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Resumo

Abstract

Objetivo: Apresentar as recomendacoes do Colégio Brasileiro de Radiologia e Diagnéstico por Imagem, da Sociedade Brasileira de
Mastologia e da Federagao Brasileira das Associagoes de Ginecologia e Obstetricia para o rastreamento por imagem do cancer de
mama no Brasil.

Materiais e Métodos: Foram analisados os estudos cientificos disponiveis nas bases cientificas Medline e Lilacs. Na auséncia de
dados probatérios, as recomendacodes refletiram o consenso da comissao de especialistas.

Recomendacoes: O rastreamento mamografico anual é recomendado para as mulheres entre 40 e 74 anos. Acima de 75 anos
deve ser reservado para as mulheres que tenham expectativa de vida maior que 7 anos. O rastreamento complementar com
ultrassonografia deve ser considerado para as mulheres com mamas densas. O rastreamento complementar com ressonancia
magnética é recomendado para as mulheres com alto risco. A tomossintese € uma forma de mamografia que pode ser considerada
para o rastreamento do cancer de mama, quando disponivel.

Unitermos: Rastreamento do cancer de mama; Mamografia; Ultrassonografia; Ressonancia magnética.

Objective: To present the current recommendations for breast cancer screening in Brazil, as devised by the Brazilian College of
Radiology and Diagnostic Imaging, the Brazilian Breast Disease Society, and the Brazilian Federation of Gynecological and Obstetri-
cal Associations.

Materials and Methods: We analyzed scientific studies available in the Medline and Lilacs databases. In the absence of evidence,
the recommendations reflected the consensus of a panel of experts.

Recommendations: Annual mammography screening is recommended for women 40-74 years of age. Among women = 75 years of
age, annual mammography screening should be reserved for those with an expected survival > 7 years. Complementary ultrasound
should be considered for women with dense breasts. Complementary magnetic resonance imaging is recommended for women at
high risk. When available, an advanced form of mammography known as tomosynthesis can be considered as a means of screening
for breast cancer.
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INTRODUCAO

A mortalidade pelo cancer de mama tem sido redu-
zida em vdrios paises com programas organizados de ras-
treamento'"?. No Brasil, apesar de todos os esforcos em-
pregados, tem-se observado aumento, tanto na incidéncia
quanto na mortalidade® . Uma particularidade do can-
cer de mama no Brasil e em outros paises em desenvol-
vimento é que a sua incidéncia nas mulheres com idade
entre 40 e 50 anos ¢é proporcionalmente maior que a de
paises desenvolvidos'®™®.

A¢des que visam a padronizar o rastreamento do cin-
cer de mama, assim como a esclarecer a populagio sobre
a importancia da sua realiza¢do, devem ser estimuladas.
Em 2012, o Colégio Brasileiro de Radiologia e Diagnéstico
por Imagem (CBR), a Sociedade Brasileira de Mastologia
(SBM) e a Federacdo Brasileira das Associacdes de Gine-
cologia e Obstetricia (Febrasgo), por meio da Comissio
Nacional de Mamografia, publicaram as recomendacdes
para o rastreamento por imagem do cincer de mama no
Brasil®. O objetivo do presente artigo é apresentar uma
atualizacdo dessas recomendacdes, com base nas publica-
coes cientificas mais recentes e relevantes sobre o tema.

METODO DE TRABALHO

Foram analisados os estudos cientificos disponiveis
nas bases cientificas Medline e Lilacs, para responder
a questdo clinica: “Qual o impacto da mamografia, ul-
trassonografia, ressonincia magnética e tomossintese no
rastreamento do cAncer de mama de acordo com a faixa
etéria e risco pessoal e familiar?”. A avaliacdo foi baseada
nos niveis de evidéncia cientifica do Oxford Centre for
Evidence-Based Medicine"'” e nos critérios da Grading of
Recommendations Assessment, Development and Evalu-
ation"V. Na auséncia de dados probatérios, as recomen-
dacdes refletiram o consenso da comissdo de especialistas
das trés entidades.

