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RESUMO

OBJETIVOS: Avaliar a certeza de qualidade dos resultados mamograficos em uma
instituicdo de referéncia para diagnostico e tratamento do cancer de mama na Regido
Sul do Brasil, considerando as recomendagdes da quinta edicdo do BIRADS (“Breast
Imaging Reporting and Data System”) para propositos de auditoria.

MATERIAL E METODOS: Foi realizado um estudo de coorte observacional
retrospectivo e transversal com 4911 pacientes que foram submetidas a pelo menos
uma mamografia durante o ano de 2013 em um hospital publico regional, ligado a uma
universidade publica federal na Regido Sul do Brasil. Essas pacientes foram
acompanhadas até 31 de dezembro de 2014, para checar as taxas de desempenho
dos resultados mamograficos na instituicdo em estudo, incluindo verdadeiros-
positivos (VP), verdadeiros-negativos (VN), falso-positivos (FP), falso-negativos (FN),
valores preditivos positivos (VPP), sensibilidade e especificidade com um intervalo de
confianca de 95%.

RESULTADOS: O estudo demonstrou alta certeza de qualidade nos resultados das
mamografias digitais diagnoésticas, especialmente em relacdo a sensibilidade
(90,21%) e especificidade (98,97%). O valor preditivo positivo (VPP) geral foi estimado
em 65,3%. A taxa de interpretacdo anormal (ou reconvocacéo) foi de 12,26% e a razao
de verossimilhanga (“likelihood ratio”) das mamografias diagnésticas obtida foi
86,68%.

CONCLUSOES: Conclui-se que os resultados de mamografias digitais diagnosticas
foram apropriados e similares aos valores pospostos pelo BIRADS. Além disso, o
estudo proporcionou auto-reflexdo e auto-avaliacdo da pratica radiolégica no servico,
0 que é essencial para o melhoramento e processo de colaboracéo mais efetivo entre
todos os profissionais envolvidos com o diagnéstico e tratamento do cancer de mama.
Esses resultados podem incentivar outras instituicbes a atingirem altas taxas de
qualidade de desempenho nos resultados mamograficos, apesar de possiveis

limitacdes estruturais quando comparadas a instituicdes de paises desenvolvidos.

PALAVRAS-CHAVE: Auditoria em Mamografias; Mamografia; Cancer de Mama,;
Certeza de Qualidade Radiologica; Imagem de Qualidade, Imagem Radiolégica de
Qualidade.



ABSTRACT

OBJECTIVES: To evaluate the quality assurance of the mammography results in a
reference institution for breast cancer diagnosis and treatment in southern Brazil,
considering the BIRADS (Breast Imaging Reporting and Data System) 5th edition
recommendations for auditing purposes.

MATERIAL AND METHODS: We performed a retrospective cohort observational and
cross-sectional study with 4911 patients who underwent at least one mammography
throughout the year of 2013 in a regional public hospital, linked to a federal public
university in southern Brazil. These patients were followed until 31st December, 2014
to check the performance rates of mammography results in our institution, including
true-positives (TP), true-negatives (TN), false-positives (FP), false-negatives (FN),
positive predictive values (PPV), sensitivity and specificity with a confidence interval of
95%.

RESULTS: The study has showed high quality assurance on digital diagnostic
mammographic results, especially regarding sensitivity (90,21%) and specificity
(98,97%). The overall positive predictive value (PPV) was estimated in 65,3%. The
abnormal interpretation rate (recall rate) was 12,26% and the likelihood ratio of
diagnostic mammograms obtained was 86,68%.

CONCLUSIONS: We concluded that our digital diagnostic mammography results were
appropriate and similar to values proposed by the BIRADS. Also, the study provided
self-reflection and insights on our radiological practice, which is essential to the
improvement and more effective collaboration process between all the professionals
involved with breast cancer diagnosis and treatment. These results may incentivize
other institutions to achieve high quality performance rates in mammography results,
despite possible infrastructure and facilities limitations when comparing to developed

countries.

KEYWORDS: Mammography Auditing; Mammography, Breast Cancer; Quality

Radiological Assurance; Quality Imaging; Quality Radiological Imaging.
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1. INTRODUCAO

Em 1895, o Professor de fisica Dr. Wilhelm Conrad Roentgen descobriu o raio
X, percebendo que poderia transpassar o tecido humano (partes moles), mas nao
poderia transpassar o tecido 6sseo ou o metal. Roentgen se referiu a esse tipo de
radiagdo como “X” para indicar um tipo de radiacdo ainda desconhecida (1). Ele
recebeu o Prémio Nobel em Fisica por essa importante descoberta (2).

A mamografia (em uma técnica bem mais priméaria que a atualmente utilizada,
com pouca ou nenhuma compressdo mamaria, além de muitas diferencas na
aquisicao fisica das imagens) foi criada no fim da década de 1950, tendo o primeiro
artigo publicado sobre o seu possivel uso no rastreamento do cancer de mama em
1960, por Robert Egan (3). Antes disso, em 1930, Stafford Warren, publicou um artigo
relatando a aplicacdo de radiografias pré-operatérias das mamas para ajudar a
predizer malignidade em 119 pacientes, despertando assim um interesse inicial
acerca do assunto (4,5). Desde la muitos progressos ocorreram nos ultimos 55 anos,
especialmente no que tange a tecnologia e suas potenciais utilizacdes na pratica
médica diaria. Seguindo os passos de todo o avanco tecnolégico da humanidade nas
Gltimas décadas, a Medicina criou uma nova especialidade: a Radiologia e
Diagnostico Por Imagem, que vem, a seu ritmo, continuamente se reinventando.

E com a Mamografia ndo poderia ser diferente: no inicio eram analdgicas,
realizadas em filmes de RX que necessitavam revelacdo com varios processos
quimicos envolvidos para uma adequada obtencdo de imagem com qualidade
suficiente para interpretacdo e andlise de lesbes. Na Ultima década, com a
implementagdo das mamografias digitais, ocorreu um grande avanco na qualidade
das imagens, principalmente quando nos referimos a praticidade e simplicidade, além

da maior facilidade de manipulagcéo e armazenamento das imagens.
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Foram também criados novos e variados meios fisicos de obtencéo de imagens
para o auxilio no diagnéstico de doencas: o ultrassom, a tomografia computadorizada
e a ressonancia magneética. Dentro de cada novo meio fisico de obtenc&o de imagem,
surgiram subtipos de exames e novas possibilidades de avaliagdo e também
intervencao guiada por imagem. Atualmente, podem-se realizar bidpsias guiadas por
ultrassonografia em lesées de 0,5cm (ou até mesmo menores) no parénquima
mamario, facilitando muito o diagndstico precoce de lesées malignas (6).

Mas mesmo as novidades também precisam passar por fases de ajustes, como
ocorreu e ainda ocorre com a Mamografia Digital. Sabemos que a resolucdo espacial
da Mamografia Digital ainda perde ligeiramente quando comparada a analdgica, mas
as suas outras atribuicdes e possibilidades compensam e superam as expectativas
iniciais de qualidade desse exame (7). Um estudo multicéntrico do American College
of Radiology (ACR) comparando as mamografias digitais e analogicas de
rastreamento nos EUA e Canada demonstrou uma equivaléncia entre as técnicas.
Entretanto, segundo Pisano et. al., em mulheres com menos de 50 anos de idade, no
climatério ou com tecido mamario heterogeneamente denso ou acentuadamente
denso, a mamografia digital demonstrou melhor acurécia diagnéstica.

Tornou-se imperativa a necessidade de avaliagdo da qualidade das imagens
mamograficas e se realmente elas estavam sendo adequadamente interpretadas ou
ainda se os profissionais incumbidos de interpreta-las estavam recebendo adequado
treinamento e aperfeicoamento constantes, o que é imprescindivel em uma
especialidade médica como a Radiologia (8,9).

Dai surgiram as auditorias de mamografias, originariamente lancadas pelo
American College of Radiology (ACR) como forma de avaliacdo da qualidade do

trabalho dos radiologistas e também como estimulo para melhoramentos individuais
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e coletivos nos servicos atrelados a Imaginologia Mamaria (8,10,11). Os dados obtidos
em auditorias também podem servir como comprovacao da eficacia do servigco dentro
de padrdes internacionalmente aceitos (12,13) para uso em possiveis complicacdes
meédico-legais que porventura possam surgir.

O Servico de Radiologia do HCPA propds-se a realizar uma auditoria completa
de suas mamografias digitais para avaliacdo e analise de desempenho, bem como
para estimular a auto-critica e reflexdo de todo o grupo de radiologistas envolvidos
com a interpretacdo dessas imagens, auto-questionamentos, discussdes e propostas
de melhorias em todas as etapas envolvidas na obtencdo dos resultados
mamograficos: desde a realizacdo do exame, confeccao do laudo radioldgico e follow-
up dessas pacientes.

Também aproveitamos a oportunidade para utilizar os dados do SISMAMA, um
“software” desenvolvido pelo Instituto Nacional do Cancer (INCA) como forma de
facilitar a coleta e armazenamento de dados de laudos mamogréficos.

Por se tratar de um hospital publico federal de referéncia nacional, vale lembrar
0 compromisso assumido pela equipe de radiologia em buscar uma assisténcia de
exceléncia, cada vez mais satisfatéria e adequada para as pacientes e também
gerando conhecimento e agregando todas as equipes de profissionais de saude

envolvidas com o diagndstico e tratamento do cancer de mama.
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2. REVISAO DA LITERATURA

2.1. Estratégias paralocalizar e organizar as informacdes

Esta revisao da literatura esta focada nos aspectos relacionados a auditoria dos
exames de imagem de mamografia para rastreamento de cancer de mama,
especialmente em servicos de imaginologia mamaria terciarios e/ou
subespecializados nesta subarea da Radiologia e Diagndstico Por Imagem.

