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RESUMO

e,

Para estudar a capacidade da mamografia na detecgdio do céncer de mama inicial em
mutheres com idade entre 35 e 49 anos. foram avaliados 3.376 dados de pacientes
quz haviam sido submetidas ao exame mamogrifico. Estas pacientes tiveram
consultas no Ambulatorio de casos novos do "Guy's Hospital" de Londres de 1985 a
1990, por apresentarem sintomas mamarios diversos. Foram calculados valores de;
sensibilidade, especificidade. valores preditivos positivo e negativo e acuracia da
mamografia para a populagdo geral e para grupos particulares quanto a certas
varaveis, Concluimos que a mamografia apresentou uma alta capacidade de
detecgdo do cancer inicial de mama em mulheres com idade entre 35 e 49 anos. O
exame apresentou alta acuricia na maioria dos grupos avaliados e, dentre as
pacientes com nodulos dominantes., foi instrumento do exame clinico para aumentar
@ capacidade de detecedo do cancer. Além do mais, a mamografia mostrou-se de
fundamental mmportancia dentre as pacientes sem nddulo dominante a palpacio.
sendo responsavel por 80% dos casos de diagnostico dos carcinomas neste sub-

grUpaG.
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SUMMARY

Three thousand. five hundred e and seventy-six patients aged 35 to 49 years old
medical notes was reviwed to evalnate the capacity of the mammography to make
cragnosis of breast cancer in the carly stages. This women had attended fo the New
Patients Clinics in the Breast Unit of the Guy’s Hospital of London refered with
breast complains from 1985 o 1990, It was caiculeted sensitiviry., especificity,
posittve and negatives preditive values and acuracy of general population and
particular groups. The results showed thag mammography presented high capacity to
detect early breast cancer in symptomatic patients aged 33 1o 49 vears old. The
cxam presented high acuracy in the most evalnated groups. In patients with clinical
finding of dominant lump. mammography improved the clinical dianosis, Furthmore,
mammography was of the capital importance to make diagnosis of cancer in patients

without a dominat with 80% of the cases diagnosis in this group.
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1. INTRODUCAO
Nﬁ“: ey —

Dentre as muitas mudangas que o tempo tem trazido para grande parte da
populagio do planeta, o aumento na expectativa de vida ¢, sem divida, uma das
mais importantes. O desenvolvimento da Medicina, associado a melhores condigles
de vida e educagio, foram fundamentais para isto. No século X a.C., a expectativa
de vida era de 18 anos, Apés 900 anos, no Império Romano, atingia 25 anos. Nos
EUA, em 1900, vivia-se em média 49 anos. Em 1987, a taxa i3 era de 75 anos.
Observou-se, assim, um processo que pode ser chamado de "Retangulacio da vida”,
onde cada vez menos morre-se nos primeiros anos de vida e cada VeZ mais a morte
ocorre de forma abrupta, proxima ao nosso "limite de vida hipotético" (FRIES &

CRAPO, 1981).

A mesma situagio também observa-se nos paises em desenvolvimento, onde
no ano 2025 espera-se que estejam vivendo cerca de 72% da populagio mundial
com 60 anos ou mais (DICZFALUS Y, 1986). No Brasil, cidades como Sdo Paulo e
Porto Alegre, situadas em regides mais privilegiadas socioeconomicamente, ja
apresentam mudangas em suas piramides etarigs populacionais, com um alargamento
progressivo dos apices e um estreitamento das bases, o que representa um aumente
da presenca dos grupos mais idosos (INCa, 1991). O aumento progressivo das

populagdes com idades mais avang¢adas determina um novo perfil de doengas, que



vao se tornando mais importantes. As doengas crénicas, do aparelho circulatério e os
canceres sio as prmcipais causas de morte nestas idades, passando a se constituirem

problemas de saude piblica (LOWENSTEIN & 8C HRIER, 1982),

A mama é o sitio do cancer mais freqiiente nas mulheres da maioria dos
paises do Ocidente (CAYGILL & HILL, 1991). Nos EUA ocorreram  cerca de
183.000 novos casos em 19972 (MARCHANT, 1993). No Reino Unido, 25.000
casos em 1992 (ICRF, 1992). Na Italia, cerca de 25.000 casos foram detectados em
1987 {(MICHELI et al., 1992). Em paises latino-americanos como a Costa Rica,
observou-se, entre 1980 e 1987, uma prevaléncia de 39 casos por 100.000 habitantes
(ROSERO & CRIMALDO, 1987). No Brasil, cidades como Sio Paulo (1980),
Porto Alegre (1987), Goiania (1988) e Campinas (1993) apresentaram o cancer de
mama como o mais incidente, com dados de: 63,5, 76,2; 62,3; e 462 casos por

100.600 mulheres, respectivamente {INCa, 1991; BRITTO, 1993).

Em termos de mortalidade, o cancer de mama ¢ o segundo responsavel por
mortes de causa oncologica entre mulheres norte-americanas, correspondendo a
cerca de 46.000 em 1992 (HO, 1993). No Reino Unido foram cerca de 10.000
mortes ocupando o primeiro lugar como responsavel de morte por cancer entre as
mulheres britdnicas (ICRF, 1992). A doenca acomete em geral mulheres adultas,
com a mcidéncia crescendo rapidamente na quarta década ¢ tornando-se substancial
apos a quinta (HARRIS et al 1992). Cerca de 1/3 dos casos encontram-se entre as
com menos que 30 anos (EGELI & URBAN, 19793,

O crescimento da prevaléncia do cancer de mama no mundo foi observado
mais efetivamente a partir da década de 50, quando dados referentes a sua
mortalidade nos EUA e Suica passaram a ser avaliados (HOLFORD, ROUSH,
McKAY, 1991: PERSSON et al., 1993). Observou-se. desde entdo, um aumento



progressivo na incidéncia dos casos, sobretudo nas populagdes com mais de 50 anos,
porém detectou-se também um aumento significativo em mulheres mais jovens, isto
¢, antes dos 50 anos, na maioria das vezes pré ou perimenopausadas (HARRIS et al,
19823,

HALSTED (1895). no seu classico trabatho bara a "cura do cancer de
mama”, j& observava que as pacientes com tumores de grande volume, operadas por
ele, morriam mais rapidamente do que as com tumores pequenos, mesmo ndo tendo

sinais de recidivas locais, A causa disto j4 se evidenciava na €poca - as metistases.

As causas primérias da morte pelo cincer de mama estio relacionadas com a
capacidade da doenga em enviar metastases para outras areas do corpo. Os locais
mais fregilentemente acometidos sip: pulmdes, ossos, figado, cérebro, mamas
contralaterais ¢ ovarios. Tumores de malor volume tém um maior potencial de

metastatizacdo (CARTER, ALLEN, HENSON, 1989; KAMBY, 1 990).

Os carcinomas de mama sio formados de uma populacdo de células
heterogéneas em relacao ao ciclo celular: parte estio em fase de multiplicagdo (Fases
M, S e G2), parte encontram-se em repouso (Fase G1) e parte estio morrendo
{(SKIPPER & PERRY, 1970). A taxa de multiplicagdo celular destes tumores varia
entre 28 e 164 dias (COLLINS, LOEFFLER, TIVEY, 1956). Ao mesmo tempo, &
medida que crescem, os tumores formam populacdes mutantes, com diferentes
cargas genéticas e com capacidade de respostas diferentes aos tipos de tratamento.
Com o crescimento, os tumores passam a produzir fatores de angiogénese que
formam uma rede de neovascularizagdo, permitindo aumento na nutrigio e
oferecendo caminho mais aberto para as metastases sangiiineas. Com o aumento da
massa tumoral, as células m maior facilidade de se desprenderem do tumor

primario, pela perda da forga de coesdio entre as células; e substincias como ag



"cadheins”, produzidas pelo tumor, "quebram® 5 matnz celular que mantém a
aderéncia dos componentes do tecido, facilitando também o processo de

metastatizagio (FROST & LEVIN, 1992; HART & SAINL 1992,

A partir da década de 70, surgiram estudos que foram marcos 30 atual
tratamento cirrgico do cancer de mama. Fol comprovado que, para tumores
pequenos, a mama poderia ser preservada sem riscos na sobrevida, quando
somparando com o tratamento clissico das mastectomias radicais. As pacientes
seriam submetidas a um tratamento conservador baseado na retirada excisional do
tamor associada a um método radioterapico {ATKINS, HAYWARD, KLUGMAN,
1972:  VERONES]. SACCOZZI, DEL VECCHIO, 1981: SARRAZIN &
ROUSESSE, 1984; FISHER, BAUER, MARGOLESE, 1985). Assim, com
resultados estéticos bastante favoriveis, a populagdo de mulheres com tumores
pequenos passou a se livrar do estigma da "amputagdo”, com repercussdes positivas
em nivel de imagem corporal, psiquica e sexual (KIEBERT, HAES, VAN DE
VELDE, 1991).

Dessa forma, compreende-se a relevancia do diagnostico do cancer de
mama em sua fase inicial quando o tumor ainda se encontra com pequeno didmetro
B4 mama, fanto para a melhoria da sobrevida quanto para o ftratamento menos
traumatico da doenga. Cresce a idéia de s¢ realizarem projetos de "triagem" que
busquem diagnosticar tumores pPequenos em populages ainda sem sintomas,

chamados programas de "screenings” para o céncer de mama (HARRIS et al., 1992).

Os primeiros programas de massa para detecgdo precoce do cancer de mama
foram baseados na palpacio e inspecdo das mamas, ¢ observaram uma melhoria na
sobrevida da populagio avaliada (HOLLEB, VENET, DAY, 1960; SHAHON,
SANTORO, WANGENSTEEN, 1961). No entanto, cerca de 30% dos cénceres



gram diagnosticados entre uma consulta anual e outra (cincer intervalo), provando
uma deficiéncia da avahacfio clinica pura em diagnosticar os tumores ainda muito
pequenos. Em média, os tumores apresentam condi¢Ses de palpacdo a partir de Iem
de didmetro. Nesta fase, eles possuem cerca de 1 bilhdo de células e 20 a 30
multiplicagdes da célula inicial. Isto j4 oferece condi¢des & metastatizacio e, assim,
a diminwigdo da sobrevida geral (COLLINS, LOEFFLER, TIVEY, 1956). Segundo
ROSEN, GROSHEN, SAIGO (1989), 14% das mulheres com tumores de mama
menores que locm, sem comprometimento axilar, morrem por cdncer de mama em
18,2 anos. Esta mortalidade cresce de forma proporcional ao aumento do didmetro

tumoral, como relataram estes auntores.