As recomendacdes foram classificadas em quatro ca-
tegorias, descritas abaixo, de acordo com o grau de evi-
déncia cientifica e de consenso entre os especialistas.

Categoria A — Recomendaciio baseada em fortes evi-
déncias cientificas, com consenso uniforme entre o CBR,
a SBM e a Febrasgo para que esta recomendacio seja
apoiada vigorosamente.

Categoria B — Recomendacdo baseada em razodveis
evidéncias cientificas, com consenso uniforme entre o
CBR, a SBM e a Febrasgo para que esta recomendacio
seja apoiada vigorosamente.

Categoria C — Recomendacdo baseada em poucas
evidéncias cientificas, mas com consenso entre o CBR,
a SBM e a Febrasgo para que esta recomendacio seja
apoiada vigorosamente.

Categoria D — Recomendacio baseada em consenso
de especialistas entre o CBR, a SBM e a Febrasgo para
que esta recomendacio seja apoiada.

Essas recomendacdes serdo revistas a cada trés anos.
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RECOMENDACOES PARA O RASTREAMENTO

RASTREAMENTO DAS MULHERES COM RISCO
POPULACIONAL USUAL

Mamografia

® Recomenda-se o rastreamento anual com mamo-
grafia para as mulheres entre 40 e 74 anos, preferencial-
mente com técnica digital (categoria A);

e A partir dos 75 anos recomenda-se o rastreamento
com mamografia, preferencialmente digital, para as mu-
lheres que tenham expectativa de vida maior que 7 anos,
baseada nas comorbidades (categoria D).

Ultrassonografia

® Nio existem dados que deem suporte para o rastrea-
mento com ultrassonografia para todas as mulheres de
risco populacional usual;

e A ultrassonografia deve ser considerada como ad-
junta 2 mamografia nas mulheres com mamas densas (ca-
tegoria B).

Ressondncia magnética

¢ Nio existem dados que deem suporte para o rastrea-
mento com ressondncia magnética para as mulheres de
risco populacional usual.

Tomossintese

® Recomenda-se que a tomossintese seja considerada
em associacdo a2 mamografia digital (COMBO ou sinteti-
zada) no rastreamento, quando disponivel (categoria B).

RASTREAMENTO DAS MULHERES DE ALTO
RISCO PARA CANCER DE MAMA

Mamografia

e Mulheres com muta¢do dos genes BRCAI ou
BRCA2, ou com parentes de 1° grau com mutacdo provada,
devem realizar o rastreamento anual com mamografia a
partir dos 30 anos de idade (categoria B);

® Mulheres com risco = 20% ao longo da vida, calcu-
lado por um dos modelos matematicos baseados na his-
téria familiar, devem realizar rastreamento anual com
mamografia iniciando 10 anos antes da idade do diag-
néstico do parente mais jovem (nfo antes dos 30 anos)
(categoria B);

® Mulheres com histéria de terem sido submetidas a
irradiacdo no térax entre os 10 e 30 anos de idade devem
realizar rastreamento anual com mamografia a partir
do 8° ano apés o tratamento radioterapico (ndo antes
dos 30 anos) (categoria C);

e Mulheres com diagnéstico de sindromes genéticas
que aumentam o risco de cAncer de mama (como Li-Frau-
meni, Cowden e outras) ou parentes de 1° grau acometi-
dos devem realizar rastreamento anual com mamografia
a partir do diagnéstico (ndo antes dos 30 anos) (cate-
goria D);
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® Mulheres com histéria pessoal de hiperplasia lobu-
lar atipica, carcinoma lobular in situ, hiperplasia ductal
atipica, carcinoma ductal in situ e carcinoma invasor de
mama devem realizar rastreamento anual com mamo-
grafia a partir do diagnéstico (categoria C);

Ressondncia magnética

e Mulheres com mutacdo dos genes BRCA1l ou
BRCA2, ou com parentes de 1° grau com mutacdo provada,
devem realizar rastreamento anual com ressonancia
magnética a partir dos 25 anos de idade (categoria A);

