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BRCA1 e BRCA2 em cancer de mama

INTRODUCAO

E o segundo tipo de cancer mais frequente no mundo e o mais comum entre as
mulheres, sendo que no Brasil, a cada ano, cerca de 20% dos casos novos de
cancer em mulheres sdao de mama. No Brasil, as taxas de mortalidade por esta
neoplasia continuam elevadas, muito provavelmente porque a doenga ainda é

diagnosticada em estadios avancados 1.

Os fatores relacionados ao risco para o desenvolvimento do cidncer de mama
incluem, com relacdo a vida reprodutiva da mulher,a menarca precoce,

nuliparidade, idade da primeira gestacdo a termo acima dos 30 anos e



menopausa tardia 2. Outros fatores a serem considerados fazem referéncia as

doengas mamarias benignas, aos fatores dietéticos e endocrinos 345.

Enquanto a grande maioria dos casos de cancer de mama ¢é esporadico (isto &,
surgem em individuos sem histéria familiar prévia positiva para esta
neoplasia), pequena fracdo corresponde a formas hereditdrias, causados
predominantemente por uma alteracdo genética herdada. Estima-se que 5 a 10%
dos casos de cancer de mama sao identificados em individuos que apresentam
mutacdes herdadas de maneira autossdmica dominante, sendo que uma parcela
destas estd associada a mutagdes nos genes supressores tumorais BRCAI e
BRCA2 (BReast CAncer type 1 and 2) 67. Outros genes também relacionados ao
cancer de mama sido o TP53, PTEN, CHK2, ATM e STK11 8910, Da mesma forma,

os genes BRCA parecem ser responsdveis por uma parte (cerca de 5%) das



formas hereditdrias de cancer de ovério, que sdao menos frequentes e muitas

vezes assintomatica®.

O gene BRCAI, identificado no brago longo do cromossomo 17 (17q12-q21) é
composto por 24 exons e codifica uma proteina nuclear de 1.863 aminodacidos
que participa da regulacdo do ciclo celular das células epiteliais da glandula
mamaria. Este gene, herdado de maneira autossomica dominante, tem papel na
regulacdo da expressdo génica interagindo com intimeros outros genes (BARD1,
BRCA2, CHK1 e RADb51) atuando como supressor tumoral importante na
transcricdo do DNA, estando, portanto envolvido na manutencdo da

integridade dos genes 1112,



O gene BRCA2 encontra-se no cromossomo 13 (13q12-q13) e codifica uma
proteina de 3.418 aminoacidos. Assim como o BRCAI apresenta papel na
regulacao da transcricdo. As células com BRCA1 e BRCA2 funcionantes entram
em apoptose apos os pontos de checagem (checkpoints), mas células com BRCA1
e 2 defeituosas nao interrompem o ciclo celular, ndo estimulam o ciclo de reparo
e apoptose, determinando instabilidade genomica e favorecendo a

tumorigénese.

Os principais mecanismos que inativam a funcdo desses genes sao a perda da
heterozigosidade (delecdes e duplicacdes, mutacdes de ponto), metilacao,
alteracbes cromossdmicas, e ganho de funcdo auto-inibitéria, Intimeras
mutacoes tém sido descritas para os genes BRCA1 e BRCA2 sendo que algumas

alteracdes da sequéncia normal sdo variantes sem significado funcional sobre a



proteina, chamados polimorfismos e outras sdo variantes de significado incerto

(na literatura internacional correspondem a 5-10%).

Indicacdes clinicas em avaliagdo nesta diretriz de utilizacao de tecnologia

(DUT).

Risco de cancer de mama e teste genético para BRCA1 e BRCA?2

Mutacdes nos genes supressores tumorais BRCAI e BRCA2 sdo herdados de
maneira autossdomica dominante com elevada penetrancia. Sendo assim, varias
geragoes de familias afetadas estdo sob risco de desenvolvimento da neoplasia
de mama. Todavia, histéria familiar positiva para o cancer de mama, ndo

representa sindbnimo de heranga de mutacdo, na medida em que muitos casos



de céncer familiar podem estar associados a outros genes de predisposicao
hereditéria ou a neoplasias esporadicas, incluindo aquelas originarias de genes
de baixa penetrancia. Além do mais, o desenvolvimento do cancer de mama em
portadores de mutagdo nos genes BRCA1 e/ou 2 é variavel e dependente de
interacdes genéticas (tipos de mutacdo existente) e também de fatores
ambientais bem como individuais nos quais estdo incluidos a idade os fatores
reprodutivos e hormonais. Desta maneira, na presenga de histéria familiar
positiva para cancer de mama, com familiares de primeiro e/ou segundo grau
acometidos o teste deve ser indicado ? O primeiro passo é uma avaliacdo
genética por profissional habilitado no diagnéstico diferencial do cancer de
mama hereditario, para verificar se ha indicacdo de teste de mutacées em genes

