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O cancer de mama € o tumor mais prevalente em mulheres. Sua etiologia é complexa, com contribuigdo de fatores
genéticos, ambientais e enddcrinos. Estima-se que 5 a 10% dos CM sejam hereditarios determinados
predominantemente por uma alteracdo genética de alta penetrancia. No entanto, variantes genéticas polimorficas
podem modular o processo de carcinogénese, mesmo nos casos hereditarios. O objetivo deste estudo foi avaliar
quatro variantes polimérficas nos genes que codificam moléculas centrais no Sistema imune, duas em genes que
codificam receptores de quimiocinas (CCR2 e CCR5) e duas no gene HLA-G quanto ao seu potencial como
marcadores de diagndstico ou progndstico. Foram recrutadas 188 mulheres com CM (105 casos familiais e 83
esporadicos) e 151 mulheres sem CM e sem histdria familiar de céncer (grupo controle). As variantes CCR2641 no
gene CCR2 e +3142 no gene HLA-G foram genotipadas por PCR-RFLP. CCR5A32 e a variante 14pb HLA-G foram
genotipadas por PCR. Frequéncias alélicas, genotipicas e haplotipicas foram estimadas e comparadas entre grupos
usando o teste Chi-quadrado ou exato de Fisher. Mulheres com tumors esporadicos tinham diagndstico mais tardio
(57.29 + 8.457 years, p < 0.001) e com caracteristicas de maior invasividade (p = 0.02) quando comparado a
mulheres com CM familial. Foi observada uma maior frequéncia dos alelos selvagens de CCR2, Val (p = 0.040, OR
0.61, 95% CI = 0.38 - 0.98) e CCR5, Wt (p = 0.032, OR 0.46, CI 95% = 0.23 - 0.94) e maior frequéncia haplotipica
de ambos alelos selvagens em conjunto (Wt/Val) em mulheres do grupo controle (p = 0.030) quando comparado ao
grupo de mulheres com cancer familial. Além disso as variantes 14pb em HLA-G 14pb e CCR2641 em CCR2a estavam
positivamente associadas a agressividade tumoral nas mulheres com CM esporadico (p = 0.05 e p = 0.039
respectivamente). Tumores invasivos da mama podem ter seu fenétipo modulado pela presenga de variantes nos
genes CCR2 e HLA-G. NUmero do projeto aprovado no GPPG: 11-0572. Palavra-chave: Cancer de mama hereditario,
cancer de mama esporadico; invasividade, polimorfismos.
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