Também focamos nos padrdes determinados pelo BIRADS (Breast Imaging
Reporting and Data System) como adequados para um servico de radiologia com
relacdo a realizacdo de auditorias em mamografias, especificados na quinta edi¢éao
de 2013 pelo American College of Radiology (ACR) e aceitos como padrao
internacional de qualidade em imaginologia mamaria, que possui como referéncia a
analise sistematica de auditorias dos bancos de dados do “BCSC — Breast Cancer
Surveillance Consortium”, vinculado ao “National Cancer Institute” e “U.S. National
Institutes fo Health”, contando com aproximadamente 1.838.372 mamografias
somente no periodo de 2004 a 2008 (14).

Além da quinta edicdo do BIRADS, também foi realizada uma estratégia de
busca e reviséo sistematica de bases de dados eletrénicas nos sites LILACS, SciELO,
PubMed e banco de teses da CAPES.

Foram realizadas buscas astravés dos termos “audit’, “mammography”,

“diagnostic mammogram”, “mammogram”, “BIRADS”, “breast imaging”, “breast cancer

” ““

detection”, “breast cancer imaging” e “auditoria mamografia”, tendo sido obtidos 216
artigos sobre o assunto indexados no PubMed, 2 no Scielo, 6 no LILACS e 64 teses
no Banco de teses da CAPES, além de 7 livros texto. Dentre esses artigos e teses

encontrados, foram incluidos 54 artigos e referéncias.
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A Figura 1 demonstra resumidamente um fluxograma com a revisao sistematica

realizada para a revisao da literatura.

Figura 1: Busca e Selecdo da coleta de dados.

Identificagao

Referéncias identificadas em bases

eletrénicas (PubMed 216, LILACS 6, Referéncias identificadas manualmente
SciELO 2, Banco de Teses CAPES 64) N =11
M =288

NS

Selecéo e Elegibilidade

Referéncias selecionadas N = 146
Referéncias completas analisadas M = 90

S

Incluidos

Artigos e Referéncias incluidos M =54

2.2. Cancer de Mama e sua Epidemiologia

O cancer de mama é a principal causa de morte por neoplasia maligna no Brasil
entre mulheres(15), correspondendo ao cancer mais incidente na populagéo feminina
brasileira, excetuando-se os canceres de pele ndo melanoma (16). Estima-se um total
de 57.120 casos novos no ano de 2014, segundo dados do INCA (“Instituto Nacional
de Céancer) (16). A regido sudeste teve a maior incidéncia (69/100.000), seguida das

regides Sul (65/100 mil), Centro-Oeste (48/100 mil), Nordeste (32/100 mil) e Norte
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(19/100 mil). O cancer de mama é também o primeiro em mortalidade por cancer em
mulheres no Brasil, com taxa de incidéncia de 56,1 casos por 100.000 mulheres (16).

A incidéncia do cancer de mama varia entre os diversos paises e regides ao
redor do mundo, representando em torno de 25% do total de canceres no mundo no
ano de 2012, com aproximamente 1,7 milhdo de novos casos no ano de 2012 (16),
sendo considerado o cancer mais frequente entre as mulheres e o segundo cancer
mais comum no mundo, segundo dados da Organizacdo Mundial da Saude (OMS)
(17). A figura 2 sugere tendéncia a maior incidéncia em paises de primeiro mundo e

ocidentais (17).

Figura 2: Estimativa da Incidéncia de Cancer de Mama no Mundo em 2012.(Taxas por 100.000 habitantes)
Estimated Breast Cancer Incidence Worldwide in 2012

Legenda:

> 648
458 - 64.8
339 - 458
241 - 339
<241

. No data I:I Not applicable

Data source: GLOBOCAN 2012 'Y World Health
Map production: IARC izati

World Health Organization “ Orgamzatlon

Fonte: GLOBOCAN, 2012. ©WHO 2015, All rights reserved

A incidéncia do cancer de mama também tende a aumentar com a idade (18),
conforme demonstrado na Figura 3, que demonstra graficos dos dados da “Globocan”,

pentencente & Organizacdo Mundial da Saude (OMS) (17).
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Figura 3: Estimativa de Incidéncia de Cancer de Mama de acordo com a Idade (por 100.000 habitantes).
Estimated age-standardised rates (World) per 100,000

Trends in incidence of female breast cancer in selected countries: age-standardised rate (W) per 100,000
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Fonte: Globocan, 2015.

O cancer de mama € a quinta causa de morte por cancer em geral (cerca de
522.000 obitos) e a causa mais frequente de morte por cancer em mulheres,
especialmente em regides menos desenvolvidas (16). Recentemente, o cancer de
mama passou a ser a segunda causa de morte por cancer mais comum em mulheres
gue vivem em regides mais desenvolvidas, logo atras do cancer de pulméo (17). As

taxas estimadas de mortalidade por cancer de mama no mundo séo ilustradas na

figura 4.
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Figura 4: Estimativa da Mortalidade de Cancer de Mama no Mundo em 2012 (Taxas por 100.000 habitantes).
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Fonte: Globocan, 2012.

Ha uma tendéncia mundial, principalmente nos paises de primeiro mundo nos
altimos 10 a 20 anos, a uma reducao nas taxas de mortalidade por cancer de mama,
conforme demonstrado na figura 5 (17).

Figura 5: Estimativas de Mortalidade por Cancer de Mama (Taxas por 100.000 habitantes).
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Fonte: Globocan, 2012.

Entretanto, existem muitas controvérsias quanto a razdo dessa queda de
mortalidade por cancer de mama, sendo que alguns autores atribuem a queda ao

melhoramento dos tratamentos quimioterapicos, cirargicos, radioterpicos e
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hormonais disponiveis (que apresentaram grande avan¢o nos ultimos anos), em
detrimento da implementacdo da politica de rastreamento de cancer de mama por
imagem, através da mamografia (19). Ao passo que também ha diversos autores e
estudos demonstrando uma queda real de mortalidade pelo cancer de mama depois
do advento do rastreamento mamografico sistematico (20), com estimativas de 30-
40% de reducéo de mortalidade em estudos publicados em 2012 por Tabar et. al. e
20% em 2015 por Myers et. al (20).

Na figura 6, demonstrada a seguir, nota-se que a diferenca entre as taxas de
incidéncia e de mortalidade nos paises de primeiro mundo sdo maiores, sugerindo
maior alcance das acdes de rastreamento em diagnosticar precocemente a doenca e

acesso a tratamentos mais adequados (16).

Figura 6: Taxas de Incidéncia e Mortalidade por Cancer de Mama, por 100.000 habitantes, em 2012.

Incidéncia Mortalidade
s UEEEHE Pad]r—g:iazada BT PadE:iazada
Finldndia 1629 894 3,3 13,6
Reino Unido 1645 95,0 36,7 171
Espanha 106,6 67,3 257 1.8
Estados Unidos 1456 929 275 149
Canada 1341 7498 232 1349
Austrlia 1280 86,0 257 14,0
Japio 858 515 213 98
Paraguai v 43,8 13,0 15,6
Balivia 157 18,2 58 72
Zambia 11,9 224 59 11
Brasil * 66,8 535 16,3 14,3
Brasil (dados oficiais) ** 56,1 - 135 121

Fonte: Globocan. IARC (WHO), 2012,
* Qs dados do Globocan s&o diferentes dos dados das fontes nacionais por diferencas metodoldgicas no cdlculo das taxas.

** Referem-se 3 estimativa de incidéncia para 2014/2015 (INCA, 2014) e & taxa de mortalidade do ano de 2012 (Sistema de
Informacdo sobre Mortalidade/Ministério da Sauide).

Fonte: Globocan, 2012.

A taxa de mortalidade por cancer de mama na populacao feminina brasileira é

de aproximadamene 12,10 0bitos/100.000 mulheres em 2012. As regides Sudeste e
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Sul sdo as que apresentam as maiores taxas, com 13,61 e 13,42 6bitos/100.000 em
2012, respectivamente (16).

Segundo dados do NIH (“National Institutes of Health — National Cancer
Institute”, nos EUA, a sobrevida média do cancer de mama em 5 anos é de 89,4%
(seer).

O risco de desenvolver cancer de mama ao longo da vida (ou risco cumulativo)
€ de aproximadamente 12,3%, significando que cerca de 12,3% das mulheres
poderdo desenvolver cancer de mama em algum momento de suas vidas (21).

Héa uma distribuicédo de prevaléncia do cancer de mama, conforme as diferentes
faixas etarias, sendo a idade média do diagnostico aos 61 anos de idade, segundo
dados do SEER (“Surveillance, Epidemiology, and End Results”) — NIH (“National
Institutes of Health”). Abaixo, a Figura 7 ilustra as porcentagens de distribuicdo de

incidéncia de novos casos de cancer de mama nos EUA, conforme a faixa etaria.

Figura 7: Porcentagem de novos casos por faixa etaria: Cancer de Mama em Mulheres

Percent of New Cases by Age Group: Female Breast Cancer
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Fonte: NIH ("National Institutes of Health") - SEER (" Surveillance, Epidemiology, and End Results
Program"), National Cancer Institute, 2015. nttp:iseer.cancer.govistatfacts/htmi/breast.htmi
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O continuo estudo e pesquisas de taxas de incidéncia, mortalidade e sobrevida
tem ajudado os cientistas em todo o mundo a entender melhor se estamos ou néo
progredindo e onde novas pesquisas precisardo ser desenvolvidas, como na melhoria
do rastreamento e na descoberta de melhores e mais variadas op¢des de tratamento
(21).

Utilizando os novos modelos de analise estatistica atualmente disponiveis, as
taxas de incidéncia de cancer de mama em mulheres tem se mantido estaveis nos
altimos 10 anos nos EUA e as taxas de mortalidade tem regredido cerca de 1,9% ao
ano no periodo de 2003-2012 nos EUA, segundo dados do NIH (National Institutes of
Health) — National Cancer Institute (21).

No Brasil, nos ultimos 20 anos, as taxas de mortalidade tém se mantido
relativamente estaveis de forma geral, como demonstrado pela Figura 8, segundo

dados do INCA (Instituto Nacional do Cancer).

