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RESUMO

As indicagdes clinicas da core biopsy obedece aos mesmos critérios utilizados para
biépsia cirargica, mas nao ha consenso na literatura quanto a sua indicacao para
avaliacdo das lesdes na categoria mamografica BI-RADS® 5 (ACR/Breast Imaging
Reporting and Data System). Objetivo: Determinar a associagédo entre as alteracoes
mamograficas e o diagnostico histopatoldégico de material obtido por core biopsy
estereotaxica de lesbes mamarias impalpaveis classificadas na categoria
mamografica BI-RADS® 5, estabelecendo o valor preditivo positivo da mamografia
nas lesdes altamente suspeitas de malignidade. Materiais e métodos: Por meio de
estudo retrospectivo, transversal, analitico, de comparagdo entre métodos
diagnésticos, foram analisadas 70 core biopsies de lesbes mamarias impalpaveis,
classificadas radiologicamente como altamente suspeitas de malignidade (BI-RADS®
5), de 70 pacientes, atendidas em servicos privados de Anatomia Patolégica e
Radiologia da cidade do Recife, Pernambuco, no periodo de 2001 a 2006.
Resultados: Eram do sexo feminino 68 (97,1%) pacientes e 2 (2,9%), do masculino.
A idade variou de 17 a 87 anos, com média de 58 £+ 15 anos. A mama esquerda foi
acometida em 42 (60%) casos e a direita, em 28 (40%). Predominaram localizacao
das lesdes no QSE (44 casos; 62,9%) e nodulos irregulares espiculados (49 casos;
70%), 11 (15,7%) dos quais associados a microcalcificagées. As microcalcificagdes
estavam presentes em 31(44,3%) casos; sendo 16 (22,9%) casos nao associados a
nddulos, distorcdo arquitetural ou densidade assimétrica. As core biopsies foram
constituidas por 3 a 16 fragmentos (média: 6t£2). Nao houve diferenca na distribuicao
de freqliéncia de numero de fragmentos em funcdo dos diagndsticos
histopatolégicos (p>0,05) ou radiolégicos (p=0,63). Houve diagnéstico de: 59
(84,3%) casos de carcinoma, 7 (10%) casos de lesdes benignas e 4 (5,7%) com
lesédo borderline. O carcinoma invasivo foi o0 mais freqliente (49 casos; 70%) e em 15
(21,4%) casos associou-se a componente in situ. O carcinoma in situ puro
correspondeu a 10 (14,3%) casos. Houve associacao significante entre nddulos
irregulares espiculados e carcinoma invasivo (41 casos; 58,6%; p=0,005). O tipo
histolégico mais encontrado foi o carcinoma ductal invasivo (34 casos; 69,4%).
Dentre os carcinomas invasivos, 36 (73,5%) casos tiveram grau histolégico 2, com
predominio da soma dos escores igual a 6 (34 casos; 69,4%). O CDIS padréao
comedbnico puro associou-se mais freqientemente as microcalcificagdes. O valor
preditivo positivo da avaliagdo mamografica na categoria BI-RADS® 5 foi de 84,3%.
O maior valor preditivo positivo foi verificado em nédulo irregular espiculado com
microcalcificacbes, com ou sem, sem microcalcificagcdes e microcalcificacbes sem
nédulo (100%, 87,8%, 84,2% e 75%, respectivamente). Conclusbes: A avaliagao
mamografica das lesdes impalpaveis enquadradas como altamente suspeitas de
malignidade foi de alto valor preditivo para o diagnéstico de cancer, a maioria
correspondendo a carcinoma invasivo. Os nodulos irregulares espiculados tiveram
um alto valor preditivo para o diagnéstico de carcinoma, particularmente, quando
associados as microcalcificagoes.

Palavras-chave: BI-RADS® 5. Core Biopsy. Cancer de Mama.



ABSTRACT

Clinical indications for core biopsies are essentially the same as for excisional
biopsies; however, there is no consensus in the literature as to the value of core
needle biopsies in the work up of lesions of the radiologic BI-RADS® 5 category
(ACR/Breast Imaging Reporting and Data System). Objective: To determine the
association between mammography findings and histopathologic diagnosis of
samples obtained by stereotactic core biopsy of nonpalpable breast lesions classified
as BI-RADS® 5 mamographic category, and to determine the positive predictive value
of mammography in lesions highly suggestive of malignancy. Materials and methods:
According to a retrospective, transversal, analytical study with comparison of
diagnostic methods, 70 stereotactic core biopsies of nonpalpable breast lesions
radiologically classified as highly suggestive of malignancy (BI-RADS® 5) of 70
patients attempted at private services of Pathologic Anatomy and Radiology at Recife
city — Pernambuco, Brazil, from 2001 and 2006, were analyzed. Results: Sixty-eight
(97.1%) patients were female and 2 (2.9%) were male. The age varied from 17 to 87
years with a mean of 58 + 15. The left breast was involved in 42 (60%) cases, and
the right breast in 28 (40%). The lesions were predominantly located in the upper
outer quadrant (44 cases; 62.9%) and consisted on irregular spiculated nodules (49
cases; 70%), 11 (15.7%) of them were also associated with microcalcifications.
Microcalcifications were present in 31 (44.3%) cases and 16 (22.9%) of them were
not associated to nodules, architectural distortion or asymmetry of density. The
number of core fragments per patient varied from 3 to 16 (mean: 6+2). There was no
significant difference on frequency distribution of number of fragments according to
histopathologic (p>0.05) or radiologic (p=0.63) results. The diagnoses were: 59
(84.3%) cases of carcinoma, 7 (10%) cases of benign histology and 4 (5.7%) cases
considered "borderline". Invasive carcinoma was the most frequent (49 cases; 70%),
15 (21.4%) of which also had an associated in situ component. Carcinoma in situ
was the sole finding in 10 (14.3%) cases. Invasive carcinoma was identified in 41
(58.6%) cases having irregular spiculated nodules and this association was
statistically significant (p= 0.005). The most common histologic subtype was invasive
ductal carcinoma (34 cases; 69.4%). Among the invasive carcinomas, 36 (73,5%)
were histologic grade 2, with a score sum of 6 (34 cases; 69,4%). Pure comedo DCIS
was more frequently associated with the radiologic finding of microcalcifications. The
positive predictive value of mammography in lesions classified as BI-RADS® 5 was
84.3%. Irregular spiculated nodules associated with microcalcifications had the
highest positive predictive value (100%), followed by irregular spiculated nodules with
or without calcifications (87,8%), irregular spiculated nodules without
microcalcifications (84,2%) and microcalcifications without nodules (75%).
Conclusions: Mammography of breast lesions classified as highly suggestive of
malignancy (BI-RADS™ 5) had a high positive predictive value, with most of these
lesions corresponding to invasive carcinoma. Irregular spiculated nodules,
particularly when associated with microcalcifications, were highly associated with a
diagnosis of carcinoma.

Key words: BI-RADS® 5. Core Biopsy. Breast Cancer.
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1. INTRODUCAO
1.1 Dados epidemioldgicos e fatores de risco

O cancer de mama constitui, na atualidade, um problema de saude
publica, merecedor de atencao especial das Autoridades Constituidas de Saude.
Trata-se da neoplasia maligna mais freqtiiente em mulheres e uma das principais
causas de morte por cancer. (BRASILEIRO FILHO, 2006; KUMAR; ABBAS;
FAUSTO, 2005). O carcinoma mamario invasivo inclui um grupo de tumores
malignos epiteliais, caracterizado por invasdo dos tecidos adjacentes e marcada
tendéncia a metastatizar para sitios distantes. A grande maioria desses tumores é
do tipo adenocarcinoma e origina-se nas células epiteliais da unidade ducto-lobular
terminal (UDLT) (WORLD HEALTH ORGANIZATION CLASSIFICATION OF
TUMOURS, 2003), a qual é constituida pelo Iébulo mamario juntamente com seu
ducto terminal extra-lobular, onde surge, também, a maioria dos processos
patolégicos da mama (MILLS et al., 2004).

Anualmente, sdo diagnosticados cerca de 1 milhdo de novos casos de
carcinoma de mama no mundo. Segundo dados da Organizacdo Mundial de Saude,
a freqliéncia do cancer da mama vem aumentando tanto nos paises desenvolvidos
quanto naqueles em desenvolvimento. Nas décadas de 1960 e 1970, registrou-se
aumento de 10 vezes nas taxas de incidéncia ajustadas por idade nos registros de
cancer de base populacional de diversos continentes. Nos Estados Unidos, ha
diagnéstico anual de cerca de 100 mil novos casos e cerca de 46 mil mulheres
morrem por esse tipo de cancer, cifras que o colocam como importante problema de
saude publica (BRASILEIRO FILHO, 2006).

A incidéncia e a prevaléncia de cancer de mama apresentam variagées
geograficas. As areas de mais alto risco para o cancer de mama sao as populacdes
da América do Norte, Europa e Australia, onde 6% das mulheres tém diagnéstico de
cancer mamario invasivo antes dos 75 anos de idade. O risco de cancer mamario €
baixo nas regides do Sub-Saara afficano e no sul e leste da Asia. O Japao é o Unico

pais rico que mostrou, no ano de 2000, baixas taxas de incidéncia de céncer da
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mama, sendo a probabilidade de se detectar cancer de mama na idade de 75 anos
um terco daquela observada em paises ocidentais (WORLD HEALTH
ORGANIZATION CLASSIFICATION OF TUMOURS, 20083).

No Brasil, o cancer de mama é o segundo mais incidente na populacao
feminina e se constitui na maior causa de 6bitos por cancer em mulheres, sobretudo
na faixa etaria entre 40 e 69 anos, segundo dados do Instituto Nacional do Cancer.
Estima-se, para o ano de 2006, no Brasil, 237.480 novos casos de cancer na
populacao feminina e, dentre esses, merece destaque o cancer de mama, com uma
estimativa de 49 mil novos casos diagnosticados e risco estimado de 52 casos a
cada 100.000 mulheres. Sem considerar os tumores de pele ndo melanoma, este
tipo de cancer é o mais freqliente nas mulheres das regides Sudeste (71:100.000),
Sul (69:100.000), Centro-Oeste (38:100.000) e Nordeste (27:100.000). Na regiao
Norte, € o segundo tumor mais incidente (15:100.000) (INSTITUTO NACIONAL DO
CANCER, 2005).

A etiologia do cancer de mama permanece desconhecida, porém se
sabe ser uma doenca multifatorial, com fatores de risco bem estabelecidos, tais

como:

a) sexo feminino;

b) idade maior que 40 anos: embora o numero de casos em mulheres jovens esteja
aumentando, como observado em um estudo estatistico no hospital clinico de
Sao Carlos, em Madrid (REAL ACADEMIA NACIONAL DE MEDICINA, 2005), em
que se detectaram 17% dos casos em mulheres com menos de 40 anos de
idade, bem como um aumento de mais de 8% de casos em mulheres ancias
provavelmente pelo aumento da longevidade;

c) fatores hereditarios associados quase sempre ao carater autossémico
dominante, com mutacao dos genes de suscetibilidade BRCA1 e BRCA2, de tal
forma que mulheres com alteragées em algum gene de suscetibilidade tém uma
probabilidade de 60% a 70% de desenvolver cancer de mama ao longo da vida;

d) dietas ricas em gorduras e carnes parecem aumentar o risco, enquanto que a
alimentacao rica em verduras, soja, carotenos e leite parece ter efeito protetor;

e) fatores raciais cuja acdo se manifesta quando da migracdo de individuos da
mesma etnia para lugares em que ha maior prevaléncia da doenca, do que

deriva aumento do risco de cancer de mama;
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obesidade, possivelmente pela conversao periférica dos androgénios ovarianos e
supra-renais no tecido adiposo;

ingesta de bebidas alcodlicas, atuando por diversos mecanismos, tais como
aumento dos niveis de estradiol e interferéncia no metabolismo hepatico, tanto
do estriol como do etanol;

tabagismo, fator de risco para o qual ndo ha consenso quanto a sua agao no
cancer de mama;

nivel socioeconémico alto, conclusao tirada a partir da constatacdo de que o
cancer de mama ocorre mais freqientemente em paises industrializados e com
melhor “status” de vida;

hormonios enddgenos e exdgenos: o cancer de mama tem uma grande influéncia
hormonal e, em grande parte, é estrogénio dependente. O estradiol constitui,
pois, um fator etiolégico importante, enquanto que o estriol, secretado na
gravidez, atua diminuindo o risco de cancer de mama nas mulheres com grande
paridade, por competir com o estradiol.

A estrogénio dependéncia explica também a consideracao de que a idade a
primeira gestacao tardia e a nuliparidade atuarem como fatores de aumento de
risco para cancer de mama, assim como a menarca precoce e menopausa tardia,
ja que, nestas condicoes, ha mais tempo de haver maior efeito estrogénico
devido a ciclos anovulatérios.

