum no sexo masculino que acarreta
efeito psicolégico e geralmente ¢ tratado como problema estético®.

O diagndstico da ginecomastia ¢ feito principalmente pela
anamnese ¢ exame fisico do paciente®. Observam-se trés picos
de incidéncia da patologia: periodo neonatal, puberdade e seni-
lidade. Excluido o desequilibrio hormonal caracteristico dessas
determinadas fases da vida, a maioria (25% dos casos) tem como
causa a forma idiopdtica. As outras causas sio aquelas que per-
sistem apds a puberdade ou secundérias ao uso de firmacos’.

Alinvestigagio do cincer de mama no homem geralmente ¢ tardio,
devido 4 auséncia de rastreamento e a baixa suspei¢ao dos médicos e
pacientes. O diagndstico é semelhante aos realizados no sexo feminino
e incluem anamnese, exame fisico, métodos de imagem e bidpsia®.

O principal exame de imagem para diagnéstico e distingao
entre patologia benigna (ginecomastia) e maligna é a mamo-
grafia. A sua sensibilidade e especificidade sio de 92 e 90%,
respectivamente®'”.

O tratamento de cAncer de mama em homem é estabelecido
pelo protocolo realizado no sexo feminino que consistem em
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cirurgia, quimioterapia, radioterapia e principalmente hormonio-
terapia, de acordo com as indicagoes jd definidas na literatura®®.

Diante de casos de ginecomastia, ¢ importante excluir causas
enddcrinas e até mesmo tumorais, as quais sejam as responsaveis
pelo desequilibrio estrogénio-testosterona. Nesse caso o trata-
mento direciona-se para a doenca de base. A ginecomastia que
acomete determinadas fases da vida regride, espontaneamente,
na maioria dos casos, nio requerendo tratamento. No entanto,
se a ginecomastia persistir por mais de um ano, e estiver asso-
ciada com dor intensa, sensibilidade e com o sofrimento psico-

légico, as opgoes cirtrgicas estio disponiveis®'’.

Relato de caso

Paciente sexo masculino, 35 anos, foi encaminhado ao Servico
de Mastologia do Instituto de Prevencio do Céncer do Ceard
(IPCC) com histéria de nédulo em mama direita hd quatro
meses. Referiu ainda, crescimento das mamas bilateralmente,
ha cerca de 10 anos trazendo efeitos angustiantes. Negou mas-
talgia, derrame papilar, perda de peso ou alteragées de hébitos
intestinais e urindrios. Negou ainda tabagismo, uso de medica-
coes, esteroides anabolizantes, drogas ilicitas e trauma tordcico
ou testicular. Afirmava etilismo social desde 20 anos de idade.

Ao exame fisico da mama (Figura 1), durante a inspecio
estdtica evidenciou-se volumoso abaulamento sugestivo de gine-
comastia bilateral, discreta retracio mamilar a direita e ausén-
cia de outros sinais. Na inspecdo dindmica a retragio mamilar
tornou-se pronunciada.

Na palpagio notou-se nédulo, endurecido, levemente lobu-
lado, cerca de 2 cm no maior didmetro, localizado na uniio dos
quadrantes inferiores de mama direita. Auséncia de linfonodos
axilares e claviculares palpdveis e descarga papilar negativa.

O exame de mamografia (Figura 2) revelou assimetria focal,
retracdo do parénquima em quadrante superolateral de mama
direita, classificada como BIRADS 0. Nota-se ainda moderada
quantidade de parénquima levemente hiperdenso, retroareolar,
mais evidente 2 direita.

A ecografia mamdria (Figura 3) evidenciou imagem nodular
hipoecoica, irregular, retroareolar, medindo 1,49 x 1,31 cm, raio de
6/7 horas e ginecomastia bilateral, classificada como BIRADS 4b.

Figura 1. Paciente sexo masculino, 35 anos, com ginecomastia importante bilateraimente
e imagem da localizagdo do nodulo palpavel a direita



Realizou-se, entdo, biépsia por agulha grossa guiada por
ultrassonografia mamdria, obtendo amostras, com as quais foi
estabelecido diagndstico definitivo de carcinoma ductal inva-
sivo grau 2 de Nothingham. O perfil molecular avaliado por
imunohistoquimica detectou receptores de estrogénio positivo
100%, progesterona 0%, Her-2 3+, ki-67 de 25%.