Figura 8: Taxas de mortalidade por Cancer de mama, por faixas etarias, por 100.000 mulheres no Brasil, de 1990 a 2012.
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2.3. Subtipos Histolégicos de Cancer de Mama

O cancer de mama € um grupo heterogéneo de doengas, com comportamentos
distintos, tendo varias formas de manifestac¢des clinicas e imaginoldgicas, diferentes
subtipos genéticos e consequentes diferencas nas respostas terapéuticas (16).

O espectro de anormalidades proliferativas nos lobulos e ductos da mama
genericamente inclui hiperplasia, hiperplasia atipica, carcinoma in situ e carcinoma
invasivo, sendo o carcinoma ductal infiltrante o subtipo histol6gico mais comum,
compreendendo em torno de 80 a 90% do total de casos (16).

Existem quatro principais origens histologicas dos canceres mamarios, que

e Tumores do epitélio ductal.
e Tumores do epitélio lobular.
e LesOes malignas do estroma mamario.
e Metastases de outros 6rgaos.
Segundo a classificagéo citada por Kopans et. al. (18), os principais diversos

tipos de cancer de mama primario sdo demonstrados na Tabela 1.
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Tabela 1: Principais Classificacdes de Cancer de Mama.

Epitélio Epitélio Lesdes Origem Metéstases

Ductal Lobular Malignas do Linféide para a

Estroma Mama

Carcinoma Carcinoma | Tumor Fil6ide Linfoma Melanoma
Ductal In Situ | Lobular In Primério
(CDIS) Situ (CLIS)

Carcinoma Carcinoma | Fibrossarcoma Linfoma

Ductal Lobular
Invasor Infiltrativo
(CDI) (CLI)

Doenca de Lipossarcoma Pulmonar

Paget

Carcinoma Angiossarcoma Renal

Tubular

Carcinoma Sarcoma Outros

Papilar Osteogénico sitios

Carcinoma Histiocitoma

Coldide Fibroso Maligno

Carcinoma

Medular

Cancer

Apdcrino

Cancer

Inflamatoério

Carcinoma
Cistico
Adenodide

Existem varias consideracdes especificas e subespecificas para cada um dos
tumores acima citados, a titulo de curiosidade, para pequena e breve demonstracao

da gama de possibilidades histopatologicas dos canceres de mama.
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A Figura 9 ilustra um gréfico das incidéncias dos carcinomas mamarios
invasivos mais encontrados, segundo dados do SEER (“Surveillance, Epidemiology,

and End Results Program”) — NIH (“National Institutes of Health”).

Figura 9: Subtipos de Cancer de Mama Invasivos.
Invasive Breast Cancer (%)
“1DC (76%)
WILC (7%)
| Lobulo-Ductal (7%)
‘\ -1'“35"9 & Rare Sub-Types (2.9%)
: ' “ Mucinous (2.4%)

Tubular (1.5%)

Medullary (1.2%)

Papillary (1%)

Fonte: SEER ("Surveillance, Epidemiology, and End Results Program") -
NIH (National Institutes of Health), 2001.

O proprio CDI, que é o cancer mais frequente, possui varias subdivisdes
considerando biomarcadores e receptores hormonais. Esses biomarcadores séo
indicadores dos processos bioldgicos, patogénicos e de resposta farmacoldgica a uma
intervencao terapéutica proposta, segundo Brennan et. al, como os receptores de
Estrogénio/Progesterona e HER2/neu e seguem em ampla investigacdo e estudo no
campo da oncologia e patologia mamaria.

Segundo Carvalho et. al., cerca de dois tercos dos carcinomas de mama
apresentam expressao de receptores de estrogénio (RE). Expressao de receptor de
progesterona (RP) ocorre em geral nos tumores RE +, embora nem todos os
carcinomas RE + expressem o RP. A presenca de ambos o0s receptores indica um
estado funcional mais proximo da célula mamaria normal ndo tumoral. A falta de

expressédo do RP é um indicativo de menor diferenciagéo celular, sobretudo se esta
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negatividade estiver associada a altas taxas de proliferacdo celular. A auséncia de
ambos os receptores (RE e RP) ja reflete um grau mais acentuado de perda de
diferenciacdo e maior agressividade biolégica (22).

O cancer de mama possui um amplo espectro de possiveis manifestacdes ao
estudo por imagem, podendo se apresentar de varias formas, sendo a mais comum o
nodulo (18,23), que também sera subcategorizado conforme suas caracteristicas
anatémicas e radiolégicas aos olhos do radiologista que estara avaliando a paciente
e fazendo recomendacdes e sugestdes para a equipe assistente dos proximos passos
da avaliacdo por completo dos achados de imagem.

Contudo, a absoluta maioria dos nédulos mamarios visualizados aos métodos
de imagem, sejam eles palpaveis ou ndo, correspondem a lesdes de natureza benigna
(23). Gracas a investigacfes de varios pesquisadores, foram estabelecidos critérios
para aumentar o Valor Preditivo Positivo (VPP) da mamografia no que concerne a
ndédulos, calcificacbes, distorcbes arquiteturais focais e lesdes associadas (23). E é
esse amplo espectro de variagdes na apresentacao imaginologica do cancer de mama
que € constantemente estudado e reavaliado através de pesquisas e debates, em
todo o mundo, na busca incessante dos radiologistas e imaginologistas mamarios pela
exceléncia de qualidade de imagem, podendo assim contribuir, de alguma forma, para
o melhoramento da deteccao, estadiamento e follow-up das pacientes acometidas

com cancer.

2.4. Imaginologia Maméaria — Métodos de Imagem

O primeiro artigo publicado combinando a técnica de baixo kVP e alto mAs
utilizando filme de emulsdo Unica como método de rastreamento mamografico data

de 1960, por Robert Egan, possibilitando a visualizagcdo de microcalcificacées no
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parénquima mamario. Egan demonstrou 238 casos de cancer de mama através da
mamografia confirmados por biopsia em um total de 245 casos de cancer de mama
numa populacdo de 1000 mulheres, sendo que 19 dessas pacientes nao
apresentavam sinais clinicos de patologia mamaria (3).

Com a evolucdo da Medicina e da Tecnologia, a especialidade de Radiologia e
Diagnostico Por Imagem expandiu-se consideravelmente nas Uultimas décadas.
Existem varias modalidades de exames de imagem para avaliacdo e categorizacao
das patologias mamarias, incluindo a mamografia, ultrassonografia mamaria,
ressonancia magnética mamaria, tomossintese e mais recentemente (ainda em
estudo para implementacdo) a mamografia com contraste.

Para a execucdo da mamografia € necessario um aparelho radiografico
especifico para o exame (mamaografo), uma vez que ha necessidade de contraste
elevado e alta resolucéo espacial. O material do anodo utilizado para a geracéao dos
raios X € o molibdénio, que produz raios de energia mais baixa, que, por sua vez,
produz um contraste maior entre as estruturas de tecidos moles. O radiologista ou
imaginologista mamario deve ser capaz de discernir microcalcifica¢cdes diminutas nas
mamografias, algumas dessas podendo medir menos de 0,1mm. O pequeno tamanho
do ponto focal usado em unidades de mamografia, uma distancia maior da fonte de
raio X em relagdo a imagem e as telas individuais intensificadoras especiais de alta
resolucdo, usadas com um filme de emulsdo Unica, contribuem para a producédo de
imagens com alta resolucéo (18).

Desde 2000 estdo disponiveis comercialmente as unidades de
mamografia digital em campo integral, que foram implementadas no Hospital de
Clinicas de Porto Alegre (HCPA) em abril de 2012. A grande diferenca das unidades

digitais para as analdgicas € o uso de um sistema eletrdnico para captura e
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apresentacao visual das imagens. Essas unidades tém maior e melhor resolucédo de
contraste que compensa a relativa menor resolucdo espacial. Outra vantagem
significativa da mamografia digital em relacdo a analogica é a capacidade de pos-
processamento, como a aplicacdo de filtros, que podem auxiliar o radiologista na
melhor visualizacéo das estruturas anatémicas da mama (24).

Uma revisdo de ensaios clinicos avaliando o desempenho da mamografia
demonstrou uma sensibilidade variando entre 71% a 98% para o exame anual
mamografico (25), com uma grande variacdo entre diferentes servicos de radiologia e
entre médicos radiologistas (26). Com esse dado, demonstra-se a importancia da
qualidade e manutencéao dos aparelhos de aquisicdo das imagens (27) e também o
treinamento dos médicos radiologistas envolvidos com a interpretacdo dessas
imagens, ndo s6 mamograficas como também através de outros meios fisicos de
obtencdo das mesmas (ultrassonografia mamaria e ressonancia magnética mamaria,
por exemplo). No HCPA, existe uma equipe prépria de Fisicos e Engenheiros
treinados para a manutencdo e supervisdo rotineira dos aparelhos de imagem
utilizados no Servigo de Radiologia, conforme recomendagéo da ANVISA (Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria) (28).

A ultrassonografia mamaria (US) é atualmente o melhor exame adjunto a
mamografia e ao exame fisico, apresentando cada vez mais destaque desde 1980,
ndo sendo mais somente utilizada para diferenciacdo de lesGes solidas ou cisticas,
tendo se tornado uma ferramenta valiosa na caracterizacdo e pormenorizacado de
nodulos mamograficos (23). O principal papel da US é aumentar a especificidade dos
achados mamogréficos (23).

A US ainda néo é utilizada oficialmente como rastreamento de cancer de mama

isoladamente, por sua dificuldade em demonstrar microcalcificacées (que constituem
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uma boa parte, cerca de 50%, dos carcinomas ndo palpaveis detectados
mamograficamente). Entretando, novos estudos tem demonstrado seu valor no papel
de rastreamento de mamas densas ou heterogeneamente densas (29), detectando
carcinomas ocultos a mamografia, jA que o aumento da densidade do parénquima
mamario ao estudo mamografico contribui de uma forma proporcionalmente direta na
reducdo da acuidade diagndstica da mamografia (23).