ISALOMON, um cirurgido alemfio, em 1913, utilizou pela primeira vez
radiografias em espécimes de mastectomias para avaliar as caracteristicas dos
tumnores (BASSET, 1992). Ele relacionou, ja aquela época, a presenga das
microcalcificacdes, além das areas radiopacas nodulares de contomos uregulares
¢/ou assimétricas, com a malignidade. Ainda hoje estas caracteristicas sdo a base do
diagndstico mamografico das lesdes precoces (OLIVEIRA et al., 1994). Este exame
baseado na utilizagdo do raio-X para avaliagdo da mama passou a ser conhecido

como mamografia.

Em 1930, WARREN foi o primeire a descrever a técnica de utilizagdo da
mamografia em pacientes. Na época, ele empregou o exame entre mulheres
clinicamente com céncer. Foram examinados 100 casos com exames em incidéncia
sagital. O autor descreveu distorgbes e assimetrias associadas aos tumores. Os dados
de sensibilidade e especificidade foram de 97% e 100% respectivamente, apesar de

todos os tumores terem sido palpaveis e, em sua maioria, de grande volume. Em

ISALOMON apud BASSETT, L.W. - Mammographic analysis of calcifications. Radiol, Clin. North Am.,
30:93-1495, 1992,



muitos casos, o raio-X da mama S€ prestou a avaliar a invasio da parede toracica e

da cavidade pleural (FENTIMAN, 1990a).

Em 1951, LEBORGNE, um radiologista uruguaio, ressaltou a mmportincia
das microcaiciﬁcagées suspeitas como sinais mamograficos de céncer, descrevendo
estes achados nos mesmos termos  atualmente utilizados: ... indmeras e
punctiformes calcificacdes semelhantes 2 finos grios de sal, geralmente agrupadas
em uma regiio da mama”. Outro aspecto descrito pelo autor foj que  estas
microcalcificages poderiam ser encontradas dentro ou ao redor de um tumor ou,

ainda, isoladamente, como finico sinal radiolégico de malignidade.

Atalmente, com maior difusio da mamografia, os sinais radiolégicos
refacionados 3 doenca sio bem estabelecidos, sendo divididos em sinais diretos,
quando correspondem ao proprio tumor, e indiretos, quando associados a reagdes do

ambiente mamario ac crescimento do cancer (OLIVEIRA et al., 1994).

Os  sinais  diretos, historicamente, fcrram_ 08 primeiros detectados
(SALOMON, 1913: WARREN, 1930: LEBORGNE, 1951), sendo divididos em:
opacidade circunscrita,  densidade assimétrica focal ou difusa, e gag

microcalcificagdes,

As opacidades circunscritas correspondem aos nédulos ou tumores, Quando
malignos, apresentam normalmente contornos espiculados on bocelados, além de
densidade elevada, principalmente quando comparada com a imagem do tecido
gorduroso da mama. As densidades assimétricas estdo relacionadas a carcinomas
normalmente mais agressivos que podem se apresentar apenas como um ligeiro
aumento de densidade. Sdo as Imagens que trazem maior dificuldade para a
visuahzago, principalmente em mamas mais globalmente densas. As calcificagbes

da mama ditas suspeitas seguem normalmente os critérios de LEBORGNE (1951).
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S0 menores que 0.5mm, pleomorficas, agrupadas em niamero maior que cinco. As
caleificagdes que nio se enquadram nestas situagdes, o que correspondem a maioria
{cerca de 80%). estio mais  associadas com benignidade (AHMED, 1975:

FRAPPART ¢t al, 1984; FROUGE et al.. 1993: OLIVEIRA et al., 1994).

Atualmente se sabe que cerca de 30% do carcinomas mvasivos da mama e
50% dos carcinomas “in situ” (doenga pre-mvasiva) diagnosticados apresentam
como tmica manifestacio as microcalcificagdes suspeitas: caracteristicas que ndo
podem ser diagnosticadas ao exame clinico ou a qualquer outro que nio seja o
mamografico e o anatomopatologico (BASSET, 1992). Logo, as microcalcificacdes
"malignas” isoladas correspondem & apresentacio mais precoce da doenga pré-
nvasiva efon invasiva, O diagnéstico da doenga nesta fase ¢ o alvo dos programas

de detecgdo precoce.

Quanto aos  sinais indiretos, o0s mais importantes  sio: distorgio
parenquimatosa, dilatagio ductal isolada. espessamento cutaneo, retragdo da pele
e/ou complexo areolomamilar, aumento unilateral da vascularizagao e linfonodopatia

axilar.

A primeira proposta de utilizacdo da mamografia em um programa de massa
para a deteccedo precoce do cancer de mama foi apresentada por GERSHON-
COHEN & INGLEBY (1936). Em 1958, 0s mesmos autores avaliaram mamografias
de cerca de 2.500 pacientes. obtendo resultados satisfatorios (GERSHON-COHEN
& INGLEBY. 1958),

Em 1960, EGAN apresentou um trabalho que obteve grande repercussio,
cuja avaliacio de 1.000 pacientes com cancer de mama e sensibilidade da
mamografia foi de 97%. Novamente a maioria dos tumores eram de grande volume

Bas mamas, porém os resultados foram considerados expressivos {(EGELI &
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uso da mamografia para detecgdo do cancer de hama. mesmo ndo tendo sido
realizadas ainda avaliagdes de sobrevivéncia (WITTEN & THURBER, 1664
WOLFE, 1965: STEVENS & WEIGEN, 1966).

Estes resultados deram subsidic para o inicio de grandes estudos
experimentais chamados "trials controlados”, que tiveram como um dos pontos
principais a avaliacio da contribuicio da mamografia  na diminuicio  da

mortalidade pelo cancer de mama (HURT LEY & KALDOR_ 1992y,

Em 1963 iniciou-se o primeiro grande estudo no mundo, supervisionado
pelo National Cancer Insutute dos Fstados Unidos (NCI), o "trial Hip" (SHAPIRO.
STRAX, VENET, 1971: STRAX, VENET. SHAPIRO, 1973). Sessenta e duas mil
mutheres com idade enmre 40 ¢ 64 anos foram randomizadas individualmente. A
mamografia foi realizada em duas vias de incidéncia do raio de entrada: g
“craniocaudal” e g "médio-lateral” (EGAN, 19603, Os laudos dos exames foram
emitidos com 3 avaliacdo de dois radiologistas. Ao grupo-controle ndo foi oferecido
G exame. Somente 1/3 das mulheres cumpriram o protocolo adequadamente. As
conclusbes estatisticas foram realizadas para todo o grupo de estudo, mesmo para as
qut ndo atenderam 2 nenhuma convocagao. Apos 18 anos de seguimento dos casos,
houve cerca de 23% de reducdo na mortalidade do £rupo ao qual fot oferecida a
mamogratia. Dentre as com menos de 50 anos foi observada cerca de 24% de
redugiio, mostrando-se significativa somente a partir do nono ano de seguimento

(CHU, SMART. TARONE, 1988).

Em 1973, apos a publicagio dos dados do "tria] HIP". a "American Cancer
Society” (ACS) e o “National Cancer Institute”, OTgaos  norte-americanos

responsavels pela pesquisa e programas sobre cancer. Iniciaram um programa



nacional de "screening” infitulado "Breast Cancer Detection and Demonstration
Project” (BCCDPY. O maior objetivo deste projeto foi introduzir o novo conceito de
"screening” com mamografia e exame clinico (BEAHRS, SHAPIRO, SMART.
1977 BAKER, 1982: SEIDMAN et al.,, 1987).

Esse projeto definiu o estudo com a maior populagio avaliada no mundo
(275401 mulheres}. metade tinha menos que 50 anos. Aproximadamente 50% das
mulheres completaram todas as avaliaghes propostas. As mamografias foram em
duas vias (médio-lateral e craniocaudal). Apds nove anos de seguimento, a
expectativa de morte por cincer de mama das mulheres foi de 89% do esperado no
£Tupo entre 35 e 49 anos, 76% de 50 a 59 anos ¢ 74% de 60 a 69 anos, on 5eja, a
mamografia reduziu a mortalidade em todas as faixas etirias estudadas, inclusive
entre as com idade menor que 50 anos (HURTLEY & KALDOR, 1992: KOPANS,
1993 METTLIN, 1993: SMART et al., 1993),

Com a publicacio dos resultados do "trial HIP", quatro grandes estudos
experimentais foram realizados na Suécia de 1976 a 1982 Foi avaliado o
“screenimg” mamografico. desta vez sem o exame clinico. Foram eles os "trials":
"Swedish Two Counties”. "Matmo", "Stockholm" e "Goterborg” (HURTLEY &
KALDOR. 1992). O maior e mais importante deles foi o “trial Swedish Two
Counties” (TABAR et al., 1985). Foi realizada uma randomizacido por grupos que
corresponderam as comunidades de Kopparberg e Ostergotland. Ao grupo de estudo
fo1 oferecido mamografia realizada em apenas uma via de incidéncia do raio, a
medio-lateral (LUNDGREEN & JAKOBSSON, 1976). As mulheres estavam na
faixa etiria entre 40 ¢ 74 anos. Foram selecionadas 78.085 multheres para o grupo de
estudo e 56.782 para o grupo-controle. Cerca de 75% das mutheres atenderam a pelo
menos doas avaliaces mamograticas. Ao grupo-controle nio fo oferecido convite

para o exame.
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Com respeito ao grupo de mulheres com idade Mmenor que 30 anos. a reducdo da
mortalidade nio foi significativa, T ABAR, STEPHEN., BURHENNE (1993)
relataram que este resultado decorreu de ndo ter sido o estudo desenhado para
avaliar com especificidade os 8IUpOs etanos; os exames terem sido realizados com
uma via de incidéncia do Iaio; € o material empregado ter apresentado baixa

guahidade.

O "trial Malmo” teve inicio em 1976 € foi menor que o "Sweedish Two
Counties” (ANDERSON. JANSON. SIGFUNSSON, 1989). De cerca de 21.000
mulheres com idade variando entre 45 e 69 anos, convidadas para a reahizacio das
radiografias em duas vias, apenas metade realizou todos os exames. Apés cerca de
nove anos de seguimento das pacientes, observou-se redugdo na mortalidade pelo
cancer de mama de apenas 4%. No grupo com idade Imenor que 55 anos, observou-
S¢ que nao houve diminuigao significativa na mortalidade (HURTLEY & KALDOR,
1992} Segundo FENTIMAN (1990b), este estudo, apesar de ter sido um dos que
optou pela mamografia em duas vias, aparentemente mais eficiente. contou com
varios  problemas  técnicos. como  os descritos por TABAR. STEPHEN,
BURHENNE (1993) no estudo "Sweedish Two Counties”, Além do mais, o grupo-

controle ndo apropriado. comenta o autor, deve ter influenciado os resultados.