Por outro lado, as evidéncias sugerem um pequeno aumento no risco
associado ao uso de contraceptivos orais combinados bem como na terapia de
reposicado hormonal da menopausa;
radiacdo ionizante: o uso da mamografia anual de rastreamento apresenta risco
minimo para o desenvolvimento de cancer de mama e, portanto, nao limita sua
utilizacao;
mastopatias prévias incluindo lesées mamarias proliferativas, sobretudo as
hiperplasias atipicas e, evidentemente, os carcinomas in situ ductais e lobulares,
ou cancer de mama, pois se tem evidenciado que pacientes mastectomizadas
tém maior risco de desenvolvimento de cancer na mama contra-lateral;
estados depressivos, alteracdes da personalidade, ansiedade e estresse tém
sido implicados num maior risco de desenvolvimento de cancer de mama
(PARKER; JOBE, 1993; WORLD HEALTH ORGANIZATION CLASSIFICATION
OF TUMOURS, 2003).
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1.2 A mudanca da percepcao e da perspectiva de sobrevida
do cancer da mama

Em geral, o carcinoma mamario € de bom prognéstico, se a leséao for
diagnosticada em estagio inicial. As taxas de sobrevivéncia tém um aumento
significativo, nos paises ocidentais, desde a década de 1970, porém, maiores
avancos nesse sentido foram observados a partir da década de 1990, devido ao
efeito combinado de rastreamento mamografico populacional adequado e tratamento
hormonal adjuvante (WORLD HEALTH ORGANIZATION CLASSIFICATION OF
TUMOURS, 2003).

No Século XIX e inicio do Século XX, o progndstico sombrio da grande
maioria dos casos resultava de um diagnéstico realizado em fase avancada. Pouco
se conhecia acerca da patogénese da doenca. O céncer, além de considerado
contagioso, era associado a falta de limpeza e a impureza fisica e moral;
principalmente no caso das mulheres, o adoecimento era admitido como resultante
de “pecados e vicios” (TAVARES, 2005). No entanto alguns estudos realizados no
Século XIX indicavam a associacdo entre o cancer e o desenvolvimento de
atividades que exigiam excesso de esforco fisico, ou a vivéncia de emocgdes que
deveriam ser refreadas (SONTAG, 1996).

As orientag6es sanitarias quanto a etiologia e as possibilidades de cura
do cancer, disseminadas pelos 6rgaos de saude, eram confusas e divergentes. A
Medicina educadora dessa época listava diversos elementos proprios da vida
civilizada na era industrial como possiveis causas do cancer, destacando-se 0
alcatrao emanado das vias asfaltadas, a poeira das ruas, os gases liberados pelos
motores em funcionamento ou chaminés industriais, a proximidade constante de
geladeiras elétricas e o uso de sapatos apertados ou de salto alto. A atitude
moralizadora e higienista, encontrada no Brasil nas primeiras décadas do século XX,
norteavam as acdes dos Orgdos de Saude Publica, que, como estratégia de
intervengcado sanitaria para o cancer, a tuberculose e a sifilis, aconselhavam o
isolamento e a desinfeccdo minuciosa das residéncias em caso de morte dos
doentes (TAVARES, 2005).

Associando-se o0 cancer a pobreza e a sujeira fisica e moral, os

enfermos dessa terrivel moléstia eram duplos inimigos da sociedade, pois nao
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contribuiam para a producéo de riqueza coletiva e oneravam os cofres publicos do
Estado e os privados da filantropia (BERTOLLI FILHO, 1996). O paciente de cancer,
além de moralmente vilipendiado, era considerado um cidadao que nao assumia sua
parcela de responsabilidade social, pois deixava propositadamente de seguir as
regras de higiene. Numa interpretacdo benéfica do adoecimento, esse era um
castigo através do qual o moribundo poderia alcangar a redencdo, caso houvesse
resignacao diante da dor e do sofrimento. Padecer de cancer era sofrer um castigo
‘redentor”, que resultava em libertacdo, elevacao espiritual e sacralizacdo do corpo
(TAVARES, 2005).

Em relagdo as atitudes dos médicos, durante a primeira metade do
Século XX, considerava-se um ato de crueldade informar ao paciente o diagndstico
ou os efeitos dos medicamentos utilizados e apenas a familia eram dadas essas
informacdes. Dessa forma, mulheres com cancer de mama tinham acesso a pouca
ou nenhuma informacéo especializada sobre seu estado de saude, viam-se diante
de uma conspiracao silenciosa entre sua familia e a equipe médica, contando com
pouco suporte social além do oferecido pelos familiares (HOLLAND, 1990). Fazem
parte, portanto, da histéria do enfrentamento do cancer até os anos 40 do Século XX
o pudor, a vergonha, o isolamento e o siléncio, que afetavam, particularmente, as
mulheres com cancer de mama, ameacadas pela mutilacdo de um dos principais

simbolos de sua feminilidade.

No entanto, a partir da década de 1950, ocorreram mudancas
consideraveis na maneira de encarar e enfrentar a doenca, as quais, na verdade,
refletiram eventos iniciados no final do Século XIX, cujo conhecimento auxilia

compreender a evolucao histérica.

Em meados do Século XIX, o diagnéstico do cancer da mama
baseava-se em inspecdo e palpacdo, e o tratamento era meramente paliativo,
consistindo na amputacdo da mama, executada quando o tumor atingia grandes
proporcoes. A decisdo contra ou a favor da remocdo da mama ndo se baseava na
esperanca de curar a doenca (ABREU E LIMA, 1997; PARKER; JOBE, 1993).

No ano de 1894, William Stewart Halsted publica seu trabalho acerca
da modificagdo do tratamento cirdrgico para o cancer da mama, que consistia em
remocao em bloco da mama acometida, da musculatura subjacente (musculos

grande e pequeno peitoral) e de linfadenectomia axilar total (esvaziamento axilar). A
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mastectomia radical, preconizada por Halsted, permitiu sobrevida livre de doenca,
em cinco anos, para 40% das pacientes, resultado excepcional, pois em 75% delas
havia envolvimento de linfonodos axilares (COTLAR; DUBOSE; ROSE, 2003 apud
FIGUEIRA FILHO, 2007).

Aquela época, o papel do patologista no cancer de mama, diante de
uma unica modalidade terapéutica, a mastectomia radical, era, também,
relativamente simples: consistia em confirmar ou ndo o diagnéstico de malignidade e
estabelecer a extensdo da doenca. O exame anatomopatologico era realizado em
material abundante, correspondente a tumores de grande volume (ABREU E LIMA,
1997).

Coube a William L. Rodman, em 1908, fazer o primeiro alerta de que a
avaliacdo minuciosa do status axilar poderia influenciar na decisdo quanto a
extensdo da cirurgia. Essa obra marcou o inicio dos avang¢os notaveis no tratamento

do cancer de mama.

No Século XX, as taxas de sobrevida livre de doenca em cinco anos
apdés mastectomia melhoraram dramaticamente, aumentando de aproximadamente
10%, em 1920, para cerca de 50%, em 1950. Apesar desse aumento, era
necessario o desenvolvimento de técnicas cirdrgicas com menor deformidade
estética, melhorando a qualidade de vida da mulher, processo que se iniciou em
1930, com Patey, ao preconizar a mastectomia radical modificada, na qual a retirada
sistematica do musculo peitoral maior ndo era feita (PATEY; DYSON, 1948 apud
FIGUEIRA FILHO, 2007). A reducéo da agressividade cirargica fez com que George
Crile, em 1971, obtivesse taxa de sobrevida livre de doenga, em cinco anos, igual a
67% (FIGUEIRA FILHO, 2007).

A partir do diagnéstico de tumores de menor tamanho, tornou-se
possivel cirurgia menos mutilante, como a cirurgia conservadora, sobretudo com os
progressos no campo da radioterapia para controle local da doencga (FISHER et al,,
1993).
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1.3 O papel da imagenologia no diagnostico precoce do
cancer de mama

Com a descoberta, por Roentgen, dos Raios X, surgiu o campo da
Imagenologia, tecnologia que se difundiu em poucos meses, porém s6 em 1913 pela
primeira vez o tecido mamario foi examinado, radiologicamente, por Salomon que se
utilizou de espécimes de mastectomia (1913, apud ABREU E LIMA, 1997).

Foram descritos os sinais radiolégicos do cancer, inclusive as
microcalcificagcdes. No final dos anos 1920, a mama foi, pela primeira vez,
radiografada in vivo. A padronizacdo da mamografia veio no final dos anos 1950,
com Egan (1988), também responsavel pela primeira abordagem interdisciplinar,
com apoio do Colégio Americano de Radiologia. O método tornou-se acessivel a
todos os hospitais dos EUA e foi sendo aprimorado. Em 1967, o Colégio Americano
de Radiologia criou o primeiro comité de mamografia com a missao de desenvolver

centros de ensino do diagndstico das lesdes mamarias.

A ultra-sonografia, desenvolvida por Howery, em 1947 e utilizada, pela
primeira vez no exame da mama por Wild, em 1951 (PARKER; JOBE, 1993), em
muito contribuiu para o diagndéstico diferencial entre nddulos sélidos e lesdes cisticas

e na avaliacdo inicial das mamas de pacientes jovens.

O rastreamento mamografico em mulheres assintomaticas, geralmente
subsidiado por 6rgao governamental (TABAR; FAGERBERG; GAD, 1985;
MEDEIROS; SCHIABEL, 2004), ainda é o unico método eficaz para a deteccao
precoce de lesbes clinicamente ocultas, acarretando grande reducdo da taxa de
mortalidade (FREITAS et al., 2003).

Em relacédo a associacao entre exposicao a radiagao e risco de cancer
de mama, ja foi provado por estudos de paises como Suécia, Inglaterra e Escécia
que o rastreamento mamografico apresenta beneficios maiores do que os riscos de
inducao do cancer, havendo um ganho de anos de vida para as mulheres que foram
examinadas. O risco € teoricamente maior para mulheres mais jovens ou com

mamas densas e, principalmente, para aquelas que tém histérico familiar de cancer
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de mama e podem ser mais susceptiveis aos efeitos da radiagdo. Kopans (1994)
estimou este risco em torno de 1:1.000.000 de mulheres.

A funcao primordial da mamografia € a deteccao do cancer mamario
clinicamente oculto, em estagio precoce de seu crescimento, na expectativa de
interromper a historia natural de metastatizacdo para outros 6rgéaos ou de retardar a
mortalidade pela doenca. A deteccdo precoce tem ainda o mérito de permitir
terapéuticas menos agressivas, incluido o tratamento conservador (MARANHAO,
1999).

No entanto a mamografia pode ser empregada para fins de
diagnéstico, quando realizada em presenca de sintomas ou sinais especificos, tais
como um nédulo mamario, fluxo papilar ou alteracédo do exame fisico (espessamento
mamario). Nesses casos, 0 exame é indicado por ginecologista ou mastologista
(PIRES; MEDEIROS; SCHIABEL, 2004).

O aprimoramento tecnolégico da mamografia assim como o
refinamento das técnicas mamograficas permitiu a identificacdo de lesbes de
didmetro cada vez menor, com conseqliente localizacao precisa, do que derivaram
trés beneficios para portadores de cancer de mama: a possibilidade de diagndstico
de lesbes implapaveis, as técnicas de bidpsia minimamente invasiva, por
agulhamento e a classificacdo mamografica de tumores mamarios, a qual pode
nortear o mastologista quanto a conduta, além de sugerir 0 monitoramento dos

resultados.

1.3.1. O desenvolvimento das técnicas de localizacao e da core
biopsy

Os avancos tecnolégicos na Imagenologia, nas ultimas décadas, tém
permitido um diagndstico de lesGes cada vez menores e, consequientemente, geram
a necessidade de localizar precisamente essas anormalidades mamograficas, tanto
para auxiliar o cirurgidao na busca e retirada da lesdo, como para garantir uma
amostra representativa para exame histopatolégico. O desenvolvimento de técnicas
altamente acuradas de localizacdo de lesbes mamarias, por métodos radiol6gicos

estereotaxicos ou por ultra-sonografia, viabilizou a utilizagdo da pungao aspirativa
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com agulha fina (PAAF) e de biépsias de fragmentos com agulha grossa (core
biopsy) para o diagnéstico cito-histopatolégico em lesdes impalpaveis (ABREU E
LIMA, 2001).

A primeira técnica desenvolvida foi a PAAF, na qual se analisavam as
células colhidas no interior da lesdo, com bom nivel de confian¢a. Fatores como
baixo custo e facilidade de realizacao foram decisivos para a disseminacao desse
método. A PAAF, em uso ha varias décadas e cuja eficacia ja havia sido
estabelecida para as lesdes palpaveis, € um recurso diagnostico confiavel, desde
que realizada por profissional competente e devidamente indicada e pode, em
algumas situacdes, evitar a realizagdo de bidpsia cirurgica. Apesar disso seu uso
apresenta limitagdes como: alto indice de material insuficiente para diagnoéstico,
resultados falso-negativos, dificuldade de classificacao histologica das lesdes, além
da falta de subsidios sobre o carater invasivo das mesmas (MARANHAO et al.,
1998).

Havia a necessidade, portanto, do surgimento de um método que
permitisse o diagndstico de anormalidades radiol6gicas ndo palpaveis de maneira
rapida, simples e com alto grau de preciséo e reprodutibilidade (MARANHAO, 1999).

Foi apenas na década de 1980 que se iniciou 0 emprego de bidpsias
de fragmento com agulha grossa, obtidas por controle de imagem (utilizando-se, em
geral, agulhas com calibre 14G), que possibilitavam o estudo histologico das lesdes
com menor indice de material insuficiente para diagnéstico. A bidpsia estereotaxica,
core biopsy ou bibépsia percutdnea de fragmentos € o notavel resultado da jungao
entre a radiologia de alta resolucdo e a puncédo por agulha guiada por técnicas

computacionais para localizagao.