® Mulheres comrisco >20% ao longo davida, calculado
por um dos modelos matematicos baseados na histéria
familiar, devem realizar rastreamento anual com resso-
nincia magnética iniciando 10 anos antes da idade do
diagnéstico do parente mais jovem (ndo antes dos 25
anos) (categoria A);

® Mulheres com histéria de irradiacdo no térax entre
os 10 e 30 anos de idade devem realizar rastreamento
anual com ressonincia magnética a partir do 8° ano
ap6s o tratamento radioterdpico (ndao antes dos 25
anos) (categoria C);

e Mulheres com diagnéstico de sindromes gené-
ticas que aumentam o risco de cincer de mama (como
Li-Fraumeni, Cowden e outras) ou parentes de 1° grau
acometidos devem realizar rastreamento anual com res-
sonincia magnética a partir do diagnéstico (nfo antes
dos 25 anos) (categoria D);

® Mulheres com histéria pessoal de hiperplasia lobu-
lar atipica, carcinoma lobular in situ, hiperplasia ductal
atipica, carcinoma ductal in situ e carcinoma invasor de
mama devem realizar rastreamento anual com resso-
nancia magnética a partir do diagnéstico (categoria C);

Ulirassonografia

® Deve ser utilizada como substituta da ressonancia
magnética para as mulheres que nido puderem realiza-la
por qualquer motivo (categoria B).

Tomossintese

® Recomenda-se que a tomossintese seja considerada
em associacdo 2 mamografia digital (COMBO ou sinteti-
zada) no rastreamento, quando disponivel (categoria B).

Justificativa

O principal beneficio do rastreamento é a reducdo na
mortalidade pelo cAncer de mama em mulheres acima de
40 anos. Para avaliar o efeito do rastreamento mamogra-
fico na reducdo da mortalidade, foram realizados 11 estu-
dos prospectivos, controlados e randémicos'
cecdo dos dois estudos realizados no Canada (CNBSS 1 e
2, ambos com forte viés de selecio'?, tendo incluido ni-

12 Com ex-

mero desproporcional de portadoras de nédulos palpaveis
no grupo estudo), os demais mostraram reducdo no risco
relativo de morrer pelo cancer de mama em mulheres

246

que realizaram o rastreamento mamografico em relacio
as que nao realizaram ", Individualmente, o estudo que
mostrou a maior redu¢do na mortalidade associada ao ras-
treamento mamogréfico foi o Swedish Two-County Trial,
com reducio de 31% no grupo submetido ao rastreamento
mamogréfico no seguimento de 29 anos''®. Diversas me-
tanélises com dados desses estudos foram realizadas. Na
metandlise feita pelo Independent UK Panel, a redugio
na mortalidade pelo cancer de mama foi estimada em
20%"¥| e na conduzida pela Cochrane, em 19%%.

Por outro lado, a magnitude da redu¢do na mortalidade
pelo cancer de mama observada nos estudos tem sido
questionada por alguns investigadores. Praticamente, es-
ses investigadores ddo um peso muito grande aos estudos
canadenses citados (CNBSS), sem considerar os defeitos
desses estudos. Argumentam, ainda, que a maioria foi
realizada nas décadas de 60, 70 e 80 e seus resultados
ndo expressariam os avancos terapéuticos que ocorreram
desde entdo. Especulam que algumas mulheres que mor-
reram por cincer de mama no grupo nio rastreado, hoje,
iriam sobreviver. E que os avancos terapéuticos tornaram
o rastreamento mamografico com a detec¢do precoce do
cancer de mama menos relevante'”. No entanto, existe
pouca evidéncia cientifica para sustentar essas especu-
lacdes. Deve-se enfatizar que as estimativas nos estudos
realizados nas décadas de 70, 80 e 90 também ndo expres-
sam os avancos tecnoldgicos na mamografia e a potencial
deteccio de um maior ndmero de cAnceres curdveis do