Um subtipo de ultrassonografia mamaria que esta recentemente no mercado é
a elastografia, cujo diferencial constitui principalmente num “software” ou programa de
computador adicionado ao aparelho de ultrassom, podendo fazer estimativas quanto
a elasticidade do nddulo analisado ao estudo ultrassonografico. Ja existem alguns
trabalhos na literatura inclusive demonstrando uma correlacdo entre a relacdo da
elasticidade demonstrada nesse exame e o modo B (bidimensional) do ultrassom com
a graduacédo dos canceres de mama, em mais ou menos agressivos (30,31).

Ao passo que as mamografias e ultrassonografias maméarias sdo mais
utilizadas para a deteccdo do cancer e avaliacdo de outras patologias mamarias, a
ressonancia magnética mamaria tem sido comumente utilizada como uma modalidade
de avaliacdo complementar de imaginologia mamaria, em varias situacdes, como
avaliacdo de implantes mamarios e melhor sensibilidade para a detec¢édo de canceres
invasivos. A ressonancia magnética mamaria frequentemente também costuma ser
utilizada como auxilio na melhor avaliacdo de casos duvidosos por outros métodos de
imagem, como ultrassonografia e mamografia, carcinomas ocultos e estadiamento
loco-regional do cancer de mama (32).

O papel da ressonéancia magnética mamaria esta cada vez mais sendo melhor
demonstrado no que diz respeito ao rastreamento das pacientes com alto risco para

cancer de mama (pacientes portadoras de mutacéo nos genes BRCA1, BRCA2, p53,
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Sindrome de Li-Fraumeni, Ataxia-Telengiectasia e Sindrome de Cowden, dentre
outras mutacbes genéticas), conforme demonstrado em varios artigos recentes,
especialmente nos da alema@ Christiane Kuhl (33). Na populacdo em geral, a
estimativa de prevaléncia de mutac¢des deletérias dos genes BRCA1 e BRCA2 variam
de 0,2 a 0,3% da populacao geral de todas as idades, atingindo até 6% das mulheres
abaixo de 40 anos (34). No entanto, somente em torno de 5 a 10% de todos os casos
de cancer de mama tém predisposicdo hereditaria (35,36), lembrando que essas
pacientes aumentam significativamente o seu risco cumulativo de desenvolver o
cancer de mama em até 55 — 65% até os 70 anos de idade, segundo dados no NIH —
National Institutes of Health / National Cancer Institute (37), dai a importancia de se
dar a essas pacientes em particular uma reservada atencao e aprofundamento das
pesquisas acerca dos melhores métodos de follow-up e rastreamento. Mas o presente
estudo de dissertacdo concentrou-se principalmente nos 90% ou mais de mulheres
com cancer de mama sem comprovacao de predisposicao hereditaria, que é a maioria
das pacientes acometidas pelo cancer de mama.

Como uma das Ultimas novidades na éarea da Imaginologia Mamaria,
recentemente também se encontram disponiveis no mercado 0s exames de
Tomossintese, que sdo exames realizados em mamagrafos digitais acoplados ao
software especifico de tomossintese, que permite uma varredura (semelhante a uma
planigrafia) da mama nos mesmos posicionamentos do exame de mamografia digital,
porém proporcionando mais cortes e melhor resolucdo espacial. Varios estudos
recentes tém demonstrado um incremento na sensibilidade mamografica com a
tomossintese (38).

Por dltimo, e ainda em fase de pesquisa, citamos a Mamografia com contraste

e o “Automated Whole Breast Ultrasound”, técnicas ainda em elaboracdo e
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desenvolvimento, tendo o “Whole Breast Ultrasound” sido aprovado recentemente
pelo FDA (“Food and Drug Administration”) como método adjuvante a mamografia em
mamas densas no rastreamento (39). A mamografia com contraste parece estar
aparecendo no mercado como uma alternativa para avaliacdo de tumores invasivos,
possibilitando estudo da angiogénese tumoral, como na ressonancia magnética
mamaria, principalmente em pacientes que apresentem contra-indicacdes ao exame
de ressonancia magnética, como presenca de clips metalicos ferromagnéticos intra-
cranianos e claustrofobia, dentre outras contra-indicacbes. Segundo Maxine
Jochelson, a mamografia com contraste € menos sensivel, porém mais especifica que
a ressonancia magnética mamaria, sendo também significativamente mais barata
(38). Lembrando que a ressonancia magnética ainda possui a vantagem de ser um

exame sem radiacdo ionizante.

2.5. BIRADS

Para tornar padrao os laudos mamograficos, o “American College of Radiology-
ACR” desenvolveu o “Breast Imaging Reporting and Data System (BIRADS)”, que é
um livro texto e atlas com o Iéxico adequado a ser utilizado nos relatérios dos exames
de imagem mamaria, incluindo a Mamografia, Ultrassonografia Mamaria e
Ressonancia Magnética Mamaria, bem como idealmente deve ser aplicado as novas
técnicas de aquisicdo e processamente de imagens, como a tomossintese,
elastografia e mamografia com contraste. O BIRADS foi primeiramente publicado em
1992 e atualmente encontra-se na quinta edi¢ao, datada de 2013.

Entretanto, existe uma certa variabilidade na pratica do dia-a-dia na aplicacao

da terminologia do BIRADS, o que pode levar a alguns erros de classificacéo.
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A ultima edicao do BIRADS foi publicada em 2013 pelo ACR, mantendo as seis

principais categorias de classificacdo das lesfes encontradas nos exames de imagem

da mama, sejam essas lesfes benignas, suspeitas, malignas ou indeterminadas e que

basicamente sdo descritas a seguir (40):

BIRADS Categoria 0: Exame incompleto, necessitando de avaliagao
adicional e/ou mamografias anteriores para comparacao.

BIRADS Categoria 1: Mamografia negativa.

Ndo h& nenhum achado mamografico que necessite ser citado
separadamente, exame normal.

BIRADS Categoria 2: Achados Benignos.

O radiologista decide definir os achados de imagem como benignos,
seguindo orientacbes do BIRADS para a avaliacdo das lesdes
encontradas. Como exemplos de Categoria 2 temos calcificacbes de
pele, fibroadenomas calcificados ou parcialmente calcificados, lesdes
contendo gordura como cistos oleosos, galactoceles e hamartomas,
calcificacbes vasculares, dentre outros possiveis achados.

A Figura 10 ilustra um exemplo tipico de Fibradenoma parcialmente

calcificado ao método mamogréfico.



36

Figura 10: Exemplo de Categoria 2 BIRADS, Fibroadenoma.

Figure 48 — TYPICALLY BENIGN: COARSE or POPCORN-LIKE.
Calcifications, not sufficiently extensive to appear confluent,
nonetheless typically benign, especially because many of
the calcifications are seen to be located peripherally in a
circumscribed mass. Presumptive diagnosis: fibroadenoma.

Fonte: BIRADS, 5a Edigéo, 2013.

BIRADS Categoria 3: Achados Provavelmente Benignos (0 — 2% de
chance de malignidade).

O radiologista decide definir os achados de imagem como
provavelmente benignos, seguindo orientacées do BIRADS. Para um
achado da Categoria 3, ndo se espera que ocorram mudancas das
caracteristicas de imagem em até 6 meses de acompanhamento.
Existem varios estudos demonstrando a seguranca e eficaria nos
exames de acompanhamento ao invés de biopsia em casos especificos
(41). Entre os exemplos de lesBes nessa categoria, podemos listar o
nodulo solido circunscrito néo calcificado, assimetrias focais,
agrupamentos de microcalcifica¢cdes puntiformes, dentre outros.

A Figura 11 ilustra um exemplo tipico de microcalcifica¢cdes puntiformes
agrupadas, categorizadas como Categoria 3 logo que séo

diagnosticadas mamograficamente.
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Figura 11: Exemplo de Categoria 3, BIRADS:
Microcalcificagdes Puntiformes Agrupadas.

Figure 58 - TYPICALLY BENIGN: ROUND. Regional ROUND

(punctate) calcifications. Assessed as probably benign with

subsequent demonstration of 3-year stability at surveillance
hy. P ive diagnosis: benign calcifications.

Fonte: BIRADS 5a Edigéo, 2013.

e BIRADS Categoria 4: Achados Suspeitos.
Nessa Categoria, encontram-se as lesbes que nao possuem uma
aparéncia patognoménica com malignidade, mas que também s&o
suficientemente suspeitas para justificar uma recomendacao de biopsia.
E séo subdivididas em:
o BIRADS Categoria 4A: Baixa Suspeicdo (Entre 2 — 10% de
chance de malignidade);
o BIRADS Categoria 4B: Moderada Suspeicao (Entre 10 — 50% de
chance de malignidade);
o BIRADS Categoria 4C: Alta Suspeicédo (Maior que 50 — 95% de
chance de malignidade).
A Figura 12 ilustra um exemplo de Categoria 4B, moderada suspeicao,

Microcalcificagbes agrupadas heterogéneas.
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Figura 12: Exemplo de Categoria 4, BIRADS:
Microcalcificagoes Heterogéneas Agrupadas.

Figure 86 — SUSPICIOUS MORPHOLOGY: COARSE
HETEROGENEQUS. Grouped COARSE HETEROGENEOUS
calcifications. Core biopsy: ductal carcinoma in situ.

Fonte: BIRADS, 5a Edigéao, 2013.

BIRADS Categoria 5: Altamente sugestivo de Malignidade (95% ou mais
de chance de malignidade).

As lesbes da Categoria 5 possuem caracteristicas de imagem
consideradas patognomoénicas de malignidade. No caso de uma bidpsia
negativa, deve-se prosseguir inclusive com remocéo cirirgica da lesao
para melhor avaliacdo. O principal exemplo dessa categoria é o

surgimento de um nédulo espiculado, como demonstrado na Figura 13.
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Figura 13: Exemplo de Categoria 5, BIRADS:
Noédulo Espiculado.

Figure 137 — NIPPLE RETRACTION. Adjacent to a spiculated
high-density mass. There also is associated skin thickening.
Core biopsy: invasive ductal carcinoma.

Fonte: BIRADS, 5a Edigdo, 2013.

e BIRADS Categoria 6: Cancer de Mama ja comprovado por Biopsia.