BRCAI e BRCA2 (aconselhamento genético). Quando indicado, por critérios



bem definidos, o teste deve ser realizado pois mulheres e homens
reconhecidamente portadores de mutacdo nos genes supressores tumorais
BRCA1 e/ou BRCA2 apresentam risco cumulativo vital superior para cancer de

mama e outras neoplasias do que a populacdo geral,

Reducdo no risco de cAncer de mama e teste genético para BRCA1 e BRCA?2

Os avangos na area de biologia molecular e da genética nas tltimas décadas
permitiram o estabelecimento de uma correlacdo entre presenca de mutacao
germinativa em genes de suscetibilidade e predisposicdo para o
desenvolvimento do tumor. Desta maneira, o reconhecimento da presenga de
mutacdo nos genes supressores tumorais BRCA1 e/ou BRCA2 pode alterar ou

contribuir na conduta de rastreamento ou de prevencao a ser seguida ?



OBJETIVO

Identificar a melhor evidéncia disponivel relacionada as principais indicacoes
do teste genético para reconhecimento de mutagdes deletérias nos genes
supressores tumorais BRCA1 e BRCA2 a fim de possibilitar uma abordagem
preventiva (intervengdes cirtrgicas profilaticas - mastectomia/salpingo-

ooforectomia profildtica bilateral) e de deteccao precoce do tumor.
MATERIAL E METODO

A obtencdo da evidéncia a ser utilizada para sustentar a solicitagdo do teste
genético para reconhecimento de mutagdo nos genes supressores tumorais

BRCA1 e BRCA2 seguiu os passos de: elaboracdo da questdo clinica,



estruturacdo da pergunta, busca da evidéncia, avaliacdo critica e selecdo da

evidéncia.

Duavida clinica

O reconhecimento da presenca de mutagdo nos genes supressores tumorais
BRCA1 e/ou BRCA2 pode alterar ou contribuir na conduta de rastreamento ou

prevencgdo, através de intervengdes cirargicas profiléticas, a ser seguida?

Pergunta estruturada




v A davida clinica é estruturada através dos componentes do P.I.C.O.

(P (Paciente); I (Intervengao); C (Comparagao); O (“Outcome”)).

Bases de informacao cientifica consultadas

v" Primaria: PubMed-Medline, EMBASE.

v" Secundaria: Biblioteca Cochrane.

Estratégia de busca da evidéncia

PubMed-Medline

(Diagnosis/Narrowl|filter]) AND (Breast Neoplasms OR Carcinoma, Human
Mammary OR Neoplasm, Human Mammary OR Breast Tumors OR Breast
Cancer) AND (BRCA1 OR BRCA2) OR (Prognosis/Narrow/[filter]) AND (Breast



Neoplasms OR Carcinoma, Human Mammary OR Neoplasm, Human

Mammary OR Breast Tumors OR Breast Cancer) AND (BRCA1 OR BRCA2).

EMBASE

'breast cancer'/exp AND 'tumor suppressor gene'/m,;.

Biblioteca Cochrane

Breast Neoplasm AND BRCA

Trabalhos recuperados

BASE DE INFORMACAO NUMERO DE TRABALHOS




Primaria

PubMed-Medline 860
EMBASE 1.066
Secundaria
Biblioteca Cochrane 123

Tabela - No de trabalhos recuperados com as estratégias de busca utilizadas

para cada base de informagao cientifica.

Critérios de inclusao dos trabalhos recuperados

Segundo o desenho de estudo




Foram incluidos estudos observacionais que incluiam grupo controle.