que no passado!!71®),

RASTREAMENTO ENTRE 40 E 49 ANOS

Alguns estudos avaliaram o impacto do rastreamento
mamogréfico, especificamente, em mulheres com idade
entre 40 e 49 anos. O Age Trial, estudo prospectivo, con-
trolado e randémico, realizado no Reino Unido, mostrou
reducdo de 25% no risco relativo de morte nos primei-
ros 10 anos de rastreamento, em mulheres entre 39 e 49
19 Hellquist et al., apés 16 anos de seguimento,
observaram reducdo de 29% na mortalidade associada
ao rastreamento em mulheres entre 40 e 49 anos. Em

anos

mulheres entre 40 e 44 anos, foi observada reducio na
mortalidade de 18%, e entre 45 e 49 anos, de 32%?%.
Em outro estudo observacional, Jonsson et al. mostraram
reducdo de 38% na mortalidade pelo cAncer de mama em
mulheres com idade entre 40 e 49 anos®". Além disso,
como ja citado, o Brasil, como outros paises em desen-
volvimento, apresenta propor¢do de portadoras de cancer
de mama nessa faixa etdria proporcionalmente maior que
a dos paises desenvolvidos®®. Dessa forma, o CBR, a
SBM e a Febrasgo recomendam a inclusio desse grupo
de mulheres no rastreamento para o cancer de mama.

RASTREAMENTO ACIMA DE 74 ANOS

Os estudos prospectivos, controlados e randdomicos
nio incluiram mulheres acima de 74 anos, nio havendo
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dados diretos sobre o rastreamento nessa faixa. Todavia,
a expectativa de vida das mulheres tem aumentado, com
incidéncia crescente do ciAncer de mama na faixa etdria
acima dos 75 anos. Atualmente, cerca de 26% das mortes
por cancer de mama ocorrem em mulheres com diagnés-
tico apds os 74 anos. Outro fator que estimula o rastrea-
mento mamografico nesse grupo é a maior sensibilidade
e especificidade da mamografia®>?®, Considerando todos
esses fatores, muitas organizacdes médicas recomendam
a individualiza¢do da decisao, que deve ser discutida com
a mulher. Dessa forma, o CBR, a SBM e a Febrasgo re-
comendam o rastreamento para esse grupo de mulhe-
res que tenham expectativa de vida acima de 7 anos.

RASTREAMENTO DA POPULACAO DE ALTO RISCO

Quando uma mulher é classificada como de alto risco,
a intensifica¢do do rastreamento por imagem inclui duas
alteracoes em relacdo ao rastreamento na populacdo ge-
ral. A primeira é a antecipag¢do do inicio do rastreamento,
pois os tumores nessas mulheres tendem a se desenvolver
mais precocemente. A segunda € a incorporacdo da resso-
nancia magnética ou da ultrassonografia como métodos
complementares, em razdo das limita¢cdes da mamografia,
que sdo maiores nessa faixa etdria.

Mulheres com alto risco genético

Emmulheres portadoras de mutagdonos genes BRCAI
ou BRCA2 observou-se que o uso do rastreamento suple-
mentar com ultrassonografia e ressonincia magnética as-
sociou-se a detec¢do de um significativo nimero de tumo-
res adicionais, com superioridade da ressonincia magné-
tica®*2%. Uma revisio sistematica dos estudos realizados
demonstrouqueassensibilidades damamografiaedaultras-
sonografia, isoladas, foram 36% e 40%, respectivamente,
e quando associadas, foi 55%. A sensibilidade da ressonan-
cia magnética isolada foi 81%, e quando combinada com
a mamografia foi 93%. Ou seja, o uso da ultrassonografia
como método suplementar aumentou o ntimero de tumo-
res detectados, porém, quase 50% dos tumores ndo foram
identificados®’
achados. Riedl et al. relataram sensibilidade geral igual
para mamografia e ultrassonografia, isoladas, de 38%, e
quando combinadas, de 50%. A ressonancia magnética
isolada mostrou sensibilidade de 90%, e combinada com
a mamografia, de 93%, nido havendo qualquer incremento

