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REPRODUTIVAS E RISCO PARA CANCER
DE MAMA: ESTUDO CASO-CONTROLE

DESENVOLVIDO NO BRASIL?
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O estudo teve como objetivos identificar fatores reprodutivos de risco para
cincer de mama e testar a hipdtese de que as varidveis reprodutivas agiriam através de um
[fator comum: o niimero de vezes que o tecido mamirio foi exposto a mudangas enddcrinas
do ciclo menstrual ovulatdrio. A pesquisa foi desenvolvida em Campinas, mediante entre-
vistas com 348 mulheres com cincer de mama diagnosticado, pela primeira vez, entre ou-
tubro de 1979 e agosto de 1984. O grupo controle esteve composto por 348 mulheres com
mamas sadias. Os dados foram obtidos através de entrevistas domiciliares para as quais
utilizou-se um questiondrio estruturado que tinha sido pré-testado. Para as andlises utilizou-
se 0 odds ratio, a estatistica de Mantel, para determinar a tendéncia linear; o método de
Cornfield, para calcular os intervalos de confianga, e a regressdo logistica condicionada
para dados emparelhados. Observou-se que a nuliparidade, o fato de nio ter amamentado
e um niimero alto de ciclos menstruais ovulatdrios estiveram significativamente associa-
dos ao risco de apresentar a doenga.

Na andlise multivariada que incluiu todas as mulheres, a tinica varidvel as-
sociada ao risco de ter cincer mamdrio foi auséncia de amamentagio. Excluidas as nuli-
paras, a regressdo logistica mostrou apenas a maior idade da mulher no primeiro parto

como significativamente associada com cincer de mama.

A incidéncia do cdncer de mama
tern mostrado um aumento gradual e conti-
nuo durante as tltimas décadas, levando essa
doenga a ser um dos principais problemas de
satde priblica do mundo ocidental (7). Este
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aumento reflete-se também nas estatisticas
referentes aos paises latino-americanos. Por
exemplo, na Costa Rica observou-se que as
taxas de cincer de mama aumentavam mais
rapidamente com a idade, sendo que na ve-
thice tendiam a ser mais altas que as de cin-
cer de colo do ttero. A incidéncia verificada
naquele pafs, entre 1980—1983, foi de 39 por
100 000 mulheres por ano (2). Ali também, no
periodo de 1973~1982, a doenga constituiu-se
na segunda maior causa de morte por cincer
entre as mulheres (3). No Brasil, entre 1976—
1980, observou-se uma incidéncia de 14,4 para
a regido sudeste, e de 9,5 e 4,4 por 100 000
mulheres por ano para as regides sul e nor-
deste, respectivamente (4).
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O conhecimento obtido através de
pesquisas epidemiol6gicas sobre os possi-
veis fatores de risco para cincer de mama visa

a idantifie FHIATS atin Ao
4d 1Gentiricar as muineres {Juc aevem ser

acompanhadas mais de perto para possibili-
tar o diagnéstico precoce da doenga.

Os resultados dessas pesquisas
apontam como fatores de risco, por exemplo:
a idade da mulher, seu nivel sGcio-econdmico,
antecedentes de cAncer mamério na familia e
a area geogréfica onde reside (5). A idade na
menarca, no primeiro parto e na menopausa
também sao assinaladas como fatores de risco
variaveis relacionadas com a reprodugio
6,7).

E possivel, por exemplo, que as
diferencas de incidéncia de cAncer mamario
nos diversos paises, e regides dentro de pai-
ses, estejam relacionadas com diferengas no
nivel sécio-econdmico, ou a elas se devam, ou
com habitos nutricionais. Sabe-se também que
alguns fatores reprodutivos de risco estéo in-
flueniciados pela nutrigio, tal como idade na
menarca, e outros pelas caracteristicas socio-
culturais, como idade por ocasiao do pri-
meiro parto.