Os exames de rastreamento oncoldgico, como radiografia de
térax e ecografia abdominal nio apresentaram alteragées.
O estadiamento baseado nessa andlise foi TINOMO.

Com o quadro acima descrito decidiu-se pela realizacio da
mastectomia simples com pesquisa de linfonodo sentinela &
direita (Figura 4) ¢, em um segundo tempo, a abordagem cirtir-
gica da ginecomastia contralateral.

A anilise do produto de mastectomia simples a direita mediu
17,0 x 17,0 x 5,5 cm?, 606 gramas, tumor de 2,5 x 2,0 x 1,8 cm,
raio de 6 horas com margens livres e presenca de emboliza-
¢ao vascular e invasio Peri-neural. O linfonodo sentinela nio
apresentou doenca metastdtica. Estadiamento patoldgico foi
pI2pNO (Sn) pMx.

Apbs recuperagao cirdrgica, o paciente iniciou tratamento
quimioterdpico adjuvante, em seguida hormonioterapia com
Tamoxifeno 20 mg por dia. Continua em acompanhamento
ambulatorial na mastologia do IPCC, sem sinais de recidiva
local ou a distAncia apds oito meses do inicio do tratamento.

Discussao

Embora o cincer de mama no sexo masculino seja raro,
diagnosticado cerca de 1% dos casos, a ginecomastia é a
patologia mamdria benigna masculina mais comum, cujas
alteragtes sao angustiantes para os pacientes ¢ podem acar-
retar o afastamento do convivio social ¢ efeito psicoldgico
negativo®®!2,

O tecido da mama em homens contém receptores para
androgénio, estrégeno e progesterona. O estrogénio e a pro-
gesterona estimulam o desenvolvimento dos ductos e alvéolos,
respectivamente. Um desequilibrio entre esses horménios pode
levar a ginecomastia'?.

A incidéncia de ginecomastia fisiolégica ocorre em trés eta-
pas, sendo o primeiro neonatal, segundo puerperal, que regride
espontancamente (geralmente aos 17 anos), e terceiro pico em
homens idosos. J4 para a neoplasia de mama, a incidéncia média
¢ de 65 anos e raramente antes dos 30 anos®”'>!'*. Dado este que
difere da idade do caso relatado.

Atualmente, homens tém procurado mais atendimento
especializado e um nimero maior de alteragées e sinais clini-
cos encontrados precocemente. Estudos antigos evidenciaram
o diagnéstico de neoplasia maligna em torno de 14 a 21 meses,
enquanto relatos mais recentes apontam uma média de 8 meses®"*.

Neste caso, o paciente, mesmo com a aparéncia estética des-
confortdvel hd 10 anos apenas procurou auxilio médico apds

Cancer de mama em homem jovem com ginecomastia: relato de caso

Figura 2. Mamografia com imagem em incidéncia cranio caudal, seguida de médio
obliquo lateral, evidenciando area de assimetria focal com retragéo do parénquima

MAMA DIEEITA
RETROAREOLAR

Figura 3. Imagem nodular retroareolar, irregular em ultrassonografia de mama direita

Figura 4. Resultado estético do paciente ap0s tratamento cancer de mama
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quatro meses da percep¢io do nddulo em mama direita de apro-
ximadamente 2 cm no maior didmetro.

Portanto, o exame fisico talvez seja a principal ferramenta
para o diagnéstico dessas patologias®. Geralmente, o primeiro
sinal clinico é descoberto pelo préprio paciente e, normalmente,
¢ a presenga de ginecomastia ou de nddulo mamdrio, o que
motiva a procurar auxilio médico. E, quando hd ginecomastia,
deve-se realizar uma histéria clinica detalhada e exame fisico
para excluir a possibilidade de malignidade®®.

A ginecomastia se difere do cAncer de mama por ser geral-
mente bilateral e umas das apresentacoes clinicas de suspeita
para malignidade ¢ ser unilateral®'2.