). Estudos mais recentes confirmaram esses

quando combinada a ultrassonografia®®. Entretanto, es-
ses resultados favoraveis somente serdo alcancados se os
exames de ressonincia magnética forem de alta qualidade
e com médicos qualificados para a sua leitura, assim como
se houver a disponibilidade de continuar a investigacio
com a bidpsia das lesdes detectadas somente pela resso-
nincia magnética ou um centro de referéncia para reali-
zar esses procedimentos>*3?. Por essa razio, a resso-
nancia magnética é o método suplementar de escolha
no rastreamento dessas mulheres, e a ultrassonografia
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deve ser utilizada apenas se a ressoniancia magnética
b
por qualquer razido, nao puder ser realizada.

Outras sindromes genéticas

As demais sindromes genéticas que aumentam o risco
para cancer de mama sdo raras e ndo ha estudos espe-
cificos em relacdo ao rastreamento do cincer de mama.
Atualmente, ha recomendacdes por parte dos especialis-
tas para rastreamento de mulheres portadoras, ou nio
testadas, mas com familiares de 1° grau com sindrome
de Cowden, Bannayan-Riley Ruvalcaba, Li Fraumeni®®¥.
Sugere-se que essas mulheres realizem o rastreamento
de modo similar ao recomendado para mulheres com
mutacido nos genes BRCA1 ou BRCA2.

Irradiacdo toricica

Mulheres submetidas airradiac¢do tordcica apresentam
riscomaior de desenvolver cAncerde mamaaolongo davida,
comparavel ao risco observado em mulheres com mutacio
nos genes BRCA. Porém, o risco ndo é o mesmo para todas
as mulheres. H4 um aumento linear entre o risco e a dose
de radiacdo, o volume do campo irradiado e a idade ao tra-
tamento. Nesse grupo, a mamografia e a ressonancia mag-
nética se complementam no rastreamento®", Ng et al.
relataram que as sensibilidades da mamografia e da resso-
nAncia magnética, isoladas, foram 68% e 67%, respectiva-
mente, nessas mulheres, e quando combinadas, a sensibi-
lidade foi elevada para 94%3%. Dessa forma, recomen-
da-se o rastreamento de modo similar ao recomendado
para mulheres com mutag¢do nos genes BRCAl ou
BRCA2 para todas as pacientes que foram submetidas
a irradiacdo toracica antes dos 30 anos de idade.

Hiperplasia ductal atipica e neoplasia lobular

A hiperplasia ductal atipica e as neoplasias lobulares
(hiperplasia lobular atipica e carcinoma lobular in situ)
sdo tanto lesdes precursoras como fatores de risco para o
cancer de mama, elevando o risco relativo de desenvolver
cancer de 4 até 10 vezes apés o diagnéstico®***, Ha con-
senso de que essas mulheres devem iniciar o rastreamento
mamografico anual logo ap6s o diagnéstico. O grande de-
bate se concentra na realizacdo da ressonincia magnética.
A American Cancer Society (ACS), na atualiza¢do de suas
recomendagdes para o rastreamento do cincer de mama,
ressaltou que ndo h4 evidéncias para recomendar ou con-
traindicar a ressondncia magnética e que a decisdo deve
ser individualizada®”. No entanto, é crescente o ntimero
de defensores do uso da ressonincia magnética. Dessa
forma, recomenda-se o rastreamento de modo similar
ao recomendado para mulheres com mutac¢io nos ge-
nes BRCA1 ou BRCA2 para esse grupo de mulheres.

Historia pessoal de cAncer de mama

Mulheres com antecedente pessoal de cancer de
mama apresentam maior risco de desenvolver um segundo
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cancer na mama tratada ou contralateral®®. Um estudo
recente estimou que o risco vitalicio para o desenvolvi-
mento do segundo cancer foi superior a 20-25%, limiar
este considerado pela ACS para classificar a mulher como
de alto risco e indicar o rastreamento complementar com
a ressonancia magnética®®. Outro estudo investigou a
importancia da ressonincia magnética em mulheres sub-
metidas ao tratamento conservador, com mamografia e
ultrassonografia negativas. A taxa de detec¢io foi 18 can-
ceres a cada 1.000 mulheres, que é comparavel a taxa de
deteccdo observada em mulheres com mutacio nos genes
BRCA. A sensibilidade e a especificidade da ressonancia
magnética foram, respectivamente, 92% e 82%37. Outros
autores também observaram resultados semelhantes®®.
Dessa forma, recomenda-se o rastreamento com ma-
mografia associada a ressonancia magnética para as
mulheres que foram submetidas ao tratamento con-
servador de mama.