A maioria das pesquisas sobre a
epidemiologia do cincer de mama, incluindo
estudos multicéntricos, tem sido desenvol-
vida na Europa, Estados Unidos da América
e Japdo. Um estudo feito por Mirra ef al. (8)
confirmou que algumas varidveis relaciona-
das com a reprodugio também eram fatcres
de risco no Brasil.

Dois foram os motivos que nos
levaram a efetuar esta pesquisa. Primeiro, a
necessidade de dados epidemiol6gicos que
orientem o diagnéstico precoce do cincer de
mama no Brasil. A simples extrapolacdo de
fatores de risco identificados em outros pai-
ses pode néo ser correta, ja que as caracteris-
ticas s6cio-econdmicas, culturais e nutricio-
nais geralmente ndo sio as mesmas.

Em segundo lugar, pretendia-
mos testar a hipStese de que variaveis repro-
dutivas associadas com o maior risco de cin-
cer de mama agiriam através de um fator

comum: o niimero de vezes que o tecido ma-
mario foi exposto a mudangas endécrinas
propnas do ciclo menstrual ovulatério. Isto
C, 6] uuulqu dc Ll\_}.UD OV Ll}cllUllUD l.iLlC OCOr-
rem desde a menarca até a menopausa ou até
o diagndstico da doenga (o que ocorrer pri-
meiro).

O propésito deste trabalho é
contribuir para a discussio da epidemiologia
do céncer de mama no Brasil, apresentando
os resultados de um estudo caso-controle de-
senvolvido em Campinas. Os resultados re-
ferentes a uma primeira etapa deste estudo ja
foram publicados (9-12). Entretanto, o nu-
mero de participantes no estudo pareceu in-
suficiente para identificar diferengas entre
varidveis de menor freqtiéncia. Por esse mo-
tivo, decidiu-se continuar a compilagio dos
dados a fim de atingir um niimero maior de
mulheres de modo a dar maior validez as
andlises.

MAIERIAIS

E METODOS

As mulheres incluidas neste es-
tudo caso-controle foram selecionadas em dois
ambulatérios de um hospital universitario e
em uma clinica particular na cidade de Cam-
pinas, Sdo Paulo, Brasil. Um dos ambulaté-
rios era de triagem feminina, freqiientado por
mulheres que procuravam o hospital por
qualquer tipo de queixa. O segundo, era um
ambulatério de referéncia para pacientes com
problemas de mama. As mulheres que con-
sultavam no hospital universitario eram de
baixa renda e eram atendidas através da Pre-
vidéncia Social. A clinica particular era de um
ginecologista (José A. Pinotti), especialista em
doengas de mama, cuja clientela era funda-
mentalmente de classe média alta e alta.

S6 eram elegiveis para o estudo
mulheres que nao tinham ovéarios policisti-
€os ou microcisticos, histerectomia sem oo~
forectomia bilateral antes da menopausa, ou
esterilidade priméria de causa ovérica, pro-
vocada por medicamentos ou por outra pa-
tologia endécrina. Estes critérios de selegdo



visavamn a assegurar que se pudesse estimar
o ntimero de ciclos menstruais ovulatdrios.

Os casos foram todas as mulhe-
res elegiveis que consultaram nos locais acima
referidos entre outubro de 1979 e agosto
de 1984, e que tiveram, nessa ocasido, um
primeiro diagnéstico de cincer de mama.
Estabeleceu-se a data deste primeiro diag-
néstico como sendo a data indice (més e ano).
Em todos os casos, o diagndstico de cancer de
mama foi confirmado pelo estudo histologico
de bidpsia ou pega operatéria. Para cada caso,
foi selecionado um controle. Os controles eram
mulheres sem patologia sistémica que cum-
priam as condicbes utilizadas para a selegdo
dos casos, e que se submeteram aos mesmos
exames que estes até se verificar auséncia de
tumor. Os casos com tumor benigno da mama
foram excluidos. O diagndstico de mamas
normais deveria ter sido feito na data indice
do caso correspondente ou posteriormente.
Casos e controles foram emparelhados indi-
vidualmente pela idade (mais ou menos dois
anos) que tinham na data indice e pelo local
de consulta.