O "mal" de "Stockolm™ teve inicio ¢m 1981 (FRISELL, GLAUS,
HELLSTROM, 1986). A pepulagdo teve idade entre 40 ¢ 64 anos. ¢ ao grupo de
estudo. com cerca de 40 000 mulheres, foram propostas  duas avaliacdes
mamograficas em um periodo de 28 meses de intervalo. Pouco mais que a metade
cumprin o protocolo, As mamografias eram realizadas em uma via (médio-lateral).

Apos cerca de sete anos de seguimento, considerando-se apenas os tumores
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diagnosticados antes de 1987, ocorrey reducio de 29% de céncer entre o grupo de
estudo, porém a diferenca nio foi significativa em relacdo aos controles. Enfre as

mulheres com idade menor que 50 anos, ndo ocorreu diminuicdo na mortalidade.

O quarto "trial” sueco. o de Goterborg, iniciado em 1982, fez parte de um
"Overview” sueco que avaliou os quatro “trials" ("Swedish Two Counties. Malmo,
Stockolm e Goterborg"). somando as suas populagdes e, por metanalise, observou-se
3% de reducdo na mortalidade por cancer de mama entre as mulheres com 1dade
entre 40 ¢ 49 anos  submetidas ao "screeming” mamografico (NYSTROM et al.

1993).

Na Gra-Bretanha foram realizados dois principais "trials”: o "United
Kingdon" (UK)e o "Edinburgh”, ambos avaliaram a assoclagdo entre mamografia e
exame chinico. O estudo UK foi uma comparacdo nio randomizada entre trés
possibilidades de “"screening” que se deram em distintos distritos da Inglaterra e da
Escocia entre mulheres com idade de 45 a 60 anos. Foram submetidas ao exame
fisico. mamografia em via médio-lateral Ou apenas tiveram orientagdo para
autopalpacdo. O grupo-controle receben apenas a rotma de acompanhamento. Cerca
de 273 das mulheres atenderam ao chamado nicial. Apos sete anos de seguimento
for observada uma reducao de 20% na mortalidade por cdncer de mama no grupo
que realizow a mamografia. sem diferenca significativa em relagiio aos outros dois
grupos. As avaliagdes por faixas efarias ndo foram publicadas (UK TRIAL OF

EARLY DETECTION OF BREAST CANCER GROUP, 19883,

Ne "trial" de "Edinburgh”. o grupo de estudo recebia mamografia e exame
clinico enquanto os controles apenas o exame clinico de rotina. Verificou-se uma

redugdo de 17% na mortalidade, porem as diferengas de acordo com a faixa etaria



néo foram significativas. Detectaram-se fathas na randomizagio quanto aos aspectos
5010~ econdmicos: as pacientes com nivel mais elevados eram mais provaveis de

estar 1o grupo de estudo (HURTLEY & KALDOR, 1992),

O "Canadian National Breast Screening Study” (CNBSS) teve inicio em
1980 e foi o Unico estudo cujo ebjetivo primeiro foi avaliar o efeito da mamografia
na mortalidade por cancer de mama de acordo com a faixa etaria. Vinte e cinco mtl,
duzentas e catorze mulheres entre 40 € 49 anos submeteram-se a0 exame
mamografico em duas vias associado a autopalpagio de mama e a0 exame clinico
das mamas. No grupo acima de 30 anos. as mutheres (19.711) somente fizeram
mamografias e exames clinicos. Aos grupos-controles de ambas as faixas etarias
foram apenas oferecidos exame clinico inicialmente e os cuidados normais de rotina.
Ao contrario dos outros “trials”, o "CNBSS" fez a randomizacio das mulheres que
atenderam & convocagio para o estudo. Desta forma, diferente dos outros estudos
gue avahavam os efeitos de um programa de "screening mamografico”, o canadense
avaliou de forma mais satisfatoria o efeito da acdo dos exames (mamografia
associada ao exame clinico e autopalpagio) (BAINES et al.. 1990 HURTLEY &
KALDOR. 1992; KOPANS. 1993),

Apos quase sete anos de seguimento das pacientes, observou-se um aumento
de mortalidade nio significante entre as mulheres com menos que 50 anos. Por outro
lado. nas mulheres com mais que 30 anos observaram-se 18.4/10.000 mortes no
grupe de estudo e 19/10.000 no controle. Assim, com sete anos de segutmento nao
s¢ observou contribuicio significativa da mamografia (METTLIN, 1993). ao
contrano, observou-se maior numero de mortes devido a0 céncer mamario em

mulheres jovens que realizaram o exame radiografico da mama.



Esses dados canadenses $a0 contrastantes com ouiros estudos conhecidos,
alguns demonstrando beneficio de ate 30% quanto a redugio da mortalidade com o
use da mamografia ¢ FENTIMAN, 1990b: SMART et al. 1993). Algumas
explicagdes poderiam ser consideradas: o tempo curto de seguimento das pacientes
(sete anos): actimulo de tumores de mau prognéstico no grupo de estudo interferindo
negativamente na mortalidade: uma randomizagio deficiente; grupo-controle
mapropriado: técnicos e radiologistas pelas mamografias sem experiéneia e

tremamento adequados (METTLIN. 1993 KOPANS, 1993},

Dessa maneira, observa-se que. atraves dos resultados constatados nos
“rials”, ndo existe consenso sobre a validade do uso rotineiro da mamaografia,
principalmente em mulheres com idade inferior a 50 anos. Os questionamentos dos
diversos autores relatam nio so 0s aspectos tecnicos da realizacio do exame, mas
tambem discutem as diferencas das mamas de mulheres antes € apos os 50 anos. A
mais discutida e aceita como dificuldade fundamental para a interpretacio do exame
¢ a relacionada a densidade das mamas antes ¢ apos os 50 anos (FISHELL et al.,

1992},

Essa controvérsia sobre a realizagdo rotineira da mamografia para o
diagnéstico precoce do cancer de mama em mulheres mais jovens persiste quando
revisados alguns dos mais importantes estudos observacionais tipo caso-controle
(VERBEEK. HENDRIKS, HOLLAND, 1984. COLLETE. DAY. ROMBACH,
1984: PALLL TURCO, BUIATTI. § 986).

Com respeito as pacientes menores de 30 anos que referem sintomas
mamarios, também ndo existe consenso.  Alguns autores comentam que  a
mamografia oferece pouca contribuigdo ao exame clinico na detec¢do do cancer.

Segundo eles, se hi nodulos suspeitos palpaveis, estes devem ser extirpados,




independentemente da mamograiia. Se ndo ha achado clinico. o exame radiologico
tem as mesmas deficiéncias encontradas no grupo assintomatico (LESNICK. 1977

TSOUSKAS. RANKIN. F ENTIMAN, 1991).

Na atualidade, acalourando ainda mais 2 discussdo, alguns especialistas
salientam que. além de infitil_ a mamografia poderia estar relacionada a uma piora no
prognostico das pacientes submetidas ao £xame, como sugeriu o estudo canadense

"OUNBSSY, 1990,

Portanto, duas expressivas correntes de opinido dividem o mundo baseando-
se em fundamentos distintos: os antores favoraveis a mamografia em mulheres com
30 anos ou menos destacam que 0s exames realizados com qualidade técnica
satisfatéria apresentam acuricia semelhante 2 dos grupos com mais de 50 anos.
Alem disso, salientam a capacidade do exame em aumentar a sensibilidade do exame
clinico; permitir a avaliacio da mama oposta & queixa da paciente; servir de guia
para as biopsias, especialmente as de agulha fina; e diminuir a incidéncia de biopsias
CINITEICAs. ou seja. aumentar a especificidade do exame clinico. Em contrapartida a
estas opumdes {predominantemente norte-americanas). a Organizacio de Combate ao
Cancer (UICC), 6rgao europeu. ainda nio preconiza o uso de mamografias em
mulheres jovens assintomaticas, sobretudo pela msuficiéncia dos estudos vigentes

em provar sua utilidade (ECKHARDT., BADELLINO, MURPHY. 1994,

No Brasil, ndo dispomos de um programa nacional de detecedo mamografica
precoce do cdncer de mama. As pacientes avaliadas pelos Ambulatérios de Mama
distribuidos pelo Pais sdo as que procuram assisténcia por terem. na sua maioria,
sintomas mamaérios. A Sociedade Brasileira de Mastologia realizou uma reunido de
consenso em 1994 e, de acordo com os érgdos norte-americancs, preconizou o uso

da mamografia em mulheres com idade entre 35 e 49 anos {(SBM, 1994),
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Portanto, estas correntes de opinido mundial distintas motivaram-nos.

Acreditamos que Justificam a realizaco deste estudo, que avalia a acurdcia da

mamografia em mulheres sintomaticas, jovens, que foram encaminhadas para

"Guy's Hospital"

assisténcia, ensino e pesquisa de renome internacional

avaliagdo no Ambulatorio de Mama do de Londres. um centro de
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2. OBJETIVOS

2.1. Objetivo Geral

Avaliar a acuracia do exame mamografico na detecgdio do cincer de mama
wmucial em mulheres sintomaticas com idade entre 35 e 49 anos. utilizando a bidpsia

ou o seguimento clinico por pelo menos | ano como padrao-ouro.

2.2. Objetivos Especificos
2.2.1. Calcular a acuricia da mamogratia segundo a faixa etaria,

2.2.2. Calcular a acuracia da mamografia segundo o antecedente familiar de

cancer de mama.

2.2.3. Caleular a acurdcia da mamografia segundo o antecedente pessoal de

cirurgia de mama.

2.2.4. Calcular a acuracia da mamografia segundo o diagndstico clinico.
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3. PACIENTES E METODOS

3.1. Desenho do Estudo

Realizou-se um  estudo retrospectivo,  observacional. do tipo  teste
diagnostico, com 3.576 pacientes admitidas em um Ambulatério de casos novos de

patologia mamaria,

3.2. Tamanho da Amaostra

O numero minimo de pacientes para uma amostra sigmificativa foi calculado
para um  estudo descritivo com uma variavel qualitativa principal. A variavel
escothida foi a estimativa da incidéncia de cancer de mama na populagio
smtomatica na faixa etaria estudada, Levando-se em conta uma propor¢ao (P) de
0.05 de cancer de mama no grupo estudado, com um erro alfa de 0.01. e para uma
diferenca (d) de 20% entre a propor¢ao amostral ¢ populacional. encontramaos um

valor de 3.137 pacientes.



3.3. Critérios e Procedimentos para Selecdo dos Sujeitos

Foram incluidas no estudo as mulheres que tiveram consultas no
Ambulatério de Mama do "Guy's Hospital" {"New patients’ Clinic”). pertencentes ao
Setor de Mast@logia {"Breast Unit") da area de Oncologia ( "Oncology C linic"), em
Londres, no periodo de 18 de fevereiro de 1985 a 22 de dezembro de 1990 ¢ gue

estavam cont idade entre 35 e 49 anos 3 primeira consulta,

Todas as pacientes foram encaminhadas por um clinico geral ou
gimecologista, por achado de exame clinico mamario alterado e/oy por queixa

mamaria da paciente
Os critérios de inclusio das pacientes foram os seguintes:
* SETEM Cas0s NOVoS no Ambulatorio,
* Possuirem menos de 50 anos de idade no ano da primeira consulta,
* Terem pelo menos 35 anos de idade no dia da primeira consuita.
* Terem feito mamografia apos o exame clinico da consulta.