CONSIDERACOES SOBRE A TOMOSSINTESE
MAMARIA

A tomossintese ¢ uma evolu¢do da mamografia di-
gital, permitindo avaliacdo mais acurada da mama. Va-
rios estudos foram publicados confirmando a eficdcia da
tomossintese no rastreamento do cancer de mama, pois
gera aumento da taxa detec¢do de cancer, bem como re-
duc¢ido do ntimero de falso-positivos e reducio da taxa de
reconvocacdo®**V. O Oslo Trial foi um estudo prospec-
tivo que comparou a mamografia digital com a tomossin-
tese associada a mamografia digital, observando 27% de
aumento na taxa de deteccdo de cancer no grupo com
tomossintese, assim como reducdo de 15% na taxa de
falso-positivos, com consequente diminui¢do de procedi-
mentos invasores*®. O STORM Trial comparou a mamo-
grafia digital versus a tomossintese associada a mamogra-
fia digital em 7.292 mulheres“". Foi observado aumento
de 51% na taxa de detec¢do de cancer de mama com o
uso da tomossintese e reducio de 17% na taxa de falso-
positivos. Friedewald et al. analisaram 454.850 exames,
dos quais 281.187 foram de mamografia digital e 173.663
de tomossintese, realizados retrospectivamente em 13
centros nos Estados Unidos?. Observaram aumento de
41% na taxa de deteccdo de cancer de mama, ocorrendo
principalmente entre os tumores invasores iniciais, com
reducio de 15% na taxa de falso-positivos, fato positivo na
reducio dos custos do rastreio. OQutros estudos confirma-
ram esses achados 349,

Alguns pontos ainda sdo discutidos quanto ao proto-
colo de realizacdo do exame de tomossintese. A Food and
Drug Administration recomenda a realizacio do exame
combinado (COMBO), no qual sdo realizadas as incidén-
cias habituais da mamografia digital (mediolateral obli-
qua e craniocaudal) e apés a aquisicio da tomossintese
também nos dois planos (mediolateral obliqua e cranio-
caudal). A dose de radiagio, que foi a grande preocupa-
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¢do inicial, tem-se mostrado inferior a dose limite (dose
limite de 3,0 mGy por incidéncia). Estudos recentes tém
demonstrando a eficdcia da mamografia sintetizada, que é
uma nova técnica de reconstru¢cio da mamografia digital
com base nas imagens da tomossintese. O uso da mamo-
grafia sintetizada permitiria manter os beneficios da to-
mossintese, enquanto reduziria a dose de radiacdo quase
pela metade™. Dessa forma, o CBR, a SBM e a Fe-
brasgo, de acordo com a literatura disponivel, consi-
deram que a tomossintese, com o protocolo COMBO
ou associada a mamografia sintetizada, pode ser con-
siderada para o rastreamento para o ciAncer de mama,
quando acessivel e disponivel. Esses dados serdo revi-
sados em trés anos.

CONCLUSAO

A reducio da mortalidade pelo cancer de mama re-
gistrada inicialmente nos Estados Unidos e na Europa é
fruto de décadas de investimentos voltados para o diag-
nostico precoce e acesso da populacdo ao tratamento
adequado. A detec¢do precoce beneficia as mulheres com
cirurgias menos mutilantes, aumenta as possibilidades de
cura, reduz os custos finais do tratamento e mantém eco-
nomicamente ativa uma faixa importante da populacio
feminina. Sdo fundamentais esforcos nesse sentido serem
aplicados no Brasil.
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