A Categoria 6 é aplicada principalmente em casos de estadiamento de
cancer de mama, onde outras anormalidades além do cancer ja conhecido ndo
necessitam de maiores avaliagoes.

A Figura 14 ilustra de maneira sucinta essa classificacdo das Categorias
do BIRADS, juntamente com as recomendacOes de manejo propostas para

cada categoria em particular.
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Figura 14: Categorias de Classificagdo do BIRADS

Assessment Management Likelihood of Cancer

Category 0: Incomplete - Need Recall for additional IN/A
Additional Imaging Evaluation and/or | imaging and/or comparison
Prior Mammograms for Comparison | with prior examination(s)

Category 1: Negative Routine mammography Essentially 0% likelihood of malignancy
screening

Category 2: Benign Routine mammeography Essentially 0% likelihood of malignancy
screening

Category 3: Probably Benign Short-interval (6-manth) = 0% but = 2% likelihood of malignancy

follow-up or continued
surveillance mammaography
(Figure 155, see page 152)

Category 4: Suspicious Tissue diagnosis = 2% but < 95% likelihood of malignancy
Category 4A: Low suspicion for > 2% to = 10% likelihood of malignancy
malignancy
Category 4B: Moderate suspicion for = 10% to = 50% likelihood of
malignancy malignancy
Category 4C: High suspicion for = 50% to < 95% likelihood of
malignancy malignancy

Category 5: Highly Suggestive of Tissue diagnosis = 95% likelihood of malignancy

Malignancy
Category 6: Known Biopsy-Proven Surgical excision when N/A
Malignancy clinically appropriate

Fonte: BIRADS 5a Edigéo, 2013.

Para cada categoria do BIRADS, hé critérios de inclusdo e exclusdo de cada
um dos achados de imagem, que séo descritos de forma pormenorizada no Atlas do
BIRADS (5a Edic&o0).

Além da classificacdo em categorias, existe uma divisao primaria no momento
da entrada da paciente no Servico de Radiologia em pacientes que fardo a
mamografia para rastreamento ou para uma avaliacdo diagndstica.Essa divisdo
consistiria basicamente que mulheres assintomaticas estdo buscando apenas um
exame de rastreamento ao passo que mulheres com queixas (nodulo palpavel,
descarga papilar, etc.), bem como mulheres que realizarem incidéncias
complementares (focalizadas, magnificadas, perfil, etc.) ou qualquer outra avaliagao
conjunta ao estudo mamografico (como US ou tomossintese) ou que estejam fazendo
um acompanhamento de algum achado de imagem em exame prévio (BIRADS 3

prévio em acompanhamento) seriam classificadas como diagnosticas (40).
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A Figura 15 demonstra essa classificacdo das mamografias em diagnosticas,

de acordo com os critérios estabelecidos pelo BIRADS:

Figura 15: Mamografias Diagnosticas - Sumario de Definigao.

Mammography

Breast US

Breast MRI

Clinical signs or symptoms that
may suggest breast cancer or
recent diagnosis of breast cancer

Clinical signs or symptoms that
may suggest breast cancer or
recent diagnosis of breast cancer

Clinical signs or symptoms that
may suggest breast cancer or
recent diagnosis of breast cancer

Requested because of abnormal
screening mammography, breast
US, or breast MRI examination

Requested because of abnormal
screening mammography,
screening breast US, or breast MRI
examination

Requested because of abnormal
screening mammography or
breast US examination

To obtain additional images to
assess a finding at screening
mammeography examination while
patient remains in breast imaging
facility

To obtain additional images to
assess a finding at screening
breast US examination while
patient remains in breast imaging
facility

Periodic mammographic
surveillance for finding previously
assessed at mammography as
probably benign

Periodic breast US surveillance
for finding previously assessed at
breast US as probably benign

Periodic breast MRI surveillance
for finding previously assessed at
breast MRI as probably benign,
or following concordant benign
result at MRI-guided biopsy

Short-interval follow-up for cancer
patient recently treated with
breast conservation therapy

Short-interval follow-up for cancer
patient recently treated with
necadjuvant chemotherapy or
breast conservation therapy

Short-interval follow-up for cancer
patient recently treated with
neoadjuvant chemotherapy or
breast conservation therapy

Fonte: BIRADS 5a Edicao, 2013.

2.6. Cancer de Mama e Rastreamento

A sobrevida ao cancer de mama esté relacionada a varios fatores, dentre eles,
o estadiamento no momento do seu diagndstico, que leva em consideracao varios
aspectos anatdomicos e radiolégicos, como as dimensdes do tumor e 0 acometimento
dos linfonodos regionais (42). Tumores pequenos com linfonodos axilares negativos
tém taxas de sobrevida bem acima de 90% (43). Esses canceres sao detectados mais
frequentemente pela mamografia de rastreamento do que pelo exame fisico.

Segundo dados do “SEER - Surveillance, Epidemiology and End Results
Program”, vinculado ao NIH (“National Institutes of Health — National Cancer Institute”),
dos EUA, o estagio do cancer de mama no momento do diagnéstico determinara as

opcoes de tratamento e terd forte influéncia na sobrevida dessas pacientes. Nos EUA,
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cerca de 61,1% dos canceres de mama sao diagnosticados como locais no momento
do seu diagnostico, sendo a taxa de sobrevida para os canceres localizados em 5
anos de até 98,6% (21).

Abaixo, a Figura 16 demonstra as porcentagens encontradas de cancer de
mama de acordo com 0s seus estagios no momento do diagndstico e as porcentagens

encontradas de sobrevida dependendo desses estagios.

Figura 16: Porcentagem de casos e Sobrevida em 5 anos por estadiamento no momento do
diagnéstico do cancer de mama.

Percent of Cases & 5-Year Relative Survival by Stage at Diagnosis: Female Breast Cancer

Percent of Cases by Stage S5-Year Relative Survival
B Localized (61%) 100
6%2% Confined to g0 | 98.6% __84.9%
\ | Primary Site 80
B Regional (32%) o !
Spread to Regional § 60 51.7%
Lymph Modes E Sg
4
Distant (6%) = 3 25 9%
Cancer Has 20
Metastasized 10
Unknown (2%) 0
Unstaged 1 2@ q‘“ \;_1“" ‘Qee‘
L 2
Stage
SEER 18 2005-2011, All Races, Females by SEER Summary Stage 2000
Fonte: NIH - SEER - National Cancer Institute, 2015. http:/iseer.cancer.govistatfacts/hitml/breast.html

Atualmente ha uma variedade de métodos disponiveis para o diagnéstico por
imagem da mama ainda em estagio inicial. Embora alguns desses métodos,
particularmente a ultrassonografia e a ressonancia magnética venham apresentando
contribuicdes cada vez mais significativas para o diagnéstico, a mamografia ainda é
considerada o método padrédo-ouro para rasreamento e diangéstico do cancer de
mama. Diversos estudos randomizados ja demonstraram que o uso disseminado da
mamografia tem reduzido a mortalidade pelo cancer de mama (44).

Vérios artigos ja foram publicados na tentativa de encontrar uma etiologia
definida para o surgimento do cancer de mama, sem sucesso de obtencdo de

resultados que justifiguem algum programa de prevencdo primaria. Desta forma, a
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prevencao secundaria com programas de rastreamento para a deteccdo precoce da
doenca, evitando a sua progressdo em estagios avancados, é ainda nos dias atuais a
melhor maneira de combater a doenca.

No entanto, apesar das evidéncias cientificas demonstradas em ensaios
clinicos randomizados nos ultimos 40 anos de que o rastreamento mamografico reduz
a mortalidade atribuida ao cancer de mama, o método ainda causa questionamentos
e controvérsias entre algumas sociedades médicas relacionadas com o tema.
Algumas das controvérsias, seriam que, apesar das varias evidéncias demonstrando
a reducao da mortalidade do cancer de mama através do rastreamento mamografico
desde a décaca de 1970, existem varios potenciais prejuizos associados ao
rastreamento, como resultados falso-positivos, resultando em bidpsias e
procedimentos desnecessarios, além do aumento da ansiedade relacionada a
possibilidade de um diagndstico de cancer (20). Além disso, o rastreamento poderia
levar a um “overdiagnosis” de canceres que talvez n&o reduziriam a expectativa de
vida da paciente a médio prazo (20). O balanco entre os beneficios e prejuizos podem
variar de acordo com caracteristicas especificas do rastreamento mamografico como
a idade de inicio e de término, assim como o intervalo entre a realizacdo das
mamografias. Existem varios debates internacionais acerca deste topico em particular
e seus sub-itens (20).

O rastreamento do cancer de mama engloba trés aspectos principais: o0 auto-
exame das mamas, exame clinico e os métodos de imagem.

Em artigo publicado recentemente no “Journal of American Medical
Association” (JAMA), uma revisao sistematica sobre os beneficios e potenciais
prejuizos do rastreamento de cancer de mama, para as mulheres de todas as idades

com risco médio comum (sem suscetibilidade genética conhecida, historia familar
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negativa, sem historico prévio de cancer de mama ou irradiacdo/radioterapia toracica
prévia), foi demonstrado que o rastreamento estd associado a uma reducao
comprovada de aproximadamente 20% da mortalidade pelo cancer de mama (20).
Entretanto, ainda ha incerteza quanto a estimativa de diferentes progndsticos para
alguns diferentes subtipos de cancer de mama, o que deveria ser considerado no
momento das recomendacoes e terapéuticas especificas, considerando 0s riscos e
beneficios para cada caso em particular (20).

A incerteza quanto a magnitude dos riscos do “overdiagnosis” associada as
diferentes estratégias de rastreamento (anual com inicio aos 40 anos, a cada dois
anos com inicio aos 40 anos, anual com inicio aos 50 anos, a cada dois anos com
incicio aos 50 anos) é atribuida em parte a falta de um consenso geral na estimativa
da importancia do CDIS (Carcinoma Ductal In Situ) no que diz respeito a sua
contribuigdo para esses resultados de “overdiagnosis” (20).