Os sinais e sintomas do cincer de mama masculino sao
semelhantes aos do feminino. Geralmente, apresentam-se como
nédulo, raramente bilateral, tamanho varidvel de 0,5 a 12 cm,
alteracio no mamilo ou descarga papilar. Em casos mais avan-
cados, pode haver sinais inflamatérios e linfonodomegalias®.
A ulceragio mamilar é maior em relagio & mulher, devido a ana-
tomia da mama masculina'.

Um dado do paciente que corrobora com a literatura vigente
¢ a histéria familiar de cAncer de mama. Esse fator de risco é
importante e estima-se que estd presente em 15% dos casos®.
Outro fator ¢ a obesidade que dobra o risco de neoplasia por ser
a causa mais comum de hiperestrogenismo no homem, devido o
aumento da aromatizagio periférica dos androgénios'’. Porém, a
sindrome de Klinefelter é o principal fator de risco associado ao
desenvolvimento de cAncer de mama em homens®.

O paciente em questao apresentava além da histéria fami-
liar positiva (mae com cAncer de mama aos 50 anos), sobrepeso,
conhecido como importante fator de risco. A ginecomastia e
nédulo mamdrio unilateral levantaram a suspeita diagnéstica
de cAncer de mama.

Os fatores genéticos, como as mutagdes nos genes BRCAI
e BRCA2, de heranca autossdbmica dominante, estio associa-
dos a pacientes mais jovens. A mutagio no gene BRCA2 ¢ a
mais comum, podendo estar presente em 4 a 40% dos tumores
de mama masculino, sendo também associada com cincer de
prostata e pancreas®.

A mamografia é um exame de imagem til e confidvel para
avaliacdo e diagndstico de alteragoes na mama. Porém, a ana-
tomia mamdria no sexo masculino nio permite uma imagem
precisa, necessitando, muitas vezes, exames complementares4.

Os achados radiolégicos na mamografia do paciente des-
crito estdo de acordo com a literatura, a qual a ginecomastia se
apresenta por uma drea triangular ou circular com aumento de
densidade e margens definidas, de localizagao retroareolar.
As neoplasias de mama se diferem por apresentar uma massa
bem definida, margens espiculadas, ou com distorgoes arquite-
turais, retraces do mamilo e da pele, bem como aumento dos
linfonodos axilares de aspecto denso®.

A ultrassonografia é um exame complementar para orientar
o tamanho, caracteristicas e localizagio dos nddulos, linfonodos
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axilares suspeitos e ginecomastia quando presente'. Nesse pre-
sente caso, juntamente com o exame fisico, a ultrassonografia
foi ferramenta importante no diagndstico de cancer do paciente,
uma vez que pelas diminutas dimensées do nédulo e pela gine-
comastia, 0 mesmo foi obscurecido pelo parénquima mamdrio,
dificultando sua visualizagao pela mamografia.

O diagnéstico definitivo de cAncer de mama requer bidpsia
pela puncio aspirativa com agulha fina, biopsia de fragmento
com agulha grossa ou biopsia excisional’.

O presente relato (paciente sexo masculino, 35 anos com gine-
comastia e nédulo de mama maligno) apresenta dados que diferem
na literatura quando relacionadas 4 idade de acometimento ¢ ao
perfil molecular do tumor (Tabela 1). A maioria dos carcinomas
em homens ¢ do tipo histolégico ductal’®. Apresentam-se entre
12 ¢ 20% com grau histolégico I, de 54 a 58% com grau Il e de
17 2 33% com grau Il ¢, em 95%, tém receptores de estrogénio
e progesterona positivos'>'*. Neste caso, o perfil histopatolégico
do paciente estd compativel com a literatura, exceto pelos recep-
tores de progesterona, que foram negativos.

Outro fator molecular importante, presente no caso descrito
éasuperexpressio do HER2. A incidéncia em mulheres da supe-
rexpressdo desse receptor é de 20 a 30%. Entretanto, nio estd
bem definida sua relagio em homens. Relatos recentes sugerem
que este apresenta-se menos superexpresso em cancer de mama
masculino do que no feminino, o que torna esse caso peculiar,
pois o paciente apresenta HER 2 positivo +++. A superexpressio
do HER- 2, assim como no sexo feminino também relaciona-se
aum pior prognéstico com decréscimo na sobrevida global’.