Um dos primeiros relatos de core biopsy guiada por estereotaxia €
publicado por Parker et al., em 1989, autores a quem coube também divulgar a
mesma técnica guiada por ultra-sonografia, em 1989. A aplicacdo do método
estereotaxico a mamografia, porém, somente veio a ser amplamente divulgada por
Parker et al., em 1994. No Brasil, a técnica da core biopsy obtida por estereotaxia
em lesdes impalpaveis foi introduzida, em maio de 1993, na clinica Radiolégica
Lucilo Maranhdo, na cidade do Recife, pela radiologista Norma Maranhdo apés

experiéncia prévia com procedimentos estereotaxicos destinados a marcacao pré-
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cirtrgica e PAAF (ABREU E LIMA, 1997; MARANHAO, 1999; MARANHAO et al.,
1998).

Na estereotaxia, a localizacdo da lesdo é feita por métodos
computacionais nos quais lesées de até 1 mm de didmetro podem ser identificadas
nos trés eixos espaciais X, Y e Z, respectivamente, eixo horizontal, vertical e na
profundidade (MARANHAOQ; BAUAB, 1996 apud ABREU E LIMA et al., 1999, 2001).
Utiliza-se uma unidade estereotaxica adaptada a um mamaografo de alta resolucéao, e
os fragmentos sao retirados com pistola automatica de longo alcance, através de
agulha acoplada a mesma, obtendo-se, assim, quantidade suficiente de material
adequado para o exame anatomopatolégico.

Parker et al. (1990), ao iniciarem o uso de agulhas para a obtencgéo de
fragmentos em lesdo da mama, o fizeram com aquelas de calibre 18 e 16,
desenvolvidas para a biépsia de préstata (PARKER et al., 1990, 1991 apud ABREU
E LIMA, 2001), porém obtiveram amostras muito fragmentadas. Apés o
desenvolvimento de agulhas de calibre 14, desenvolvidas especialmente para a
mama, foi possivel a eles obter espécimes adequados para um diagnéstico
histolégico confidvel.

Para aprimorar os diagndsticos histopatolégicos de lesbes mamarias,
as técnicas estereotaxicas tém sofrido algumas modificacbes, nas quais esta
incluida a utilizacao de agulhas mais calibrosas e de equipamentos que permitam a
obtencado de maior volume de tecido. Alguns centros empregam unidade de biépsia
assistida a vacuo (mamotomia), com a utilizacdo de agulhas de calibre 11, com o
objetivo de adquirir maior volume do tecido mamario, a partir de melhor definicao
das lesbées (ABREU E LIMA, 2001; BREM; BEHRNDT; SANOW; GATEWOOQOD,
1999; BURBANK, 1997). As desvantagens da técnica tém sido o aumento de custo
(MELO ALKO et al, 2003) e a indefinicdo do numero minimo de fragmentos
necessarios para se estabelecer um diagndéstico histolégico confiavel (KOSKELA et
al., 2005; DOYLE et al., 2005).

Dada a utilizacdo da core biopsy estereotaxica para diagnéstico de
cancer de mama, cumpre detalhar algumas de suas caracteristicas técnicas, como
vantagens, desvantagens, indicacbes, contra-indicacbes, assim como sua

contribuicao para diagnésticos mais fidedignos.
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1.3.2. A core biopsy estereotaxica: vantagens, indicacoes, contra-
indicacoes, resultados falso-negativos e falso-positivos

Apesar da bidpsia cirurgica de mama ser considerada o método
padrdo-ouro para determinar a benignidade ou malignidade das anormalidades
clinicas ou mamograficas, nos casos de lesGes benignas a core biopsy apresenta
algumas vantagens adicionais. Citam-se redugcdo dos custos, auséncia de
necessidade de hospitalizacao, retirada de menor quantidade de tecido e auséncia
de cicatrizes significativas (ANDRADE et al., 2004; GROENEWQOUD, 2004; WHITE
et al., 2001).

Desse modo, a core biopsy estereotaxica evita bidpsia cirargica em
paciente com lesdes benignas e, ao mesmo tempo, possibilita ao cirurgidao o
planejamento prévio da cirurgia com participacao da paciente (SCHNITT, 2000 apud
ABREU E LIMA, 2001). Nos casos explicitos de céancer, a core biopsy pode
converter um procedimento de dois estagios (bidpsia cirdrgica para diagnostico,
seguida de cirurgia terapéutica) em um procedimento de um unico estagio cirargico
(apenas o procedimento cirurgico terapéutico) (JACKMAN et al., 1996; LIBERMAN et
al., 1997; MARANHAO, 1999; MORROW et al., 2001). Os estudos tém demonstrado
um predominio de lesdes benignas diagnosticadas pela core biopsy (ABREU E LIMA
et al., 2000; PARKER et al., 1994). Como conseqliéncia, a utilizacdo da core biopsy
poupa de cirurgia com fins de diagndstico um grande contingente de pacientes,
levando a significativa reducéo dos custos financeiros (ABREU E LIMA et al., 2000;
DAYLE et al, 1995; LIBERMAN et al., 1995, 1996; LINDFORS; ROSENQUIST,
1994; RUBIN et al., 1995).

As vantagens da técnica minimamente invasiva da core biopsy fazem
com que esta seja o procedimento diagnéstico de escolha para um grande namero
de lesdes de mama nao palpaveis (HOORNTJE et al., 2004).

Heywang et al. (1997) preconizam a indicacdo da core biopsy para
confirmar o diagnéstico de lesdes provavelmente benignas; tais lesées devem, em

principio, ter acompanhamento mamografico, sendo, porém, indicada a core biopsy,
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em alguns casos peculiares, como, por exemplo, se a paciente estiver por demais

ansiosa.

Sao consideradas como indicadas para a core biopsy: lesées altamente
suspeitas de malignidade, tais como as lesdes espiculadas, microcalcificacbes em
topografia ductal e aquelas moderadamente suspeitas, como as densidades
nodulares irregulares, calcificagcbes com distribuicdo lobular, lesées nodulares e
microcalcificagcdes de origem indeterminada, assim como para alguns casos de
densidades assimétricas (DERSHAW, 1999; PARKER; BURBANK, 1996).

As limitagdes quanto ao uso da core biopsy surgem no esclarecimento
das lesbes borderline, como a hiperplasia ductal atipica, e das lesdes de potencial
maligno incerto, tais como os papilomas e lesdes esclerosantes radiais, bem como
na diferenciacdo do carcinoma in situ puro microinvasivo. H& dificuldade de
interpretagédo da invaséo incipiente do estroma que circunda ductos ou l6bulos com
carcinoma in situ. O impasse pode muitas vezes ser definido com recortes do
material ou uso de imuno-histoquimica, para a avaliagdo de focos de ruptura da

membrana basal ou de auséncia de camada mioepitelial.

A core biopsy esta contra-indicada nos casos de coagulopatias, na
maioria das pacientes com proteses mamarias, em lesdes muito pequenas proximas
a musculatura peitoral, ou naqueles de localizacao muito superficial (MELO ALKO et
al., 2003).

Resultados falso-negativos em core biopsy estdo associados a
amostras ndo representativas da lesdo mamaria. Estes foram encontrados em 13
casos dos 322 resultados de benignidade num estudo multi-institucional na Holanda,
resultando num percentual de 4% (VERKOOIJEN et al., 2002, 2004). Em um estudo
realizado por Abreu e Lima et al. (1999), obteve-se um percentual de malignidade
subestimada de 2,07% (nove casos de um total 433 lesGes diagnosticadas como
benignas).

Isso reforca a importancia da utilizacao do triple test (TT), enfatizado
nas recomendacdes para procedimentos por agulha em mama, elaboradas durante
conferéncia promovida pelo National Cancer Institute (EUA). O triple test (TT)
consiste em correlacionar os diagnésticos clinico, radiolégico e cito ou

histopatoldégico. Em um TT benigno, os trés diagndsticos devem ser concordantes. A
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literatura mostra que o uso judicioso do TT em puncado aspirativa com agulha fina
reduz significativamente as taxas de falso-negativos de uma média de 10% para 1%
(NATIONAL CANCER INSTITUTE, 1997).

Assim, a biopsia excisional é recomendada em lesdes com forte
suspeita clinica e radiol6gica de carcinoma, mesmo com core biopsy negativa, pois
hé& sempre a possibilidade de se tratar de uma amostra ndo representativa da lesao
(ABREU E LIMA et al., 2000).

Na literatura, tém sido relatados casos falso-positivos, correspondendo
aqueles em que nao foi possivel encontrar o cancer na peca cirlrgica. Elvecrog et al.
(1993), Gisvold et al. (1994), Liberman et al. (1995) e Dayle et al. (1995) tiveram um
caso, respectivamente, em cada 100, 160, 43 e 150 bidpsias estereotaxicas.
Jackman et al. (1994) observaram 15 casos dentre 450 core biopsies. Todos
confirmaram o diagnostico de neoplasia maligna no reexame da core biopsy e
chamaram a atencao para a possibilidade da lesao ter sido excisada pela prépria

bidpsia estereotaxica, por ser muito pequena.

1.3.3. A padronizacao dos laudos mamograficos: Sistema Bl-
RADS®

As lesbes diagnosticadas a mamografia sdo classificadas de acordo
com o grau de suspeita de malignidade pelo sistema criado pelo American College
of Radiology, conhecido como BI-RADS® (Breast Imaging Reporting And Data
System), em 1993, o qual padronizou a linguagem utilizada nos laudos
mamograficos. O sistema BI-RADS®, que vem sendo aperfeicoado ao longo dos
anos, é um trabalho conjunto entre membros de véarios departamentos do Instituto
Nacional do Cancer, de Centros de Controle e Prevencédo da Patologia Mamaria, da
Administracao de Alimentos e Drogas, da Associacao Médica Americana, do Colégio
Americano de Radiologia, do Colégio Americano de Cirurgibes e do Colégio
Americano de Patologistas, no qual sao propostos: classificacdo das lesdes,

recomendacao de conduta e monitoramento dos resultados.

Em Dezembro de 2003, em Chicago, foi publicada a quarta edi¢do do

“Atlas Mamografico” do sistema BI-RADS®, assim como a primeira versdo do “Atlas
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Ecografico” e do “Atlas de Ressonancia Magnética”, também padronizando a
linguagem, classificacdo, recomendacao de conduta e monitorizagdo dos resultados
para esses exames complementares (AMERICAN COLLEGE OF RADIOLOGY,
2003; CAMARGO JUNIOR, 2005; COLEGIO BRASILEIRO DE RADIOLOGIA, 2005).
A importancia da padronizagdo foi permitir a comunidade meédica envolvida em
diagnéstico mamario o raciocinio dentro das faixas de risco estabelecidas pelo Bl-
RADS® mamografico, levando em consideragcdo a evolugdo diagndstica e a
recomendag¢do da conduta, associados a histéria clinica e ao exame fisico da
paciente (CAMARGO JUNIOR, 2005).

No Brasil, o Colégio Brasileiro de Radiologia e Diagnéstico por Imagem
disponibiliza, a partir de 2005, a traducado para a lingua portuguesa da quarta edicao
do BI-RADS®, trazendo inlimeros beneficios a todos os profissionais envolvidos

direta ou indiretamente com o diagnostico por imagem da mama.

O sistema BI-RADS?® classifica as lesdes mamarias em sete categorias,

identificadas por numerais de 0 a 6:

a) Categoria mamografica BI-RADS® 0: Incompleto. Constituem achados nos quais
€ necessaria avaliagdo adicional de imagem (repeticdo da mamografia,
complementagcdo com ultra-sonografia, etc.) ou mamografias prévias para
comparacado. Isso quase sempre é feito em uma situacéo de rastreio. Em certas
circunstancias, esta categoria pode ser usada apdés uma investigacao
mamografica completa. Uma recomendacao para avaliagdo adicional de imagem
pode incluir compressao, magnificacao, incidéncias mamograficas especiais e
ultra-sonografia, mas nao é limitada ao uso de spot. Sempre que possivel, os
estudos nao negativos e em auséncia de achado tipicamente benigno devem ser
comparados com estudos anteriores. O radiologista deve julgar a importancia em
obter tais estudos anteriores.

b) Categoria mamografica BI-RADS® 1: negativa (sem anormalidades). As mamas
sdao simétricas e estdo ausentes massas, distorcdo arquitetural ou
microcalcificagdes suspeitas.

c) Categoria mamografica BI-RADS® 2: achados benignos. Como na categoria 1,
esta é uma avaliagdo normal, mas aqui o mamografista escolhe descrever o

achado benigno no laudo mamografico. Fibroadenomas calcificados em



26

involucdo, multiplas calcificacbes secretérias, lesbes que contenham gordura,
tais como cistos oleosos, lipomas, galactoceles e densidade mista, hamartoma
sao todos lesdes caracteristicamente com aparéncias benignas e que podem ser
classificados fidedignamente. Podem também ser descritos linfonodos
intramamarios, calcificacbes vasculares, implantes ou distorcdo claramente

relacionada a cirurgia prévia.