Segundo os componentes do P.I.C.O

v' Paciente
-mulheres assintométicas sem diagnéstico para cancer de mama e/ou
ovario, mas com elevado risco para estas neoplasias (reconhecidamente
portadoras de mutagdo para os genes supressores tumorais BRCAI e/ou
BRCA2; familiar de primeiro grau reconhecidamente portador de
mutacdo para BRCA1 e/ou BRCAZ2; histéria familiar positiva para cancer

de mama e/ou ovario).

v Intervengio



-inclusdo da ressondncia magnética no programa de rastreamento de
cancer de mama (andlise da detecgao precoce do tumor);

-mastectomia profildtica bilateral;

-salpingo-ooforectomia profilatica bilateral.

Comparacao

-programa de rastreamento ginecolégico convencional (mamografia e

exame clinico).

“Outcome” (desfecho)
-deteccao precoce do cancer de mama;
-incidéncia de cancer de mama e/ou ovario;

-mortalidade.



Segundo o idioma
S6 foram incluidos trabalhos disponiveis na lingua portuguesa, inglesa ou

espanhola.

Segundo a publicacao
Somente os trabalhos cujos textos completos estavam disponiveis foram

considerados para avaliacao critica.

Trabalhos selecionados
Todos os trabalhos recuperados nas bases de informagao primaéria e secundaria

foram avaliados;



Nas bases primarias, apds a primeira avaliacdo critica, foram selecionados:
PubMed-Medline (13), EMBASE (02).

Na base secundéria foram selecionados dois trabalhos.

RESULTADOS
Teste genético (BRCA1 e BRCA2) e rastreamento

A prevaléncia das mutagdes nos genes supressores tumorais BRCA1 ou BRCA2
varia amplamente entre os diferentes estudos de acordo com os grupos étnicos

e dreas geograficas analisadas, sendo que a identificacdo de ancestralidade



judaica Ashkenazi é particularmente importante uma vez que mutagdes nos

genes BRCA1 e BRCA2 sao altamente frequentes nesta populagao!3141516,

Individuos portadores de mutagao nos genes BRCA1 e/ou BRCA2 encontram-se
sob elevado risco para o desenvolvimento do cancer de mama, sendo que nas
mulheres com esta neoplasia (considerando-se a populagdo em geral), mutacoes
sdo encontradas em aproximadamente 0,3%, enquanto que nas mulheres judias
Ashkenazi, as mutagdes ocorrem em 2% 171819 Geralmente assume-se que o
risco da ocorréncia de neoplasia (tanto de mama quanto de ovario), entre
mulheres portadoras da mutagao nos genes BRCA1 e/ou BRCA2, sdo atribuidas
primariamente a mutacdo “per se”, todavia, identificou-se que, para cada
familiar de primeiro grau acometido por esta neoplasia em idade inferior aos 50

anos, o risco de cancer de mama (risco cumulativo de cancer em 10 anos)



aumentou, sobretudo nos portadores de mutacao isolada no gene BRCA2 e nos

portadores da associagdo BRCAI e BRCA2 2.

Diferentemente do cancer de mama esporadico, mulheres portadoras de
mutacdes nos genes BRCAI e/ou BRCA2 desenvolvem o cancer de mama em
idade precoce, apresentando maior risco para o desenvolvimento subsequente
de cancer de mama contralateral (risco relativo de diagnéstico de cancer de
mama diminui conforme o passar do tempo sendo que para mulheres BRCA1
positivo com idade inferior aos 35 anos, o RR=11 (IC95%: 3,4 a 34,6); entre 35 e
44 anos, RR=4 (IC95%: 2,1 a 7,5) e para aquelas com idade entre 45 a 54 anos,
RR=2,6 (IC95%: 1,0 a 7,2)) 2I. Em virtude deste fato, o rastreamento para o
cancer de mama deve ser iniciado precocemente, entretanto limitacdo no

rastreamento convencional, realizado através da mamografia, emerge



decorrente, sobretudo da elevada densidade do parénquima mamaério nestas

mulheres?2.

Nao ha dados demonstrando reducdo de mortalidade por cancer de mama
naquelas mulheres reconhecidamente portadoras de mutagdes nos genes
supressores tumorais BRCAI e/ou BRCA2 submetidas a programa de
rastreamento que inclua a realizagdo de exames anuais de ressonancia
magnética, apesar de se reconhecer que a associacdo deste método ao
rastreamento convencional esteja acompanhado da identificacdo mais precoce
de tumores de mama [a incidéncia acumulada de diagndstico de cancer de
mama in situ ou no estddio I (estadios iniciais), no periodo de seis anos,
demonstrou ser significativamente maior para aquelas pacientes submetidas a

RM (13,8% (IC95%: 9,1% a 18,5%)) em detrimento aquelas submetidas ao



rastreamento convencional composto por mamografia e exame clinico

associados (7,2% (IC95%: 4,5 % a 9,9%))] .