Foi feito o madximo esforgo para
localizar todas as mulheres selecionadas. Ao
se constatar que um caso havia morrido,
interrompia-se a busca de informagdes tanto
sobre ele como sobre seu controle. Se um caso
se recusava a ser entrevistado, ele e seu con-
trole eram retirados do estudo. Houve um
controle que recusou a entrevista e foi subs-
tituido por outro da mesma clinica e faixa eta-
ria. Infelizmente, nao foi possivel levantar o
nimero total de pares de casos e controles
afetados por essas ocorréncias.

Ao terminar, 348 casos e seus
controles foram entrevistados em suas casas
por pessoas treinadas para a coleta de dados
as quais ndo sabiam se estavam entrevis-
tando um caso ou um controle. Mediante um
questiondrio estruturado e pré-testado,
obtiveram-se informagbes detalhadas sobre
o histérico menstrual, de gravidez, de uso de
métodos anticoncepcionais e de aleitamento
de cada mulher, bem como sobre outras va-
ridveis. Para a andlise proposta considera-
ram-se, para os casos, as informacdes perti-
nentes até a data indice e, para os controles,

até terem completado a idade que o caso ti-
nha na data indice. Isto foi feito para evitar
diferengas causadas por se estudar periodos
de vida de duragéo desigual.

Para estimar o ntimero de ciclos
menstruais ovulatérios que cada mulher ti-
nha tido durante o periodo estudado, esti-
mou-se ter ela ovulado todos os meses em que
menstruou e ndo usou anticoncepcionais
hormonais. O primeiro més de cada gravidez
também foi contado como ovulatério mas nao
0 més que se seguia a um parto, mesmo
quando a mulher dissesse ter menstruado.

O odds ratio (OR) foi estimado
de acordo com o método de Mantel e Haens-
zel, descrito por Armitage, para amostras
emparelhadas (13). Quando se utilizou mais
de duas categorias para calcular o risco de uma
varidvel, empregou-se a estatistica de Man-
tel, descrita por Breslow e Day (14), para de-
terminar a tendéncia linear dos riscos. Para
calcular os intervalos de confianca dos OR
utilizou-se 0 método de Cornfield descrito por
Schlesseman (15). A distribuicdo de casos e
controles emparelhados utilizados para as ta-
belas aparece nos anexos com a indicacio da
tabela em que os respectivos dados foram
utilizados.

Por tdltimo, os dados foram ana-
lisados por regressao logistica, condicionada
para dados emparelhados (15). Todas as va-
ridveis reprodutivas estudadas foram inclui-
das na regressao. A validade do modelo foi
verificada por meio de quatro testes estatis-
ticos: através da estatistica —2log(L) (onde L
é a verossimilhanca likelihood) foi testada a hi-
poétese nula de que o modelo se ajusta perfei-
tamente; o teste goodress of fit que compara as
probabilidades observadas com as preditas
pelo modelo (através dos residuos); o teste cuja
hipétese nula é a de que todos os coeficientes
do modelo sio iguais a zero (exceto a cons~
tante), e que é comparéavel ao teste F em mo-
delos de regressao linear muiltipla; o teste im-
provement, cuja hipétese nula é a de que os
coeficientes das varidveis adicionadas no dl-
timo passo sdo iguais a zero.

A
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Nao houve diferengas significa-
tivas entre os casos e controles quanto a es-
colaridade e ao ntimero de familiares com
histéria de cAncer de mama. Houve uma pro-
por¢ao significativamente maior de solteiras
e significativamente menor de mutheres ca-
sadas entre os casos que entre os controles
(tabela 1).