Categoria mamografica BI-RADS® 3: achados provavelmente benignos,
excluidas as lesoes palpaveis (pela falta de dados cientificos). Nessa categoria é
recomendavel seguimento mamografico a intervalos curtos, quando da presenca
de um ou mais dos trés achados provavelmente benignos: massa sélida
circunscrita ndo calcificada, assimetria focal e calcificagbes agrupadas redondas
(punctiformes). Enfatiza-se a necessidade de conduzir uma avaliacdo completa
de diagnostico de imagem antes de emitir um laudo de avaliagdo provavelmente

benigna; logo, ndo é aconselhavel fazer tal avaliagdo em exame de rastreio.

Categoria mamografica BI-RADS® 4: anormalidade suspeita subdividida em 4A
(suspeita baixa), 4B (suspeita intermediaria) e 4C (suspeita moderada), na qual a
biépsia deve ser considerada. Esta categoria é reservada para achados que nao
tém a classica aparéncia de malignidade, mas apresentam um espectro amplo de
probabilidade de malignidade maior que as lesdes na categoria 3. Essa categoria
€ considerada por Rosen (1999) como a que melhor se presta a avaliagao pela

core biopsy.

Categoria mamogréfica BI-RADS® 5 - altamente sugestiva de malignidade, o que
implica na recomendacado de se adotar a acdo apropriada, devido ao fato de se

tratar de malignidade quase certa.

Categoria mamogréafica BI-RADS® 6: malignidade ainda nio tratada e confirmada

por bidpsia prévia, que exige uma acao apropriada.

O sistema BI-RADS® oferece vantagens, que incluem a aplicagdo de

uma linguagem comum, para facilitar a comunicagao entre radiologistas, médicos em

geral e pacientes. O valor preditivo positivo para o diagndstico de malignidade em

uma bidpsia aumenta de 2%, para as lesdes pertencentes a categoria BI-RADS® 3,

para 23% a 30% naquelas lesdes na categoria BI-RADS® 4, e atinge percentuais de
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95% nas lesbes classificadas na categoria BI-RADS® 5 (EBERL et al., 2006;
LACQUEMENT et al., 1999; OREL et al., 1999; WIRATKAPUN et al., 2006).

Apesar do consenso quanto a classificacdo BI-RADS®, as lesdes da
categoria 5 envolvem uma polémica relativa a necessidade de bidpsia estereotaxica
antecedendo ao tratamento excisional da lesdo, assim como discute-se o valor das

microcalcificagcdes identificadas a mamografia, no diagndstico do cancer de mama.

1.4 Lesoes altamente suspeitas de malignidade (categoria
mamogriéfica BI-RADS® 5)

1.4.1. Valor preditivo positivo e polémica na conduta a ser seguida
nas lesdes BI-RADS® 5

Segundo o sistema classificatorio, achados, que justifiquem uma
bidpsia, mas ndo sejam classicos de malignidade, devem ser classificados em uma
das trés subdivisdes da categoria mamografica BI-RADS® 4, diferente do que ocorre
na categoria BI-RADS® 5, na qual as lesdes tém um alto risco de malignidade, com
valores preditivos positivos que variam entre 82% e 97% (HOORNTJE et al., 2004;
LACQUEMENT et al., 1999; LIBERMAN et al., 1998; OREL et al.,, 1999). Nesta
categoria, estdo incluidos os nédulos espiculados, irregulares de alta densidade;
calcificagcbes finas lineares, nodulo espiculado irregular com calcificacdes
pleomoérficas  associadas;  microcalcificacbes  pleomérficas agrupadas e
microcalcificagdes pleomorficas em trajeto ductal ou ramificadas (COLEGIO
BRASILEIRO DE RADIOLOGIA, 2005; VIEIRA; TOIGO, 2004).

Em edicdes anteriores do BI-RADS®, quando diagnésticos
histopatolégicos ou citolégicos obtidos por biépsias com agulha eram menos
comuns, a avaliacdo desta categoria significava que a lesdo poderia ser tratada

definitivamente sem uma amostra prévia de tecido.

No entanto, atualmente, na categoria mamografica BI-RADS® 5, alguns
autores recomendam a realizacdo de bidpsia por agulha, e outros a realizagao de
bidpsia cirurgica, denotando n&o haver consenso quanto a indicagéo ou n&o da core

biopsy nessa categoria. Alguns autores argumentam que a realizagao da biépsia por
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agulha seria dispensavel, ja que a excisao cirurgica é necessaria em todos 0s casos,
ainda que a biopsia estereotdxica por agulha mostre uma lesdo benigna
(HOORNTJE et al., 2004; LIBERMAN et al., 1998; MORROW, 1995; OREL et al.,
1999). Alguns centros, portanto, advogam a realizacdo da excisdo cirlrgica
diagnéstica para as lesdes classificadas como pertencentes a categoria
mamografica BI-RADS® 5, ao invés da bidpsia estereotaxica com agulha grossa
(HOORNTJE et al, 2004). A vantagem seria que, para algumas pacientes, a

intervengao cirurgica diagnéstica poderia servir como tratamento definitivo.

1.4.2. Diagnostico mamografico das microcalcificacoes mamarias e
sua importancia na deteccao precoce do cancer de mama

O cancer de mama, em seu estado inicial, provoca poucas alteragcoes
teciduais e o diagnoéstico muitas vezes é auxiliado pela andlise das
microcalcificacdes mamograficas associadas as lesbes mamarias, as quais podem
ser indicativas de malignidade. As microcalcificacbes mamarias sao as menores
estruturas detectadas ao exame mamografico e devem ser submetidas a uma
avaliacao cuidadosa, quanto a morfologia e distribuicdo, que poderao ser indicativas
da necessidade de avaliacao histopatoldgica por core biopsy. Microcalcificacdes
mamarias estdo associadas a lesées benignas e podem, também, ser um marcador
de carcinoma mamario, tanto invasivo quanto in situ, constituindo, nesse ultimo, os
achados radiol6gicos mais comuns. Cerca de 75% a 95% dos CDIS séo atualmente
diagnosticados na fase pré-clinica pelo achado de calcificacbes a mamografia,
estando elas presentes em cerca de 50% de todos os carcinomas da mama
(VIANNA; MARCHIORI, 2002).

As alteracdes radioldégicas mais marcantes ocorrem no carcinoma
ductal in situ (CDIS) sélido de alto grau, com comedonecrose, onde assumem a
morfologia granular tipica, em agrupamentos pleomorficos irregulares, a medida que
a neoplasia aumenta. As dreas centrais necroticas, no interior dos ductos, vao
sofrendo calcificacdo e fusdo, dando origem a padrdes lineares, em bastdes,
classicos da distribuicdo ductal. Quando coincidem com as bifurcagcées dos ductos,
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aparecem ramificantes, com formatos de letras (X, Y, V, Z). As alteragdes

radioldgicas sdo menos frequentes nas formas de baixo grau do CDIS.

No carcinoma invasivo impalpavel, detectado a mamografia, as
microcalcificacbes sado relacionadas ao componente in situ comeddnico, quer
periférico circundando o carcinoma invasivo, quer no interior do nédulo, de permeio
aos agrupamentos invasivos (ABREU E LIMA; MARANHAO, 2003; EVANS et al.,
2002; MARANHAO et al., 1997).

1.5 O papel atual do patologista no cancer de mama

Acostumado, no passado, a pecas de excisdo e mastectomias radicais,
hoje o patologista é responsavel pelo exame de uma diversidade de espécimes,
representados por: bidpsias incisionais com agulha grossa guiadas por ultra-
sonografia, estereotaxia ou succao a vacuo (mamotomia) e bidpsias excisionais
obtidas por tumorectomias, quadrantectomias ou setorectomias, dissecgcdes axilares,
linfonodos sentinela, exéreses de ductos principais, mamoplastias, capsulas de
implante mamario, mastectomias subcutdneas (adenomastectomia), mastectomias
simples e mastectomias radicais modificadas (BACCHI; ALMEIDA; FRANCO, 2005).

O advento da técnica cirargica conservadora passou a exigir do
patologista, além do diagndstico histopatolégico da peca cirlrgica, a avaliacao
cuidadosa das margens cirurgicas da lesao excisada, utilizando-se, para esse fim, a
marcacao das mesmas com tinta nanquim, durante o processamento macroscopico
(ABREU E LIMA, 1997).

Ademais, é preciso destacar que o patologista tem papel importante na
confirmagcdo de microcalcificacbes suspeitas, sobretudo na auséncia de lesao
histopatoldgica significativa, sendo vélido, nesse contexto, realizar recortes no bloco
de parafina, bem como utilizar filtros de polarizacdo, na procura de calcificacées de

oxalato de célcio.

Mais recentemente, além dos fatores prognosticos classicos (diametro
tumoral, status axilar, tipo e grau histolégico do tumor), é tarefa do patologista a

avaliacao de fatores preditivos relacionados a resposta terapéutica, através do
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estudo imunoistoquimico dos receptores hormonais de estrégeno (RE) e de
progesterona (RP), atualmente validados como uteis no manejo clinico dos
pacientes, bem como da proteina codificada pelo proto-oncogene Her2/neu,
monitorizando-se, assim, a resposta aos anti-estrogenos e a terapia alvo com
Trastuzumab (Herceptin), respectivamente (ABREU E LIMA, 1997; BACCHI;
ALMEIDA; FRANCO, 2005).
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2. OBJETIVOS

2.1 Geral

Determinar a associacdo entre as alteragbes mamograficas e o
diagnéstico histopatolégico de material obtido por core biopsy estereotaxica de
lesbes mamarias impalpaveis classificadas na categoria mamografica BI-RADS® 5,
estabelecendo o valor preditivo positivo da mamografia nas lesbes altamente

suspeitas de malignidade.

2.2 Especificos

« Caracterizar as pacientes quanto a faixa etaria, lateralidade e localizacao

das les6es na mama acometida;
- Idetnificar a freqiiéncia de:
o lesbes descritas a mamografia;
o numero de fragmentos examinados;
o diagndsticos histopatologicos classificados segundo malignidade;
o diagnostico de invasao estromal;

o subtipos histologicos dos carcinomas invasivos e dos padroes

arquiteturais do carcinoma in situ;
o grau histologico e respectivos escores no carcinoma invasivo;

- Determinar a associacdo entre as variaveis relativas a: numero de

fragmentos examinados, aspecto radiolégico e diagnostico histopatoldgico;

- Verificar a relacdo entre a deteccdo das microcalcificagcbes ao exame
histopatolégico e o padrao arquitetural do carcinoma ductal in situ;

- Caracterizar a distribuicaio das lesbes benignas e borderlines

diagnosticadas na categoria mamogréafica BI-RADS® 5;
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« Determinar o valor preditivo positivo dos achados mamograficos de ndédulos
irregulares espiculados e microcalcificagcdes, em relacdo aos diagnosticos
histopatoldgicos correspondentes de lesbdes classificadas na categoria
mamografica BI-RADS® 5.
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3. MATERIAL E METODOS

Por meio de estudo retrospectivo, transversal, analitico, com
comparacdo de meétodos diagndsticos, procedeu-se a analise de 70 amostras
provenientes do banco de dados, arquivo de blocos de parafina e preparagcdes
histologicas do Laboratério de Patologia Adonis Carvalho, Recife, Pernambuco,
correspondentes a lesées diagnosticadas a mamografia na categoria 5 do sistema
BI-RADS®, no periodo de 2001 a 2006, obtidas por core biopsy estereotaxica

percutanea.

A coleta de dados foi realizada em trés etapas, sendo duas de
amostragem de conveniéncia € uma de identificacdo dos pacientes. Na primeira
etapa, do referido banco de dados do Laboratério de Patologia Adonis Carvalho,
Recife, Pernambuco, foram selecionados 1500 casos de lesbes mamarias
impalpaveis, com diagnostico mamogréafico e bidpsia estereotaxica percutanea
realizados na Clinica Radioldgica Lucilo Maranho, Recife, Pernambuco, assim
como diagndstico histopatoldgico firmado pela professora orientadora, no periodo de
2001 a 2006.

Em uma segunda etapa de selecdo, restringiu-se a populacdo aos
casos com diagnéstico mamografico de “lesdo altamente suspeita de malignidade”
(categoria mamogréafica BI-RADS® 5), obtidos por controle estereotaxico com agulha
de calibre 12, excluindo-se 0s casos biopsiados por outros métodos de imagem,
como ultra-sonografia, ou obtidos com agulha de calibre 14 ou 11 (mamotomia).
Essa etapa de selecdo resultou em 70 core biopsies, correspondendo a 70

pacientes, sendo 68 (97,1%) do sexo feminino e 2 (2,9%) do sexo masculino.

Numa terceira etapa, foram revistos os ficharios do laboratério de
Patologia, para obtencdo dos dados clinicos e radiolégicos de cada paciente. Uma
ficha-padrao foi elaborada, para registro dos dados relativos a: a) idade dos

pacientes; b) lateralidade da mama e localizacdo das lesdes; c) descricao
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radiolégica da lesdo; d) informagbes macroscopicas quanto ao numero de
fragmentos obtidos e e) diagnostico histopatoldgico da lesao pela core biopsy.

Os diagnésticos histopatologicos foram firmados tendo por base a
classificacao histolégica da Organizacdo Mundial de Saude (WORLD HEALTH
ORGANIZATION CLASSIFICATION OF TUMOURS, 2003).