« Terem estes tumores ate 2em em seus matores didmerros. dentre as

pacientes com nédulo.

* Serem pacientes com tumores epiteliais primarios de mama {carcinomas).



Os critérios de exclusio das pacientes foram os seguintes:
* Terem diagnostico prévio de céncer de mama.

* Trazerem exames de Imagens prévios para consulta (mamografias e/oy

ecografias),

* Ndo terem acompanhamento no Ambulatério por pelo menos um ano apos
4 primetra consulta, dentre as pacientes gue nio tiveram bidpsia de

mama realizadas no Hospital do estudo.

* Nio apresentarem. dentre as pacientes com tumores malignos, aqueles nao

epiteliais da mama (sarcomas. phyllodes, linfomas, melanomas, etc. ),

* Terem casos de carcinoma lobular " situ” (LCIS).

3.4. Varidveis e Conceitos

A seguir serdo apresentadas as definigdes das variaveis e suas categorias.

quando pertinentes:

* ldade: idade em anos completos por ocasiio da primeira consulta.
Consideraram-se trés faixas etarias: dos 35 aos 39 anos. 40 aos 44 anos ¢

45 aos 49 anos,

* Antecedente familiar de cancer de mama: positivo {parente de primeiro
grau: mae. rmé ou filha: ou segundo grau: tia, prima. avé. neta oy

sobrinha); negativo (sem antecedente familiar para cancer de mama).
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»

Antecedente de cirurgia de mama: presente (historia de cirurgia de mama
com resuftado anatomopatolégico benigno - unilateral, bilateral) ou

negativo {sem histéria de cirurgia por patologia beni gna).

Raziio principal do encaminhamento: encaminhamento por nodulo,

nodularidade, dor. descarga mamilar ou outros.

Resultado  da  mamografia: diagndstico radiolégico de DOSITIVO
(diagndstico positivo ou suspeito para cancer de mama segundo os
critérios adotados pelo Departamento de Radiologia do "Guy's Hospital™
Ou negarivo (Sem imagens suspeitas para malignidade, portanto laudo de

normal ou benigno).

Diagnostico clinico das mamas: diagndstico realizado pelo exame clinico
das mamas através de inspe¢do, palpacio e expressdo das mamas na
primeira  consulta; normal, nédulo. nodularidade, descarga papilar,

mastalgia, cancer - representando o achado principal, ou outros.

Resultado da histopatologia; diagnostico anatomopatologico: cancer
{carcinoma invasor ou “in situ”) e benigno (qualquer lesio benigna
segundo os critérios anatomopatologicos adotados pelo Departamento de

Anatomia Patoldgica do "Guy's Hospital").

3.5, Equipamento

As mamografias foram realizadas em duas vias (craniocaudal e médio-

lateral) para cada mama, por aparethe do tipo Siemens de alta resolugdo (ponto de

foce 0.1-0,3mm) e grade de 25pol. O filme utilizado foi "Kodak” para “screening”
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ou simile. Os laudos mamograticos foram emitidos pelo Departamento de
Radiologia da "Oncology Clinic". sendo avaliados por pelo menos um radiologista.
Us laudos anatomopatolégicos foram feitos atraves de técnica de fixacdo em
parafina das pecas. e os laudos foram emitidos pelo Departamento de Anatomia

Patolégica do "Guy's Hospital".

3.6. Coleta dos Dados

Os dados foram colhidos pelo pesquisador com acesso aos prontuarios
medicos, laudos mamograficos e anatomopatoldgicos das pacientes eleitas. Todas as
mformagdes foram traduzidas diretamente para uma ficha pré-codificada (Anexo
27). Todas as informagdes clinicas das pacientes referiam-se a primeira consulta,

assim como a indicagio para a mamografia.

3.7. Processamento dos Dados

Os dados foram revisados manualmente gquando coletados para a ficha pré-
codificada. Apds a digitacio foram feitas varias revisdes usando-se programa
especitico de computagio para tornar o arquivo consistente, Foi usado o soffware

DBase 11 plus-1989 para montar o banco de dados.

3.8. Analise dos Dados

Foram calculados sensibilidade. especificidade, valores preditivos negativo e

positivo e acuracia do exame mamografico da populagio geral e em grupos
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particulares, quanto as variaveis: idade, histéria familiar para cancer de mama,
histéria de cirurgia benigna de mama e exame clinico (ALTMAN, 1987a, BARINI &
FAUNDES. 1991). Fort utilizado o teste Qui-Quadrado e o p-valor para a analise de

significancia das varidveis utilizando o software Epi info (ALTMAN. 1987h).
A analise foi realizada para:

Um padrao-ouro jgual 4 histologia ou seguimento das pacientes sem biopsia
por pelo menos um ano. Para aumentar 2 confiabilidade dos nossos achados, foram

feitos todos os céleulos usando-se também como padrio-ouro somente 2 bidpsia.
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4. RESULTADOS

Existiu aumento altamente significativo de cdncer de acordg com O aumento
da faixa etarig {(Tabela 1), A presenga de antecedente Para cancer de mama tambem
esteve associada a0 aumento dos casos de cancer O antecedente cirirgico para

doenga benigna de mama nao se associoy & presenca do céncer.

TABELA 1

Distribuicio porcentual das mulheres com e sem cincer mamiario segundo a
faixa etdria em anos completos, antecedente familiar para cincer de mama e
antecedente de cirurgia de mama por causa benigna

Com Cincer  Sem cancer X2 D
{n = 165) (n=3.411)
Faixa etdria
33-39 152 35.9
40-44 38.2 350 173,05 < 0,001
43-49 46.7 29,1
Antec, familiar
Primeiro gray 139 8.4
Outros 143 166 542 98 < 0,060}
Sem 713 80,9
Antec. de cirurgia
Positivo 3.0 5.1
Negarivo 870 94 9 2.034 NS
TOTAL 106,06 100.6

(n=3576)




A grande maioria dos casos foram encaminhados por nodulo de mama
(Tabela 2) e esta razio de encaminhamento foi mais freqiiente nas pacientes com

cancer (93,9%). As butras causas de encaminhamento foram mais freqiientes entre

s pacientes sem cancer.

TABELA 2

Distribuicao porcentual das mulheres com e sem cdncer mamidrio segundo
a razio do encaminhamento 2 Ambulatério

Razdo do Encaminhamento Com Cincer Sem Cancer
(n = 164) (n =3.411)
Nodulo 93,9 73.4
Nodularidade 4.8 13.6
Dor 0.6 9.2
Descarga papilar oy outros 1.2 3.9
TOTAL 1000 100,0
X= 6940 p< 0,00



A comparagio dos casos com & sem céncer de acordo com 0 diagnostico
chinico mostroy diferengas altamente significativas (Tabela 3). O porcental de
pacientes com diagnéstico clinico de nodulo suspeito bara neoplasia maligna foi
mais comum nos casos com  diagnéstico final de cancer. Todos os outros
diagndsticos clinicos foram mais comuns em pacientes com diagnéstico final de
doenca mamiria benigna. Destaca-se que fol observade diagnéstico final de

nommalidade em 1,2% dos casos de cancer

TABELA 3

(n = 3.576)
Diagnéstico clinico Com cincer Sem cincer
(n = 165) (n=3.411)
Nodulo susperto 75,2 3.8
Doenca fibrocistica 13.3 54.9
Nodulo beni £n0 9.7 15.6
Normal 12 16.8
Descarga ductal 0.6 9.3
Ol outros,
ou mastalgia
TOTAL 100,80 1000
xX*=1126.92 p < 0,00]



A acurdcia do exame mamografico em todas as pacientes avahadas foi de
96%. com sensibilidade de 83% o especificidade de 97% ¢ valor preditivo positivo

forde 57%e o negativo for de 99%, com prevaléncia da doenca de 4.6% (Tabela 4).

TABELA 4

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Positivo, Valer Preditivo Negativo
¢ Acuricia do exame mamogrifico como indicador diagnéstico para cancer
mamario nas mulheres, considerando padrio-ouro 3 biépsia ou seguimento

clinico (n = 3.576)

Resultado da Mamografia Com Cincer Sem Chncer Total
Positivo 137 105 242
Negativo 28 3306 3334
TOTAL 163 3411 3576

Sensibilidade = 839
Especificidade = 97%

Valor Preditivo Positive = 57%
Valor Preditivo Negativo = 999,
Acuracia = 969%

Prevaléncia = 4.6%
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A menor sensibilidade da mamografia ocorreu em pacientes com 1dade entre
40 ¢ 44 anos, como pode ser vista na Tabela 5. O valor de sensibilidade nag
mulheres mais jovens foi muito semelhante ao do grupo de 45 a 49 anos. Fm relacdo
a especificidade, os valores foram muito proximos nas trés faixas etarias. O valor
preditivo positivo foi menor nas pacientes mais jovens e o negativo foi ignal nas trés
faixas etarias, sendo a acuracia semelhante nos grupos. A maior prevaléneia da

doenca foi entre pacientes de 45 3 49 anos,

TABELA 5

Sensibilidade, Especificidade, Vajor Preditive Positive, Valor Preditive Negative

£ Acuricia da mamegrafia como indicador diagnéstice de cincer mamdrio nas

mulberes, segundo a faixa etiriz em anos considerando padrio-ouro a bidpsia
ou seguimento clinico (n = 3.576)

Faixa Etiria

35-39 40 - 44 45 - 49

Sensibilidade 88 76 87

Especificidade 98 97 95

Valor Preditivo Positivo 47 62 57

Valor Preditivo 99 99 99
Negativo

Acuracia 08 96 94

Prevaléncia 2 5 7
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Como pode ser observado na Tabela 6, as majores diferengas ocorreram nos
valores de sensibilidade e prevaléncia da doenga nos grupos de pacientes com e sem

antecedente familiar de cincer de mama.

TABELA 6

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditive Positivo, Valor Preditivo Negativo

¢ Acurdcia da mamografia como indicador diagnéstico de cancer maméirio

nas mulheres, segundo 2 presenca de antecedente familiar para cincer de
mama considerando padrio-oure a bidpsia ou seguiments clinico {(n=3.576)

Antecedente Familiar

Positivo Negative
Sensibilidade 77 86
Especificidade 96 97
Valor Preditivo Positivo 59 56
Valor Preditivo Negativo 98 99
Acuracia 95 97
Prevaléngia 6.9 4
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Em pacientes com antecedente de cirurgia de mama, observaram-se menores
valores preditivos positivos nas mamografias, sendo a prevaléncia da doenca nestas

pacientes de 2,7% (Tabela 7).