A nuliparidade esteve significa-
tivamente associada ao risco para cancer de
mama. O risco para as nuliparas foi mais de
duas vezes maior que o para as mulheres que
haviam tido um ou mais partos. Ao analisar
somente as mutheres que haviam tido pelo
menos um parto, observou-se uma associa-
¢do negativa entre risco para cincer de mama
e paridade, embora o teste de tendéncia nao
tenha atingido significagio estatfstica. O risco
para cdncer de mama aumentou quando a
idade no primeiro parto era maior. O risco para
as mulheres com 30 ou mais anos de idade foi

TABELA 1. Algumas caracterfsticas
sdcio-demogréficas das mulheres com cancer
e mama e seus controles (distribuigao
percentual)

Caracteristicas Casos Controles
Escolaridade?
Sem 16,5 16,8
Primeiro grau 55,1 50,4
Segundo grau 15,7 20,0
Universitaria 12,8 12,8
Estado civil®
Solteira 10,9 5,7
Casada 62,1 70,4
Amasiada 2,0 3,2
Separada 6,9 5,5
Vitva 18,1 15,2
Nimero©
0 82,7 84,5
1 14,5 13,7
2 2,3 1,7
3 ou mais 0,6

2 |nclui mulheres que ndo completaram os referidos graus e faltou
informagdo de trés casos e trés controles.

b P < 0,05.

© Faltou informagdo de dois cases e cinco contrales.

60% maior do que para que tiveram parto a
termo antes de completar 20 anos de idade.
Verificou-se uma tendéncia linear, estatisti-
camente significativa, aumentando o risco
quanto maijor a idade no primeiro parto
(tabela 2).

terno também esteve associada ao risco de
cancer de mama. As mulheres que nunca
amamentaram apresentaram mais de duas
vezes o risco daquelas que deram de mamar.
Nao houve diferenca no risco de acordo com
o tempo que a mulher amamentou durante
toda a vida. O risco do néo aleitamento
manteve-se depois de excluidas as nuliparas
(tabela 3).

TABELA 2. Odds rafio para cancer de mama
segundo paridade e idade no primeiro parto

Odds
Varidveis ratio IC 95%
A. Todas as mulheres
Paridade
1 ou mais 1,00
0 2,39 1,45-4,08
Paridade
4 ou mais 1,00
3 1,36 0,76-2,48
2 1,13 0,62-2,07
1 1,13 0,39-3,35
0 2,36 1,13-5,30
Trend = 8,082
B. S6 mulheres
com parto
Paridade
1 1,00
2-3 0,42 0,18-0,90
4 ou mais 0,89 0,30-2,60
Trend = 1,77°
ldade no 12 pario
Até 19 1,00
20-29 1,39 0,84-2,35
30 ou mais 1,60 0,46-6,22
Trend = 5,92¢
a p < 0,005.
b Nao significativa.
¢ P < 0,025.



DEIA O Didda roii
TABELA 3. 0dds ralio para céncer d

ama,
egun se as mulheres amamentaram ou ndo,

s
e meses de aleitamento
Odds
Varidveis ratio IC 95%
A. Todas as mulheres
Amamentaram
Sim 1,00
Ndo 2,23 1,46-3,42
Meses de
aleitamento
51 ou mais 1,00
1-50 0,97 0,58-1,61
0 3,00 1,23-8,35
Trend = 3,77
B. S6 mulheres
com parto
Amamentaram
Sim 1,00
Nao 2,00 1,02-4,11
Meses de
aleitamento
51 ou mais 1,00
1-50 0,97 0,58-1,61
0 5,00 0,56—235,31
Trend = 0,372

# Ndo significativa.

A idade na menarca nio mos-
trou relagdo com o risco de cancer de mama.
Para as muiheres que tiveram a menopausa
depois dos 50 anos de idade o risco foi 20%
superior do que para aquelas que passaram
por ela antes dos 50 anos, mas essas diferen-
¢as ndo foram significativas. O uso de anti-
concepcionais orais nao representou fator de
risco, e as mulheres que os usaram por mais
tempo nao demonstraram correr major risco
(tabela 4).

O namero de ciclos menstruais

ovulatérios esteve significativamente asso-
ciado ao cincer de mama. Quanto maior o

CIaQl QL AN G iqliiia,. AN 1AL

ntmero de ciclos, maior o risco. As mulheres
que haviam tido mais de 400 ciclos mens-
truais, presuﬁuvemente ovulatérios, apre-
sentaram um risco trés vezes maior do que as
com até 350 ciclos (tabela 5). .