O estadiamento clinico para os homens é o mesmo utili-
zado no cincer de mama na mulher e a avaliacio da extensio
da doenga é feita por exames laboratoriais, radiografia do térax,
cintilografia éssea e, tomografia computadorizada abdominal®.

Na ginecomastia, o tratamento é bem estabelecido. Geralmente,
regride espontaneamente, mas, quando isso nao ocorre, a cirur-
gia ¢ outra opgio de tratamento. Os problemas relevantes da
cirurgia sio cicatriz, migra¢do do mamilo e excesso de pele’.

Entretanto, o mancjo da neoplasia de mama em homens
ainda nio tem um consenso, sendo a mastectomia com excisio

Tabela 1. Caracteristicas do cancer de mama em homens (literatura versus

caso clinico)

Autor Zygogla:?m Mlcheih Mulf() C’Za?o
2012 2010 2003 clinico

Idade média 71 anos 58 anos iz &g 35 anos

50 anos

SausRp  Meborin Maioria Maioria p .
positivo positivo  positivo

Status RP Mafo.rla Mafo.rla Mafo.rla Negativo
positivo positivo  positivo

Super B Maioria  Maioria

expressio do B negativo  negativo e

HER2 & &

RE: Receptor Estrogénio; RP: Receptor de Progesterona



do complexo areolopapilar o mais realizado e para os que apre-
sentam axila clinicamente negativa, faz-se o estudo do linfo-
nodo sentinela®.

A terapia neoadjuvante e adjuvante ¢ baseada no tamanho,
grau do tumor ¢ perfil molecular. A quimioterapia é mais indi-
cada em pacientes jovens ou com menos de 70 anos, com linfo-
nodos comprometidos e nos receptores de estrogénios negativos.
J4 a radioterapia ¢ frequente devido aos homens apresentarem
mais envolvimento do mamilo e pele.

Em relagao 2 hormonioterapia, foi indicado ao paciente devido
seu perfil molecular apresentar receptores de estrogénio positivos.
De acordo com a literatura, os receptores de estrogeno e proges-
terona estio mais presentes nos homens do que nas mulheres,
com prevaléncia de 83% em uma série de casos e de 86% para
homens e 76% para mulheres em outra. Além de provarem seu
beneficio na diminuigio de recorréncia local e mortalidade®!°.

A sobrevida global é menor em homens, possivelmente por-
que eles tendem a ser mais idosos, com comorbidades e diagnés-
tico mais tardio'?. A sobrevida apés 5 e 10 anos é de 90 e 84%,
respectivamente, na doenca com linfonodos negativos, contra
65 ¢ 44% para a doenga linfonodos positivos'. Porém, quando
se compara doengas no mesmo estddio clinico, a sobrevida glo-
bal é similar entre homens e mulheres®.

Sabe-se que a literatura ainda é carente em dados cientificos,
para se definir protocolos e normas de conduta individualizadas
para a abordagem do cincer de mama masculino®. Portanto, o
objetivo desse relato de caso é chamar atengao, principalmente
dos profissionais de satide e da populacio masculina, para a
valorizagdo da ocorréncia de neoplasia de mama em homens,
possibilitando o diagndstico e tratamento precoces e adequados,
consequentemente reduzindo a morbimortalidade nos pacien-
tes acometidos por esta patologia. Embora muito do que se sabe
sobre o cAncer de mama em homens baseie-se na apresentagio
em mulheres, dados obtidos de estudos retrospectivos eviden-
ciam que ndo se trata da mesma doenca feminina. O diagnéstico
¢ dado em idade mais avancada, frequentemente com envolvi-
mento linfonodal e estddio 3 ou 4 na apresentacio diagnéstica em
mais de 40 % dos casos. Além disso, a forte expressio de recep-
tores hormonais torna o cincer de mama peculiar em homens.

Cancer de mama em homem jovem com ginecomastia: relato de caso
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