Estudos prospectivos tém demonstrado elevados valores de sensibilidade
mediante emprego da ressondncia magnética em detrimento a mamografia, em
programas de rastreamento de cancer de mama em mulheres que apresentam
elevado risco para esta neoplasia, independentemente destas serem ou ndo
portadoras de mutagao (incluem-se nesta avaliagdo tanto aquelas assintomaticas
para a neoplasia; portadoras de mutacdo nos genes supressores tumorais
BRCA1 e/ou BRCA2; familiar de primeiro grau portador de mutagao dos genes
BRCA1 e/ou BRCA2 e mulheres com histéria familiar positiva para cancer de

mama e/ ou ovario) 24252627,



Na avaliacdo de mulheres portadoras de mutagdo dos genes BRCAI e BRCA2
(58% e 42%, respectivamente) com média etaria de 46,6 anos (26,4 a 64,8), eleitas
para o rastreamento do cancer de mama por meio do emprego da mamografia,
exame clinico, ultrassonografia e ressonancia magnética, pelo periodo de trés
anos, observa-se que a adicdo da ressonancia magnética e ultrassonografia de
alta resolucdo a mamografia convencional e exame clinico, ocasiona uma
significativa melhora na sensibilidade do rastreamento, determinando a
deteccao de cancer de mama em estadios iniciais. A combinacao da ressonincia
magnética, ultrassonografia e mamografia, determinam uma sensibilidade de
95%, comparada a 45% com utilizacdo da mamografia e exame clinico

associados. O emprego da RM isolada apresenta sensibilidade de 77%,



detectando nesta populacio em estudo, 75% dos casos de cancer, ndo

reconhecidos pelo rastreamento utilizando-se da mamografia e exame clinico .

Entretanto, em virtude de sua reduzida especificidade, resultados falso-
positivos tém sido relatados, ocasionando elevada taxa de reconvocacdo para

complementagdo do exame e gerando elevado grau de ansiedade nas pacientes

2528

Sintese da evidéncia quanto a solicitacdao do teste genético (BRCA1 e BRCA2)
e beneficio do seu reconhecimento na deteccao precoce do tumor de mama

O teste genético deve ser recomendado para individuos judeus de origem
Ashkenazi; mulheres com cancer de mama e ovario e com histéria familiar para

cancer de mama ou ovdrio em um ou mais familiares de primeiro ou de



segundo graus e em familiares de primeiro ou segundo graus (depende aqui do
heredograma) de individuos com mutacao nos genes BRCA1 ou BRCA2.

O reconhecimento da presenca de mutacdo nos genes supressores tumorais
BRCA1 e/ou BRCA?2 constitui indicagdo para que a ressonancia magnética seja
incluida no programa de rastreamento para o cancer de mama nestas mulheres
consideradas de alto risco determinando uma elevada sensibilidade para a
deteccao da neoplasia, todavia, ndo existem dados que demonstrem redugao da

mortalidade.

Teste genético e mastectomia profilatica bilateral



Mulheres portadoras de mutagdo nos genes supressores tumorais BRCA1 e/ou
BRCA2 apresentam risco substancialmente elevado para o desenvolvimento do
cancer de mama e ovdrio, sendo o risco estimado para a ocorréncia de neoplasia
mamadria varidvel de 56 a 84%, enquanto que o risco para cancer de ovario é
estimado, para portadores do BRCA1, em torno de 36 a 63% e para BRCA2 em
torno de 10 a 27%%.As interven¢des disponiveis atualmente visando a
prevencdo primaria do cancer de mama em mulheres portadoras de mutagoes
deletérias dos genes BRCA1 e BRCA2 ou de outros fatores de risco hereditarios
concorrentes para a neoplasia mamaria, incluem o rastreamento rigoroso
(clinico-radiolégico), mastectomia e/ou ooforectomia profilaticas bilaterais,

sendo que estudos prospectivos vém apresentando resultados contundentes em



relagdo a reducao da incidéncia de cancer em pacientes mutadas submetidas a

mastectomia profilatica30.