Na andlise por regressao logis-
tica, estudando todas as mulheres ou sé as que

P N T P o

jé estavam nia menopatsa, € MCIumao 1aas
as variaveis descritas nas tabelas 2 a 5, obser-
vou-se que o tinico fator significativamente
associado ao cancer de mama foindo terama-
mentado. Quando se estudaram apenas as
mulheres com um ou mais partos, o tinico fa-
tor associado foi a maior idade no primeiro
parto (tabela 6).

TABELA 4. Odds ratio para cancer de mama
segundo outras varidveis reprodutivas

Odds
Varidveis ratio IC 95%

Idade na menarca

Até 12 anos 1,00

13 anos ou mais 1,00 0,73-1,37
Idade na menopausa

Até 50 anos 1,00

51 anos ou mais 1,21 0,71-2,08
Uso de pllulas

Sim 1,00

Ndo 1,02 0,67-1,54
Tempo de uso

51 meses ou mais 1,00

21-50 meses 1,00 0,07-13,84

1-20 meses 1,60 0,46-6,22

Trend = 0,422

Tempo de uso

46 meses ou mais 1,00

1-45 meses 1,71 0,62-5,14

2 Ndo significativa.

TABELA 5. Odds ratio para cancer de mama
segundo o ndmero de ciclos mentruais
ovulatdrios

Odds
Ciclos ratio IC
Até 350 1,00
351-400 1,14 0,67-1,97
401 ciclos ou mais 3,00 1,57-6,12
Trend = 10,39°

2 P < 0,005.

R DE MAMA
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TABELA 6. Fatores significativamente associados a cancer de mama na regresséo logistica

Fatores™ Coeficiente Erro padréo P

Ndo amamentar (Todas as mulheres) —-0,8014 0,2035 <0,001
Ndo amamentar (Todas as mulheres

menopausadas) —0,8014 0,2035 <0,001
Maior idade no primeiro parto (S6 mulheres .

com um ou mais partos) 0,0540 0,0190 <0,005
Maior idade no primeiro parto (S6 mulheres

€OM um ou mais partos e

menopausadas) 0,0540 0,0190 <0,005

}

DISCUSSAO

Os resultados deste estudo néo
confirmam a associacao entre a idade na me-
narca e na menopausa com o risco de cancer
de mama, apesar de ser esta uma das asso-
ciagdes mais comumentes descritas na lite-
ratura desde os primeiros estudos epidemio-
16gicos até o mais recente (6, 7 16). Entretanto,
nem todos os autores tém encontrado este tipo
de associagéo (17, 18).

A ndo associaggo entre cdncer de
mama e uso de pilula na populagao deste es-
tudo coincide com a maioria dos autores (19).
O possivel aumento de risco quando a pilula
é usada por periodos prolongados, antes dos
20 anos ou antes do primeiro filho, néo foi
analisado neste estudo.

A hipétese de que as varidveis
reprodutivas agem através de um fator co-
mum, que é o niimero de ciclos ovulatdrios,
também néo foi confirmada, ja que a apa-
rente associagdo estatistica entre o risco para
cancer de mama e o ntdmero de ciclos supos-
tamente ovulatérios desapareceu na andlise
multivariada.

As varidveis que se mostraram
mais associadas ao risco de cdncer de mama
na andlise univariada foram a paridade e o
aleitamento materno. Em ambos 0s casos,
entretanto, a significagdo manteve-se apenas
ao se comparar as nulfparas com as com wm
ou mais partos e as que nunca amamentaram
com as que deram de mamar pelo menos

uma vez. Entretanto, ndo se encontrou que
maior niimero de partos tivesse efeito prote-
tor progressivo, como observado por outros
autores (20).

O maiorrisco de cincer de mama
entre mulheres sem filhos que participaram
deste estudo coincide com aquele citado na
maioria das publicagdes (4). J4 a associagdo
entre aleitamento e cAncer de mama passoua
ser muito controvertida desde que McMahon
ndo a verificou no primeiro grande estudo
multicéntrico (21). Entretanto, varios estudos
recentes tém encontrado essa mesma asso-
ciacdo, se bem que ndo apenas com o fato de
ter amamentado em alguma ocasido mas,
também, com o menor risco quanto maior o
periodo de aleitamento (22—-25).