TABELA 7

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Positive, Valor Preditivo
Negative ¢ Acurdcia da mamegrafia como indicador diagnostico de chncer
mamirio nas mutheres, segundo a1 presenca de antecedente pessoal para
cirurgia de mama considerando padrio-oure a bidpsia ou seguimento clinico

(n = 3.576)
Antecedente de Cirurgia

Positive Negativo
Sensibilidade 80 83
Especificidade 97 97
Valor Preditivo Positivo 44 57
Valor Preditivo Negativo 99 99
Acuracia 97 96
Prevaléncia 2,7 4,7

29



Em pacientes com diagnéstico clinico de nodulo suspeito de cancer,
observaram-se maiores valores da sensibilidade, porém com especificidade menor
em relagdo aos outros diagnésticos clinicos. Nestas pacientes {com nédulos
suspeitos) observaram-se também matores valores preditivos posttivos na
mamografia e alta prevaléncia da doenga. Em pacientes sem nodulos de mama
diagnosticados clinicamente, constataram-se sensibilidade de 80%, especificidade de

98%, acuracia de 98% e baixa prevaléncia da doenca (Tabela 8).

TABELA 8

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditive Positivo, Valor Preditivo Negativo
¢ Acurdcia da mamografia come indicador diagnéstico de cancer mamario nas
mulheres, segundo o exame clinico da mama considerande padrio-ouro a
bidépsia ou seguimento clinico (m = 3.576)

Nodulo Noédulo Sem Néodulo
Suspeito Benigno
Sensibilidade 89 36 80
Especificidade 71 98 08
Valor Preditivo 75 43 24
Positivo
Valor Preditive 87 99 99
Negativo
Acuricia 80 96 98
Prevaléncia 49 29 0.8
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5. DISCUSSAO

H

Na atualidade. o exame mamografico ¢ aceito pelos especialistas como o
método diagnostico mais importante para a detecgdo do cancer de mama em sua fase
inicial. Entretanto, em mulheres com idade menor que 50 anos, existe polémica

sobre 0 seu uso generalizado.

Nos resultados deste estudo, observou-se que o exame mamografico teve
uma boa acurdcia (96%) para o diagnostico do cincer imicial de mama entre
mulheres sintomaticas. com idade entre 33 e 49 anos. A sensibilidade. ou seja, a
capactdade de deteccdo da doenca pela mamografia foi alta em quase todas as faixas
ctarias anahisadas. bem como de acordo com algumas caracteristicas das pacientes.
Tambem observamos valores de especificidade elevados na maioria dos subgrupos
estudados. Como esperavamos, os valores preditivos relacionaram-se a prevaléncia

da doenca.

Este estude baseou-se em uma populagio hospitalar com queixas mamarias
e, portanto, nao representativa da populagio geral da cidade ou do pais de origem
destes  dados. Destacamos, porém. algumas caracteristicas das pacientes.
Observamos, como esperado em qualquer populagdo, um aumento dos casos de
cancer mamario de acordo com o aumento da idade e com a presenca de antecedente

familiar para ciancer de mama Contrariamente a alguns estudos revisados, ndo se
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constaton associacio entre o antecedente de cirurgia mamdria por causa benigna € a
presenca de cancer (PAGE, VANDER. ROGERS, 1978; WEBBER & BOYD,
1986).

A grande maioria das pacientes foram encaminhadas por nodulo mamario
em concordancia com a literatura, que destaca a preocupagdo das mulheres,
sobretudo mats jovens, com a presenga de nodulagdes em suas mamas. Mesmo com
esta constatagdo, observamos que o diagnostico clinico mais fregiiente fo1 a auséncia
de um nédulo dominante. Talvez este fato demonstre, mesmo em um pais
desenvolvido, a importancia de programas que estimulem e ensinem & mulher o
valor do conhecimento de suas mamas. bem como & importancia do facil acesso a

profissionais que esclaregam suas duvidas apropriadamente.

O resultado da mamografia na populagio geral foi positivo em 242
nwlheres. com sensibilidade de 83% e especificidade de 97%. Estes resultados
foram methores do que os relatados por YOUNG et al. (1986). que observaram
sensibilidade de 78% e especificidade de 74%. EDEIKEN (1988) tambem avaliou a
sensibilidade da mamografia em mulheres jovens, porém seus resultados foram de
3¢6%. EGELD & URBAN (1979) relataram em mulheres abaixo de 30 anos
sensibilidade da mamografia de 63%. LESNICK (1977) relatou sensibihdade da

mamografia em mulheres jovens de somente 44%.

Nao ¢ facil explicar estas diferengas nos resuitados, mas cabe lembrar que,
na instituigdo onde estes dados foram revisados. existem técnicos e radiologistas
com grande experiéncia e que contam com aparelhos e filmes de qualidades
superiores. Esta observacdo baseia-se na expericncia de varios autores que
destacaraml como causas mais relacionadas ao diagndstico mamografico falso-

negativo (sensibilidade) deficiéncias técnicas do material empregado para o exame,



erro na interpretagio do exame pelos radiologistas, mamas muito densas e
caracteristicas histoldgicas dos tumores (FISHELL etal., 1992; D'ORSI et al., 1992;
BIRD, WALLACE. YANKASKAS. 1992, COWEN et al,, 1993: KROTE et al,
1993. BRINK et al., 1993: TABAR, STEPHEN, BORHENNE, 1993).

TSOUSKAS. RANKIN, FENTIMAN (1991}, também em estudo realizado
no "Guy's Hospital”, apontaram. retrospectivamente, em mulheres muito jovens (33
a 40 anos). sensibilidade da mamografia de 77%. Este valor de sensibilidade foi
mais que dez pontos porcentuais inferior aos resultados deste estudo para a mesma
faixa etéria. Podemos considerar como fatores desta diferenga de resultados o
periodo de tempo avaliado pela pesquisa: 1976 a 1985, e, neste estudo, 1985 a 1990.
além da inclusio de 4% de casos de carcinoma lobular "in situ” no estudo realizado

pelos reteridos autores.

O carcinoma lobular "in situ” (LCIS) estd assoctado a uma baixa detecgao
pela mamografia (FENTIMAN, 1990d). Nossa opgdo por excluir os casos de LCIS
embasou-se no atual conhecimento de que esta lesdo, freqiientemente encontrada em
mutheres jovens com caracteristicas de multicentricidade e bilateralidade nas
mamas. na verdade nio é um carcinoma "in situ” no sentido correto do termo, nao
s¢ comportando como uma lesdo precursora do cancer de mama, mas como um
marcador que determina uma mama de alto risco para o desenvolvimento do cancer
acsim como o0s fatores de risco epidemiolégicos (DUPPONT & PAGE, 1985
FENTIMAN, 1990d).

Os resultados favoraveis em mulheres muito jovens. entre 35 e 40 anos, sdo
extremamente importantes. pois nestas pacientes geralmente observam-se mamas
mais densas. Neste sentido. BIRD et al. (1992) compararam aspectos entre pacientes

com cancer e com diagndsticos mamograficos falsos-negativos e verdadeiros



posttivos (sensibilidade). Os autores concluiram que a densidade ndo se associou
stgnificativamente a um aumento dos casos falsos-negativos e também que, para as
mamas densas, os aspectos téenicos ligados ao exame foram 0s mais importantes no
aumento da sensibilidade, Esta constatacdo, porémi, pode gerar COntroversias, pois
sabe-s¢ que a mama ¢ formada basicamente de tecido epitelial ducto-glandular,
responsavel pela producdio e transporte lacteo, e de um tecido mesenquimal
conective, responsavel especialmente pela sustentagfo, nutrigio ¢ mervagdo da
gldndula. Ambos os tecidos sdo dependentes da agdo dos estrogenos € progesterona.
No ciclo menstrual, a mama adquire diferentes padrdes estruturais de acordo com as

taxas sangilineas destes hormdnios (HUGHES. MANSEL. WEBSTER. 1989},

Com a menopausa decorrente da queda dos hormoOmos ovarianos
normalmente apos os 30 anos. ocorre um processo de involugdo caracterizado pela
regressao do epitélio ducto-glandular e do tecido conectivo, Os espagos vazios sao
ocupados por tecido gorduroso, sendo que esta substituicdo muitas vezes € quase
total. tornando as mamas mais "velhas” menos densas (HUGHES, MANSEL,

WEBSTER. 1989),

As mamas menos denmsas s3o mais facilmente avaliadas pelo exame
radiotégico. A gordura na mama tem uma impressdo radiologica bem distinta do
epitélio  ducto-glandular, tendo wum padrdo menos radiopaco e mais
radiotransparente. O cdncer de mama apresenta-se normalmente com wma mator
radiopacidade, muitas vezes semelhante ao epitélio ducto-glandular. Assim. quanto
menos tecido glandular e mais gorduroso. mais facilmente visualizam-se lesbes
malignas mciais (radiopacas), que se destacam quando se tem um fundo gorduroso
(radiotransparente). Por isso, o cdncer de mama em mulheres com idade maior que
50 anos (menopausadas) com mamas menos densas seria diagnosticado

radiologicamente com menor dificuldade do que nas mulheres com menos de 50
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anos (pré-menopausadas) dotadas de mamas mais densas (FENTIMAN, 1990b}.
Diesta maneira, o resultado desta pesquisa talvez reforce a opinido de outros autores
de gue o aspecto técnico na realizagde do exame € o mais importante (ORSL 1992
KOTRE, ROBSON, FAULKNER, 1993, COWEN, BRETTLE, WORKMAN. 1993:
BRINK et al., 1993; WU et al., 1993).

Causou-nos surpresa o fato da sensibilidade do exame mamografico em
pacientes na faixa etaria dos 40 a 44 anos (76%) ter sido menor que a observada em
mulheres com 35 a 39 anos (88%). ja que. teoricamente, as mamas de mulheres apos
os 40 anos estio sujeitas a maiores processos de substituigao de tecido glandular por
gordura. refletindo as alteragdes endocrinas que nesta faixa etaria sdo mais
evidentes, tanto clinicamente como laboratorialmente. Como consequéncia,
esperavamos uma tendéncia a maior sensibilidade nas faixas etarias superiores.
Entretanto, esta interpretacdo (menor sensibilidade do exame na faixa etara
intermedidria) poderia estar relacionada ao fato de que nestas pacientes ocorreram
maior concentracio de carcinomas raros. como mucoide, medular, além de casos de
carcinomas lobulares (Anexos 1, 2, 3 e 11). Estes npos histologicos estao, como se

sabe. associados a um aspecto radiolégico de benignidade (FISHELL et al.. 1992).