Em mulheres com média etaria de 37,7 anos (DP=17,7 anos), reconhecidamente
portadoras de mutagdo nos genes supressores tumorais BRCA1 ou BRCA2, e
que foram submetidas & mastectomia total bilateral, observou-se, apds periodo
de seguimento de 2,9 anos (DP=+t1,4 anos) auséncia de casos de neoplasia
mamadria em detrimento a oito casos de neoplasia diagnosticados naquelas
submetidas voluntariamente ao rastreamento convencional para o cancer de
mama, constituido de auto exame, exame clinico e mamografia anual3'. No
entanto, em termos de mortalidade, ndo parece haver diferenca entre a

realizacdo de mastectomia redutora de risco e rastreamento com RM?3,



Todavia,a mastectomia profilatica indicada como medida preventiva ainda é
controversa. Potenciais beneficios incluem a reducdo do risco de cancer de
mama e grau de ansiedade frente o reconhecimento de positividade para os
testes BRCA1 e BRCA2. Desvantagens potenciais incluem a irreversibilidade da
conduta cirturgica, invasividade do procedimento e consequente morbidade
associada. Além disso, nenhuma mastectomia pode remover todo o tecido
mamadrio e, portanto, ndao pode eliminar todos os riscos de cancer de mama,
mesmo que esta cirurgia tenha demonstrado ser eficaz na reducdo do risco. Em
adicao, ndo devemos nos esquecer da morbidade fisica e psicolégica associadas

a mastectomia redutora de risco.

Sintese da evidéncia quanto a solicitacao do teste genético (BRCA1 e BRCA2)

e beneficio do seu reconhecimento na indicagio da mastectomia profilatica



Apesar do pequeno periodo de seguimento, a realizagdo da mastectomia
redutora de risco bilateral nas mulheres reconhecidamente portadoras de
mutacdo dos genes supressores tumorais BRCAI e/ou BRCA2 possibilita a
reducdo dos casos de cancer de mama. Entretanto, estes estudos ainda nao sao

capazes de demonstrar o real beneficio na expectativa de vida destas pacientes

Teste genético e salpingo-ooforectomia redutora de risco bilateral

De maneira geral, estudos tém demonstrado que a realizagdo da salpingo-
ooforectomia redutora de risco bilateral em mulheres portadoras de mutagdo
BRCA1 e/ou BRCA2 determinam impacto na redugdo do risco de cancer de

mama e ovario?932,



Em estudo que analisou mulheres com elevado risco para o desenvolvimento
de cancer de mama e/ou ovério (presenca de mutacdo no gene supressor
tumoral BRCAI) e que foram submetidas a ooforectomia redutora de risco
bilateral, observou-se que, no periodo de seguimento de cinco anos, aquelas
submetidas ao procedimento cirtargico apresentaram reducdo significativa no
risco de cancer de mama em detrimento ao grupo controle (HR=0,55 com

IC95%: 0,36 a 0,85)33.

Outro estudo com tempo de seguimento de seis anos, demonstrou que a
realizacdo da salpingo-ooforectomia bilateral esteve associada tanto a reducao
do cancer de mama quanto de ovario para pacientes BRCA1 e/ou BRCA2
positivas. Dentre as pacientes sem diagnéstico prévio de cancer de mama,

houve reducdo no risco de cancer de ovario para aquelas portadoras da



mutacdo no gene supressor tumoral BRCA1 (HR=0,31 com 1C95%: 0,12 a 0,82)
sendo que nenhum evento foi observado para as portadoras de mutacao no
gene BRCA2. Em contraste, 3% das mulheres ndo submetidas a cirurgia
(salpingo-ooforectomia bilateral) foram diagnosticadas com cancer de ovario.
Observou-se ainda que a realizacdo da salpingo-ooforectomia profilatica esteve
associada a reducdo na mortalidade especifica tanto para o cancer de mama
(HR=0,44 com IC95%: 0,26 a 0,76) quanto para cancer de ovario (HR=0,24 com
IC95%: 0,08 a 0,73)2%34,

Com relacdo ao cancer de mama, observou-se que a realizacdo da salpingo-
ooforectomia bilateral, nas pacientes sem diagnéstico prévio para esta

neoplasia, esteve relacionada a redugdo na sua incidéncia, tanto para portadoras



de mutacdo no gene BRCAI quanto BRCA2 (HR=0,63 com IC95%: 0,41 a 0,96 e
HR=0,36 com IC95%: 0,16 a 0,82, respectivamente)?.