A paridade e o ter amamentado
um bebé sdo varidveis estreitamente relacio-
nadas entre si, além de serem fatores associa-
dos ao cancer de mama, pelo que podem dar
margem a confusdo entre elas mesmas. Uma
forma de esclarecer esta influéncia muitua éa
andlise por regressio logistica em que am-
bas, junto com outras varidveis reprodutivas,
sdo analisadas em conjunto quanto a sua as-
sociagdo com cancer de mama.



A 1Hnnhﬁr~nr~an de ter amamen-

tado em alguma ocasido como a tinica varia-
vel signiﬁcaﬁva na regresséo que incluiu to-
das as mulheres é sugestiva de que seja o fato
de amamentar, mais que o de parir um bebé
a termo, que exerce o efeito protetor, consi-
derando a evidente estreita associacao entre
nuliparidade e nio ter amamentado nunca,
e que o efeito protetor do aleitamento se
manifesta também quando excluidas as

nuliparas.

E verdade que a tinica varidvel
significativa nos modelos de regressao que

excluiam as nulfparas foi a idade no primeiro
parto, 0 que coincide com a maioria dos au-

parnto, UC COINCAE COIIN A HNalona Q0s a

tores (25). Entretanto, ha que se considerar a
néo inclusdo, como varidvel, da idade na pri-
meira amamentagao (também néo se sabe se
outros autores o fizeram). Seria interessante
que novos estudos epidemioldgicos conside-
rassem essa varidvel nas andlises sobre fato-
res de risco para cancer de mama.
Emsintese, enquanto este es-
tudo confirmou a importincia de varidveis
reprodutivas como fatores de risco para can-
cer de mama, particularmente a idade no pri-
meiro parto, ndo conseguiu dar apoio a hi-
pétese dos autores de que o niimero de ciclos
ovulatérios seria a variavel sintese de todas as

outras. Os resultados também permitem in-
terpretar que o aleitamento materno poderia
ser wma variavel que aj‘uua a expucar a dara
diferenga de risco entre as nuliparas e as mu-
Iheres que tiveram pelo menos um parto an-

tes dos 35 anos (26).
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ANEXO 1. Freqliéncia de exposicsio por nimero
de partos entre 348 pacientes com cancer

de mama (casos) e seus controles
emparelhados (tabela 2, A)

Controles
Casos 0 =1a
0 8 55
=12 23 - 262

2 Grupo de referéneia (ndo exposto).

ANEXO 2. Freqliéncia de exposi¢do por nimero
de partos entre 348 pacientes com céncer

de mama (casos) e seus coniroles
emparelhados (tabela 2, A e B)

Controles
Casos 0 1 2 3 =42
0 8 8 13 8 26
1 3 1 11 13 9
2 6 4 3 17 26
3 3 6 12 19 30
=42 11 8 23 22 58

2 Grupo de referéncia (ndo exposto).

ANEXO 3. Fregliéncia de exposigdo por idade
no primeiro parto (das mulheres com parto)
entre pacientes com cancer de mama (casos)
¢ seus controles emparelhados (tabela 2, B)

Controles
Casos =19° 20-29 =30
=192 15 28 5
20-29 39 122 15
=30 8 28 2
2 Grupo de refergncia (ndo exposto).
ANEXO 4. Freqliéncia de exposicdo
por aleitamento entre 348 pacienies com
cancer de mama (casos) e seus controles
emparelhados (tabela 3, A)

Controles

Casos Sem Coma
Sem 17 78
Com? 35 218

2 Grupo de referéneia (ndo exposto).



ANEXO 5. Freqliéncia de exposigao

por aleitamentio entre pacienies com cancer
de mama (casos) e seus controles
emparelhades (tabela 3, A)

ANEXO 9. Fregiléncia de exposigdo por idade
na menopausa entre pacientes com cancer
de mama (casos) e seus controles
emparelhados (tabela 4)

Controles Controles
Casos 0 1-50 >502 Casos >50 =5(°
0 17 57 21 >50 34 34
1-50 28 125 33 =502 28 59 (anos)
>50° 7 34 26 (meses) 2 Grupo de referéncia (ndo exposto).

2 Grupo de refer8neia (ndo exposto).

ANEXD 6. Fregliéncia de exposi¢do

por aleitamento (das mulheres com pario)
entre pacientes com cancer de mama (casos)
e seus controles emparelhados (tabela 3, B)

ANEXO 10. Fregléncia de exposigao

por uso de pilula entre 348 pacientes

com c¢dncer de mama (casos) e seus controles
empareihados (tabela 4)

Controles Controles
Casos Sem Comza Casos Ndo Sim?
Sem 2 28 Nao 205 50
Coms 14 218 Sim2 49 44

2 Grupo de referéncia (ndo exposta).

ANEXQ 7. Freqiléncia de exposigdo por tempo
de aleitamento (das mulheres com parto) entre
pacientes com cancer de mama (casos) e Sseus
controles emparelhados (fabela 3, B)

2 Grupo de referéncia (n3o exposto).

ANEXO 11. Fregliéncia de exposi¢do por tempo
de uso de pilula enire pacientes com céncer
de mama (casos) e seus controles
emparelhados (tabela 4)

Gontroles Controles
Casos 0 1-50 >502 Casos 1-20 21-50 >502
0 2 23 5 1-20 7 4 8
1-50 13 125 33 21-50 6 5 2
>502 1 34 26 (meses) >50= 5 2 5 (meses)

a Grupo de referéncia (ndo exposto).

ANEXOQ 8. Freqliéncia de exposigdo por idade
na menarca entre 348 pacientes com céncer
de mama (casos) e seus controles
emparelhados (tabela 4)

Controles
Casos >12 =122
>12 118 82
=122 82 66

2 Grupo de referéncia (ndo exposto).
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ANEXO 12. Fregliéncia de exposigdo por tempo
de uso de pilula entre pacientes com cancer
de mama (casos) e seus controles
emparelhados (fabela 4)

ANEXO0 13. Freqiléncia de exposigdo

por niimero de ciclos ovulatérios entre
pacientes com céncer (casos) e seus controles
emparelhados (tabela 5)

Controles Controles
Casos =45 >452 Casos =350  351-400 >400
=45 18 12 =3502 152 28 13
>458 7 7 (meses) 351-400 32 22 14
2 Grupo de referéncia (ndo exposto). >400 39 15 33 (meses)
2 Grupo de refertncia (ndo exposto).
ABSTRACT questionnaire that had been pretested. The
data were analyzed by calculation of the odds
REPRODUCTIVE VARIABLES ratio, Mantel’s statistic, to determine the lin-
ear trend; by Cornfield’s method to calculate
AND THE RISK OF BREAST the confidence intervals; and by logistic
CANCER: CASE-CONTROL regression adjusted for paired data. It was
STUDY CONDUCTED found that nulliparity, not having breast-fed,
IN BRAZIL and a high number of menstrual cycles were

The purposes of the study were
to identify reproductive risk factors for breast
cancer and to test the hypothesis that repro-
ductive variables operate through a common
factor: the number of times that the mam-
mary tissue has been exposed to the endo-
crine changes of the ovulatory cycle. The study
was conducted in Campinas, and was based
on interviews with 348 women with breast
cancer first diagnosed between October 1979
and August 1984. The control group con-
sisted of 348 women with healthy breasts. The
data were obtained in interviews in the home,
which were conducted using a structured

significantly associated with the risk of
presenting the disease.

In the multivariate analysis,
which included all the women, the only vari-
able associated with the risk of mammary
cancer was no history of breast-feeding. When
the nulliparas were excluded, logistic regres-
sion showed that higher age of the woman at
her first delivery was significantly associated
with breast cancer.