Tudo porque o CDIS, por ser um cancer ainda nao invasivo, poderia passar
varios anos da vida da paciente sem nunca causar algum maleficio real em sua saude.
A maior controvérsia é que, uma vez diagnosticado o CDIS através do rastreamento
mamografico, nunca se pode saber se ele ird ou ndo se tornar invasivo e quando que
isso ira acontecer, proporcionando em alguns casos, um “overdiagnosis’ e
consequentemente potenciais prejuizos para a salde da paciente e custos de saude
excessivos, como procedimentos cilrgicos e terapéuticos especificos (18). Ja foram
descritas na literatura estimativas de aproximadamente 25% dos casos de CDIS que
poderiam algum dia evoluir para lesfes invasivas e possivelmente letais.

Segundo Evan Myers, para mulheres que inciam o rastreamento aos 40 anos
de idade, o risco estimado num intervalo de 10 anos de um resultado falso positivo &

maior para os exames realizados anualmente que bianualmente (20). Contudo, para
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mulheres que iniciaram o rastreamento com 50 anos ou mais, anual ou bianualmente,
o risco de um falso positivo ocorrer era semelhante e estimativas indiretas de um risco
de falso positivo ao longo da vida eram mais baixas (20).

Na nossa opinido como leitores do artigo e radiologistas, pode haver um viés
nesse resultado, provavelmente em decorréncia do fato que a paciente que realizou
exames anualmente a partir dos 40 anos de idade efetou o dobro do numero de
exames que a paciente que realizou exames bianualmente, consequentemente
levando a um maior risco de falsos positivos, inclusive ao acaso, pelo maior nimero
de chances de um falso positivo ocorrer. Além disso, ha que se levar em consideracao
o fato de que mulheres mais jovens, durante a menacme, terdo mamas mais densas
e heterogéneas nos estudos de imagem em geral, 0 que torna 0s seus exames mais
dificies de serem interpretados e também mais passiveis de erro.

Essa revisao sistematica publicada recentemente no JAMA sobre os beneficios
e riscos associados ao rastreamento de cancer de mama nao demonstrou evidéncias
de beneficios no que diz respeito a reducdo de mortalidade quando o exame clinico
das mamas era adicionado a mamografia, tendo inclusive alguns estudos americanos
demonstrado o oposto: que a associacdo do exame clinico das mamas poderia causar
mais falsos positivos (20). Nesse aspecto, nés radiologistas também consideramos os
resultados com parcimonia, tendo em vista que o exame clinico engloba uma vasta
gama de possibilidades e também dé vazéo ao aspecto mais humano e diferencial da
pratica médica em si, pois cada médico que examina uma paciente nao o fara da
mesma forma que outro médico; e como nos resultados de ultrassonografia, existe
uma ampla variedade de treinamentos e capacitacdo dos profissionais médicos que
atuam na area do rastreamento de cancer de mama, o que deveria ser levado em

consideracdo quando se avalia a efetividade ou ndo do exame clinico das mamas.
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Também foi publicado recentemente um novo “Guideline” da American Cancer
Society (ACS) com recomendacdes para rastreamento de cancer mama em mulheres
com risco habitual, como atualizagao do “Guideline” anteriormente publicado em 2003

(45). As recomendacdes sao:

e Mulheres com risco habitual de cancer de mama devem iniciar o
rastreamento mamografico aos 45 anos.

e Mulheres entre 45-54 anos devem realizar rastreamento
mamografico anual.

e Mulheres com 55 anos ou mais podem fazer a transicdo do
rastreamento anual para bianual ou terem a oportunidade de
continuar fazendo o rastreamento anual.

e Mulheres com risco habitual de cancer de mama devem ter a
oportunidade de iniciar o rastreamento mamografico entre 40-44
anos.

e Mulheres devem continuar o seu rastreamento mamogréafico
enquanto estiverem em boas condicbes de saude, com
expectativa de vida de 10 anos ou mais.

e O ACS nao recomenda o exame clinico isolado das mamas como

método de rastreamento de cancer de mama em qualquer idade.

A ampla discussao acerca do intervalo e estratégias de rastreamento devem
continuar por varios anos, embasada em novas pesquisas buscando os beneficios e
maleficios relacionados ao rastreamento mamografico do cancer de mama, tornando

a imaginologia mamaria largamente debatida em todo o mundo (46). A decisao de
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qual estratégia de rastreamento a ser implementada deve ser discutida caso a caso,
entre o médico assistente e sua paciente, tendo como suporte uma adequada relacao
meédico-paciente, seguranca e confiabilidade de resultados, como o préprio American

Cancer Society recomenda.

2.7. Auditorias em Mamografia

Com o desenvolvimento do BIRADS e padronizacao dos laudos de mamografia
e imaginologia mamaria em geral, ocorreu maior facilidade para a sistematizacdo da
coleta de dados e consequente monitoramento desses laudos mamograficos,
possibilitando a realizacéo de auditorias desses resultados e melhor analise e garantia
de qualidade na interpretacao e realizacdo de exames de imagem mamaria (40).

Nos EUA, o FDA (Food and Drug Administration), exige uma auditoria minima
de todos os servi¢os envolvidos com a emissao de laudos mamograficos no pais (47—
50). O ACR (American College of Radiology) determina que auditorias mais completas
sdo também necesséarias para uma adequada pratica médica na imaginologia
mamaria, tanto individualmente (51) como em grupos de radiologistas dos servicos de
mamografia (40).

O BIRADS descreve como conduzir uma auditoria interna em todos 0s seus
passos com o intuito de identificar possiveis deficiéncias, facilitar e estimular a
pesquisa (52) e como um método de reduzir possiveis consequéncias médico-legais
adversas. Na ultima edicdo, foram também inseridos critérios para estimular auditorias
futuras em exames de imagem de ultrassonografia mamaria e ressonancia magnética
(29,46,53,54).

No Brasil, ndo ha uma exigéncia formal de realizacdo de auditorias nos servigos

de mamografia do pais, mas o CBR (Colégio Brasileiro de Radiologia e Diagndstico
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Por Imagem), entidade nacional que representa oficialmente a especialidade no Brasil
ao reunir os médicos especialistas, preocupa-se com a qualificacdo dos servicos de
Diagnostico Por Imagem, e desenvolveu programas de qualidade em Mamografia,
Ultrassonografia, Tomografia Computadorizada e Ressonancia Magnética, criando o
Padi — Programa de Acreditacdo em Diagnéstico Por Imagem. A aderéncia ao
programa € voluntaria, tanto para servicos publicos ou privados e visa avaliar
criteriosamente o cumprimento de requisitos minimos de qualidade.

O Instituto Nacional do Cancer (INCA) desenvolveu o SISMAMA (Sistema de
Informacao do Cancer de Mama), em parceria com o DATASUS (Departamento de
Informéatica do Sistema Unico de Salde — SUS), com o objetivo de apoiar o
desenvolvimento de acfes mais eficazes para controle do cancer de mama no pais,
seja em prevencao, vigilancia ou assisténcia, a partir de um mapeamento da doenca
(16). O SISMAMA ¢é um “software” ou programa de computagédo que serve como uma
ferramenta eletronica de gestao para centralizar as informacdes das pacientes que
realizam mamografias no SUS. O sistema foi instituido pela Portaria nimero 779 de
31 de dezembro de 2008, da Secretaria de Atencdo a Saude, entrando em vigor a
partir de junho de 2009 (16). Através desse software, os radiologistas que trabalham
em servicos do SUS interpretando mamografias emitem os laudos eletronicamente,
facilitando a coleta e armazenamento de dados.

A Figura 17 ilustra as estratégias e visao geral do INCA no programa de controle

do cancer de mama no Brasil.
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Figura 17: Mapa Estratégico do Programa Nacional de Controle do Cancer de Mama
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Até a presente data, ndo encontramos na literatura nacional um trabalho de

auditoria de mamografias realizado exclusivamente

com dados obtidos pelo

SISMAMA, como o presente estudo, cuja instituicdo de origem do trabalho ndo seja o

proprio INCA, demonstrando o pioneirismo e iniciativa do Servigo de Radiologia do

HCPA na busca de ampliar a qualidade e efetividade das Mamografias Digitais

realizadas no nosso servigo.
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3. JUSTIFICATIVA

Considerando a importancia da mamografia na pratica clinica atual, capaz de
modificar desfechos de uma das neoplasias mais prevalentes em nosso meio, torna-
se imperativo o controle de qualidade dos seus resultados e verificar a sua adequacéo
com normas estabelecidas e reconhecidas por instituicées internacionais de pesquisa

e normatizac6es para a boa pratica médica na area da imaginologia mamaria.

3.1. Questdo de Pesquisa

Avaliando as mamografias digitais realizadas no Servico de Radiologia do
HCPA, qual o grau de confiabilidade da categoria do BI-RADS atribuido pelos
radiologistas deste hospital no ano de 2013, considerando as metas internacionais de

adequacao sugeridas pelo BIRADS?
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4. OBJETIVOS

4.1.

O objetivo geral desta pesquisa foi realizar a auditoria das mamografias
realizadas na Unidade de Imagem da Mama do Servico de Radiologia do
HCPA. Foram avaliados todos os exames mamograficos realizados entre

01/janeiro/2013 a 31/dezembro/2013 (Mamografias Digitais).

Objetivos especificos

Calcular o numero de verdadeiros positivos;

Calcular o numero de verdadeiros negativos;

Calcular o numero de falsos positivos;

Calcular o numero de falsos negativos;

Calcular o valor preditivo positivo (VPP);

Calcular a taxa de deteccao de cancer;

Porcentagem de canceres minimos encontrados;
Porcentagem de canceres invasivos com axila negativa,
Taxa de interpretacdo anormal (reconvocacao para complementacéo);
Sensibilidade das mamografias realizadas no HCPA;
Especificidade das mamografias realizadas no HCPA,

Comparar os dados obtidos pelo Servico de Radiologia do HCPA com o0s

padrdes estabelecidos como adequados pelo BIRADS.