Foram enquadradas, na categoria borderline, as lesdes diagnosticadas
como hiperplasia ductal atipica (HDA) e os casos suspeitos de carcinoma, mas

insuficientemente definidos para diagnéstico conclusivo.

Nos casos diagnosticados como carcinomas, foi diagnosticadas:

presenca de invasao estromal, tipo e grau histolégico.

Para a graduacao histolégica dos carcinomas invasivos da mama,
utilizou-se o critério de Bloom & Richardson modificado por Elston e Ellis, no qual as
caracteristicas tumorais relativas a formacado tubular, como expressdo da
diferenciacdo glandular, pleomorfismo nuclear e contagem mitética, sao
categorizadas, individualmente, por um escore numérico variando de 1 a 3,

obedecidos os critérios:

e formacao tubular

Considerando como tubulos apenas as estruturas que apresentam,
claramente, um Iumen central, os escores foram determinados pelo
percentual que essas estruturas ocupavam no tumor: escore 1 - formacao
tubular em 75% do tumor ou mais; escore 2 - entre 10% e 75%, e escore 3 -

em menos de 10% do tumor.

e pleomorfismo nuclear — relativo a regularidade de tamanho e forma nuclear,

utilizando-se, como referéncia, as células epiteliais ductais normais do tecido
mamario adjacente ao tumor, associados a irregularidade da membrana nuclear

e numero e tamanho dos nucléolos

As caracteristicas dos escores estao expressas no Quadro 1.
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Caracteristicas de Escores
classificacdo 1 2 3
. Pequeno, com Maiores que as células  Volumosos e
Tamanho do nucleo N . . .
pequena variagao ductais normais bizarros
Forma do ndcleo vesiculoso vesiculoso
Irregularidade de membrana
pequena
nuclear
Cromatina nuclear uniforme
Numero de nucléolos Unico, visivel Unico, mais visivel multiplos
. — N Grande,
Tamanho e forma dos nucléolos  Sem variagcéao Pequena variagéo

proeminente

Quadro 1 — Caracteristicas para determina¢ao dos escores de pleomorfismo

e contagem mitética foi realizada nas areas mais periféricas da neoplasia,

considerando-se apenas as mitoses bem definidas. O nimero total de mitoses foi
determinado em 10 campos de grande aumento (400X), utilizando microscépio
Zeiss, com o campo medindo 0,5mm de didmetro no aumento de 400X..

Os trés escores individuais foram somados, obtendo-se o escore final
do tumor, que variou de 3 a 9, com o qual foi estabelecido o grau histolégico da
neoplasia e a classificacdo correspondente: a) grau 1: 3 a 5 pontos, bem
diferenciada; b) grau 2: 6 a 7 pontos, moderadamente diferenciada e c) grau 3: 8 a 9
pontos, mal diferenciada.

Para o carcinoma ductal in situ, foram avaliados o padrédo arquitetural e
a presenca de microcalcificacdes a histopatologia. Todos os casos foram revistos
pelo autor, sob orientacdo da professora orientadora, registrando-se 0s casos

representativos de algumas lesdes em fotomicrografia.

Com o programa Statistical Package for Social Sciences (SPSS), na
versdao 13.0, procedeu-se a organizacdo e analise dos dados. Da Estatistica
descritiva, foram utilizados: média, desvio-padrdao e distribuicdo de freqiéncias
absolutas e relativas. Empregou-se o teste do qui-quadrado (xz) para verificar
diferenga significante entre freqUéncia observada e esperada em tabelas de

contingéncia de variaveis categéricas, em nivel de significancia de 0,05.

Foi calculado o valor preditivo positivo dos seguintes parametros:
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avaliacdo mamografica na categoria BI-RADS® 5 comparada ao

diagnéstico histopatoldégico de carcinoma — percentual obtido pela razao

do niimero de casos classificados & mamografia como categoria BI-RADS®
5 e confirmados histologicamente como carcinoma pelo nimero de casos

classificados na categoria BI-RADS® 5, multiplicado por 100;

diagnoéstico radiolégico de noddulo irreqular espiculado com ou sem

microcalcificacoes comparado ao diagnéstico histopatolégico de

carcinoma: percentual obtido pela razdo do ndmero de casos
diagnosticados a mamografia como nédulo irregular espiculado com ou
sem microcalcificagées e confirmados histologicamente como carcinomas
pelo nimero de casos diagnosticados como ndédulo irregular espiculado

com ou sem microcalcificacdes a mamografia, multiplicado por 100;

diagnoéstico  radiolégico de  ndédulo  irreqular  espiculado  sem

microcalcificacoes comparado ao diagndstico  histopatolégico de

carcinoma: percentual obtido pela razdo do numero de casos
diagnosticados a mamografia como nddulo irregular espiculado sem
microcalcificacdes e confirmados histologicamente como carcinomas pelo
namero de casos diagnosticados como ndédulo irregular espiculado sem

microcalcificacdes a mamografia, multiplicado por 100;

diagnostico  radiolégico  de  ndédulo  irreqular  espiculado  com

microcalcificacoes comparado ao diagnéstico histopatolégico de

carcinoma: percentual obtido pela razdo do numero de casos
diagnosticados a mamografia como nddulo irregular espiculado com
microcalcificagdes e confirmados histologicamente como carcinomas pelo
namero de casos diagnosticados como ndédulo irregular espiculado com
microcalcificacdes a mamografia, multiplicado por 100; e

diagndstico radioldégico de microcalcificacoes sem noédulos comparado ao

diagnéstico histopatoldgico de carcinoma: percentual obtido pela razao do

namero de casos de microcalcificagdes sem nddulos, diagnosticados a
mamografia e confirmados histologicamente como carcinoma pelo niamero
de casos diagnosticados como microcalcificagcbes sem nodulos a

mamografia, multiplicado por 100.
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4. RESULTADOS

De um total de 70 casos estudados, 68 (97,1%) corresponderam ao

sexo feminino e 2 (2,9%) ao sexo masculino.

Quanto a idade, variou entre 17 e 87 anos, com média de 58 *+ 15,41.
Houve predominio de pacientes na faixa etaria de 58 a 73 anos (21; 30%), assim
como se identificou igual freqliéncia para os extremos etarios estudados (tabela 1).
Adotando como ponto de corte a idade de 50 anos, identificou-se predominio de
pacientes mais velhos (67,1% na faixa etaria de 50 e 87 anos, contra 32,9% na faixa

etaria de 17 a 49 anos).

Tabela 1 — Distribuicao etaria dos 70 pacientes

Idade Freqiiéncia Percentual
17 - 46 15 21,4

47 - 57 19 27,1

58 - 73 21 30,0

74 — 87 15 21,4
Total 70 100,0

A tabela 2 mostra a distribuicdo e freqiéncia dos casos quanto a
lateralidade na mama, na qual se identifica ter sido a mama esquerda a mais
acometida, correspondendo a 42 casos (60%) contra 28 casos (40%) nos quais a

lesao localizava-se na mama direita.

Tabela 2 — Distribuicado da lateralidade da mama acometida

Lateralidade Freqiiéncia Percentual
mama direita 28 40,0
mama esquerda 42 60,0
Total 70 100,0

A tabela 3 mostra a distribuicdo dos casos quanto a topografia na
mama. Observa-se que as regides mais acometidas foram, por ordem decrescente
de frequiéncia: QSE (44 casos; 62,9%), QSI (8 casos; 11,4%), Qll (5 casos; 7,1%),
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Tabela 3 — Distribuicéo da topografia da lesdo na mama

Localizacdo da lesdo na mama Freqiiéncia Percentual
qguadrante superior externo (QSE) 44 62,9
quadrante superior interno (QSI) 8 11,4
qguadrante inferior externo (QIE) 2 29
quadrante inferior interno (Qll) 5 7,1
retroareolar 1 1,4
outros* 2 29

ndo informado 8 11,4
Total 70 100,0

Nota: * = dois casos na juncao dos quadrantes superiores sendo um retroareolar

A tabela 4 exibe a distribuicdo quanto ao aspecto radiolégico das
lesbes. Quanto aos ndédulos, houve predominio dos irregulares espiculados (49
casos; 70%), 11 (15,7%) dos quais estavam associados a microcalcificoes, e 1
(1,4%) nédulo foi caracterizado como microlobulado. As microcalcificacées estiveram
presentes em 31 casos (44,3%), assim distribuidas: em 11 (15,7%) casos
associadas a nodulos irregulares espiculados; em 16 (22,9%) casos com aspecto
fino linear; em 1 (1,4%) caso associava-se a assimetria focal e em 2 (2,9%) casos, a
distorcéao arquitetural.

Tabela 4 — Distribuicdo do aspecto radiologico das lesGes identificadas por mamografia

Descricdao Radioldgica Freqiiéncia Percentual
Nodulo irregular espiculado 38 54,3
No6dulo irregular espiculado com microcalcificagdes 11 15,7
Noédulo microlobulado 1 1,4
Microcalcificagdes finas lineares 16 22,9
Microcalcificagdes pleomérficas associadas a assimetria focal 1 1,4
Microcalcificagdes finas lineares, associadas a distor¢éo arquitetural 2 2,9
Microcalcificagdes pleomorficas de distribuigdo segmentar 1 1,4
Total 70 100,0

A tabela 5 mostra a distribuicdo dos casos quanto ao numero de
fragmentos obtidos por core biopsy, resultando na obtencao de 3 a 16 fragmentos,
com média de 6,4 + 2,23.



39

Tabela 5 — Distribuicdo do numero de fragmentos obtidos por core biopsies

Numero de fragmentos Freqiiéncia Percentual
5 29 41,4
6 15 21,4
7 8 11,4
8 5 71
9 3 4,3
11 3 4,3
4 2 2,9
10 2 2,9
3 1 1,4
13 1 1,4
16 1 1,4
Total 70 100,0

A tabela 6 mostra a distribuicdo dos casos quanto ao diagnostico
histopatolégico. Observou-se predominio do diagnostico de carcinoma (59 casos;
84,3%) seguindo-se lesdes borderline (4 casos; 5,7%) e casos benignos (7; 10%).
Dentre os casos malignos, houve predominio de carcinoma invasivo (49 casos;
70%), com componente in situ em 15 casos (21,4%). O carcinoma in situ isolado
correspondeu a 10 casos (14,3%).

Tabela 6 — Distribuicdo dos diagndsticos histopatoldgicos firmados

Diagndstico histopatologico Freqiiéncia Percentual
Carcinoma invasivo 34 48.6
Carcinoma invasivo e in situ 15 21,4
Carcinoma in situ 10 14,3
Benigno 7 10
Borderline 4 5,7
Total 70 100,0

A tabela 7 mostra a associacao entre o aspecto mamografico da lesao
e o diagnéstico histopatoldgico. Dentre os nbédulos irregulares espiculados
diagnosticados radiologicamente, 41 casos (58,6%) eram carcinomas invasivos, dos
quais 10 (14,2%) se associaram a carcinoma in situ. Em 2 (2,9%) casos, observou-
se apenas carcinoma in situ. O nodulo irregular espiculado com microcalcificacoes

histologicamente correspondeu a carcinoma in situ puro (1; 1,4%) ou ao componente
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invasivo (4; 5,7%) totalizando 5 (7,1%) casos. Nos nddulos irregulares espiculados
sem microcalcificacdes mamograficas (38 casos; 54,3%), observou-se carcinoma in
situ puro em 1 (1,4%) caso e carcinoma in situ associado a componente invasivo em
6 (8,5%) casos. Verificou-se associacdo significante entre nddulo irregular
espiculado, diagnosticado radiologicamente, e carcinoma invasivo histologicamente
determinado (x® = 45,93; gl = 24; p = 0,005).

Também foi observado carcinoma invasivo associado a nddulo
microlobulado (1 caso; 1,4%). Nos 20 (28,6%) casos de microcalcificagcbes sem
nddulos, observou-se carcinoma invasivo em 2 (2,9%) casos; carcinoma in situ em 8
(11,4%) casos e carcinoma in situ associado a componente invasivo em 5 (7,1%)

casos.

As microcalcificacbes pleomorficas associadas a assimetria focal
corresponderam ao diagnostico histopatolégico de carcinoma invasivo com
componente in situ em 1 (1,4%) caso. Dentre as microcalcificagcdes finas lineares,
associadas a distorcdo arquitetural, observou-se o diagnostico de lesao borderline
ou carcinoma invasivo associado a componente in situ, ambos com freqiiéncia de 1

(1,4%) caso.

Dos 4 (5,7%) casos correspondentes ao diagnéstico histolégico de
lesdo borderline, 2 (2,8%) tiveram diagndstico mamografico de microcalcificacées
finas lineares, sem nddulos; 1 (1,4%) caso correspondia a microcalcificacoes finas
lineares, associadas a distorcdo arquitetural, e 1 (1,4%) caso, a nodulo irregular

espiculado.