O tumor mucdide normalmente corresponde a 5% dos carcinomas € esta
mais presente entre mulheres na pés-menopausa. A densidade do material mucinoso,
apresentado pelo tumor. confunde-se com a do tecido mormal, muitas vezes nao
demonstrando imagem a mamografia (CLAYTON, 1986; RASMUSSEN, ROSE.
CHRISTENSEN, 1987). O wmmor medular distribui-se uniformemente entre
mulheres na pré e pos-menopausa ¢ pelo menos /3 dos casos apreseram-se
radiologicamente como nodulos benignos com densidade aumentada (HOWELL &

KLINE, 1990; FISHER et al. 1990). Os carcmomas lobulares, além de

habitualmente ndo apresentarem microcalcificagbes patologicas como casos de
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carcinomas ductais, também trazem dificuldades ao diagnéstico em relagao aos
outros critérios de malignidade (FISHELL et al.. 1992). Entdo, pela barxa freqiiéncia
e pela sua distribuigdo mais ou menos equivalente entre as faixas etarias. a baixa
capacidade de detecglio da mamografia causada por estes tumores deve diluir-se na
populagio. Neste estudo, coincidentemente, ocorreu uma maior CONCentragao na
faixa etaria de 40 a 44 anos. Provavelmente, a diminuigdo da sensibilidade por esta

causa nAo £staria presente s¢ a amostragem populacional pudesse ser aumentada.

Segundo YOUNG et al. (1986). 0 valor preditivo positivo de um teste €
determinado por uma interagdo complexa da sensibilidade, da especificidade ¢ da
prevaléncia  da  doenga moO  gnupo examinado  Estes autores estudaram
comparativamente a acuracia da mamografia em pacientes com idade menor que 50
anos ou de 50 anos ou mais. atribuindo-se as diferengas nos valores preditivos da
mamografia principalmente as diferencas nas prevaléncias do céncer de mama em
faixas etanias jovens. Quando fixamos 0s valores de sensibilidade ¢ especificidade
de wm exame, quanto mator a prevaléncia da doenga estudada, maior o valor
preditivo posiivo € menor o negativo. O INVerso ocorTe quando se diminui a

prevaléncia: maior ¢ o valor preditivo negativo € menor ¢ o positivo.

Nesta pesquisa. o valor preditivo negativo do exame foi alto na populagac
geral, bem como na distribui¢io das pacientes por faixa etaria € por antecedentes.
Acreditamos que este resultado ja era esperado, apesar da baixa prevaléncia da
doenca em mulheres jovens ¢ pelos bons resultados observados tanto nos valores de
sensibilidade como de especificidade. O menor valor preditivo negativo (87%)
ohservou-se entre as pacientes com diagndstico clinico de nodulo suspeito. Estes
resultados também assoclaram-se a menor especificidade e a maior prevaléncia da

doenga no estudo.
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A primeira vista, 03 valores preditivos pOSILIVOS observados neste estudo
podem parecer muito  baixos. Todavia, estiveram (ambém  acentuadamente
relacionados aos balxos yalores de prevaléncia nos grupos estudados. Salientado este
raciocinio, podemos observar que o aumento da prevaléncia do cincer acarretou um
qumnento paralelo no valor predifivo positive da mamografia. Logo. em virtude dos
paixos valores falsos-positivos observados, os valores de especificidade mantiveram-
e sempre altos € proximos ao ideal. Este fato tem uma grande Tepercussao clinica,
pois 0 especialista ¢ mesmo a paciente, diante de um exame alterado, necessitam de
complementagdo diagnostica, geralmente scarretando a realizagao de bidpsias.
{Juanto mais barxos 08 valores falsos-posifivos, mMEnor © namero de biopsias por
patologia benigna. Na instituicdo onde foi realizado este estudo, verificamos que, a
gada Quatro biopsias, wna era pot carcinoma, determinando wma relagdo de 3:1
enitre benignidade € malignidade destas biopsias (Anexo 16). Estes resultados a0
ainda melhores que 05 obtidos pelo estudo BCDDP, que apresentou uma relagdo de
561, ja considerada satisfatoria pelos auLores (BAKER, 1982). De uma ceria

maneira. estes dados valorizam 08 resultados obtidos nesta avaliagdo.

A analise da acuracia da mamografla para o diagndstico do cAncer Mamaro
foi alta em pacientes com ou sem antecedente familiar, contudo, em pacientes com
anecedente familiar positivo, observou-se sensibilidade de 77%. isto significa que 2
mamografia deixou de diagnosticar 23% dos casos de cancer. Logicamente 1880
gerou mutas preocupagdes, mas acrediiamos que, na verdade. possa ter sido devido
a0 baixo nUmMEro ahsoluto dos casos de cancer com esie antecedente ¢ de nao el
51d0 pessivel avaliar detathadamente outros fatores relacionados a0 anfecedente
familiar, como a relagao com o estado da menopausa € 0 gratl de parentesco. Sabe-se
que as mulheres com antecedente familiar para caincer de mama € a doenga

acometendo seus parentes na pré-menopausa estdo sob maior risco (uma a cada duas



mulheres com esta caracteristica poderao adquirir a patologia) (FENTIMAN, 1992},
Por isso. a analise desta populagdo isoladamente associaria-se a fatores como um
acentuado aumento de prevaléncia da doenga. que influenciariam de forma defimtiva

estes resutiados.

As pacientes com antecedente de cirurgia mamaria nao sofreram
interferéncia negativa na acurcia da mamografia neste estudo. BIRD et al. (1992)
associaram este resultado a uma das causas de falsos-negafivos em seus trabalhos.
Estes autores relataram que O3S achados mais fregilentes nestas situagdes foram
distorgdes de arguitetura € opacidades assimétricas, provavelmente resultantes do
processo  de cicatrizagio poOs-cirfrgica. Talvez a discordancia entre estes 0s
resultados destes autores ¢ 08 observados neste estudo sejam simplesmente

conseqiiéncia do baixo numero de casos de cancer com este antecedente (Tabela 7 ¢

Anexo 6).

As pacientes com nodulos clinicamente suspeitos apreseniarant a mais alta
sensibilidade da mamografia no estudo. porém, mesmo assim, isto representou uma
taxa de 11% de falsos-negativos. Estes achados confirmam a opinido de autores que
DrECONizaTam a avaliacdo histologica de nodulos dominantes clinicamente suspeltos.
independentemente dos achados mamograficos (EDEIKEN, 1988; TSQUSKAS et
2l 1991). Isto poderia nos levar a considerar que provaveimente a mamografia nao
devesse ser efemada em pacientes com nédulos. No entanto, © que nao se avaliou
neste estudo fol que a mamografia por vezes pode auxiliar a extensdo da excisdo
cirhrgica em biopsias de nédulos palpavels, além de detectar lesbes sincronicas
homolaterais ou contralaterals nao palpaveis. como afirmaram outros autores

(DIXON & CHETTY, 1991).
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Observamos, ainda, em pacientes com nodulos clinicamente suspeitos, o
menor valor de especificidade que correspondeu, portanto, a maior taxa de falsos-
positivos - 29%. Possivelmente os mesmos fatores que nos levam a considerar um
nodulo clinicamente suspeito também relacionam-se a caracteristicas radiologicas
suspettas. A mesma conclusdo pode ser tirada para os noddulos clinicamente
benignos, onde esteve presente a menor sensibilidade da mamografia (56%) e, por
conseguinte, a mator taxa de falsos-negativos. Fica evidente que sempre que nos
deparamos com um nédulo dominante na mama de mulheres sintomdticas, com
idade entre 33 e 49 anos, faz-se necessaria a avaliagio histolégica. No entanto, em
circunstdncia em que notamos diagnéstico mamografico negativo e de nddulo
benigno clinicamente, uma avaliagdo citologica e/ou ecografica podem ser
aproveitadas para reforcar o diagnostico de bemgmdade quando se deseja evitar a
bidpsia. SttuagGes como estas podem ser consideradas, principalmente em pacientes

mais jovens, como relatou DIXON (1991).

Dentre os casos de pacientes sem nodulo clinicamente palpaveis, a
mamografia apresentou alta acuracia e foi responsdvel isoladamente pelo diagnéstico
de 80% dos casos de cancer. Quando avaliados todos os casos (165 pacientes),
notamos gue 12% das bidpsias com diagnéstico de malignidade foram indicadas
exclusivamente pela mamografia (Anexos 16, 25 ¢ 26). Se acrescentarmos a estes
dados os achados mamograficos verdadeiros positivos do grupo com diagnostico
clinico de nbddulo benigno, esta condigdo passard a ser de 17%. Desta forma,
consideramos que ¢ exame mostrou-se de grande importancia, particularmente nos

casos em que o diagnostico clinico foi improprio.

Este estudo apresentou algumas limitagdes que devem ser consideradas. Os
dados foram avaliados retrospectivamente. Isto esteve vinculado a uma série de

dificuldades. Varios casos tiveram que ser excluidos por auséncia de dados nas
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anotacdes médicas. Isto pode ter refletido diretamente nos resultados, principalmente
na avaliagio da acuracia da mamografia segundo 08 antecedentes, O mesmo
acontecen com pacientes encaminhadas ao Servigo apenas pela historia famuiliar para
cincer de mama e sem SINtomas mamarios. Usarnos como regra eleger para o estudo
apenas pacientes gue nio fariam 50 anos no ano da primeira consulta médica. Desta
forma, tambeém reduzimos nossa populagdo. nio tendo acesso a outras mnformagdes
que poderiam também se relacionar & capacidade de detecgao da mamografia, como
densidade das mamas ¢ grau de paridade das pacientes. Optamos por sempre
considerar apenas um diagnoéstico clinico principal das anotagdes medicas, assim
como apenas a 1azao essencial do encaminhamento das cartas de referéncia, isto
devido a grande majoria dos casos ferem sido assim descritos. O3 faudos
radiologicos ndo foram revisados, nio podendo ser avaliada a falha humana.
Segundo BIRD et al. (1992, até 75% dos casos de resultados mamograficos falsos-

negativos estao relacionados a erros de interpretagio dos radiologistas.

Uma das questdes {evantadas ao inicio do trabalho foi a escolha do padrao-
ouro. Naturalmente, na matoria dos trabalhos de testes diagnosticos revisados. fo1
sscothida a biopsia excisional. mas, COMO foi obietive do estudo relacionar
subgrupos da populagdo a mamografia, verificou-se que estariamos perdendo varias
pacientes que 1o haviam side submetidas 2 biopsia por ndo terem justificativa para
isto. Por exemplo: pacientes sem nodulo ao exame clinico e com mamografia normal
na sua grande maloria ndo sdo submetidas 2 biopsias e realmente ndo apresentam
doenca mahgna detectavel. Sdo pacientes caracterizadas como verdadeiro negativas
da mamografia, Por 1ss0, {evando-se em consideragdo €ste grupo. estariamos
influenciando diretamente 03 valores preditivos e de especificidade do exame
mamografico. Porém. 0s resultados seriam um retratd mais fidedigno da acuracia da

mamografia em um Ambulatério de pacientes sintomaticas de 33 a 49 anos, onde a
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maior parte das pacientes néo sao biopsiadas. Consideramos que. acrescentando um
seguimento clinico de pefo menos um ano para as pacientes ndo biopsiadas,

estariamos dando maior consisténcia ao diagnéstico verdadeiro negativo.