Comparar os dados obtidos pelo Servi¢co de Radiologia do HCPA com os dados

do “Breast Cancer Surveillance Consortium (BCSC)”.
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6. ARTIGO ORIGINAL EM INGLES

Quality Radiological Imaging: Calculating Sensitivity and Specificity in Digital

Diagnostic Mammograms.

ABSTRACT

OBJECTIVES: To evaluate the quality assurance of the mammography results in a
reference institution for breast cancer diagnosis and treatment in southern Brazil,
considering the BIRADS (Breast Imaging Reporting and Data System) 5th edition
recommendations for auditing purposes.

MATERIAL AND METHODS: We performed a retrospective cohort observational and
cross-sectional study with 4911 patients who underwent at least one mammography
throughout the year of 2013 in a regional public hospital, linked to a federal public
university in southern Brazil. These patients were followed until 31st December, 2014
to check the performance rates of mammography results in our institution, including
true-positives (TP), true-negatives (TN), false-positives (FP), false-negatives (FN),
positive predictive values (PPV), sensitivity and specificity with a confidence interval of
95%.

RESULTS: The study has showed high quality assurance on digital diagnostic
mammographic results, especially regarding sensitivity (90,21%) and specificity
(98,97%). The overall positive predictive value (PPV) was estimated in 65,3%. The
abnormal interpretation rate (recall rate) was 12,26% and the likelihood ratio of
diagnostic mammograms obtained was 86,68%.

CONCLUSIONS: We concluded that our digital diagnostic mammography results were
appropriate and similar to values proposed by the BIRADS. Also, the study provided
self-reflection and insights on our radiological practice, which is essential to the
improvement and more effective collaboration process between all the professionals
involved with breast cancer diagnosis and treatment. These results may incentivize
other institutions to achieve high quality performance rates in mammography results,
despite possible infrastructure and facilities limitations when comparing to developed

countries.

KEYWORDS: Mammography auditing; mammography, breast cancer; quality

assurance; quality imaging; quality radiological imaging.
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INTRODUCTION

The main goal of breast cancer screening is trying to reduce mortality rates by
early detection and proper treatment (1-6). A great effort has been made in the last
years by the international scientific community, and especially in the Radiology field,
in order to achieve this goal (7—9). Recently, a systematic review showed a decrease
in at least 20% of mortality rate due to the use of mammography on breast cancer
screening (10). But still there are uncertainties about the magnitude of overdiagnosis
associated with different possible screening strategies (10). The principal imaging
modality in Breast Cancer screening is known to be mammography (11,12).

As a way of standardizing the process of reporting mammograms and also with
the aim to facilitate data collection, the American College of Radiology (ACR) created
the lexicon published in the atlas “Breast Imaging Reporting and Data System —
BIRADS”, which is used all over the world as a single and united language in the Breast
Imaging radiology subspecialty (12) and provides a guide to mammography audits and
performance measures (13).

Mammography auditing is known to play a relevant role when talking about the
quality of breast imaging, whether regarding to radiologist interpretation or quality of
the images taken (1,14,6). Most of developed countries, like USA, have federal
standardization for evaluating personal radiologist performance and also imaging
centers performance rates (9,15,16).

However, in Brazil there is no legally standardization for periodic evaluations
like USA, as is required by “Food and Drug Administration — FDA” (12), and so most
of the Brazilian imaging centers don’t perform an internal audit in order to check their
rates with BIRADS recommendations. Even though, there is a Brazilian government
task force trying to solve this problem, by creating a national standardized program,

called “SISMAMA” (since 2009), in a way to help institutions and hospitals spread in
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all over the country to collect more accurate data and facilitate to check performance
rates (17).

Therefore, as a way to incentivize a good radiological practice in our service
(either individually and as a group of radiologists) and to evaluate if our practice is in
accordance with international performance standards, we performed a retrospective
cohort observational and cross-sectional study within all mammography results in the
year of 2013 in our hospital, which is a regional public hospital, linked to a federal public
university in southern Brazil. The patients who undertook at least one mammography
in the year of 2013 were followed until 31st December, 2014 in order to check further
investigations like biopsies, surgical procedures and complementary ultrasound results
that might have been taken. Our study design has been created based on the last
BIRADS Atlas 5th edition requirements and suggestions in order to perform a proper

mammography auditing.

MATERIAL AND METHODS

We present a retrospective cohort observational and cross-sectional study, with
all the BIRADS mammography results undertaken between January 1st, 2013 until
December 31st, 2013 in a regional reference public hospital which were submitted to
an internal audit. The BIRADS mammography results were analyzed through a
national software, provided by the Brazilian National Cancer Institute (“INCA”), called
“SISMAMA”, which aims to nationalize all mammography results as a form to
congregate more data.

A total of 4911 patients, between the ages 28 to 92 years old, who undertook a
mammogram in our hospital in the year of 2013, were selected and submitted to audit

based on their mammography results, under approval from our regional and hospital
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ethics committee. We considered all these 4911 mammograms as “diagnostic”,
because we always have at least one radiologist to evaluate the images before
releasing the patient in our service, and also because as we are a reference center for
breast imaging in regional public health, most of our patients are previously referred
by many regional smaller health centers as symptomatic patients.

After selecting all considered BIRADS positive results (BIRADS 0, 4 and 5),
which sum 660 patients, we collected all necessary data in electronic health records
of these patients, like age, breast ultrasounds, biopsies, anatomopathologic results
and surgery procedures and correlated this results with our mammographic imaging
findings and BIRADS results, using all the previous formulas and calculus referred as
adequate by the last BIRADS atlas edition for auditing purposes and the software
STATA (StataCorp. 2013. Stata: Release 13. Statistical Software) for statistical
analysis. We calculated the sensitivity and specificity of our mammography results with
a 95% of confidence interval.

All the mammographies which had positive results (classified as BIRADS 0, 4
and 5) were followed to verify further exams, surgical procedures and biopsies
performed for one year after the mammogram was taken, until 31st December, 2014.
Mammographies classified as BIRADS 1, 2 and 3 were considered negative and all
results of BIRADS 6 were also not considered for diagnostic audit purposes, as it is
recommended by BIRADS 5th edition.

Several performance measures were calculated based on the number of true-
positive (TP), false-positive (FP), true-negative (TN), false-negative (FN) and total
mammographic examinations (N) sumed over the year of 2013. The performance
measures were calculated as follows: Sensitivity = TP / (TP + FN); Specificity = TN /

(TN+FP); Positive Predictive Value (PPV) = TP / (TP +FP); Positive Predictive Value
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2 (PPV2 or biopsy recommended) = TP / (number of diagnostic examinations
recommended for tissue diagnosis); Positive Predictive Value 3 (PPV 3 or biopsy
performed) = TP / (number of biopsies performed) and the Likelihood Ratio =
Sensitivity / (1 — Specificity).

True-positive (TP) is defined as a tissue diagnosis of cancer within 1 year after
a positive examination. True-negative (TN) is defined as no known tissue diagnosis of
cancer within 1 year of a negative examination. False-negative (FN) is defined as
tissue diagnosis of cancer within 1 year of a negative examination. False-positive (FP)
is defined as no known tissue diagnosis of cancer within 1 year of a positive
examination.

The results included data from four different radiologists (with five to twenty
years of experience in breast imaging) and were compared to the values proposed by
BIRADS 5th edition recommendations for diagnostic auditing purposes and also with
the Breast Cancer Surveillance Consortium (BCSC) Benchmarks results, in order to
check if the radiological pratice was accurate for a breast imaging reference center.

This was a single center study, that has two Digital Mammography Equipments
(General Electric), recently acquired by the hospital and five Ultrasound Equipments
(Philips and Aloka), that were used to perform all the mammographies and also
complementary exams that might have been taken, like ultrasounds and ultrasound

guided biopsies to further investigations needed due to mammography results.
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RESULTS AND DISCUSSION
The radiological classification of the 4911 (N) mammographies exams

according to BIRADS during the year of 2013 is shown on Figure 1.

Figure 1 - BIRADS Classification
Results Distribution Percentage
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The true-positives (TP) were 83 cases, false-positives (FP) were 44, false-
negatives (FN) were 9 and true-negative were 4242 cases.

We had a total of 58 losses, whose data records were not available in the
hospital electronic system, mainly because these 58 patients (8,7% of our sample of
660 positive mammography results) had private health care systems, which does not
allow them to be classified into the hospital public health care electronic system.

No patient had any known direct or prompt adverse event due to the performing
of mammogram, besides the minimum radiation expected for the exam.

Our cancer detection rate was 19,34%, close to the minimum required for
diagnostic mammograms of at least 20% as BIRADS preconizes, but very near the
value proposed. This result may be related to skewed distribution of cases mainly due

to possible “screening” mammograms inside the total amount of 4911 patients selected
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and considered as “diagnostic” in our study. Additionally, it may be secondary to the
fact that our nationalized software “SISMAMA” does not have a digital option to
separate systematically screening from diagnostic mammograms, thus may resulting
in some skewed distribution of the data when considering the cancer detection rate.
As a way to avoid further misinterpretations of data using “SISMAMA” software, this
study would like to show particularly this negative aspect of this software, which does
not allow the radiologist to separate “diagnostic” from “screening” mammograms in a
systematic way when performing the mammography digital reports. Even though, the
authors decided to consider all mammographies as “diagnostic”, because as a
reference center for treating breast cancer, our institution receives most of the
symptomatic patients in the region, as well as our mammograms always are previously
evaluated by a radiologist before the patient releases the service, thus allowing the
authors to make that decision, considering the BIRADS 5th edition recommendations.

The abnormal interpretation rate (or recall rate) was 12,26%, below the BCSC
Benchmarks for diagnostic mammograms (13,3%) and into the adequate value
requested by BIRADS as 8-25% in abnormal screening or 10-25% in palpable findings,
as is shown on Figure 2. There are many reasons for this lower recall rate, besides the
prompt review of the images by a breast radiologist immediately after they are taken,
allowing to perform additional mammography incidences when the patient is still inside
the service. Another reasons might be the experience and practical training of the

radiologists team and an adequate proper equipment available.
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Figure 2: Abnormal Interpretation / Recall Rate
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Our positive predictive value 2 (recommendation for tissue diagnosis or PPV2)
was 43%, which is exactly the same value for BCSC in palpable findings (43%), and
above the value of BCSC Benchmarks (31%) and near the value requested by BIRADS
in abnormal screening (15-40%) and palpable findings (25-50%), showing that our

recommendations for biopsies are accurate. These results are illustrated on Figure 3.