Houve 7 (10%) casos com diagnéstico benigno a histopatologia, dentre
0s quais 5 (7,1%) correspondiam a nddulos irregulares espiculados e 2 (2,9%), a

microcalcificagdes finas, lineares, sem nédulos.
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Tabela 7 — Distribuicéo da descricao radioldgica em funcéo do diagndstico histopatolégico

Diagnostico histopatologico

Descricao Radioldgica : Total
C;:;:;r;%rga Benigno Borderline Ca;;vcisniir,na ir%/a:gsigg r:?n

Nédulo irregular espiculado 25 5 1 1 6 38
Nodulo irregular espiculado, com 6 i i 1 4 11
microcalcificagdes
Nodulo microlobulado 1 - - - - 1
Microcalcificagdes finas lineares 2 2 2 7 3 16
Microcalcificagdes pleomorficas i i i i 1 1
associadas a assimetria focal
Microcalcificagdes finas, lineares, i i 1 i 1 >
associadas a distor¢do arquitetural
Microcalcificagéo pleomorficas de i i i 1 i 1

distribuicdo segmentar
Total 34 7 4 10 15 70

Nota: x° = 45,93; gl = 24; p = 0,005.

A tabela 8 mostra a associacao entre o niumero de fragmentos obtidos
e o diagnédstico histopatolégico, observando-se que um total de cinco a seis

fragmentos concentrou a maioria dos diagnésticos histopatolégicos firmados.

Tabela 8 — Distribuicdo do numero de fragmentos obtidos por core biopsy segundo
diagnostico histopatologico

Numero de Diagndstico histopatologico

Carcinoma , . Carcinoma Carcinoma Total

fragmentos invasivo Benigno  Borderline in situ invasivo e in situ

3 - - - - 1 1
4 2 - - - 2
5 15 4 2 4 4 29
6 10 - - 3 2 15
7 3 - 1 - 4 8
8 2 1 - 1 1 5
9 - 1 - - 2 3
10 1 - - - 1 2
11 1 - - 2 - 3
13 - - 1 - - 1
16 - 1 - - - 1
Total 34 7 4 10 15 70

Tomada a mediana do numero de fragmentos como ponto de corte,
observou-se a ocorréncia de seis ou mais fragmentos em um total de 38 (54,3%)
casos, sendo 33 (47,1%) representados por carcinoma, com a seguinte distribuicao:
17 (24,2%) casos de invasivos; 10 (14,3%) casos de invasivos associados a
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componente in situ e 6 (8,6%) casos de carcinoma in situ puro. Os benignos
constituiram 3 (4,3%) casos e os borderlines, 3 (2,9%) casos.

Os casos relacionados a menos de seis fragmentos corresponderam a
um total de 32 casos, sendo 26 (37,1%) representados por carcinoma assim
distribuidos: 17 (24,2%) casos invasivos, 5 (7,1%) de carcinoma invasivo com
componente in situ associado e 4 (5,7%) casos de carcinoma in situ puro. Os
benignos estiveram presentes em 4 (5,7%) casos e os borderline, em 2 (2,9%)

casos.

Apesar do achado mais freqlente de malignidade associada ao maior
namero de fragmentos, quando comparado aos casos com menor numero de
fragmentos (47,1% e 37,1%), essa diferenca nao foi significante (x® = 1,70; gl = 4;
p>0,05).

Tabela 9 — Distribuicao dos diagnésticos histopatolégicos em funcao do numero de
fragmentos

Numero de fragmentos

Diagndstico histopatoldgico Total
3a5 6ai16
Carcinoma invasivo 17 17 34
Carcinoma invasivo e in situ 5 10 15
Carcinoma in situ 4 6 10
Benigno 4 3 7
Borderline 2 2 4
Total 32 38 70

Nota: x2 = 1,70; gl = 4; N&o significante ( p > 0,05)

As tabelas 10 e 11 mostram a distribuicdo das descri¢cdes radiologicas
de acordo com o numero de fragmentos de bidpsia. Na tabela 11, foram
considerados dois grupos, adotando-se como ponto de corte a mediana do niumero
de fragmentos: 3 a 5 fragmentos e 6 a 16 fragmentos.

Constatou-se que o numero de fragmentos colhidos por bidpsia
estereotaxica independeu da descricao radiolégica, quer se considerasse o nimero
de fragmentos expresso em valores absolutos (x*=38,46; gl = 60; p = 0,98) ou

agrupado em classes (x*=4,28; gl = 6; p = 0,63).
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Tabela 10 — Distribuicéo das descricdes radioldgicas de acordo com o nimero de fragmentos

Numero de fragmentos

Descricao radioldgica Total
3 4 5 6 7 8 9 10 11 13 16

No6dulo irregular espiculado - 1 15 8 4 4 2 2 1 - 1 38

Nodulq wregulgr esp~|culado, 1 1 5 3 1 i i i i i i 11

com microcalcificagdes

Microcalcificagdes finas, i i 8 o2 1 1 y 5 1 i 16

lineares

Microcalcificacdes

pleomérficas associadas a - - - - 1 - - - - - - 1

assimetria focal
Microcalcificacdes finas,
lineares, associadas a - - 1 - 1 - - - - - - 2
distor¢éo arquitetural
Microcalcificacdes
pleomérficas de distribuigao

1

[

[
—_

1

[

[

1

1

[

[
—_

segmentar
Nédulo microlobulado - - - 1 - - - - - - - 1
Total 1 2 29 16 8 &5 83 2 3 A1 1 70

Tabela 11 — Distribuicdo das descricoes radioldgicas em funcéo do numero de fragmentos

e T Nuamero de fragmentos

Descricao radiologica 3a5 6a16 Total
No6dulo irregular espiculado 16 22 38
Nodulo irregular espiculado, com microcalcificacdes 7 4 11
MicrocalcificagOes finas lineares 8 8 16
Microcalcificagdes pleomorficas associadas a assimetria ) 1 y
focal
Microcalcificagdes finas lineares, associadas a distorgao 1 1 5
arquitetural
Microcalcificagdes pleomérficas de distribuicdo segmentar - 1 1
No6dulo microlobulado - 1 1
Total 32 38 70

Quanto ao tipo histolégico dos carcinomas, o mais freqlientemente
observado foi o carcinoma ductal invasivo (34 casos; 69,4%). Em seis desses casos
(12,2%), observaram-se aspectos lobulares no padrédo de crescimento, mas
insuficientes para caracterizagdo de carcinoma lobular. Os carcinomas mistos com
componente ductal invasivo de tipo comum, associado a outros padroes,
constituiram 3 (6,1%) casos, sendo 2 (4,1%) a carcinoma mucinoso e 1 (2,0%) a
carcinoma micropapilar invasivo. Houve 4 (8,2%) casos de carcinoma lobular
invasivo e 2 (4,1%) de carcinoma mucinoso (Tabela 12).
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Tabela 12 — Distribuicéo dos tipos histolégicos dos carcinomas invasivos

Tipo de carcinoma invasivo Freqgiiéncia Percentual

Carcinoma ductal invasivo 34 69,4
Carcinoma ductal invasivo com areas de padrao micropapilar (misto) 1 2,0
Carcinoma ductal invasivo com caracteristicas lobulares 6 12,2
Carcinoma invasivo misto, ductal de tipo comum e mucinoso 2 4.1
Carcinoma lobular invasivo 4 8,2

Carcinoma mucinoso 2 4.1

Total 49 100,0

A distribuicdo dos carcinomas invasivos quanto ao grau histolégico e a
soma dos escores obtidos € observada na tabela 13. Doze casos (24,5%) foram
caracterizados como grau 1 (bem diferenciados), com escore 4 em 4 (8,2%) casos e
escore 5 em 8 (16,3%) casos. Trinta e seis (73,5%) casos foram graduados como
grau 2 (medianamente diferenciados), com soma de escore igual a 6 em 34 (69,4%)
casos e igual a 7 em 2 (4,1%) casos. Houve apenas um (2,0%) caso de grau 3 (mal
diferenciado), com soma de escore igual a 8.

Pode-se notar que a pontuacdo maxima dos escores foi igual a 8, e a
minima igual a 4, ndo se observando casos na extremidade do espectro, ou seja,
escores 3 e 9. Houve significancia na distribuicdo de freqléncia da variavel grau
histoldégico em fung¢édo do escore, com 0 maior nimero de casos ocorrendo com grau
2 e escore 6 (x?=92,94; gl = 8; p = 0,000).

Tabela 13 — Distribuicdo dos escores em funcéo do grau histologico dos carcinomas invasivos

Escore Grau Total
1 2 3
4 4 - - 4
5 8 - - 8
6 - 34 - 34
7 - 2 - 2
8 - - 1 1
Total 12 36 1 49

Nota: y°=92,94; gl = 8; p = 0,000.

A tabela 14 apresenta a distribuicao das les6es benignas, notando-se
um predominio das lesées de natureza proliferativa, representadas, na sua maioria,
por hiperplasia ductal tipica (5 casos; 62,5 %), seguida de adenose (2 casos; 25 %).

Duas neoplasias benignas foram diagnosticadas: um fibroadenoma e papilomas
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intraductais, constituindo 12,5% cada. Houve um (12,5%) caso de fibromatose

(desmdéide extra-abdominal), em paciente do sexo masculino.

Tabela 14 — Distribuicao dos casos benignos

Diagndstico na categoria benigno Freqiiéncia Percentual

Adenose 1 12,5
Allteragc")e's'de ciélulas colunares. Hiperplasia ductal tipica e 1 125
microcalcificacao ’

Papilomatose intraductal. Hiperplasia ductal tipica 1 12,5
Fibromatose 1 12,5
Hiperplasia ductal tipica florida. Fibroadenoma 1 12,5
Hiperplasia ductal tipica. Adenose. 1 12,5
Hiperplasia ductal tipica 1 12,5
Total 7 100,0

Dentre as lesbes borderline, houve predominio de hiperplasia ductal
atipica (3 casos; 75%). Em 1 (25%) caso, ndo havia elementos que permitissem

diagnéstico conclusivo (Tabela 15).

Tabela 15 — Distribuicdo dos casos borderline

Diagndstico na categoria borderline Freqliéncia Percentual
Distorcao arquitetural de ductos. Hiperplasia ductal tipica 1 25,0
Hiperplasia ductal atipica. Alteracao de células colunares 1 25,0
Hiperplasia ductal atipica. Adenose esclerosante. 1 25,0
Proliferacéo epitelial de significado incerto. 1 25,0
Total 4 100,0

A tabela 16 mostra a distribuicdo dos casos de CDIS (puros ou
associados a carcinoma invasivo) quanto ao padrdao arquitetural e ocorréncia de
microcalcificacoes a histopatologia. Embora o niumero de casos seja insuficiente
para avaliacao de significancia estatistica, pode-se notar que as microcalcificagdes
associaram-se com mais frequiéncia ao padrdo comeddnico puro (8/11). O padréao
arquitetural ndo comedbnico puro associou-se a uma menor ocorréncia de
microcalcificacdes (2/8). Dois casos corresponderam a carcinoma lobular in situ e,

portanto, ndo constam na tabela.
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Tabela 16 — Distribuicao dos padrées arquiteturais do CDIS em funcao da presenca de
microcalcificaces diagnosticadas a histopatologia

Microcalcificac6es

Padroes arquiteturais do CDIS Total
presentes ausentes
Padrao comedénico puro 8 3 11
Padrao misto e comedénico 1 1 2
Padrao puro ndo comedénico 2 6 8
N&ao especificado - 2 2
Total 11 12 23

NOTA: *Dois casos corresponderam a carcinoma lobular in situ

No quadro 2 estdo expressos os valores preditivos positivos das
relacdes a serem analisadas no presente trabalho, identificando-se associacédo de
100% entre a descricdo radiolégica e o diagnéstico histopatolégico de nddulo
irregular espiculado com microcalcificacbes e de 87,8%, independente da presenca
de microcalcificagdes.

Razbes de calculo Valor preditivo
avaliagdo mamografica na categoria BI-RADS® 5
comparada ao diagnostico histopatologico de 59/70 X 100 = 84,3%
carcinoma
diagnéstico radiol6gico de ndédulo irregular espiculado
com ou sem microcalcificagbes comparado ao 43/49 X 100 = 87,8%

diagnéstico histopatoldgico de carcinoma

diagnéstico radiolégico de nddulo irregular espiculado

sem microcalcificagbes comparado ao diagnostico 32/38 X 100 = 84,2%
histopatolégico de carcinoma

diagnéstico radiol6gico de nddulo irregular espiculado

com microcalcificagdes comparado ao diagnostico 11/11 X100 = 100%
histopatolégico de carcinoma

diagnéstico radiol6gico de microcalcificagbes sem

nddulos comparado ao diagndstico histopatoldgico de 15/20 X 100 = 75%

carcinoma

Quadro 2 — Raz6es empregadas e respectivos valores preditivos positivos

Sao apresentadas figuras ilustrativas de algumas das casuisticas
estudadas na presente pesquisa.
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Maranhdo, M

Figura 1 — Imagem mamografica de microcalcificacoes pleomorficas finas

Figura 2 — Radiografia dos fragmentos obtidos por core biopsy
Notar inclusdo das microcalcificagées na amostra (imagem superposta); a core biopsy mostra
CDIS padrao sélido e comedbnico com microcalcificagées (HE, 100X)
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Figura 3 — Peca cirurgica correspondente, mostrando CDIS de mesmo padrao (HE, 100X).

haranhao, M

Figura 4 — Imagem mamografica de noédulo irregular espiculado
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Figura 5 — Core biopsy: carcinoma ductal invasivo bem diferenciado (HE, 25X)

Figura 6 — Core biopsy: carcinoma ductal invasivo bem diferenciado (HE, 45X)
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Figura 7 — Core biopsy: carcinoma ductal invasivo bem diferenciado (HE, 400X)

Maranhao, b

Figura 8 — Imagem mamografica de nédulo microlobulado
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Figura 9 — Core biopsy: carcinoma mucinoso (Alcian blue, 100X)
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5. DISCUSSAO

Dentre ao pacientes analisados, houve predominio do sexo feminino
em relagcdo ao masculino e média etaria de 58 = 15 anos parecendo refletir a
prevaléncia do carcinoma de mama no Brasil (INCA, 2005). Mesmo estratificando-se
as faixas etarias em 17 a 49 anos e 50 a 87 anos, persistiu 0 predominio dos casos
diagnosticados acima dos 50 anos de idade, o que levou a considerar que o fato de
tratar-se de material de core biopsy de lesbes mamarias impalpaveis nao se refletiu

em uma reducgdo da faixa etaria.