Analisando-se pelo periodo médio de 10,7 anos, observa-se efeito protetor
induzido pela salpingo-ooforectomia bilateral, mostrando-se maior quando
realizada em mulheres com idade inferior aos 35 anos 3°. Observa-se também
que o cancer de mama é diagnosticado em idades mais avancadas, entre as
mulheres submetidas a salpingo-ooforectomia profilatica bilateral, quando
comparadas a ndo realizagdo (média etdria no diagnéstico de cancer de mama

de 52,5 versus 46,7 anos, respectivamente com p=0,03) 3.



Sintese da evidéncia quanto a solicitacao do teste genético (BRCA1 e BRCA2)
e beneficio do seu reconhecimento na indicacao da salpingo-ooforectomia
profilatica bilateral

A realizacdo da salpingo-ooforectomia profilatica bilateral em mulheres
reconhecidamente portadoras de mutacdo deletéria dos genes supressores
tumorais BRCA1 e/ou BRCA2 possibilita reducado significativa no risco de
desenvolver o cancer de mama e ovério. Considerando que nesse momento nao
ha estratégia satisfatéria de rastreamento do cancer de ovario, o procedimento é
formalmente indicado nas portadoras de mutagdes em genes BRCA, diferente

da mastectomia redutora de risco

DISCUSSAO



As mutacdes nos genes BRCA1 e BRCA2 caracterizam-se por predisposi¢do ao

cancer de mama e ovario.

A magnitude do risco para desenvolvimento do cancer de mama e ovario na
populacdo geral permanece incerta, na medida em que sdo dependentes da
historia familiar, grupo étnico e fatores ambientais. Individuos de elevado risco
devem ser encaminhados ao aconselhamento genético, sendo o teste genético
recomendado para mulheres com céancer e histdria familiar de cAncer de mama
ou ovario em um ou mais familiares de primeiro ou de segundo graus e
familiares de primeiro ou segundo graus de individuos com mutagao nos genes
BRCA1 ou 2 (no ramo da familia no qual a mutagdo segrega, obviamente, ou
seja, se a mutacao é no lado materno da familia, ndo ha indicagao para teste em

familiares do lado paterno, a menos que 14 exista histéria de cancer).



Vérias abordagens foram sugeridas para reduzir o risco de cancer em
individuos sabidamente portadores de mutagdes oncogénicas em BRCA1 e
BRCA2 tais como, emprego da ressondncia magnética no rastreamento para
cancer de mama, mastectomia e salpingo-ooforectomia redutoras de risco
bilaterais. Todavia, até o momento, nenhuma dessas estratégias foi estudada

apropriadamente.

Estudos demonstram o6tima sensibilidade da ressonancia magnética em
pacientes de alto risco, possibilitando o diagnéstico de cancer de mama em

estadios mais precoces. .

A mastectomia bilateral e a salpingo-ooforectomia profilatica tém demonstrado

resultados incisivos na redugdodo risco de cédncer em pessoas com



predisposicdo genética para neoplasia de mama e ovéario. Nao existem ainda
estudos controlados e randomizados que determinem o impacto destas
abordagens na expectativa de vida destas pacientes mutadas. O processo de
decisdo deve ser feito apds aconselhamento genético por profissional

devidamente habilitado e exaustiva discussdo com a paciente e seus familiares.
Revisar a sintese abaixo de acordo com os comentarios anteriores
SINTESE GLOBAL DA EVIDENCIA

v O teste genético é recomendado para individuos judeus de origem
Ashkenazi; mulheres com histéria familiar para cancer de mama ou ovério
em dois ou mais parentes de primeiro ou de segundo graus e parentes de

primeiro ou segundo graus de individuos com mutacdo nos genes BRCA1



ou 2 (se a mutagao é no lado materno da familia, ndo ha indicacao para teste

em familiares do lado paterno, a menos que 14 exista histéria de cancer);

v' A identificacdo da mutacao dos genes supressores tumorais BRCA1 e/ou 2

permite:

o

Indicar Resonancia Nuclear Magnética de mama com aumento na
sensibilidade diagnéstica dos casos de Céncer;

Indicar a mastectomia profilatica bilateral com redugdo dos casos
de Cancer de mama;

Indicar a salpingo-ooforectomia profilatica bilateral com redugao

no risco de Cancer de mama e de ovario.
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