Os casos que nesse periodo tiveram bidpsia com diagnostico histologico de
carcinoma por indicagao clinica efou mamografica subsegiientes foram mterpretados
como falsos-negativos. Consideramos, portanio. 0 padrio-ouro igual & biopsia ou
seguimento clinico de um ano. Enfretanto. refizemos todas as analises usando apenas
a bidpsia como o padrio-ouro {Anexos 11 a 26} para observarmos as diferengas
associadas aos dois tipos de metodologia. Como era esperado, o aumento da
prevaléncia das doencas esteve relacionado a um aumento do valor preditivo
positivo e diminuigdo do negativo. A especificidade esteve mais baixa, assim como a

acuracia. contudo a sensibilidade manteve-se constante.

A American Cancer Society (AMC), em 1993, analisou as orientagdes sobre
2 indicacdio do exame mamografico em mulheres jovens. O uso da mamografia em
mulheres assintomaticas a partir dos 40 anos foi confirmado. sendo estimulada a
realizagio de programas de "screening” mamografico que utilizem o exame
radiologico como método de triagem  diagnoéstica. Em relagio as mulheres
sintomaricas, a realizagdo do exame independentemente da idade fica a critério dos
médicos e das proprias pacientes. Seguramente esta decisio ¢ influenciada pela
opimido de varios autores que discutern 05 £astos EXCEssivos associados &

mamografia (EPSTEIN. 1992).

Além disto. reafirmam outros gue a realizacdo da mamografia em mulheres
jovens estd associada a um aumento nos casos de diagnosticos falsos-negativos € &
um atraso no diagnostico final destes casos, piorando © prognéstico oncologico

(MANN et al, 1983 EDEIKEN. 1988; EPSTEIN, 1992) EPSTEIN {1992).
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MITNICK et al. (1993} reportaram que a segunda causa de processos legais nos
FUA esteve relacionada ao atraso no diagndstico de pacientes com cancer de mama.
Dois tercos destes casos ocorreram em mulheres com menos que 50 anos. Atribuiu-
se que uma grande parcela destes casos feve envolvimento com mamografias falsos-
negativas. Qutro questionamento referiu-se & hipotese da indugdo de tumores de
mama em mulheres nesta faixa etaria pelo raio-X. Felizmente, esta questdo perde a
cua relevincia levando-se em conta a taxa de radiagdo de 0,2 rads a que estas
mutheres estio atualmente expostas por exame, isto &, cerca de 100 vezes menor do
que a dose necessaria a indugiio tumoral (FENTIMAN, 1990c; EGELI & URBAN,
1979, OLIVEIRA et al., 1994).

Ainda gue com essas consideracdes, acreditamos, baseados na literatura
revisada e nos resultados desta pesquisa, que 2 mamografia deve ser realizada em
mulheres sintométicas com idade entre 35 e 49 anos, pois observamos que 0 exame
mostrou-se com alta acuracia na maioria dos grupos avaliados, servindo como um
instrumento ao exame clinico quando na presenga de nodulos dominantes ¢ sendo de

capital importancia a0 diagnéstico do cincer nos casos sem nodulos palpéveis.
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6. CONCLUSOES

6.1. A mamografia apresentott alta acuracia a detecgdo do cancer de mama
inicial em mulheres com idade entre 15 ¢ 49 anos, quando utilizada 2
bidpsia Ou O SegUIMENTO clinico de pelo menos 1 ano como padrio-

Quro.

6.2. O exame mamografico mostrou-s¢ com boa acurdcia nas trés faixas

etarias avaliadas.

6.3. A acuricia da mamografia manteve-se adequada em mulheres com

antecedente familiar para cancer de mama.

6.4. O antecedente de cirurgia maméria ndo alterou a acuracia do exame

mamografico.

6.5. A mamografia aumentou a capacidade do exame clinico no diagnostico
dos casos de céncer em pacientes com n6dulos dominantes ¢ fol
fundamental para 0 diagnostico de cancer enfre as pacientes sem

nadulo domnante.
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ANEXO 1

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Positive, Valor Preditive
Negative e Acuricia do exame mamogrifico come indicador diagnéstico de
cancer mamario emn mulberes com idade entre 35 e 39 anos, counsideran-

do padrie-ouro a bibpsia ou seguimento clinico (n = 1.250)

Resuitado da Mamqggaﬁa Com Cincer Sem Cancer Total
Positivo 22 25 47
Negativo 3 1200 1203
TOTAL 25 1225 1250

Sensibilidade = 88%
Egpecificidade = 98%

Valor Preditivo Positive = 47%
valor Preditivo Negativo = 99%
Acuracia = 98%

Prevaléncia = 2%



ANEXO 2

Sensibilidade, Especiﬁcidade, Valor Preditivo Positive, Valor Preditivo Negativo
¢ Acurdcia do exame mamogrifico como indicador diagnostico de cancer
mamério em mulheres com idade entre 40 ¢ 44 anos, considerando padrio-ouro

a bibpsia ou seguimento clinico (n = 1.256)

Resultado da Mamografia _ Com Cancer Sem Céancer Total
Positivo 48 30 78
Negativo 15 1163 1178
TOTAL 63 1193 1256

Sensibilidade = 76%
Especificidade = 97%

valor Preditivo Positive = 62%
Valor Preditivo Negativo = 99%
Acuracia = 96%

prevaléncia = 5%



ANEXO 3

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditive Positive, Valor Preditivo Negativo
e Acurdcia do exame mamogrifico como indicador diagnédstico de cancer
maméario em mulheres com idade entre 45 ¢ 49 anos, considerando padrio-ouro

a biépsia ou seguimento clinico {n = 1.070)

Resultado da Mamografia  Com Cincer  Sem Cancer Total
Positivo 67 50 117
Negativo 10 943 953
TOTAL 77 993 1670

Sensibilidade = 87%
Especificidade = 95%

Valor Preditivo Positivo = 57%
Yalor Preditivo Negativo = 99%
Acuracia = 94%

Prevaléncia = 7%



ANEXO 4

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Positive, Valor Preditivo
Negativo e Acurdcia do exame mamogrifico como indicador diagundéstico de
cipcer mamario entre muiberes com antecedente familiar para cancer de mama,

considerando padraoc-ouro a biépsia ou seguimente clinico (n = 676)

Resuitado da Mamografia Com Céncer Sem Cancer Total
Positivo 36 25 61
Negativo il 604 615
TOTAL 47 629 676

Sensibilidade = 77%
Especificidade = 96%

Valor Preditivo Positivo = 59%
Valor Preditivo Negativo = 98%
Acuracia = 95%

Prevaléncia = 6,9%



ANEXO 3

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Positive, Valor Preditivo Negativo
e Acuricia do exame mamogrifico como indicador diagnéstico de clncer
mamario entre mulheres sem antecedente familiar para cincer de mama,

considerando padrio-ouro a bidpsia ou seguimento clinico (n = 2.900)

Resuitado da Mamografia  Com Céncer  Sem Chncer Total
Positivo 101 80 181
Negativo 17 2702 2719
TOTAL 118 2782 2900

Sensihilidade = 86%
Especificidade = 97%

Valor Preditivo Positivo = 56%
Valor Preditivo Negativo = 99%
Acuracia = 97%

Prevaléncia = 4%



ANEXO 6

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Pesifive, Valor Preditivo Negativo
¢ Acuracia do exame mamogrifico comoe indicador diagnéstico de cincer
mamdrio entre mulheres com antecedente de cirurgia de mama per causas

benignas, considerande padric-oure a bidpsia ou seguimente clinico (n=179)

Resultado da Mamografia Com Cincer Sem Cincer Total
Positivo 4 5 9
Negativo I 169 170
TOTAL 5 174 179

Sensibilidade = 80%
Especificidade = 97%

Valor Preditivo Positivo = 44%
Valor Preditivo Negative = 99%
Acuracia = 97%

Prevaléncia = 2,7%



ANEXO 7

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Positivo, Valer Preditive Negativo
e Acurdcia do exame mamogrifico como indicador diagndstico de cancer
mamario entre mulheres sem antecedente de cirurgia de mama por causas

benignas, considerando padrao-oure a biépsia ou seguimento clinico (n = 3.397)

Resultado da Mamografia  Com Cincer__Sem Cincer Total
Positivo 133 100 33
Negativo 27 3137 3164
TOTAL 160 3237 33%7

Sensibibidade = 83 %
Especificidade = 97%

YValor Preditivo Positivo = 57%
Valor Preditivo Negativo = 99%
Acuracia = 96%

Prevaléncia = 4.7%



ANEXO 8

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Positivo, Valor Preditivo Negativo
e Acuricia do exame mamogrifice como indicador diagnéstico de cancer
mamirio entre mulheres com nodulo suspeito ao exame clinico, considerando

padrio-oure a bidpsia ou seguimento clinico (n = 253)

Resultado da Mamografia  Com Cancer Sem Cancer Total
Positivo 110 37 147
Negativo 14 92 106
TOTAL 124 129 253

Sensibilidade = 89%
Especificidade = 71%

Valar Preditivo Positive = 75%
Valor Preditivo Negativo = 87%
Acuracia = 80%

Prevaléncia = 49%



ANEXO 9

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Pesitivo, Valor Preditivo Negativo
e Acurdcia do exame mamegrafice como indicador diagnéstico de cancer
maméario entre multheres com nédulo benigno ac exame clinico, considerando

padrio-ouro a biépsia ou seguimento clinico (n = 338)

Resultado da Mamografia  Com Céncer  Sem Céncer Total
Positivo 9 12 21
Negativo 7 510 517
TOTAL 16 522 538

Sensibilidade = 56%
Especificidade = 98%

Valor Preditivo Positvo = 43%
Valor Preditivo Negativo = 99%
Acaracia = 96%

Prevaléncia = 2,9%



ANEXQG 10

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditive Positive, Valor Preditivo Negative
e Acurdcia do exame mamogrifico como indicador diagméstico de cancer
mamario entre mulheres sem nédulo detectivel a0 exame clinico, considerando

padrio-oure a biépsia ou seguimento clinico (n = 2.785)

Resultado da Mamografia  Cem Cancer Sem Cancer Total
Positivo 20 62 82
Negativo 5 2698 2703
TOTAL 25 2760 27785

Sensibilidade = 80%
Especificidade = 98%

Valor Preditivo Positivo = 24%
Valor Preditivo Negativo = 99%
Acuricia = 98%

Prevaléncia = 0.8%



ANEXO 11

Distribuicdo absoluta das pacientes por faixa etdria que tiveram resultados
mamogrificos falsos-negatives para cincer mamario, segunde tipo histolégico

do carcinoma

Yariaveis 35-39 40 - 44 45 - 49

Ductal mvasivo 3 8 9

Ductal "in sitn” - - -
{DCIS) '

e

Lobular mvasivo -

tad
]

Mucode -

T
3

Medular

TOTAL 3 16 10




ANEXO 12

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Pesitivo, Valor Preditivo Negative
¢ Acurdcia da mamografia como indicador diagnéstico de cincer mamario nas

mutheres, segundo a faixa etdria considerando padrig-ouro a bidpsia (n = 480)

Varidvels 35-39 40 - 44 45-49
Sensibilidade 88 76 87
Especificidade 85 83 63
Vator Preditivo Positivo 59 70 66
Valor Preditivo Negativo 97 87 86
Acuracia &6 80 74

Prevaléncia 20 34 45




ANEXO 13

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditive Positive, Valor  Preditivo
Negative e Acuricia da mamografia come indicador diagnéstico de cancer
mamdrio nas mulheres, segundo a presenca de antecedente familiar para cancer

de mama considerande padrio-ouro a biopsia (n = 480)

Variaveis Positivo Negativo
Sensitnhidade 77 g6
Especificidade 73 79
Valor Preditivo Positivo 64 67
Valor Preditivo Negativo 3 g2
Acuracia 74 81

-4

Prevaléncia 39 3




ANEXO 14

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Positivo, Valor Preditive Negativo
e Acuricia da mamografia como indicador diagnéstico de cincer mamario nas
mulheres, segundo a presenca de antecedente pessoal para cirurgia de mama por

causa benigna considerando padrio-ouro a bidpsia (n = 480)

Varidveis Positivo Negativo
Sensibilidade 80 83
Especificidade 82 78
Valor Preditivo Positive 57 67
Yalor Preditivo Negativo 93 90
Acuracia 82 79

P
a2
%)
i

Prevaléncia




ANEXO 15

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Positive, Valer Preditivo Negativo
¢ Acurdcia da mamografia como indicador diagnostico de cincer mamirio
nas mutheres, segunde o exame clinico da mama considerando padrio-ouro a

bidpsia (n = 480)

Varidveis Nédulo Nédulo Sem
Suspeito Benigno Nédulo
Sensibilidade 89 56 80
Especificidade 70 91 80
Valor Preditivo Positivo 88 50 38
Valor Preditivo Negativo 71 93 96
Acurécia 83 87 80

Prevaléncia 71 13 13




ANEXO 16

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Positivo, Valor Preditive Negativo
e Acuricia do exame mamografico como indicador diagndstico de cancer

mamario na populagio geral, considerando padrio-ouro a biépsia (n = 480)

Resultado da Mamografia Com Cancer  Sem Céncer Total
Positivo 137 70 207
Negativo 28 245 273
TOTAL 165 315 480

Sensibilidade = 83%
Especificidade = 78%

Valor Preditivo Positive = 66%
Valor Preditivo Negativo = 90%
Acuracia = 80%

Prevaléncia = 34%



ANEXO 17

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Positivo, Valor Preditivo Negativo
¢ Acuracia do exame mamografico como indicador diagnéstico de cincer
mamdrio em mulheres com idade entre 35 e 39 anos, considerando  padrac-ouro

a bidpsia (n = 127)

Resultado da Mamﬂgraﬁa Com Cancer Sem Cancer Total
Positivo 27 I3 37
Negafivo 3 87 90
TOTAL 25 102 127

Sensibijidade = 88%
Especificidade = 85%

Valor Preditive Positive = 59%
Valor Preditivo Negativo = 97%
Acuracia = 86%

Prevaléncia = 20%



ANEXO 18

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Positive, Valor Preditivo Negativo
e Acuricia do exame mamogrifice como indicador diagnéstico de cancer
mamario nas mulheres com idade entre 40 e 44 anos, considerando padrio-ouro

a bidpsia (n = 183)

Resultado da Mamografia  Com Cincer Sem Céncer Total
Positivo 48 21 69
Negativo : 13 59 114
TOTAL 63 120 183

Sensibilidade = 76%
Especificidade = 83%

valor Preditivo Positive = 70%
Valor Preditive Negativo = 87%
Acuracia = 80%

Prevaléncia = 34%



ANEXO 19

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Positivo, Valor Preditivo Negativo

¢ Acuricia do exame mamogrifico como indicader diagnéstico de cincer

mamario nas mulheres com idade entre 45 e 49 anos, considerande padrio-ouro

a bidpsia (n = 170)

Resultado da Mamografia  Com Céncer  Sem Céncer Total
Positivo 67 34 101
Negativo 10 59 69
TOTAL 77 93 170

Sensibihidade = 87%
Especificidade = 63%

Valor Preditivo Posifivo = 66%
Valor Preditivo Negativo ) = 86%
Acuricia = 74%

Prevaléncia = 45%



ANEXO 20

Valores de Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Positivo, Valor
Preditivo Negative e Acuricia do exame mamogrifico como indicador
disgnéstico de cincer mamdrio entre mulheres com este antecedente familiar,

considerando padrio-ouro a biépsia (n = 120)

Resultade da Mamografia  Com Cincer Sem Cancer Taotal
Positivo 36 20 56
Negativo 11 53 64
TOTAL 47 73 126

Sensibilidade = 77%
Especifictdade = 73%

Valor Preditivo Positive = 64%
Valor Preditivo Negativo = 83%
Acuracia = 74%

Prevaléncia = 3%%



ANEXO 21

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Positivo, Valor Preditivo Negativo
e Acurdcia do exame mamegrifico como indicador diagnostico de cincer
mamério entre mulheres sem este antecedente familiar, considerando padrio-

ouro a biopsia (n = 360)

Resultado da Mamografia  Com Céncer  Sem Cincer Total
Positivo 101 50 151
Negattvo 17 192 209
TOTAL 118 242 360

Sensibilidade = 86%
Fapecificidade = 79%

Valor Preditivo Positive = 67%
Valar Preditive Negativo = 92%
Acuracia = 81%

Prevaléncia = 33%



ANEXO 22

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Positive, Valor Preditive Negativo
e Acurdcia do exame mamogrifico como indicador diagnistico de cancer
mamirio entre mulheres com antecedente pessoal de cirurgia de mama por

causas benignas, considerando padrao-ouro a bidpsia

Resultado da Mamografia  Com Cancer Sem Céncer Total
Positivo 4 3 7
Negativo i 14 15
TOTAL 5 17 22

Sensibilidade = 80%
Especificidade = 82%

YValor Predifivo Posttivo = 37%
Valor Preditivo Negativo = 93%
Acuracia = 82%

Prevaléneia = 23%



ANEXO 23

Sensibilidade, Especificidade, Valor Preditive Positive, Valor Preditive Negativo
e Acuricia do exame mamogrifico como indicador diagnéstico de cincer
maméario entre mulheres sem antecedente pessoal de cirurgia de mama por

causas benignas, considerando padrao-ouro a bidpsia (n = 458)

Resultado da Mamografia  Com Céncer Sem Céncer Total
Positivo 133 67 200
Negativo 27 231 258
TOTAL 160 208 458

Sensibilidade = 83%
Especificidade = 78%

Valor Preditivo Positive = 67%
Valor Preditivo Negativo = 90%
Acuracia = 79%

Prevaléncia = 35%



ANEXO 24

Sensibilidade, Especiﬁcidade, Valor Preditivo Pesitivo, Valor Preditive Negativo
e Acuracia do exame mamogrifico como indicador diagnéstico de cancer
maméario entre muiheres com nadulo suspeite ao exame clinico, considerando

padriie-ouro a bidpsia (n=174)

Resultado da Mamografia  Com Cancer Sem Céncer Total
Positivo 110 15 125
Negativo 14 35 49
TOTAL 124 50 174

Sensibilidade = 8%%
Especificidade = 70%

valor Preditivo Positivo = 88%
Valor Preditivo Negativo = 71%
Acuracia = 83%

Prevaléncia = 71%



ANEXO 25

Gensibilidade, Especificidade, Valor Preditivo Positivo, Valer Preditivo Negativo
e Acurdcia do exame mamogrifico como indicador diagnéstico de cincer
mamério entre mulheres com nodulo benigno ao exame clinico, considerando

padrio-ouro a biopsia (n=119)

Resultado da Mamografia  Com Cancer Sem Cincer Total
Positivo 9 9 18
Negativo 7 94 101
TOTAL 16 103 119

Sensibilidade = 56%
Especificidade = 21%

valor Preditivo Positivo = 50%
Valor Preditivo Negativo = 93%
Acuracia = 87%

Prevaléncia = 13%



ANEXO 26

Sensibilidade, Especificidade, Valer Preditive Pesitive, Valor Preditivo
Negativo e Acuricia do exame mamogriafico como indicador diagnéstico de
chncer mamdrio entre mulheres sem nodulo detectiavel ac exame clinico,

considerando padrio-ouro a biépsia (n =187)

Resultado da Mamografia  Com Cancer  Sem Clncer Total
Posttivo 20 33 33
Negativo 5 129 134
TOTAL 25 162 187

Sensibilidade = 80%
Especificidade = 80%

Valor Preditivo Positivo = 38%
Valor Preditivo Negativo = 96%
Acuracia = 80%

Prevaléncia =13%



ANEXOQ 27

FICHA DE COLETA DOS DADOS

1, Identificacio

.1 Numerodapasta | J{ }! 1l | 12 Datadaconsulta: / /

1.3, Idade: | | anos 1.4, Data do nascimento; ___ / /

1.5, Antecedente familiar para cancer de mama :

[1] primewro grau |21 segundo grau
{3 [1]el2 4] sem antecedente

1.6. Antecedente de cirurgia de mama por causa benigna
| 1| unilateral | 21 bilateral
| 3 | sem antecedente

1.7. Razdo do encaminhamento

i 11 Nodulo | 21 Nodularidade
13| Descarga mamilo 4| Dor
| 51 Outros:

2. Achados dos Exames

2.1 Diagnost. Mamografico: |11 Normal | 2 | Suspeito

2.2, Diagnostico Climico: i 11 Normal | 2 | Nodulanidade (ID. fibrocistica)
| 3 | Nodulo benigno | 4 { Mastalgia
| 5! Descarga papilar | 6 | Nodulo ou area suspeitos

2.3, Dragnéstico Anatomopatoiégico: 11 Benigno |2 Cancer