A maior frequéncia das lesdes na mama esquerda em relacdo a mama
direita, bem como a localizagéo preferencial no QSE estao de acordo com o que tem

sido relatado na literatura.

Considerando os aspectos mamograficos, houve predominio dos
achados mais fortemente sugestivos de malignidade, como os ndédulos irregulares
espiculados, que constituiram 70% dos casos analisados estando, em alguns casos
associados as microcalcificacoes. Esse dado estd de acordo com o esperado na
categoria mamografica BI-RADS® 5, reservada para os aspectos classicos de cancer
da mama, com uma probabilidade de malignidade igual ou maior que 95%
(COLEGIO BRASILEIRO DE RADIOLOGIA, 2005). Essa categoria inclui nédulos
espiculados, irregulares, de alta densidade; deposicdo de calcificacbes finas
lineares; ndédulo espiculado irregular com calcificagbes pleomoérficas associadas;
microcalcificacbes pleomoérficas agrupadas e microcalcificagbes pleomorficas em
trajeto ductal ou ramificadas (COLEGIO BRASILEIRO DE RADIOLOGIA, 2005;
VIEIRA; TOIGO, 2004).

A maior freqiiéncia de carcinoma invasivo em presenga de aspecto
radiolégico de nédulo irregular espiculado em 58,6% dos casos pareceu confirmar
serem 0s nddulos irregulares espiculados o principal sinal de carcinoma invasivo.
Assim também, a freqlente associacdo de microcalcificacdes com diagndstico de

carcinoma, ja que nao houve casos benignos quando essas se associavam a
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nddulos irregulares espiculados, predominando neste grupo o carcinoma invasivo
associado ou ndo a componente in situ ou mesmo de carcinoma in situ puro,
demonstrou a importancia do diagndstico mamografico de microcalcificagdes tanto
na detecgdo de carcinomas in situ quanto no diagndstico de carcinomas invasivos
ainda pequenos, associados ao componente in situ (ABREU E LIMA; MARANHAO,
2003).

A associacao das microcalcificacdes detectadas a mamografia com a
ocorréncia de carcinomas in situ pareceu ter sido corroborada pelos achados de:
microcalcificacdes finas lineares associadas a distor¢éo arquitetural corresponderem
a carcinoma invasivo com componente in situ ou ao diagnéstico histopatolégico de
lesdo borderline, assim como as microcalcificacbes pleomérficas associadas a
assimetria focal corresponderem ao diagnostico de carcinoma invasivo com
componente in situ. Analogamente dentre as microcalcificacbes sem nédulos,
predominou carcinoma in Situ ou carcinoma invasivo com componente in situ
(ABREU E LIMA; MARANHAO, 2003; MARANHAO et al., 1997).

As lesdes benignas constituiram 10% dos casos, a maioria deles
diagnosticada como nddulos irregulares espiculados e pequena parte como
microcalcificagcées finas lineares. Esses achados mostram a marcante diferenga
entre o percentual de lesbes benignas na maioria das casuisticas de core biopsy,
que as apontam como dominantes em contraste com os achados dos autores que
tratam especificamente da categoria mamografica BI-RADS® 5, na qual predominam
as lesdes malignas (ABREU E LIMA, 1997; GROENEWOUD, 2004; MARANHAO,
1999).

Esses dados corroboraram os achados de outros autores. Parker et al.
(1994), em estudo envolvendo 20 instituicbes e analisando 6.152 core biopsies
obtiveram 4.955 (80,5%) lesdes benignas, com impacto na reducéo de custos, por
poupar grande contingente de pacientes de cirurgia com fins diagnésticos. Por sua
vez, Hoorntje et al. (2004) encontraram carcinoma em 96% dentre 238 lesdes na
categoria mamografica BI-RADS® 5, com 97% de carcinomas invasivos dentre as
densidades mamograficas e 51% de carcinoma ductal in situ dentre as
microcalcificacoes, em material de core biopsy estereotaxica. Observaram um valor
preditivo positivo de malignidade de 96% em lesdes da categoria mamografica Bl-
RADS® 5.
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Gisvold et al. (1994) encontraram carcinoma em 82% na categoria
mamografica BI-RADS® 5 e Morrow et al. (2001) referiram 82,2% de incidéncia de
malignidade nessa mesma categoria. Gianotti et al. (2001) realizaram estudo que
demonstrou que, em 36 casos categoria mamografica BI-RADS® 5, 35 (97,2%)

foram confirmados como carcinomas a core biopsy.

Wiratkapun et al. (2006) referem valor preditivo positivo de 94%, em
lesdes da categoria mamografica BI-RADS® 5. Estes autores valorizaram a presenca
de lesdo benigna em 6% dos seus pacientes, recomendando diagndstico pré-
operatério pela core biopsy, antes do tratamento cirirgico. Os achados da presente
pesquisa reforcam essa conclusao, ao diagnosticar condicées benignas em 10% do

material analisado.

Dentre as condi¢cbes benignas mais freqientemente encontradas por
Wiratkapun et al. (2006), estavam as alteragbes fibrocisticas (26,7%), o0s
fibroadenomas (16,7%) e a adenose (10%). Em nosso material, dentre as lesdes
benignas (10% dos casos), houve predominio das alteracbes de natureza
proliferativa (hiperplasia ductal tipica, adenose, alteragdo de células colunares),
ocorrendo como lesdes proliferativas isoladas ou associadas a neoplasias benignas
(papilomas intraductais e fiboroadenoma), achado este que merece atencao especial.
O fibroadenoma tem sido relatado na categoria mamografica BI-RADS® 5 e,

também, dentro da categoria mamografica BI-RADS® 4 (sugestivo de malignidade).

Abreu e Lima et al. (2000) encontraram, na categoria mamografica Bl-
RADS® 4, 48 fibroadenomas de um total de 567 core biopsies estudadas. Do ponto
de vista radiolégico, em geral, as calcificacées grosseiras, em “pipoca”, presente nos
fiboroadenomas, sdo tdo caracteristicas que nao ser pequenas, irregulares e
indistinguiveis das malignas. Do mesmo modo, quando o contorno dos nodulos é
mal definido, ha dificuldades para o diagnéstico radiolégico.

Chama atencdo, em nossa casuistica, a ocorréncia de um caso (1,4%)
de fibromatose (desmoéide extra-abdominal) em paciente do sexo masculino,
condicdo essa simuladora de lesdo maligna a mamografia. Esse achado parece
reforcar o argumento de Hoorntje et al. (2004) de que, quando a cirurgia preferencial
€ a mastectomia, é importante que se obtenha o diagndstico pré-operatério, por core
biopsy, em todos os casos, dentro da categoria mamografica BI-RADS® 5, pela

chance, embora pequena, de tratar-se de condicdo benigna. Apesar disso, muitos
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autores nao realizam core biopsy em lesdes altamente suspeitas de malignidade por
considerarem-na um 6nus financeiro adicional, ja que a paciente sera submetida,
necessariamente, ao tratamento cirdrgico (ELVECROG et al., 1993; GISVOLD et al.,
1994). Isso demonstra ndo haver consenso quanto a indicacdo ou nao da core

biopsy nas lesdes enquadradas na categoria mamografica BI-RADS® 5.

Em nosso material, houve predominio do diagndstico de carcinoma,
com valor preditivo positivo da categoria mamografica BI-RADS® 5 de 84,3%.
Levando-se em conta o aspecto morfolégico da lesdo mamografica de nédulo
irregular espiculado com microcalcificagdes, o valor preditivo positivo foi 100%; o de
nddulo irregular espiculado com ou sem microcalcificagdes igualou-se a 87,8%; de
nédulo irregular espiculado sem microcalcificagdes a 84,2% e de microcalcificagdes
sem nédulos alcancou o percentual de 75%.

Wiratkapun et al. (2006) também encontraram a mais alta probabilidade
de cancer nas massas associadas a microcalcificagcbes diagnosticadas a ultra-
sonografia e enfatizaram que a probabilidade de uma massa representar carcinoma
depende da idade da paciente, sendo, em mulheres abaixo dos 30 anos comumente
representada por fibroadenoma e, em mulheres acima de 50 anos, provavelmente,

carcinoma.

Um dos argumentos a favor da utilizacdo da core biopsy na avaliacao
pré-operatéria € que possibilita o diagnéstico de invasdo estromal, que é
fundamental para o planejamento do tratamento cirargico, pois o diagnéstico pré-
operatério de carcinoma invasivo permite aventar a necessidade de resseccao axilar
ou de biopsia do linfonodo sentinela ja na primeira intervencado cirargica
(HOORNTJE et al., 2004).

Varios autores demonstraram alto valor preditivo positivo no
diagnéstico de invasdo estromal a core biopsy (ABREU E LIMA et al, 1998;
LIBERMAN et al., 1995; WHITE et al., 2001). Abreu e Lima et al. (1998) encontraram
um valor preditivo positivo de 98,7% no diagnostico de invasao estromal. Nessa
casuistica, de nove carcinomas in situ diagnosticados a core biopsy, trés
associaram-se a invasao na peca cirurgica. Liberman et al. (1995) constataram 98%
de valor preditivo positivo no diagnéstico de invasdo e valor preditivo negativo de
80%. Esses dados e os de outros autores destacam que, embora a core biopsy seja

capaz de fornecer um diagnéstico acurado de invasao, essa possibilidade ndao pode
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ser excluida se somente for encontrado carcinoma in situ. Os problemas em excluir
invasdo nos casos de carcinoma intraductal diagnosticados a core biopsy sao
inerentes a exiglidade da amostra. E, mesmo em material de maior volume, oriundo
de excisao cirlrgica, a garantia de auséncia de invasao estromal esbarra na questao
da quantidade de tecido submetido ao exame histopatolégico, sendo tanto mais
segura quanto mais extensa for a avaliagdo histopatolégica do espécime (ABREU E
LIMA, 2001).

Outro argumento a favor de diagnéstico pré-operatério através da core
biopsy € que aumenta a chance da realizacdo de apenas um procedimento cirargico.
Liberman et al. (1997) demonstraram um percentual de 84% de procedimento
cirargico Unico apo6s diagnostico pré-operatério por core biopsy, em contraste com
apenas 29% quando a modalidade escolhida foi biépsia excisional com marcacao
pré-operatéria. Concluiram que a core biopsy fornece informacdes suficientes para o
planejamento cirurgico, permitindo redu¢cdo do numero de procedimentos. Isso se
deve, principalmente, ao fato de o conhecimento prévio do diagnéstico de cancer
diminuir o risco de margem positiva, pois o cirurgido tende a retirar um maior volume
de tecido (HOORNTJE et al., 2004).

Estudos anteriores, de Abreu e Lima et al. (1998/1999) e Maranhao
(1999), demonstraram altas sensibilidade e especificidade do método (90,72% e
98,36%, respectivamente), bem como diagnéstico de carcinoma confirmado na
totalidade dos casos operados, obtendo-se valores preditivos positivos de 100%. Um
grande estudo prospectivo com biopsia estereotaxica por agulha grossa, na
Holanda, para avaliar a acuracia do método, demonstrou sensibilidade de 97% e
especificidade de 99% (VERKOOIJEN, 2002).

Em conseqliéncia de um diagnéstico conclusivo de malignidade, muitas
pacientes podem ir diretamente a cirurgia definitiva com planejamento terapéutico
prévio e com sua participacao ativa na tomada de decisdes. Esse fato minimiza o
impacto psicolégico da mastectomia apds diagnéstico histopatoldgico intra-cirdrgico
(congelacdo), sem preparacao prévia da paciente, além de levar a reducao dos
custos, pela diminuicdo do numero de procedimentos cirargicos (WHITE et al.,
2001).

Hoorntje et al. (2004) propuseram dois tipos de “cenarios” baseados na

categoria mamografica BI-RADS® 5 e no risco associado a cada padrdo: no primeiro,
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propuseram que todas as lesdes caracterizadas por densidade, com ou sem
calcificacdo, seriam enviadas diretamente a tumorectomia e linfonodo sentinela.
Nesta abordagem, observaram um percentual de 7% de super-tratamento, ou seja,
de pacientes sem carcinoma invasivo que se submeteram, desnecessariamente, ao
linfonodo sentinela. Em um segundo cenario, todas as lesGes caracterizadas apenas
por densidade seriam encaminhadas diretamente a tumorectomia e linfonodo
sentinela. Nesse caso, menos de 2% foram diagnosticados como doencga benigna.
Concluiram que, nas densidades, pode-se considerar a excisdo cirdrgica com
linfonodo sentinela como procedimento diagndstico-terapéutico inicial, aconselhando

a utilizacado da core biopsy em todos o0s outros casos.