Figure 3: PPV 2 (How frequently recommended biopsies are cancers).
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Our positive predictive value 3 (biopsy performed or PPV3) was 60%, above the
BCSC Benchmarks (36%) and BIRADS in abnormal screening (20-45%) and in
palpable findings (30-55%), as is shown on Figure 4. We believe the reason for this
high PPV3 is the fact that most of symptomatic patients are referred by previous
smaller health care centers to our hospital, which centralize most of the patients who
will treat breast cancer using the national public health system. So, we have lots of
patients who already had some previous screening before doing a mammography in
our hospital. Another reason to consider is the fact that a great amount of the patients
is already symptomatic at the time of breast cancer diagnosis in our region. In most of
undeveloped countries, like Brazil, it happens a lot. This issue regards the fact that
most of the patients don’t have social and economic possibilities to perform a
mammography earlier, in a previous stage of the disease, that could allow them to
discover it in an earlier stage.

Figure 4: PPV 3 (How frequently performed biopsies are cancers).
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Our rate of negative axillary lymph nodes was of 75,93%, above the BCSC

Benchmarks (68,2%) and BCSC in palpable findings (56,5%), as is shown on Figure
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5. This is an expressive result, which may contribute to lower morbidity and mortality
rates of these patients outcomes.

At this point, there is a negative aspect about the results, because mainly this
higher percentage of 75,93% of negative axillary lymph nodes may be due to skewed
distribuition of data, regarding the fact that most of these patients are doing a
diagnostic (not screening) mammography. We couldn’t find another reason for this
skewed data distribuition, other than sample recruitment of patients who underwent a

mammaogram in our instituiton.

Figure 5: Invasive Cancers with Negative Axillary Lymph Nodes.
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The minimum cancer rate (invasive cancer with 1,0cm or less or DCIS — Ductal
Carcinoma In Situ) was 36%, near the BCSC Benchmarks (39%), as illustrated on
Figure 6.

For this rate, BIRADS doesn’t determine a fixed number, because it is implicit
that the higher it is, the better it will be, either for patients or professionals related to

the treatment of these patients.
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Figure 6: Minimum invasive Cancers or DCIS
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The sensibility of our diagnostic mammograms in 2013 was 90,21%, above the
BIRADS recommendation for abnormal screening (80% or higher) and palpable
findings (85% or higher), and also above BCSC Benchmarks (83,1%) and BCSC in
palpable findings (87,8%).

The specificity of our diagnostic mammograms in 2013 was 98,97%, above the
BIRADS recommendation for abnormal screening (80-95%) and palpable findings (83-
95%), and also above BCSC Benchmarks (92,2%) and BCSC in palpable findings
(93,2%).

The positive predictive value (PPV) was estimated in 65,3% (or 0,653), with a
confidence interval estimated in 95% (between 0,56 to 0,73).

The likelihood ratio obtained was 86,68%, indicating the value of our digital

diagnostic mammograms for increasing certainty about a positive diagnosis.
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CONCLUSIONS

As is shown on the results, our performance rates, sensitivity and specificity
regarding mammography results are really close to the values proposed by BIRADS
as a good radiological practice, congregating the values of our institution to the
international aim of reducing mortality and morbidity rates related to Breast Cancer.

This study has a higher internal than external validity, especially regarding
mammography results performance rates, including sensitivity and specificity, but
anyway it can help to encourage good practice in all over the world, even with
adequate, but poorer general infrastructure conditions when compared to the available
facilities in reference institutions in developed countries.

As a limitation of this study, the comparison between our rates and the BCSC
rates regarding “minimum invasive cancers or DCIS” and “invasive cancers with
negative axillary lymph nodes” could not be done using proper statistical additional
analysis (like Mann-Whitney or Wilcoxon Rank-Sum), besides the statistical analysis
recommended by BIRADS for auditing purposes, mainly because we didn’'t have
access to BCSC data and also because their sample size (almost 2.000.000
mammograms only during the period of 2004 to 2008) has an expressive difference
from our sample size (4.911 mammograms during the year of 2013). This expressive
difference between the sample sizes compared could lead us to false results. Anyway,
if we consider a confidence interval of 95%, our sample size should be accurate to
compare our proportions and BCSC proportions, but we could not calculate a specific
p-value for these comparisons between proportions.

Our secondary goal by doing the study was also to incentivize other institutions
which also have some facilities limitations to be curious and try to look for their overall

performance and self-evaluation (either individually or as a teamwork), trying to
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perform a feedback to the team of radiologists involved, as well as provide moments
of self-reflection and insights in recall behavior on mammograms. By doing so, other
institutions also may increase their internal collaboration process towards the patients’
needs.

Also we had more understanding about how we may achieve higher scores and
solve some problems concerning data collection. As a team, we will suggest to the
proper government institutions, like “INCA” in Brazil, some important details that could
be added to the software “SISMAMA” considering Mammography electronical reports,
in order to congregate some valuable (but still missing) data information that could be
easily taken with few modifications to this nationalized software. And to conclude, we
can say that knowing the teamwork performance is essential to point different ways of

improvement and raise our radiological practice scores.
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7. CONSIDERACOES FINAIS E PERSPECTIVAS FUTURAS

O presente estudo evidenciou a importancia da realizacdo de uma auditoria das
mamografias realizadas no Servico de Radiologia do HCPA, bem como a
conformidade do desempenho da equipe de radiologistas do hospital com os padrdes
internacionalmente exigidos como referéncia de boa préatica médica.

As perspectivas futuras sao imensas, considerando as possibilidades de maior
contato com o Instituto Nacional do Cancer (INCA) para avaliages e questionamentos
acerca do software SISMAMA, como forma de melhoramentos e sugestdes na coleta
de dados futuramente.

Também o estreitamento dos contatos internamente no préprio HCPA entre os
servicos envolvidos no diagnostico e tratamento do cancer de mama para que as
pacientes possam dispor, cada vez mais, de uma melhor assisténcia e eficiéncia em
seus atendimentos.

Por fim, com relacdo a Imaginologia Mamaria, a tendéncia que se pode esperar
€ que, mesmo recebendo muitas criticas quanto a efetividade do rastreamento do
cancer de mama no impacto das taxas de mortalidade e morbidade, os métodos de
imagem para avaliagdo mamaria demonstram cada vez mais a sua importancia no
auxilio do diagnéstico, tratamento, follow-up de pacientes ja tratadas e como
orientacdo para melhor planejamento cirargico quando necessario, dentre outras
implicacdes. Além disso, ha que se lembrar que a mamografia por si s6 talvez seja o
exame de imagem mais largamente e amplamente estudado e re-estudado,
guestionado e constantemente renovado, 0 que a torna um exame cada vez mais
confidvel, especialmente em se tratando de servicos de radiologia com médicos

treinados e experientes.



8. ANEXOS

ANEXO 1: STARD checklist for reporting of studies of diagnostic accuracy

(version January 2003)

Section and Topic Item On page #
#
TITLE/ABSTRACT/ 1 Identify the article as a study of diagnostic accuracy (recommend MeSH 54
KEYWORDS heading 'sensitivity and specificity').
INTRODUCTION 2 State the research questions or study aims, such as estimating diagnostic 55
accuracy or comparing accuracy between tests or across participant
groups.
METHODS
Participants 3 The study population: The inclusion and exclusion criteria, setting and 56
locations where data were collected.
4 Participant recruitment: Was recruitment based on presenting symptoms, 56
results from previous tests, or the fact that the participants had received
the index tests or the reference standard?
5 Participant sampling: Was the study population a consecutive series of 56
participants defined by the selection criteria in item 3 and 4? If not,
specify how participants were further selected.
6 Data collection: Was data collection planned before the index test and 56
reference standard were performed (prospective study) or after
(retrospective study)?
Test methods 7 The reference standard and its rationale. 57
8 Technical specifications of material and methods involved including how 57
and when measurements were taken, and/or cite references for index
tests and reference standard.
9 Definition of and rationale for the units, cut-offs and/or categories of the 57
results of the index tests and the reference standard.
10 The number, training and expertise of the persons executing and reading 57
the index tests and the reference standard.
11 Whether or not the readers of the index tests and reference standard 57
were blind (masked) to the results of the other test and describe any
other clinical information available to the readers.
Statistical methods 12 Methods for calculating or comparing measures of diagnostic accuracy, 57
and the statistical methods used to quantify uncertainty (e.g. 95%
confidence intervals).
13 Methods for calculating test reproducibility, if done. 57
RESULTS
Participants 14 When study was performed, including beginning and end dates of 58
recruitment.
15 Clinical and demographic characteristics of the study population (at least 56, 58
information on age, gender, spectrum of presenting symptoms).
16 The number of participants satisfying the criteria for inclusion who did or 58
did not undergo the index tests and/or the reference standard; describe
why participants failed to undergo either test (a flow diagram is strongly
recommended).
Test results 17 Time-interval between the index tests and the reference standard, and 58
any treatment administered in between.
18 Distribution of severity of disease (define criteria) in those with the target 58
condition; other diagnoses in participants without the target condition.
19 A cross tabulation of the results of the index tests (including 58-62
indeterminate and missing results) by the results of the reference
standard; for continuous results, the distribution of the test results by the
results of the reference standard.
20 Any adverse events from performing the index tests or the reference 58
standard.
Estimates 21 Estimates of diagnostic accuracy and measures of statistical uncertainty 62
(e.g. 95% confidence intervals).
22 How indeterminate results, missing data and outliers of the index tests 58,63
were handled.
23 Estimates of variability of diagnostic accuracy between subgroups of 58-62
participants, readers or centers, if done.
24 Estimates of test reproducibility, if done. 63
DISCUSSION 25 Discuss the clinical applicability of the study findings. 58-64