Em nosso material, houve um menor valor preditivo positivo do
diagnéstico radiolégico de microcalcificacbes sem nodulos (75%); todavia, os
nddulos irregulares espiculados com microcalcificagdes apresentaram valor preditivo
positivo de 100%. Também, na avaliacido dos primeiros 141 casos de
microcalcificacbes em material de core biopsy estereotaxica, obtidos de 1993 a
1996, 95 (67,4%) corresponderam a lesdes benignas, confirmadas em 94% dos
casos pela peca cirlirgica ou por acompanhamento clinico-radiolégico (MARANHAO
et al., 1997).

Na presente pesquisa, dentre o0s carcinomas invasivos, o tipo
histolégico mais freqiente foi o carcinoma ductal invasivo. Por outro lado, nesse
grupo também houve predominio de grau 2 (medianamente diferenciados), com
escore final de 6, dado também verificado em espécimes de peca cirurgica. Segundo
Tavassoli et al (1999), isso se deve, em parte, ao numero alto de mitoses requerido
para classificar o carcinoma invasivo como grau histolégico 3, na proposta de
Elston/Ellis, chamando atencdo para o fato de que a maioria dos carcinomas de

mama ndo possui alto indice mitdtico.

Segundo Abreu e Lima (2001), em core biopsy, ha, também, a
dificuldade de se obter 10 campos de 400X para avaliacdo da contagem mitética,
por conta da exiglidade do material, sugerindo que a utilizacdo do grau nuclear
(Black modificado por Fisher) pode ser uma opc¢ao sujeita a menor variagao, por nao
incluir critérios arquiteturais da neoplasia (formacdo de tubulos ou contagem
mitotica). Apesar disso, varios autores tém mostrado boa correlagdo da graduacgao
histolégica em material de bidpsia percutanea (BEROZOWSKI et al., 1997; SHARIFI
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et al., 1999), embora com tendéncia a subestimar a graduacao, na core biopsy, em,

aproximadamente, um grau.

Analisando a distribuicdo dos casos de CDIS (puros ou associados a
carcinoma invasivo) quanto ao padrao arquitetural e ocorréncia de
microcalcificacées, podemos notar que as microcalcificagdes associaram-se com
mais freqléncia ao padrdo comedbnico puro (8 dentre 11 casos) e o padrédo
arquitetural ndo comedbnico puro associou-se a menor ocorréncia de
microcalcificacdes (2 dentre 8 casos). Esses achados estdo de acordo com o fato de
gue a comedonecrose favorece a formacao de calcificacées distréficas nos centros
dos lumens ductais. Apesar de ndo haver numero de casos suficiente para avaliacao
de significancia estatistica, parece importante ressaltar uma maior associacao de
microcalcificacbes com padrdo comeddnico, bem como menor associagdo dos

padrées ndo comeddnicos puros com microcalcificacoes.

Esses dados estdo de acordo com a literatura, que mostra uma maior
facilidade do radiologista no diagnostico do carcinoma ductal in situ quando se
associa as microcalcificacoes, porque essas, caracteristicamente, produzem
distribuicdo segmentar e padrdes lineares, ramificantes ou em formato de letras,
altamente suspeitos de malignidade. Como o padrdo comedénico, em geral, esta
associado ao grau nuclear 2 ou 3 das células que compdem a proliferacao
intraductal, o radiologista, quando diagnostica as microcalcificagdes altamente
suspeitas de malignidade esta, na maioria das vezes, contribuindo para o
diagnéstico das neoplasias intraductais mais agressivas, tanto no que concerne a

sua maior extensdo como em maior potencial para invasao.

Por outro lado, os carcinomas ductais in situ ndo comeddénicos de baixo
grau muitas vezes ndao se acompanham de microcalcificacbes ou estas aparecem
muito pequenas, mais regulares, em geral ndo produzindo trajeto linear. Esse fato
leva a uma menor deteccao dessas lesées, bem como a medidas subestimadas a
mamografia (ABREU E LIMA; MARANHAOQ, 2003).

A possibilidade de um diagnéstico conclusivo, subtipagem, graduacao
histologica e definicdo de invasdo melhoram com o maior volume de tecido. Pela
utilizacdo da agulha calibre 12, Abreu e Lima et al. (2001) obtiveram amostras
significativamente maiores que aquelas acessadas por agulha calibre 14, bem como
o desaparecimento das amostras consideradas insuficientes para diagnéstico. Na
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PAAF, em que geralmente séo utilizadas agulhas de calibres 22 a 25, observa-se
maior percentual de material insuficiente para diagndstico. Empregando PAAF, em
estudo anterior, foram constatadas as mesmas limitagcdes descritas por outros
autores, tais como: dificuldade de adequacdo da amostra (0 que exigiria a presenca
do citopatologista no momento da punc¢ao), nimero significante de casos de material
insuficiente e de diagnosticos inconclusivos. A essas dificuldades, somaram-se
outras, descritas na literatura, como as da interpretacdo de alteracdes citolégicas
presentes em lesdes benignas como fibroadenoma, adenose esclerosante,
hiperplasia em ductos, além dos problemas com a subtipagem histolégica, como no
carcinoma tubular e lobular e a impossibilidade de distincdo entre uma neoplasia in
situ e a invasiva (ABREU E LIMA, 1997; MARANHAO, 1999). Por esse motivo, a
core biopsy, na atualidade, € uma técnica utilizada em larga escala, permitindo a
obtencdo de resultado histolégico definitivo, com menor incidéncia de material
insuficiente (MELO ALKO et al., 2003).

Por outro lado, os autores de relatos sobre a utilizacdo da mamotomia
(biépsia por sucgao a vacuo) com agulhas calibre 11 referem, como consequiéncia
do seu uso, a obtencdo de maiores volumes do tecido e uma melhor definicao das
lesbes, dentro do espectro hiperplasia ductal atipica/carcinoma ductal in situ de
baixo grau, resultando numa menor proporcdo de casos cujo diagndstico de
hiperplasia atipica, na core biopsy, foi modificado para carcinoma in situ ou invasivo,
na peca cirargica subsequente (BURBANK, 1997 apud ABREU E LIMA, 2001;
BREM; BEHRNDT; SANOW; GATEWOOD, 1999).

Esse problema é relativamente comum em material de core biopsy,
onde ha tendéncia a uma conduta cautelosa, resultando que a maior parte das
lesbes diagnosticadas como HDA tem diagnéstico final na peca cirlrgica, de
carcinoma in situ ou invasivo (MARANHAO et al., 1998).

Em relacdo ao encontro de microcalcificagdes mamogréaficas no exame
histopatolégico da core biopsy, um estudo realizado no Japao por lwase et al. (2006)
demonstrou que calcificacbes detectadas a radiografia foram vistas, no exame
histopatolégico por core biopsy, com agulha 14, em 78% das pacientes, comparado
com indice de 97% naquelas submetidas a mamotomia com agulha 11, explicado

pelo maior volume tecidual obtido com o ultimo método. Todavia, os melhores
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resultados obtidos pela mamotomia ndo eliminam a necessidade de excisdo

cirurgica diante de um diagnédstico de hiperplasia atipica.

Outros autores relatam como desvantagens da mamotomia 0 excesso
de retirada de tecido em condicdes benignas, a possibilidade de retirada de toda a
lesdo, sobretudo nas microcalcificacées, sendo necessaria a colocagao de um clipe
metalico para marcar a lesdo, Todavia a sua principal contra-indicacao € o alto custo

do método, quando comparado a core biopsy.

No presente trabalho, ndo se observou associacao significante entre o
namero de fragmentos e o diagnéstico histopatoldgico ou o aspecto mamografico,
apesar de a literatura relatar uma tendéncia a retirada de maior nimero de
fragmentos pelo radiologista nos casos de microcalcificacées (MARANHAO et al.,
1997). Estudos anteriores tém demonstrado que cinco fragmentos teciduais séo
necessarios para um diagnéstico histolégico acurado, na core biopsy estereotaxica
de lesdes do tipo massa (DOYLE et al., 2005; GIANOTTI et al., 2003). Em nosso
material, a média de fragmentos obtidos foi 6 + 2, com um numero minimo de trés
fragmentos e um maximo de 16. Notou-se, ainda, que, em dois casos, cuja amostra
estava representada por apenas trés ou quatro fragmentos, o diagnostico de
carcinoma invasivo com componente in situ associado e de carcinoma invasivo foi
realizado. Dentre os quatro casos diagnosticados como borderline, dois ocorreram
em amostras com cinco fragmentos, um em amostra com sete fragmentos e um em
amostra com até treze fragmentos, parecendo que o numero de fragmentos nao se
refletiu na possibilidade de um diagnéstico conclusivo, provavelmente pela
dificuldade inerente ao aspecto histopatolégico.

Nossa casuistica referenda o alto valor preditivo positivo da avaliacao
mamografica de lesdes enquadradas como altamente suspeitas de malignidade
(categoria mamografica BI-RADS® 5), verificado por varios autores (HOORNTJE et
al., 2004; LACQUEMENT et al., 1999; LIBERMAN et al., 1998; MARANHAO et al.,
2005; OREL et al. 1999; VIEIRA; TOIGO, 2004; WIRATKAPUN et al., 2006).

O valor preditivo positivo da mamografia na avaliagdo das lesdes
altamente suspeitas de malignidade (categoria mamogréafica BI-RADS® 5) de 84,3%
de nossa casuistica foi menor que o encontrado na literatura (HOORNTJE et al.,
2004; LACQUEMENT et al., 1999; LIBERMAN et al., 1998; MARANHAO et al., 2005;
OREL et al. 1999; VIEIRA; TOIGO, 2004; WIRATKAPUN et al., 2006). Todavia, a
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maioria desses autores correlacionou a avaliacdo radiolégica com os diagnésticos
histopatolégicos obtidos na peca cirurgica. Pode estar havendo subestimagdo do
valor preditivo da mamografia em nosso material, por se ter firmado diagndstico final
em material de core biopsy. Uma casuistica anterior (ABREU E LIMA et al., 1999)
demonstrou alta sensibilidade e especificidade da core biopsy e valor preditivo
positivo de 100% no diagndstico de carcinoma (auséncia de falso-positivos). No
entanto, esse mesmo trabalho relata um percentual de 2,07% de casos de
malignidade subestimada (falso-negativos), o que favorece a idéia de subestimacao
do valor preditivo positivo da mamografia, em lesées da categoria mamografica Bl-
RADS® 5, no presente trabalho.
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6. CONCLUSOES

Considerando o diagnéstico histopatolégico de lesbes mamarias

impalpaveis realizado por bidpsia estereotaxica com agulha de calibre 12,

N

diagnosticadas a radiologia como altamente suspeitas de malignidade (categoria

mamografica BI-RADS® 5), pode-se afirmar que:

A média de idade das pacientes foi de 58 + 15 anos; a mama esquerda foi
a mais acometida e o QSE, a localizacao preferencial das lesées;

As alteracbes mamograficas mais freqlientemente observadas foram os

nddulos irregulares espiculados, com ou sem microcalcificacoes;
A média do numero de fragmentos obtidos pela puncao bidpsia foi 6 + 2;

Houve predominio do diagnéstico de carcinoma; seguindo-se as condi¢des
benignas e as lesdes borderline;

Os carcinomas invasivos constituiram a maioria dos casos e o carcinoma
ductal invasivo grau histolégico 2 (soma dos escores igual a 6) foi o tipo

histolégico prevalente;

Nao houve relacao significativa entre os aspectos radiolégico e
histopatolégico e numero dos fragmentos;

Houve relacao significante entre ndédulo irregular espiculado e diagnéstico

histopatoldgico de carcinoma invasivo;

As microcalcificacbes detectadas a histopatologia estiveram mais
freqientemente associadas ao padrao comeddnico puro do CDIS;

A avaliacdo mamogréafica das lesbes mamarias enquadradas como
altamente suspeitas de malignidade (categoria mamografica BI-RADS® 5)
tem um alto valor preditivo positivo para o diagnéstico de cancer;

Os noddulos irregulares espiculados com microcalcificagbes tiveram o

maior valor preditivo positivo para o diagnéstico de carcinoma
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7.1 Apéndice A — Ficha padrao
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“A core biopsy estereotaxica no diagnostico das lesoes mamarias impalpaveis

altamente suspeitas de malignidade (categoria mamografica BI-RADS 5): um

estudo de correlacao Radiologia/Anatomia Patolégica”

Numero do anatomopatolégico (laboratério de Patologia Adonis Carvalho):

NuUmero do caso:

Nome do paciente:

Tipo de material: Core biopsy obtida por estereotaxia ©

Calibre da agulha utilizado: agulha 12 o

Lateralidade: MD © ME o

ldade:

Localizacao: QSEoc QSloc QIEo Qllo Retroareolar @  Qutros:

Descricao Radioldgica:

0 Nédulo irregular espiculado

0 Nédulo espiculado com calcificagdes, tipo

0 Densidade assimétrica

0 Calcificagdes, tipo

o Nodulo

o Qutros:

Diametro radiol6gico da lesao:

Outras informacdes clinicas:

Macroscopia: Numero de fragmentos:

Microscopia: Diagndstico histoldgico:

Outros achados associados:




