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RESUMO

Eugénio DSG. Perfil clinico e aspectos de imagem do cancer primario da
mama em pacientes com idade inferior a 40 anos em um centro de
oncologia. Sado Paulo; 2013. [Dissertacdo de Mestrado-Fundacdo Antdnio

Prudente].

INTRODUCAO: O cancer de mama é o segundo tipo de neoplasia mais
frequente no mundo e o mais comum entre as mulheres. E uma doenca
heterogénea no que diz respeito tanto a sua apresentacdo clinico-
imaginolégica quanto ao seu comportamento biolégico. Os tumores malignos
da mama sao relativamente raros antes dos 40 anos, mas, acima desta
idade sua incidéncia cresce progressivamente. Apesar, porém de ser uma
condicdo relativamente incomum, estatisticas atuais apontam para o
aumento da incidéncia desses tumores em mulheres jovens em alguns
paises. De acordo com dados da literatura, no grupo de mulheres abaixo de
40 anos, o cancer de mama pode apresentar comportamento mais agressivo
e pior prognostico. Os métodos de imagem sédo de fundamental importancia
no diagnostico e acompanhamento das lesbes mamarias, sendo a MMG, US
e RMM os métodos mais utilizados. Em mulheres acima de 40 anos, a MMG
representa o principal instrumento de rastreamento e deteccdo precoce das
lesbes mamarias ndo palpéaveis. Entre as mulheres jovens, o diagndéstico dos
tumores de mama é uma tarefa dificil em virtude da falta de programas de
rastreamento nessa faixa etaria, do padrdo geralmente denso do
parénquima mamario, possibilidade de rapido crescimento tumoral e
diferentes formas de apresentacdo das lesbes. Estabelecer estratégias
diagnésticas, utilizando-se adequadamente as informacgfes clinicas em
associacdo com os métodos de imagem, pode evitar atrasos na deteccéo
das lesGes suspeitas nesse grupo de pacientes. Portanto, conhecer as
formas de apresentacéo clinica e imaginolégica do cancer primario da mama

em mulheres jovens, em associacdo aos aspectos anatopatolégicos desses



tumores, € um passo primordial para aprimorar a deteccdo das lesbes
mamarias nesse grupo de pacientes, podendo contribuir para maior acuracia
diagnostica, aléem de melhorias no prognostico. OBJETIVO: O principal
objetivo deste trabalho foi avaliar as formas de apresentacdo das lesdes
malignas primarias da mama nos diferentes métodos de imagem, incluindo
agueles exame convencionais, como MMG e US, além da RM, um método
mais novo, que associa aspectos morfolégicos e funcionais. Informacgdes
clinicas a respeito do grupo de pacientes estudadas - além dos aspectos
anatomopatologicos e imunohistoquimicos dos tumores mamarios
encontrados nesse grupo de pacientes - também foram discutidas.
METODOLOGIA: Trata-se de um estudo retrospectivo, baseado na andlise
de prontuarios médicos de mulheres que receberam diagnostico
histopatoldgico de cancer primario da mama em idade inferior a 40 anos e
que foram submetidas a exames de imagem da mama no A.C.Camargo
Cancer Center, no periodo de novembro de 2008 a agosto de 2012.
RESULTADOS: A idade ao diagnéstico do cancer de mama variou de 24 a
39 anos. 60% das pacientes negaram historia familiar positiva para cancer
de mama /ovéario e 9,0% apresentaram antecedentes positivos em parente
de primeiro grau; 64% apresentou nddulo palpavel. O tempo médio entre o
aparecimento das queixas e o diagndstico clinico da doenca foi de 6 meses.
O tamanho médio das lesdes palpaveis ao exame fisico foi de 44 mm e
cerca de 52 % das pacientes apresentavam comprometimento linfonodal
axilar ipsilateral ao exame clinico. O tipo histolégico de tumor mais
encontrado foi o CDI-SOE (73,8%). Componente in situ esteve associado a
64% das lesfes invasivas sendo, a maioria com grau nuclear 3. Em relacéo
aos padrbes de imagem a presenca de calcificacdes suspeitas foi o padréo
mamografico dominante, representando 45,6% dos achados, seguido pela
lesbes nodulares que representaram 44,7%. Na US a maioria das lesdes
foram classificadas com nodulos (94,8%), sendo 54% de forma irregular e
cerca de 25 % de forma lobulada. Na RMM as lesbes do tipo massa foram
as mais encontradas (62,6%), seguidas da associacdo dos dois padrdes
(19,6%) e das lesdes do tipo ndo massa (15,9%). CONCLUSOES: Foram



descritos a apresentacdo clinica e os padrbes de imagem dominantes
encontrados nos exames de MMG, US e RMM de tumores primarios da
mama diagnosticados em um grupo pacientes com idade abaixo de 40 anos,
demonstrando a contribuicdo desses trés métodos no diagndéstico das lesbes

mamarias, sendo apresentadas ainda as peculiaridades de cada um.



SUMMARY

Eugénio DSG. [Profile and clinical aspects of image of primary breast
cancer patients under the age of 40 years in a centre of oncology]. S&o

Paulo; 2013. [Dissertacdo de Mestrado-Fundacao Anténio Prudente].

INTRODUCTION: Breast cancer is the second most common type of cancer
worldwide and the most common among women. It is a heterogeneous
disease with regard to both their clinical, radiology and biological
presentation. Malignant tumors of the breast are relatively rare before the
age of 40, but above that age the incidence increases progressively.
However, despite being a relatively uncommon condition, current statistics
point to the increased incidence of these tumors in young women in some
countries. According to literature data, in a group of women under 40, breast
cancer may have more aggressive behavior and poorer prognosis. Imaging
methods are essential in the diagnosis and monitoring of breast lesions,
where Mammography, Ultrasound and Breast Magnetic Resonance Imaging
are the most used methods. In women over 40 years mammography is the
main tool for screening and early detection of non-palpable breast lesions.
Among young women the diagnosis of breast lesions is a difficult task due to
the lack of screening programs for this age group, the pattern usually dense
of breast parenchyma, the possibility of rapid tumor growth and different
ways of presenting injuries. Establish diagnostic strategies, using appropriate
clinical information in association with imaging methods can avoid delays in
the detection of suspicious lesions in this group of patients. Therefore,
knowing the clinical and radiology presentation of primary breast cancer in
young women, and pathologically aspects associated with these tumors is an
essential step to improve the detection of breast lesions in this group of
patients, and may contribute to greater diagnostic accuracy, and
improvement in prognosis. OBJECTIVE: The main objective of this study

was to evaluate the forms of presentation of primary malignant breast lesions



in different imaging methods, including conventional methods of examination
as mammography and ultrasound, and MRI of a newer method that
combines morphological and functional aspects. Clinical information about
the patient group studied, in addition to pathological and
immunohistochemical features of breast tumors found in this group of
patients were also discussed. This is a retrospective study, based on
analysis of medical records of women who received a histopathological
diagnosis of primary breast cancer in the age of 40 years and who underwent
breast imaging at A.C.Camargo Cancer Center in Sao Paulo - Brazil in the
period November 2008 to August 2012. RESULTS: The age at diagnosis of
breast cancer ranged from 24 to 39 years. 60% of patients denied a family
history of breast cancer / ovarian cancer and 9.0% had positive history in
first-degree relative. 64% had palpable nodule. The average time between
the onset of complaints and the clinical diagnosis of the disease was 6
months. The average size of palpable mass on physical examination was 44
mm, and about 52% of patients had lymph node involvement at clinical
examination. The most frequent histological type of injury was IDC (73.8%).
Component in situ was associated with 64% of invasive lesions and, most
with nuclear grade 3. In mammographic image of suspicious calcifications
was dominant, representing 45.6% of the findings, followed by nodular
lesions which represented 44.7%. In the ultrasound most of the lesions were
classified as nodules (94.8%), 54% irregularly and about 25% of lobular
shape. In Breast MRI type injuries mass prevailed (62.6%), followed by non-
mass type lesions (15.9%). and the association of the two standards (19.6%).
CONCLUSIONS: We describe the clinical presentation and the dominant
image patterns found in examinations of MMG, US and Breast MRI of
primary breast tumors diagnosed in a group of patients aged below 40 years,
and confirmed the contribution of the three imaging methods in diagnosis

breast lesions and presented the peculiarities of each one.
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1  INTRODUCAO

1.1 CANCER DE MAMA

1.1.1 Epidemiologia

O cancer da mama € a neoplasia mais incidente entre as mulheres.
Em 2008, representou 23% do total de casos de cancer no mundo, com
aproximadamente 1,4 milhdo de casos novos naquele ano, sendo
considerada a quinta causa de morte por cancer em geral e a causa mais
frequente de morte por cancer em mulheres (WHO 2010).

No Brasil, segundo informagdes do Instituto Nacional de Cancer
(INCA), a neoplasia maligna da mama também representa a primeira causa
de morte, por cancer, entre as mulheres. Estimativas para o ano de
2012/2013 também apontam esta patologia como a mais incidente no sexo
feminino (excluindo o cancer de pele ndo melanoma), em todas as regides,
exceto na regidao Norte, onde o tumor de colo uterino ocupa a primeira
posicdo, sendo estimados 52 casos a cada 100 mil mulheres,
aproximadamente 52.680 novos casos/ano (Ministério da Saude 2011).

As taxas de mortalidade por cancer de mama no Brasil ainda sao
elevadas. Em 2002, o Ministério da Saude mostrou um aumento da taxa de
mortalidade padronizada por idade, por 100.000 mulheres, de 5,77 em 1979

para 9,74 em 2000.



Em relacéo a sobrevida média apds cinco anos de doencga, enquanto
nos paises desenvolvidos os valores chegam a 85%, no Brasil, sdo em torno
de 60% (Ministério da Saude 2011).

Num contexto mundial, observa-se, em alguns paises desenvolvidos,
um aumento da incidéncia do cancer de mama por meio da utilizacdo da
mamografia (MMG), considerada o método de escolha para rastreamento
populacional, acompanhado de uma reducdo da mortalidade, como o que
ocorreu nos Estados Unidos e Europa, onde as taxas de mortalidade
reduziram cerca de 30 e 36 %, respectivamente, desde o inicio de
rastreamento (JONSSON et al. 2007; LEE et al. 2010). Em paises em
desenvolvimento como o Brasil, no entanto, o aumento da incidéncia veio
seguido do crescimento da mortalidade, o que pode representar um retardo

no diagndstico e inicio da terapéutica adequada (Ministério da Saude 2011).

1.1.2 Fatores derisco

Sexo feminino e idade mais avancada continuam sendo 0s principais
fatores de risco para o cancer de mama. A doenca é encontrada
principalmente em mulheres na pds-menopausa, visto que cerca de 75% dos
casos sao diagnosticados de mulheres apartir dos 50 anos (MINTZER et al.
2002), sendo menos comum em pacientes mais jovens (KOTHARI et al.
2002).

Outros fatores de risco relacionados ao céncer de mama séo
descritos na literatura, sendo a menarca precoce, nuliparidade, idade da

primeira gestacdo a termo acima dos 30 anos, uso de anticoncepcionais



orais, menopausa tardia, terapia de reposicdo hormonal, uso de alcool em
excesso e obesidade (especialmente em pacientes pos-menopausa) 0s mais
comuns (MCPHERSON et al. 2000).

Fatores pessoais e genéticos, como histéria pessoal de cancer, histéria
familiar importante para cancer de mama e/ou ovario, em especial em
parentes de primeiro grau, exposicdo anterior a radiacdo toracica, em
particular durante a puberdade e, ainda, evidéncias de alteracbes genéticas
especificas, como mutacdes nos genes BRCAL, BRCA2, P53 e PTEN sé&o
considerados fatores importantes para o aumento do risco de neoplasia da
mama (MCPHERSON et al. 2000).

Revisdo de 52 estudos demostrou que mulheres com historia familiar
positiva para cancer de mama em parente de primeiro grau possuem pelo
menos o dobro do risco de desenvolver tumores da mama se comparadas
aguelas sem antecedentes familiares. O risco relativo encontrado foi maior, a
depender do niumero de parentes afetados, correspondendo a cerca de 1.8,
2.93 e 3.90 vezes, para um, dois e trés ou mais parentes de primeiro grau
afetados (p<0,0001) (Collaborative Group on Hormonal Factors in Breast
Cancer 2001).

Outro fator de risco para cancer de mama refere-se a alta densidade
do tecido mamario. O padrdo de mama composto por mais de 75% de tecido
fibroglandular foi considerado fator independente associado a um aumento

do risco de até 6 vezes (BOYD et al. 1995; PINSKY e HELVIE 2010).



1.1.3 Estratégias de deteccdo precoce

A deteccéo precoce do cancer de mama, baseada em programas de
rastreamento por MMG é relacionada a reducdo das taxa de mortalidade
para este tipo de tumor (TABAR et al. 2011).Segundo revisdes sistematicas
do Instituto Cochrane, o impacto do rastreamento mamografico na reducéo
da mortalidade por cancer de mama variou de 15% de 20% (GOTZSCHE e
NIELSEN 2011). Outros estudos demonstraram reducdo de mortalidade em
torno de 20-35% em mulheres entre 50 e 69 anos, bem como menor
percentual em mulheres entre 40 e 49 anos (ELMORE et al. 2005).

Em paises como o Brasil, existem limitacbes praticas para a
implementacéo de estratégias efetivas de prevencdo do cancer de mama.
Consoante orientacdes baseadas no Documento de Consenso para Controle
do Céancer de Mama, de 2004, o MS recomenda o exame clinico anual e a
MMG a cada 2 anos, para mulheres com idade entre 50 e 69 anos; exame
clinico anual das mamas, para mulheres entre 40-49 anos, e nos casos
alterados complementacdo com MMG e exame clinico das mamas para
todas as mulheres que procuram os servi¢cos de saude, independentemente
da faixa etaria.

Para aquelas consideradas de alto risco para cancer de mama,
representadas, segundo esse documento, por aquelas com histéria familiar
de cancer da mama em parentes de primeiro grau antes dos 50 anos de
idade; historia familiar de cancer da mama bilateral ou cancer de ovario em
parentes de primeiro grau em qualquer idade; historia familiar de cancer da

mama masculina; ou mulheres com diagndstico histopatolégico de leséo



mamaria proliferativa com atipia ou neoplasia lobular in situ; séo
recomendados o exame clinico das mamas e a MMG, anualmente, a partir
de 35 anos de idade.

Em paises desenvolvidos, como nos Estados Unidos, outras
estratégias para deteccdo precoce do cancer da mama sao sugeridas. De
acordo com a Sociedade Americana de Céncer recomenda-se MMG anual
para todas as mulheres a partir dos 40 anos, exame clinico das mamas a
cada 3 anos para as mulheres na faixa dos 20 e 30 anos, e para aquelas de
alto risco, exame clinico a cada 6-12 meses e MMG, em adicdo a RMM
anualmente, em geral a partir dos 30 anos.

Os critérios da Sociedade Americana de Cancer para classificacao de
pacientes de alto risco incluem aquelas com mutacdo genética conhecida
nos genes BRCA1 ou BRCA2, ou as que possuem parente de primeiro grau
(pais, irméos ou filhos) com mutacdo BRCA1l ou BRCA2 e ainda néo
realizaram o proprio teste genético, ter risco de desenvolver cancer de
mama durante a vida de 20% a 25% ou maior, de acordo com ferramentas
para avaliacao dos fatores de risco baseados em historia familiar, ter sofrido
radioterapia entre 10 e 30 anos, ter a sindrome Li-Fraumeni, sindrome de
Cowden ou Sindrome Bannayan-Riley-Ruvalcaba ou alguma destas
sindromes em parentes de primeiro grau (Amercian Cancer Society- ACS
2012).

Dessa forma, percebe-se que existem diferencas entre os paises em

torno das estratégias de rastreamento na populacao geral e também entre a



classificacdo de grupos de pacientes de alto risco, até mesmo na sua

definicdo, ndo existindo consenso definitivo.

1.1.4 Diagndstico por imagem das les6es mamarias

Mamografia, ultrassonografia e ressonancia magnética das Mamas
sdo os métodos de imagem mais utilizados no diagndéstico e seguimento das
lesbes mamarias (CHALA e BARROS 2007). Outros métodos de imagem,
como PET-CT, PEM (mamdgrafo com emissdo de positrons) e tomossintese
sdo métodos mais atuais que podem ser utilizados como alternativas para a
avaliacdo das lesbes mamarias, mas nao sao utilizadas como opc¢des para
rastreamento do cancer de mama (HAKIM et al. 2010; GREENE e GEORGE
2012).

A MMG continua sendo o método mais utilizado no rastreamento
populacional. Atualmente o exame pode ser realizado tanto com a técnica
convencional, quanto digital, e ambos tém papel satisfatorio na deteccéo
precoce do cancer de mama, como foi mostrado no estudo Digital
Mammographic Imaging Screening Trial (DIMIST), no qual a acuracia da
MMG digital e convencional foi similar para a populacédo geral na deteccao
do cancer inicial. No mesmo estudo, porém, foi mostrado que, em mulheres
abaixo de 50 anos, pacientes com mamas heterogénea ou extremamente
densas, bem como em mulheres na pré e perimenopausa, a MMG digital
apresentou comportamento superior na deteccao de lesdes (PISANO et al.
2005).

O grande valor da MMG €& observado na deteccdo de



microcalcificacbes, distorcbes e assimetrias, porém ¢é sabido que a
sensibilidade do método se torna reduzida na avaliagdo de mamas densas.
A sensibilidade da MMG de rastreamento € mais alta naquelas pacientes
com mamas predominantemente adiposas, cerca de 87%,segundo CARNEY
et al. 2003, e pode diminuir em até 25 % nas pacientes com mamas nao
adiposas.

A US mamaria deve ser utilizada como um método complementar a
MMG no diagnostico das patologias mamarias, tendo grande importancia na
diferenciacdo entre lesdes sdlidas e cisticas previamente visualizadas no
exame mamografico. Esta modalidade, apesar de ser equipamento e
examinador dependente, demonstra bom custo-beneficio e acuracia para
diagnoéstico de lesdes mamarias (YANG e DEMPSEY 2007) e € utilizada
como importante ferramenta na avaliacdo das mamas densas e em
pacientes de alto risco. A utilizacdo da US como método de rastreamento em
associacdo com MMG foi estudada, sendo evidenciado aumento na
deteccdo de lesdes malignas menores de 10 mm naquelas pacientes
submetidas aos dois exames em conjunto (BERG et al. 2008 ).

A RMM é um método diagnostico com alta sensibilidade para a
deteccao precoce de lesbes mamarias, e sua principal vantagem em relacéo
a MMG e US é a capacidade de avaliar a vascularizacdo das lesdes apos a
injecdo endovenosa do contraste paramagnético com gadolinio (Gd-DTPA).
Representa atualmente um valioso instrumento no estudo das mamas, tendo
como principais indicacbes a complementacdo dos métodos convencionais

para o esclarecimento de duavidas diagndsticas, melhor avaliagdo da



extensdo da lesdo maligna, pesquisa de lesdes sincrénicas na mama
contralateral e controle pds-tratamento quimioterapico neoadjuvante (CHALA
e BARROS 2007). Além dessas aplicacbes, a RMM também é utilizada no
rastreamento de lesbes mamarias em pacientes de alto risco por sua
elevada sensibilidade em detectar lesbes ocultas aos métodos
convencionais (MORRIS et al. 2007; MORROW et al. 2011).

As lesBes diagnosticadas aos meétodos de imagem devem ser
classificadas segundo o léxico de recomendacfes para a padronizacdo de
laudos, conhecida pela sigla Breast Imaging Reporting and Data System
(BIRADS), implementado pelo Colégio Americano de Radiologia (ACR) em
1992. Segundo a ultima edicao do BIRADS (Colégio Brasileiro de Radiologia
- CBR 2005), os resultados podem ser classificados em sete categorias.

o Categoria 0: indica exame inconclusivo, sendo necessério avaliacdo

complementar por outro método de imagem,

o Categoria 1: indica achados negativos,
o Categoria 2: indica achados benignos,
o Categoria 3: indica achados provavelmente benignos (risco de cancer

inferior a 2%),

o Categoria 4: indica achados suspeitos de malignidade ( risco de
malignidade entre 2 e 95 %),

o Categoria 5: indica achados provavelmente malignos (risco de cancer
superior a 95%),

o Categoria 6: indica achados malignos, ja confirmados

histologicamente.



O objetivo desta sistematizacdo € padronizar a nomenclatura dos
laudos, de acordo com a probabilidade de malignidade, visando a reduzir o
namero de procedimentos desnecessarios e evitar ndo conformidades na

conduta clinica.

1.1.5 Estadiamento e fatores progndésticos

O estadiamento do Cancer de Mama € baseado na 72 edicdo da
classificacdo de tumores malignos, classificacdo TNM da Unido Internacional
Contra o Cancer- UICC (EDGE et al. 2010), e é representado pelo tamanho
do tumor, estado linfonodal e presenca ou ndo de metastases a distancia.
Essas sdo as varidveis de maior impacto prognéstico na doenca
(FITZGIBBONS et al. 2000).

Outros fatores prognosticos rotineiramente estudados em cancer de
mama, que podem interferir na conduta clinica, séo tipo e grau histoldgico,
comprometimento vascular, grau mitético, expressdo imunoistoquimica de
receptores hormonais ( estrogénio e progesterona) e supreexpressao de
HER-2, além da avaliacdo do indice de proliferacdo celular (Ki-67)
(CARVALHO 2007).

Por meio das informacgdes imunoistoquimicas, como base na
expressao de proteinas, pode-se ainda classificar os tumores da mama em 5
subgrupos principais, que remetem aos subtipos moleculares, e que, se
utiizados em associacdo com o0s demais aspectos clinicos e
anatomopatologicos do tumor, servem para melhor direcionar a opcéo

terapéutica para a paciente. Esses subtipos s&o: luminal A, luminal B,
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superexpressor de HER e triplo-negativo. Existem ainda marcadores
imunoistoquimicos utilizados para diferenciar tumores que expressam
proteinas de células basais (basal-simile), considerados de alta
agressividade, identificados mediante a expressao de citoceratinas de alto
peso molecular (CK5, CK14, CK17), positividade para p63 e EGFR (BADVE

et al. 2011).

1.2 PECULIARIDADES DO CANCER DE MAMA EM PACIENTES

JOVENS

Apesar de considerada uma condicdo incomum, dados atuais da
literatura apontam para o aumento da incidéncia do carcinoma mamario em
grupos etarios jovens nas ultimas décadas (SHANNON e SMITH 2003;
BOUCHARDY et al. 2007). O aumento da incidéncia de cancer da mama em
mulheres abaixo de 40 anos foi referido em estatisticas americanas e
europeias. Nos Estados Unidos, de acordo com o banco de dados do
Instituto Nacional de Cancer (Natioal Cancer Institute-NCI-SEER 2006), de
1992 a 2004, houve aumento na variacdo percentual anual da incidéncia de
cancer de mama entre as mulheres brancas jovens menores de 40 anos
(BRINTON et al. 2008).

Na Europa, segundo dados do Registro de Cancer de Genebra,
observou-se que, no periodo de 2002-2004, a incidéncia de cancer de mama
em mulheres com idade entre 25-39 anos aumentou em 46,7% ao ano

(BOUCHARDY et al. 2007). Outros estudos na Europa e Asia também
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mostraram a mesma tendéncia (EWERTZ e CARSTENSEN 1988;
AGARWAL et al. 2007).

Segundo alguns trabalhos da literatura americana, a incidéncia de
cancer de mama em mulheres antes dos 40 anos de idade esta entre 5 e
7%. Cerca de 6,6%, sao encontrados em mulheres abaixo de 40 anos, 2,4%
naquelas de menos de 35 anos, sendo de 1% a taxa em menores de 30
anos. O risco médio individual de uma mulher desenvolver cancer de mama
foi de 1 em 173 casos até a idade de 40 e cerca de 1 em 1500 até 30 anos.
Se levados em consideracao todos os canceres diagnosticados em mulheres
com até 40 anos, o tumor da mama representa mais de 40% dos canceres
nesta faixa etaria. Em mulheres com até 30 anos, ele é responsavel por até
20% dos canceres e, em mulheres com até 20 anos, representa um pouco
mais de 2% dos canceres (ANDERS et al. 2009).

O aumento na incidéncia da neoplasia mamaria na populagcéao geral €
associado a maiores taxas de deteccdo da doenca apdés o rastreamento
mamografico, no entanto, analises de dados especificas que justifiguem um
aumento no grupo de mulheres mais jovens ainda ndo estdo definidas e
recebem menos atencéao (BRINTON et al. 2008).

No Brasil, a falta de informacdo baseada em registros populacionais
sobre o numero de mulheres jovens acometidas por esta doenca foi tema de
estudos na cidade de Goiania. Um deles teve como objetivo avaliar a
tendéncia da incidéncia do cancer de mama entre mulheres jovens nessa
cidade e de compara-lo com as incidéncias entre 0s outros grupos etarios,

entre os anos de 1988 e 2003. Foi demonstrado que houve aumento da
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incidéncia de cancer entre mulheres jovens (< 40 anos) nesse periodo de
2.89/100.000 em 1988 para 6.37/100.000 em 2003, porém foi observado um
aumento proporcional aos outros grupos, com uma media percentual anual
de 5,22%, para os grupos etarios de até 39 anos; 5,53% entre 40 e 59anos e
4,54%, para grupos com 60 anos ou mais (FREITAS JUNIOR et al. 2010).
Em outro estudo realizado na mesma cidade, o cancer de mama em
mulheres abaixo de 40 anos representou 15 % dos tumores no periodo de
1989 - 2003 (MARTINS et al. 2009).

O aumento da incidéncia de tumores da mama em pacientes jovens
pode estar relacionado a fatores comportamentais, como mudancas na
dieta, exposicdo a hormonios exdgenos e enddgenos e atraso na idade da
primeira gestacdo (FANCHER et al. 2011).

Um grande estudo de base populacional, avaliando cerca de 50.000
mulheres, demonstrou que a combinacdo de obesidade, sedentarismo e
outros fatores relacionados a estilo de vida, como tabagismo e uso de alcool
em excesso, ja considerados fatores de risco em mulheres na pos-
menopausa, também foram considerados fatores de risco em mulheres na
pré-menopausa (SILVERA et al. 2006).

Forte historia familiar positiva para cancer de mama é um importante
fator de risco associado ao desenvolvimento de neoplasia da mama em
mulheres jovens, pois pode estar relacionado a presenca de uma sindrome
familiar. Um estudo em mulheres com cancer de mama diagnosticado antes
dos 30 anos encontrou mutacdes nos genes BRCA1, BRCA2 ou TP53 em

metade das mulheres que apresentaram histéria familiar importante para
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cancer de mama ou ovario e em menos de 10% naquelas sem histéria
famliliar (LALLOO et al. 2006).

Alguns estudos evidenciam, entretanto, que, entre as pacientes
jovens que desenvolvem tumores de mama, muitas ndo apresentam historia
familiar importante, sendo esses tumores classificados como esporadicos
(SAMPHAO et al. 2009).

No grupo de pacientes jovens, o0 atraso no diagndstico do cancer de
mama €é um problema comum por varios fatores, como a falta de
esclarecimento sobre a doenca, o que pode levar a demora na procura de
assisténcia médica, dificuldade no diagnodstico pela falta de programas de
rastreamento nessa faixa etaria, rapido crescimento tumoral e ainda ao
padrdo denso do parénquima mamario, que pode dificultar a identificacédo
das lesGes, tanto ao exame clinico quanto em alguns métodos de imagem.
Dessa forma, a demora na confirmacao diagnostica e/ou decisao terapéutica
nesse grupo em especial, permite o crescimento tumoral com potencial
detrimento para as chances de cura.

As taxas de sobrevida ap0s o diagnostico de cancer de mama no
grupo de pacientes jovens sao piores, quando comparadas com mulheres
mais velhas. Além disso,a idade mais jovem é considerada um preditor
independente de pior prognostico (ANDERS et al. 2009).

Além disso a ocorréncia de cancer de mama em mulheres jovens é
repleta de varios desafios, ndo s6 no que diz respeito ao diagndstico e
tratamento, mas também aos desafios relacionados as questbes

psicosociais, ja que as modalidades terapéuticas implantadas para o
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tratamento e controle da doenca tém o potencial de afetar,
significativamente, tanto a saude fisiologica- incluindo fertilidade futura,
menopausa prematura e mudancgas no metabolismo 6sseo - quanto a saude
psicolégica (ANDERS et al. 2009).

Sendo assim, estabelecer estratégias diagnosticas para uma
deteccdo mais precoce das lesdes malignas nestas mulheres representa um
desafio. Portanto, conhecer as formas de apresentacdo clinica e
imaginoldégica do cancer de mama nesse grupo, buscando correlaciona-las
com aspectos anatomopatoldgicos dos tumores, pode ser importante para se
tentar aprimorar a deteccdo das lesdes, evitando atrasos no diagnostico e

buscando melhor progndéstico.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO PRIMARIO

Descrever o perfil clinico e as formas de apresentacdo aos métodos
de imagem (MMG, US e ressonancia magnética) de tumores primarios da
mama diagnosticados em um grupo de mulheres com idade abaixo de 40

anos, dentro de um centro oncolégico de referéncia.

2.2 OBJETIVO SECUNDARIO

Avaliar aspectos anatomopatolégicos e imunoistoquimicos das lesdes

estudadas.
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3 MATERIAIS E METODOS

3.1 ASPECTOS ETICOS

Este projeto foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa do
A.C.Camargo Cancer Center / Fundacdo Antonio Prudente, e recebeu

aprovagao em 16 de maio de 2011 (CEP-1555/11). (Anexo 1)

3.2 DESENHO DO ESTUDO

Trata-se de um estudo retrospectivo, baseado na analise de
prontuarios médicos e coleta de dados especificos de um grupo de
pacientes que realizaram exames diagndsticos no Departamento de Imagem
do A.C.Camargo Cancer Center entre novembro de 2008 e agosto de 2012,
que apresentavam idade inferior a 40 anos ao diagnéstico de cancer de

mama (Anexo 2).

3.3 CRITERIOS DE INCLUSAO

Pacientes jovens com carcinoma primario de mama e idade inferior a
40 anos que constavam no livro de registro do Departamento de Imagem, e

que haviam realizado pelo menos um exame de MMG, US ou ressonancia
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magnética das mamas na instituicAo de pesquisa, durante a fase de

diagnéstico inicial.

3.4 CRITERIOS DE EXCLUSAO

Pacientes que ja haviam sido submetidas a alguma modalidade de
tratamento oncoldgico, quer seja quimioterapia neoadjuvante ou cirurgia,
antes da realizacdo dos exames de imagem que serviram de base para a

coleta dos dados.

3.5 METODOLOGIA

Entre o periodo de novembro de 2008 e agosto de 2012, 370
mulheres que receberam o diagnosticado de cancer de mama em idade
inferior a 40 anos foram submetidas a exames de imagem no Departamento
de Imagem da Mama do A.C.Camargo Cancer Center, cujos nomes foram
sendo arquivados em livro especifico. Nesse banco, foram avaliadas
mulheres que ja haviam recebido o diagnéstico de neoplasia da mama em
anos anteriores a 2008 e estavam realizando seguimento pés-terapéutico na
instituicdo; essas ndo fizeram parte do estudo. Aquelas mulheres que
receberam o diagnostico no intervalo entre 2008 e 2012 e estavam
realizando exames para confirmacao diagndstica ou estadiamento do cancer
de mama durante a realizacdo da pesquisa foram registradas e, conforme

critérios de inclusédo passaram a fazer parte do estudo. Dessa forma, foram
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incluidas aquelas que estavam realizando exames diagndsticos ou de
estadiamento no periodo indicado e que nao tinham realizado qualquer
modalidade terapéutica, quer seja QTN ou cirurgia, anteriormente a
realizacdo dos exames que serviram de base para a coleta dos dados,
sendo que pelo menos um desses exames diagnoésticos (MMG, US ou RMM)
deveria ter sido realizado dentro da instituicdo de pesquisa, totalizando 120
pacientes.

Dados clinicos, radiologicos e anatomopatolégicos das pacientes
foram retrospectivamente coletados.

A ficha de coleta (Anexo 2) incluia itens referentes a dados
demograficos, antecedentes pessoais patologicos, historia familial de cancer
de mama/ovario, queixas mamarias e dados do exame fisico das mamas,
estadiamento  clinico baseado nos critérios TNM, resultados
anatomopatologicos e imuno-histoquimicos das lesdes estudadas, além dos
dados referentes as caracteristicas e classificacdo das lesbes nos exames
de imagem coletados com base nos relatorios originais dos exames no
momento da avaliacéo.

Os dados clinicos analisados foram :

e idade ao diagndstico de cancer de mama;

e menarca;

e numero de filhos e idade do primeiro parto;

e amamentacdo e tempo de amamentacao;

e uso de anticoncepcional;

e tabagismo e uso de alcool,
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e atividade fisica e IMC (indice de massa corporal);

e antecedentes pessoais oncoldgicos: passado de outros tumores
ou associacdo com sindromes genéticas;

e antecentes familiares: historia familiar de cancer de mama/ovario;

e sintomas e achados no exame clinicos das mamas e

estadiamento clinico.

Os dados coletados relacionados aos exames de imagem foram :

e realizacdo de exames preventivos da mama;

e meio de diagndstico e de bidpsiadas lesdes mamarias;

e forma de apresentagdo das lesbes na MMG, US e ressonéancia
magnética das mamas e descricdo de suas caracteristicas
conforme os critérios do ACR BI-RADS® e achados associados

em cada um dos métodos.

Os dados coletados relacionados aos fatores patolégicos foram:

e tipo de tumor;

e fatores relacionados ao comportamento biologico do tumor (grau
nuclear, grau histolégico, invasdo vascular, linfatica e perineural,
receptores hormonais, indice mitotico, Ki - 67, inumofenaotipo);

e associagao da lesdo invasiva com componente in situ;

e comprometimento linfonodal e invasao de estruturas adjacentes.
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Em relacdo aos exames de imagem, entre as 120 pacientes
estudadas, 112 realizaram o exame de MMG (93,3%), sendo que 70
pacientes (62.5%) o fizeram dentro da instituicho, em aparelhos
digitalizados, e 42 pacientes (37.5%) realizaram o exame de MMG em outras
instituicbes. Todos as pacientes fizeram incidéncias padrdo em cranio-
caudal e médio-lateral obliqua e vistas adicionais na mesma ocasidao quando
indicadas pelo radiologista.

A US foi realizada por 113 pacientes, sendo 59 exames (52.2%)
realizados na instituicdo e 54 (47.8%) em outros centros diagnosticos. Os
exames realizados dentro da instituicdo foram feitos em aparelhos de
ultrassom de alta resolucdo (Philips HD11 e Philips 1u22), com sondas
lineares de frequéncia entre 7,5 e 12 MHz e, como rotina, eram realizados
apos a MMG, quando esta havia sido solicitada pelo médico assistente.

O exame de RMM foi realizado por 105 pacientes (87,5%), sendo 96
realizados (91.4%) na instituicdo e 9 (8.6%) em outros servicos. Os exames
de RM efetuados dentro da instituicdo o foram em aparelhos de alto campo,
1,5 Tesla (GE e Siemens) com bobina dedicada para o estudo das mamas,
sendo as imagens processados em workstation (GE, Phillips e Terrarecom).

As informacdes radioldgicas colhidas seguiram o padrdo adotado pelo
Colégio Americano de Radiologia (ACR-BI-RADS®), sob traducdo do
Colégio Brasileiro de Radiologia (CBR 2005), e foram coletadas conforme as
descricbes que constavam nos relatorios originais dos exames realizados.
As categorias BI-RADS® utilizadas na classificacdo das lesdes tambem

foram coletadas com suporte nos relatorios originais, sendo utilizadas todas
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as classes, incluindo os BI-RADS® 6, ja que se tratava de um estudo
retropectivo com o objetivo de descrever os padrdes de imagem
identificados na analise inicial dos exames.

A confirmacédo para malignidade da maioria das lesbes foi feita por
meio de biopsia percutanea por agulha grossa (Core Biopsy) guiada por US
(72,9%). Biopsia assistida a vacuo guiada por estereotaxia foi realizada em
16 casos (13,1%). Menor porcentagem de lesdes foi biopsiada por outros
métodos, incluindo biopsia assistida a vacuo guiada por US (n=3), PAAF
guiada por US (n=3) e biopsia cirurgica (n=3). Para as demais lesdes, a
informacéo foi desconhecida.

A coleta dos dados histopatolégicos foi realizada na maioria dos
casos com origem em informacdes pos-cirurgicas, disponiveis para 113
pacientes (94,2%). Os resultados imunoistoquimicos geralmente constavam
nos relatérios das biopsias, conforme protocolo seguido na instituicdo e,
quando necesséario, eram complementados por novas avaliacbes em
material pés-cirirgico. Em sete pacientes os resultados histopatologicos e
imunoistoquimicos foram coletados apenas com base nos relatorios das
biopsias (3 pacientes ndo foram submetidas a cirurgia na instituicdo e 4
pacientes ndo realizaram tratamento cirargico pela presenca de doenca
metastatica).

Dentre os procedimentos para resseccao do tumor primario realizados
na instituicdo, 40 foram cirurgias conservadoras e 75 mastectomias, sendo

duas bilaterais.
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Pelo menos 47 pacientes (39,1%) foram submetidas a QTN e, dessas,
14 (11,6 %) apresentaram doenca residual minima (RCB-I), 18 (15 %)
doenca residual moderada (RCB-Il) e 15 (12,5 %) doenca residual extensa
(RCB-Ill), como resultado histopatolégico final e em 12 casos a informacéo
foi desconhecida. Para essa classificagdo, foram utilizados os critérios
baseados no sistema de classificacdo de carga residual de cancer (RCB) de
mama apos QTN (SYMMANS et al. 2007) segundo protocolo realizado na
instituicdo, no qual se analisavam a dimenséo do leito tumoral primario, a
porcentagem de células neoplasicas viaveis residuais no leito tumoral, tanto
Nno componente invasor quanto no componente in situ e 0 comprometimento
linfonodal (OSORIO et al. 2012). As classes de RCB relacionam-se
diretamente com o prognadstico e a sobrevida livre de doenca.

Os tipos histolégicos foram relatados de acordo com a classificacao
de tumores da OMS (TAVASSOLI e DEVILEE 2003) e o grau histolégico
final de Nottingham, de acordo com a modificacdo de ELSTON e ELLIS
(1991) do sistema de graduacdo SBR (Scarff-Bloom-Richardson), que leva

em conta a formacéao de tubulos, o pleomorfismo nuclear e o indice mitotico.
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3.6 ANALISE ESTATISTICA

Todos os dados obtidos foram armazenados em um banco para
andlise estatistica.

A analise estatistica foi descritiva, em que cada variavel de interesse
foi descrita por meio das principais medidas-resumo ou por meio de sua
distribuicdo de frequéncias. AssociacBes entre variaveis categoricas foram
verificadas por meio do teste qui-quadrado. O nivel de significAncia adotado
foi o de 5% e os célculos foram realizados com o auxilio do software

estatistico livre R versdo 2.15.2 (www.r-project.orqg).
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4 RESULTADOS

4.1 APRESENTACAO DA CASUISTICA

4.1.1 Dados pessoais e familiares
A idade ao diagnéstico da neoplasia primaria da mama variou de 24 a
39 anos, com média de 34 anos e mediana semelhante. A distribuicdo por

idade se apresentou conforme Tabela 1.

Tabela 1 - Distribuicdo por idade ao diagndstico de cancer de mama.

Idade n (%)
24-30 27 22,1
30-35 52 43,3
35-39 41 34,2

Idade da primeira menstruacdo variou de 9 a 17 anos, com média e
mediana de 12 anos. Nuliparidade foi evidenciada em 51 pacientes (42,5%);
69 pacientes (57,5%) tiveram filhos (minimo de 1 e maximo de 3), com
média de idade ao primeiro parto de 27 anos; 44 mulheres (63,7%)
amamentaram, com tempo médio de amamentacdo de aproximadamente 13
meses. O uso anticoncepcional oral foi relatado por 88 pacientes, 73,3% da
amostra, com tempo médio de uso de 8,7 anos e mediana de 9 anos e meio
(intervalo de 2,0 meses a 20 anos).

A maioria das pacientes estudadas negou tabagismo (n=107; 89,2%)

e consumo de alcool (n=113; 94,2%) e grande parte referiu ndo praticar
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atividade fisica (n=92; 76,7%). Obesidade (IMC > 30 kg/m?) foi encontrada
em 10 pacientes (9,1%).

Em relacdo aos antecedentes familiares para cancer de mama ou
ovario, 73 pacientes (60,7%) negaram qualquer historia familiar positiva; 11
(9,0%) apresentaram histéria familiar positiva para cancer de mama/ovario
em parente de primeiro grau; 35 pacientes (29,5%) referiram historia familiar
positiva em parentes de ndo primeiro grau e apenas 1 paciente (0,8%) néo
soube relatar o historico familiar por ter sido adotada.

Sobre o0s antecedentes pessoais 3 pacientes (2,5%) referiram
passado oncoldégico positivo. Uma paciente teve diagnostico anterior de
retinoblastoma e melanoma, outra apresentava diagnéstico confirmado de
Sindrome de Li-Fraumeni e 1 havia tratado linfoma na adolescéncia, tendo

sido submetida a irradiacéo toracica durante o tratamento.

4.1.2 Apresentacdao clinica da doenca

Noventa e duas pacientes (75,6%) procuraram atendimento meédico
apos apresentarem sintomas mamarios, sendo a presenca de nodulo
palpavel a principal queixa referida, descrita por 78 pacientes (64%). Outros
sintomas relatados de forma isolada representaram 11,6% dos casos, e
incluiam dor, area endurecida na mama, percepcdo de ndédulo axilar e
descarga papilar. Em uma paciente, o relato de dor abdominal foi o sintoma
principal e representava queixa dolorosa em sitio metastatico da doenca.

Das pacientes que apresentaram sintomas, o tempo meédio entre o

aparecimento das queixas e o diagnostico clinico da doenca foi de 6 meses,
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com mediana de 3 meses, intervalo minimo de 2 dias e maximo de 60
meses (5 anos).

Vinte e oito pacientes diziam-se assintomaticas ao diagnostico, sendo
a maioria das lesdes diagnosticadas apos a realizacdo de exames para
deteccado precoce do cancer de mama, incluindo exame clinico, MMG, US e
RMM.

Algumas delas haviam sido submetidas a avaliac&o clinica inicial na
instituicdo de pesquisa, outras foram encaminhadas de outros centros e
passavam por sua segunda avaliacao.

No momento do exame clinico realizado na instituicdo de referéncia,
107 pacientes (89,2%) exibiam sinais da doenca e em 19 pacientes (15,8%)
0 exame clinico das mamas foi negativo.

O achado mais relevante ao exame fisico realizado pelo médico foi a
presenca de nodulo palpavel isolado, encontrado em 63 pacientes (52,5%).
Nodulo associado a outros comemorativos foi encontrado em 25 pacientes
(20,8%), sendo retracdo papilar, espessamento cutaneo e edema as
principais associacdes, o que em alguns casos sugeria a presenca de lesdes
em estadios mais avancados. O achado isolado de area endurecida na
mama foi caracterizado em 5 pacientes (4,2%). Em 8 pacientes (6,6%) néo
houve representacdo de um nédulo ou area endurecida palpavel ao exame
clinico, sendo caracterizados outros achados isolados, como retracéo
papilar, espessamento cutaneo, descarga papilar sanguinolenta e ulceracéo

no mamilo.
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O tamanho médio das leses palpaveis ao exame fisico foi de 44 mm,

variando de cerca de 10 a 200 mm.

Linfonodos palpaveis foram encontrados na cadeia axilar ipsilateral

em 62 pacientes (51,6%) e em um caso também na fossa supraclavicular.

Tabela 2 - Tamanho da lesédo palpavel e status linfonodal ao exame clinico.

Tamanho a palpacéo n %
0-2cm 22 22,9
2-5cm 49 51,1
>5cm 25 26.0
Cadeias linfonodais comprometidas a palpacgéo n %
Axila ipsilateral 62 51,7
Axila e fossa supraclavicular ipsilateral 1 0,8
Desconhecido 2 1,7

4.1.3 Estadiamento clinico

Em relagdo ao estadiamento clinico, houve um maior ndmero de

pacientes diagnosticadas em estadios nao iniciais. Os estadios clinico |l

(n=49; 40,8%) e Il (n=40;33,3%) foram os mais representativos. O estagio 0

(zero), caracterizado pelo Carcinoma in situ, foi encontrado em 4 pacientes

(3,3%) e o estagio |, caracterizado por lesées de até 20 mm, foi encontrado

em 17 pacientes (14%).
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Tabela 3 - Estadiamento clinico das lesGes diagndsticadas em pacientes
jovens

Categoria n %

0 4 3,3
I 17 14,2
I 49 40,8
I 40 33,3
v 8 6,7
Desconhecido 2 1,7

Tumores localmente avancados foram diagnosticados em 44

pacientes (39,3%). Doenca metastatica foi evidenciada em 8 casos (6,6%).

4.1.4 Resultados Histopatoldgicos

Entre as 120 pacientes estudadas duas exibiam lesbes malignas
sincrbnicas na mama contralateral, sendo diagnosticados 122 tumores
primarios. Desses 112, eram tumores invasivos (95 %), sendo 4 carcinomas
ductais com microinvasdo, 5 CDIS puros e 1 caso de Doenca de Paget do
mamilo.

O tipo histologico mais encontrado foi o CDI-SOE, representando 90
lesbes (73,8%). Outros tumores invasivos de tipos especiais
corresponderam a 18% dos casos. A média de tamanho da lesédo invasiva
na avaliacao histopatoldgica foi 31 mm.

Os tipos histolégicos encontrados baseados na classificacdo da OMS

2003 constam na Tabela 4.
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Tabela 4 - Classificacdo histolégica dos tumores diagnosticados em

pacientes abaixo de 40 anos.

Tipos Histolégicos N %
Carcinoma ductal invasivo (SOE) 20 73.8
Carcinoma lobular invasivo 7 57
Carcinoma invasivo tipo misto (ductal+lobular) 1 0,8
Carcinoma medular 3 2,5
Carcinoma mucinoso 3 2,5
Carcinoma Apécrino 2 1,6
Carcinoma micro-papilar invasivo 2 1,6
Carcinoma metaplasico 1 0,8
Carcinoma tubulolobular 1 0,8
Carcinoma tubular 1 0,8
Carcinoma adenoide cistico 1 0,8
Carcinoma ductal in situ com microinvasao 4 3,3
Carcinoma ductal in situ (CDIS) 5 4,2
Doenca de Paget 1 0,8

Além dos tipos histolégicos, os outros achados histopatoldgicos e

relacionados aos fatores progndsticos das lesGes diagnosticadas foram

avaliados e estao relacionados na Tabela 5.
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Tabela 5 - Achados anatomopatologicos

Fatores anatomopatolégicos

Grau Nuclear n %

1 9 7.8
2 21 18,1
3 83 715
Graduacdo S.B.R modificado (Nottingham) n %
Grau | 16 13,8
Grau Il 35 30,2
Grau lll 59 50,9
Ki-67 > 10 88 72,1
Presenca de invaséo perineural 9 7,4
Presenca de invaséo linfatica 29 23,8
Presenca de invaséo vascular 3 2,5
Presenca de necrose 32 27,6
Comprometimento linfonodal 44 36,9
Multifocalidade 18 14,9
Multicentricidade 16 13,2
Invasao de estruturas adjacentes n %
Mamilo 9 7,5
Pele 1 0,8
Mamilo e pele 5 4,2
Pele, mamilo e musculatura peitoral 1 0,8

Tumores com grau histologico alto foram caracterizados em 59 lesdes
(50,9%). Invasdo linfatica foi positva em 23,8% dos casos e
comprometimento linfonodal em 37%. Multifocalidade e multicentricidade
foram evidenciadas em 15% e 13% dos tumores, respectivamente. Houve
invasdo de estruturas adjacentes (pele, mamilo ou musculo peitoral) em
13,3% das amostras cirargicas disponiveis.

Em relacdo a classificacdo imunoistoquimica, o subtipo luminal B foi
predominante, sendo encontrado em 52 casos (42,6%), seguido pelo padréo

basaloide em 23 casos (18,6%), conforme Tabela 6.
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Tabela 6 - Classificagcdo em Imunofenétipos

Classificacéo n %
Luminal A 17 13,9
Luminal B 52 42,6
Superexpressor de HER2 11 9,0
Triplo Negativo ( ndo-basaléide ) 2 1,6
Basaloide ( basal — like) 23 18,6

Presenca de componente in situ esteve associado a 78 lesbes
invasivas (64% dos casos), sendo a associacdo com CDIS (62,3%) a mais
encontrada, a maioria com grau nuclear 3 (71,8%) e associado a
comedonecrose (59%). O tamanho médio da extensdo do componente in

situ associado foi de 42 mm.

Tabela 7 - Associacdo do componente in situ em lesfes invasivas, grau
nuclear e comedonecrose.

Componente in situ associado n %
Ausente 34 27,9
CDIS 75 61,5
CLIS 2 1,6
CDIS e CLIS 1 0,8
Grau do componente in situ n %
Grau 1 3 3,8
Grau 2 14 17,9
Grau 3 56 71,8
Comedonecrose n %
Ausente 29 37,2
CDIS com comedonecrose 45 57,7

CLIS com comedonecrose 1 1,3
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4.2 DIAGNOSTICO POR IMAGEM

Em relagdo ao meio de diagndstico por imagem inicialmente solicitado
para avaliacdo das mamas no grupo de pacientes jovens estudadas, foi
evidenciado o fato de que a US foi o exame complementar mais utilizado
durante a investigacdo diagnostica inicial das lesdes mamérias, tanto no
grupo de pacientes sintomaticas quanto no assintomatico, sendo utilizado
em 50% das pacientes no primeiro grupo e 39% no segundo.

US e MMG solicitadas na mesma ocasiéo foi a segunda op¢ao mais
utiizada para complementacdo diagndstica no grupo de pacientes
sintométicas, correspondendo a 30% dos exames, e a realizagdo de MMG

isoladamente, a terceira opcao diagndstica neste grupo, representando 13%.

Tabela 8 - Método de imagem inicialmente solicitado para estudo das
mamas em pacientes jovens abaixo de 40 anos

Sintométicas Assintomaticas TOd_aS as
pacientes
(n=92) (n=28) (n=120)
Exames n (%) n (%) n (%)
MMG 12 (13) 9(32) 21 (18)
us 47(51) 11 (39) 58(48)
US e MMG 28(30) 6 (21) 34 (28)
RM 0 1*%(3,5) 1(0,8)
USeRM 1(1,2) 0 1(0,8)
MMG, US e RM 3(3,2) 0 3(2.5)
Desconhecido 1(1,2) 1(3,5) 2(1.7)
Total 92 28 120

*Obs: Exame realizado para avaliagdo de implantes mamarios.
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4.3 ACHADOS NOS EXAMES DE IMAGEM

4.3.1 Mamografia
a) Deteccéo

Entre as pacientes estudadas, 112 realizaram o exame mamograéfico.
A alteracdo maligna foi detectada a MMG em 104 pacientes e em 8 0s
achados foram negativos

Entre as pacientes que realizaram o exame, duas apresentaram tumor
bilateral. Os tumores sincrénicos foram visualizados na MMG em uma das
pacientes e na segunda apenas uma lesao foi visualizada. Dessa forma um
total de 9 lesbes malignas (7,9%) ndo mostraram expressdo ao exame
mamografico.
b) Densidade do parénquima

Em relagdo a densidade do parénquima mamério, 65,2% (73
pacientes) apresentaram mamas heterogeneamente densas (n=43;38,4%)
ou extremamente densas (n=30;26,8%) e apenas 3 (2,7%) tecido
fibroglandular esparso. Nos outros 38 casos, a informacéo foi desconhecida.
Mamas predominantemente gordurosas ndo foram evidenciadas entre os
dados disponiveis.
C) Aspectos de imagem da mamografia

A presenca de calcificagcdes suspeitas (isoladas ou associadas a
outros achados) foi o padrdo mamografico dominante, visualizado em 52
lesGes, representando 45,6% dos achados. Calcificagbes associadas a

nédulo representaram 21 casos (18,4%) e calcificagbes suspeitas,
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visualizadas como Unica alteracdo, corresponderam a 18 casos (15,8%). A
presenca de calcificacbes em associacdo com assimetria e distorcao
também foi evidenciada e representou o achado dominante em 8 (7,0%) e 5
(4,4%)lesdes, respectivamente.

Em relacdo a morfologia, foi evidenciado um predominio de
calcificacbes pleomorficas de alta densidade (n=21; 40,4%) e, quanto a
distribuicao, prevaleceram os grupamentos (n=25; 48,1%).

A lesdo do tipo nodulo foi o segundo achado mais comum,
representando 44,7% dos achados (n=51). No&dulo foi encontrado
isoladamente em 27 casos (23,7%) e associado a outros comemorativos
como calcificacbes e distorcdo, em 21(18,4%) e 3 (2,1%) casos,
respectivamente.

Entre as lesdes nodulares estudadas, aquelas com forma irregular
(n=23; 44,2%) e margem espiculada (n=15; 29,4) foram as mais
encontradas. Em relacdo a morfologia, 13 lesGes nodulares (25,5%)
demonstraram forma redonda, oval ou lobulada. Entre essas, se
considerarmos apenas as lesbes que se apresentaram como noédulos
isolados, sem outras alteracdes associadas, um total de 6 (11,7%) né&o
exibia caracteristicas francamente suspeitas, correspondendo a 2 noédulos
de contornos lobulados, 3 nddulos ovoides e 1 nédulo redondo, 5 deles de
margens parcialmente obscurecidas e 1 de forma circunscrita. A Tabela 9
especifica os achados de imagem caracterizadas nas 114 lesdes malignas

caracterizadas na MMG.



Tabela 9 - Descricdo dos achados mamograficos.
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Achados mamogréficos (n=114) n %

Noédulos isolados 27 23,7
Calcifica¢cBes suspeitas isoladas 18 15,8
Assimetria focal 17 14,9
Distorcéo arquitetural 3 2,6
Assimetria global 1 0,9
Nd&dulo associado a calcificagédo 21 18,4
Nédulo associado a distorcdo arquitetural 3 2,1
Assimetria focal associada a calcificacéo 8 7,0
Distor¢do associada a calcificagédo 5 4.4
Achados negativos 9 7.9
Desconhecido 2 1,7
Morfologia das calcificacfes (n = 52) n %

Amorfa 7 13,5
Grosseiramente heterogénea 10 19,2
Pleomodrficas finas 21 40,4
Lineares ramificadas 3 5,8
Distribuicéo calcificagdo (n=52) n %

Regional 3 5,8
Agrupada 25 48,1
Segmentar 14 26,9
Forma do nédulo (n =51) n %

Redondo 1 2,0
Ovoide 4 7,8
Lobulado 8 15,7
Irregular 23 45,1
Margem do nédulo (n=51) n %

Circunscrita 4 7,8
Obscurecida 14 27,5
Microlobulada 7,8
Indistinta 7,8
Espiculada 15 29,4
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A tabela abaixo mostra a relacéo entre os achados mamograficos e a

presenca de calcificacoes.

Tabela 10 - Achados mamograficos e calcificacdes

Calcificacéo
Achados % em todos
néo sim total 0S Ccasos
No6dulo 30 21 51 49,5
Assimetria 17 7 24 23.3
Aumento difuso da densidade da
mama 1 1 2 1.9
Calcificacéo isolada 0 18 18 175
Distorcéo 3 5 8 7.8
Total 51 52 103 100

A MMG foi realizada durante a avaliacdo de 17 das 18 lesdes que
apresentaram confirmacdo histopatolégica de multifocalidade, e sua
interpretacdo foi correta, ao sugerir trés (17,6 %) tumores multifocais. Em
relacdo as lesbes multicéntricas, a MMG foi realizada durante a avaliacao de
15 entre os 16 tumores multicéntricos confirmados no estudo
anatomopatologico, e sua interpretacdo foi correta ao identificar 4 (22 %)
tumores multicéntricos.

d) Achados associados no exame mamografico

Outros achados, como comprometimento da pele (retracdo e

espessamento), retracdo da papila e linfonodopatia, também foram

caracterizados no estudo mamografico e séo representados na Tabela 11.



37

Tabela 11 - Representacdo dos achados associados encontrados no exame

mamografico

Achados associados n %

Ausentes 73 64
Retragdo mamilo 6 5,2
Retracdo da pele 6 52
Espessamento pele 9 7,9
Linfonopatia 9 7.9
Espessamento Trabecular 4 3,5

e) Classificacdo BI-RADS® na mamografia

Considerando-se a classificacdo BI-RADS®, das lesdes evidenciadas

na MMG, aquelas com caracteristicas suspeitas e altamente suspeitas

predominaram (categorias 4 e 5), correspondendo a 56,2% dos casos (64

pacientes).

A categoria 6 (confirmacao histolégica para maliginidade) foi utilizada

para classificar 20 lesdes que ja haviam sido biopsiadas apos a realizagcéo

da US, anteriormente a realizacdo do exame mamografico.

Tabela 12 - Classificacdo, segundo BI-RADS®, das les6es mamarias
evidenciadas no exame mamografico, conforme relatérios originais.

BI-RADS® MMG n (%)
Categoria 0 15 13,1
Categoriale 2 7,0
Categoria 3 3,5
Categoria 4 41 34,0
Categoria s 23 20,2
Categoria 6 20 17,5
Desconhecido 3 2,6
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o Relato de Casos relacionados aos achados mamograficos:

Caso 1: Paciente 37 anos, com historia familiar positiva para cancer de
mama em parente de 1° grau, ndo realizava rastreamento. Foi diagnosticada
clinicamente em estadio IV, com diagndstico histopatolégico de CDI, apos
apresentar sintomas de dor abdominal pela presenca de lesdes hepéticas
secundérias. Achados mamogréficos: assimetria focal com distorcédo
arquitetural e microcalcificagbes amorfas de baixa densidade no QSL da

mama direita.

MAG CCD

Figura 1 - MMG em incidéncias magnificadas em CC e MLO

Caso 2: Paciente 30 anos, sem historia familiar para cancer de mama.
Referiu pequeno nédulo palpavel na mama direita percebido ha 2 meses.
Exame mamografico revelou grupamento de microcalcifica¢cdes pleomorficas
e lineares na mama direita. Tipo histolégico da lesdo diagnostica - CDI com

23 mm de extensao.
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MAG
PERFIL E

Figura 2 — MMG com incidéncias magnificadas em Perfil 90°e CC

4.3.2 Ultrassonografia

a) Deteccéo

A US foi realizada por 113 pacientes. Em 4 pacientes (3,3%), 0 exame
ultrassonogréfico foi negativo ou apresentou achados benignos e em 109
pacientes(96,5%) foi positivo, sendo evidenciada a lesdao maligna. Entre as
duas pacientes que apresentaram tumores bilaterais, em uma delas o
ultrassom caracterizou as duas lesdes, e na outra paciente apenas uma.
b) Aspectos de imagem ao ultrassom

A analise dos exames ultrassonograficos mostrou que a maioria das
lesbes foi classificada com nédulos (n= 109, 94,8%). Em alguns casos, 0s
nédulos estiveram associados a outros achados, como distor¢do e/ou focos
hiperecogénicos em permeio, 0s quais geralmente correspondiam a

presenca de microcalcificagbes no seu interior. Nodulos satélites foram
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evidenciados em 20 casos (17,4%), o que poderia sugerir a presenca
multifocalidade ou multicentricidade.
Os padroes encontrados nos 113 exames ultrassonograficos

realizados constam na Tabela 13.

Tabelal3 - Descricado dos achados ultrassonograficos

Achados ultrassonograficos (n=115) n %
Nodulo isolado 86 74,8
Nédulo associado a focos hiperecogénicos 15 13.0
Nédulo associado a distorcdo arquitetural 4 3,5
Distorcéo arquitetural isolada 1 0,9
Distor¢céo arquitetural com focos hiperecogénicos 1 0,9
Nodulo associado a distorcéo e focos hiperecogénicos 4 3,5
Achados Negativos 4 3,5

As caracteristicas referentes a contorno, margem, ecotextura e
orientacdo das lesbes diagnosticadas ao ultrassom sdo encontradas na

tabela a seguir.
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Tabela 14 - Contorno, margem, ecotextura e orientacdo das lesdes
visualizadas no ultrassom.

Forma (n=109) n %
Redonda 2 1,8
Oval 9 8,2
Irregular 59 54,1
Lobulada 27 24,7
Margem (n=109) n %
Circunscrita 28 25,7
Indistinta 38 34,8
Angulada 3 2,7
Microlobulada 7 6,4
Espiculada 11 10
Orientacédo (n=115) n %
Paralela 29 25,2
N&o —paralela 25 22,9
Ecogenicidade (n=115) n %
Hipoecogénico 86 74,8
Isoecogénico 1 0,9
Hiperecogénico 1 0,9
Solido-cistico 11 9,6
Textura (n=115) n %
Homogéneo 5 4,3
Heterogéneo 54 46,9
Fendmeno acustico posterior (n=115) n %
Ausente 28 24,3
Refor¢o 7 6,1
Sombra 23 20

A US foi realizada durante a avaliacdo de 15 entre as 18 lesdes que
apresentaram confirmacédo histopatolégica de multifocalidade e foi correta ao
identificar nove tumores multifocais (60%). Em relacdo as 16 lesbes
multicéntricas confirmadas na patologia, a US foi realizada durante a
avaliacdo de 15 lesdes e foi correta ao sugerir 7 tumores multicéntricos (46

%).
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o Relato de casos relacionados aos achados mamograficos e
ultrassonograficos:
Caso 03: Paciente 32 anos, nulipara com antecedente oncoldgico de
retinoblastoma e melanoma, sem historia familiar para cancer de mama.
Sentiu nodulacdo palpavel endurecida na mama esquerda, procurou
atendimento médico 2 dias apds sintomas. N&o realizava rastreamento.
Achados de exame: Figura 3: MMG - Magnificagdo em Perfil e CC:
grupamento de microclacificagdes pleomorficas de distribuicdo segmentar na
mama esquerda. Figura 4: USG area nodular irregular mal definida com
focos hiperecogénicos em permeio, correspondendo as microcalcificacdes
visualizadas na MMG. Resultado histolégico apdés mastectomia: CDI com 5
mm de extensdo, GN3, SBR 2, RE+, RP+, HER 2 -, associado a CDIS
extenso (40 mm) GN 3, com necrose central, 42 linfonodos axilares

comprometidos.

MAG

PERFIL E WAa CcB

Figura 3 - MMG incidéncias Perfil 90 ° e CC
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QIL  MAMA ESQ.

Figura 4 - US: area hipoecogénica de limites mal definidos com focos

hiperecogénicos em permeio.

Caso 04: Paciente 38 anos, nulipara com historia familiar positiva para
cancer de mama em parente de 1° grau (mae). Realizava rastreamento
regular com exames de MMG e US, tendo realizado o ultimo exame ha 10
meses com resultados normais. Sentiu nodulacdo palpavel na mama e

procurou atendimento médico um més apos sintomas Tipo histolégico
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confirmado: CDI, GN 3, RE -, RP- HER2 -, imunofendtipo triplo negativo

subtipo basaloide.

Figura 5 - MMG: Incidéncias MLO e CC: Nédulo de forma lobulada e contornos

microlobulados no QSE da mama D associado a linfonodomegalias axilares.
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Figura 6 - US: nodulo hipoecogénico irregular com halo ecogénico periférico,

associado a pequenos nodulos satélites regulares sugerindo multifocalidade.

C) Achados associados no ultrassom

Em relagdo aos achados associados encontrados ao ultrassom, o

achado positivo mais comum a linfonodopatia (20%).

Tabela 15 - Achados associado no ultrassom

Achados associados (n=115)

Ausentes 70
Edema 1
Linfonodopatia 23
Linfonodopatia e edema 1

Retracdo da pele, espessamento da pele e retragdo do mamilo

Espessamento da pele, edema e linfonodopatia 3

60,9
0,9
20
0,9
0,9
2,6
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d) Classificacao BI-RADS® ao ultrassom

Lesbes de caracteristicas suspeitas e altamente suspeitas
representados pelas categorias 4 e 5 foram as mais encontradas na US e
corresponderam a 63,1% das lesdes. Em 13 pacientes (10,6%), foram
visualizados achados ultrassonograficos positivos, mas com caracteristicas
que sugeriam lesdes provavelmente benignas, classificadas como BIRADS
3. A categoria 6 foi utilizada em apenas uma paciente e representava leséo
com diagnostico histolégico confirmado para malignidade apos biopsia

guiada por MMG.

Tabela 16 - Classificacdo segundo BI-RADS® das lesdes mamarias
evidenciadas nos exames ultrassonograficos, conforme relatérios originais.

BIRADS no exame ultrassonografico (n=115) n %

Categoria 1 1 0,9
Categoria 2 3 2,6
Categoria 3 13 11,3
Categoria 4 63 54,8
Categoria 5 14 12,2
Categoria 6 1 0,9

4.3.3 Ressonancia magnética
a) Deteccéo

O exame de RMM foi realizado por 105 pacientes, sendo positivo em
103 (98%). Em dois casos, os achados de exame foram negativos e
correspondiam a grupamento de calcificacbes diagnosticadas apenas na
MMG. Entre as pacientes que apresentaram tumores bilaterais, a

ressonancia caracterizou as duas lesdes, nas duas pacientes.
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b) Aspectos de imagem na ressonéancia magneética

Em relacdo as caracteristicas morfolégicas, as lesdes do tipo massa
foram as mais encontradas (n=67; 62,6%), seguidas pelas lesGes do tipo
nao massa (n= 17;15,9%). Houve associacdo dos dois padroes em 19,6%
dos casos (n= 21).

Nas lesdes do tipo massa as de forma irregular (46,6%) e forma
lobulada (43,2%) foram as predominantes. Em 8 casos (9,1%), as lesbes do
tipo massa apresentaram forma redonda ou oval. Em relacdo as margens,
as lesdes de margens irregulares (61,4%) e espiculadas (20,4%) foram as
mais encontradas. Quanto ao padrdao de captacdo interna, o realce
heterogéneo (57,9%) prevaleceu. A curva cinética de realce mais encontrada
foi a do tipo 11, (39,8%) seguido pelo tipo Il ou platé (23,8%).

Entre as lesdes do tipo ndo massa, a distribuicdo ductal foi a
morfologia mais encontrada (28,9%) e, quanto ao padrao interno de realce, o
tipo heterogéneo foi o mais comum (52,6%), seguido pelo padrdo

homogéneo (18,4 %).
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Tabela 17 - Aspectos de imagem das lesdes encontradas na RM

Achados de RM (n=107) n %

Negativo 2 1,8
Realce tipo massa 67 62,6
Realce ndo massa 17 15,9
Presenca dos dois padrdes 21 19,6
Forma da les&o do tipo massa (n=88) n %

Redonda 3 3,4
Ovdide 5 57
Lobulada 38 43,2
Irregular 41 46,6
Margem da les@o do tipo massa (n=88) n %

Regular 8 91
Irregular 54 61,4
Espiculada 18 20,4
Padréo interno realce da lesédo do tipo massa (n=88) n %

Homogéneo 11 12,5
Heterogéneo 51 57.9
Periférico 14 15,9
Heterogéneo e periférico 6 6,8
Heterogéneo, periférico e central 1 1,1
Curva de realce nas les8es tipo massa (total 60) n %

Ascendente (tipo I) 4 4,5
Platd (tipo II) 21 23,8
Wash out (tipo Ill) 35 39,8
Distribuicéo de realce tipo ndo massa (n=38) n %

Area focal 2 5,3
Realce linear 4 10,5
Realce ductal 11 28,9
Realce segmentar 5 13,1
Realce regional 5 13,1
Realce difuso 1 2,6
Realce focal e linear 1 2,6
Realce ductal e segmentar 5 13,1
Mdltiplas areas de realce 2 53
Padréo de Realce ndo massa (n=38) n %

Homogéneo 7 18,4
Heterogéneo 20 52,6
Agrupado 2 53
Pontilhado/puntiforme 1 2,6
Reticular/dendritico 1 2,6
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Tabela 18 - Correlagdo entre forma e margens das lesGes tipo massa
evidenciadas na Ressonancia Magnética

Margem
Forma Regular Irregular Espiculada total
Redonda 1 1 1 3
Oval 0 3 2 5
Lobulada 7 25 2 34
Irregular 0 25 13 39
Total 8 54 18 80
. Relato de casos relacionados aos achados na Ressonancia

Magnética
Caso 05: Paciente 29 anos, sem antecedente familiar para cancer de mama,
referiu nédulo palpavel percebido ha 5 meses. Exame de US revelou nddulo
regular com areas de degeneracao cistica (imagem nao disponivel). RM de
mamas evidenciou massa com realce periférico e heterogéneo com areas
nao captantes de contraste no interior, podendo corresponder a necrose,

medindo cerca de 6,0 cm. Tipo de tumor: CDI GN 3, SBR 3, RE-, RP-, HER-

10.00mmd

Miry

10.00mmm//div

Figura 7 - RM de mamas em planos axial e sagital em sequéncia T1 pds

contraste
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Caso 06: Paciente 35 anos, secundigesta, primeiro parto aos 17 anos,
negava uso de ACO. Historia familiar negativa para cancer de mama. Sentiu
nddulo palpavel que apresentou crescimento rapido, procurou atendimento
medico em 2 meses, diagnosticada em estadio llic. Achados de exame:
MMG: ndédulo lobulado de limites definidos. US: ndédulo lobulado, globoso de
limites definidos e textura heterogénea. RM: realce tipo massa de forma
lobulado e limites parcialmente definidos com captacdo heterogénea ao meio
de contraste e hipocaptacao central, podendo corresponder a necrose.

0. 00mm/diy

MAMA ESQ. Q5L

Figura 8 - MMG incidéncias MLO e CC, US e RM de mamas em plano axial

pos gadolinio.
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Caso 07: Paciente de 28 anos, nuligesta, menarca aos 12 anos, ACO por
menos de 12 meses, historia familiar negativa para cancer de mama. Referiu
nodulo palpavel ha 3 meses. Nunca havia realizado exames de
rastreamento. Achados de exame: MMG: mamas densas, area de distorcéo
arquitetural na unido dos quadrantes medias da mama esquerda com
microcalcificacdes de permeio.

US revelou area hipoecogénica mal definida na mama esquerda.
RMM confirmou presenca de extensa area de realce ndo massa de padrao
segmentar associado a nédulos parcialmente definidos. Tipo histolégico:

CDI, GN3, GH3, RE+, RP-, HER2 —



Figura 9 - MMG em incidéncias MLO e CC e ampliacéo
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Figura 10 - US: area hipoecogenica mal definida
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ARFA PALPAVEL 10 H MAMA F

_— -

Figura 11 - RM de mamas em plano sagital, sequencia T2 evidenciando

area segmentar com alto sinal e sequencia T1 pds gadolinio exibindo relace

segmentar nao massa.
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Figura 12 - RM de mamas em plano axial nas sequencias T1 sem contraste
e T1 poOs contraste com saturacdo de gordura, evidenciando ténue area de

distorcdo do parénquima com realce segmentar pds contraste.

C) Achados associados naressonancia magnética

Entre o0s achados associados descritos na ressonancia, a
linfonodopatia foi 0 mais relevante, encontrada em 34,6% dos casos. Outros
achados, como comprometimento da pele e envolvimento do complexo

aréolo-papilar, também foram relevantes.

Tabela 19 - Achados associados na RM.

Achados Associados n %

Ausentes 52 48,6
Comprometimento da pele 16 14,9
Envolvimento do CAP 12 31,6
Comprometimento da musculatura peitoral ou parede toracica 6 15,8
Linfonodopatia 37 34,6

A RM foi realizada durante a avaliacdo de 15 entre as 18 lesdes que
apresentaram confirmacdo histopatoldégica de multifocalidade e sua

interpretacao foi correta ao sugerir 13 (86%) tumores multifocais. Em relacéo
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as 16 lesbes multicéntricas confirmadas na patologia, a RM foi realizada em
todos os casos e sua avaliagdo foi correta ao sugerir 10 tumores

multicéntricos (62 %).

d) Classificacdo BI-RADS® na ressonancia magnética das mamas

Em relacdo a classificacdo BI-RADS®, em sua a maioria as lesdes
foram consideradas como Categoria 6 (58%), correspondendo aquelas com
a confirmacéo histoldgica para malignidade, ja que grande parte dos exames
de RMM foi solicitada para estadiamento de lesdes malignas ja
diagnosticadas por outros métodos.

Os achados que representaram as categorias 4 e 5 (suspeitas e
altamente suspeitas para malignidade) corresponderam a 30,8% dos casos

(37 lesodes).

Tabela 20 - Classificacdo,segundo BI-RADS®, das lesbes mamarias
evidenciadas na RMM conforme relatérios originais.

BIRADS- RM (n=107) n %

Categoria 2 2 1,9
Categoria 4 20 20,6
Categoria 5 17 15,9
Categoria 6 62 57,9

Desconhecido 4 3,7
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4.4 CORRELACOES ENTRE OS ACHADOS DE IMAGEM E

FATORES HISTOLOGICOS

Das 9 lesBes ndo visualizadas na MMG, todas correspondiam a
tumores invasivos. Todas as lesdes in situ foram detectadas ao exame
mamografico e consideradas como achados suspeitos (categoria 4).

Dezenove tumores invasivos ndo mostravam caracteristicas
francamente suspeitas na MMG e foram classificados com categorias 0 e 3,

segundo o BI-RADS®.

Tabela 21 - Correlacdo entre classificacdo BIRADS® e tipos de tumores na
MMG.

Tipo Histolégico

BIRADS Outros tumores
MMG CDI CDIS invasivos total
Oe3 13 (19) 0 6 (40) 19
le?2 7 (10) 0 1(7) 8
4 26 (39) 9 (100) 6 (40) 41
5 21 (31) 0 2 (13) 23

Obs: Foram excluidas as lesdes da categoria 6

No ultrassom, 13 lesdes malignas invasivas foram classificadas com
achados provavelmente benignos (categoria 3) e, dos 5 exames com

achados negativos, 3 representavam carcinomas in situ.
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Tabela 22 - Correlacdo entre classificacdo BIRADS® e tipos de tumores na
us

Tipo Histolégico

Birads usg CDI CDIS outros total
142 1(1) 3 (60) 1(6) 5

3 10 (14) 0 3(18) 13

4 48 (66) 2 (40) 13 (76) 63

5 14 (19) 0 0 14

Obs : Foram excluidas as lesdes da categoria 6

Na ressonancia, todas as lesdes invasivas foram caracterizadas como

suspeitas e as duas les6es nédo visualizadas correspondiam a lesdes in situ.

Tabela 23 - Correlacdo entre classificacdo BIRADS® e tipos de tumores na
RM

Tipo Histolégico

Birads

RM CDI CDIS outros total
2 0 2 (50) 0 2
4 18 (56) 2 (50) 2 (40) 22
5 14 (44) 0 3 (60) 17

Obs: Foram excluidas as lesdes da categoria 6

Ao estudar a correlagdo entre os imunofenétipos e a forma dos
nddulos encontrados no ultrassom, observou-se que lesdes de forma
lobulada (44 %) foram mais comuns no subtipo triplo-negativo e que lesdes
irregulares foram mais comuns entre o grupo luminal B, no entanto sem

significancia estatistica.
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Tabela 24 - Correlacdo entre os imunofenotipos e forma dos nddulos
encontrados na US

Imunofenétipo

HER 2 Triplo-
Forma na US Luminal A Luminal B superexpresso negativo
(n=14) (n=48) (n=10) (n=23)

Redonda ou oval 2(14,3) 2(4,2) 1(10) 5(21,8)
Lobulada 4(28,6) 8(16.6) 3(30) 11(47,8)
Irregular 8(57,1) 35(72.9) 6(60) 7(30,4)

Em relacdo a presenca ou ndo de calcificacdes, observou-se que no
subtipo HER2 superexpresso a presenca de lesdes com calcificacdes (70%)
foi mais comum. Ja o subtipo triplo-negativo foi aquele onde as lesbes
calcificadas foram menos comum (30%), no entanto sem significancia

estatistica.

Tabela 25 - Correlagdo entre os imunofendtipos e a presenca ou nao de
calcificacbes na MMG

Imunofendtipo

HER 2 Triplo-
Presenca de . ) .
B Luminal A Luminal B superexpresso negativo
calcificacédo
(n=13) (n=44) (n=10) (n=20)
Sim 6(46,1) 21(47,7) 7(70) 6(30)
Nao 7(53,9) 23(52,3) 3(30) 14(70)

Em relacdo a presenca de calcificacbes e associagdo com
componente in situ, houve uma tendéncia de a presenca de calcificagbes na
MMG estar associada a maior numero de tumores invasivos com
componente in situ associado (55%), no entanto sem significancia

estatistica.
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Tabela 26 - Correlacdo entre a presenca de calcificacdbes na MMG e
presenca de componente in situ.

Componente in situ associado

Calcificacéo N&o sim total
Nao 20 (59) 35 (45) 55
Sim 14 (41) 43 (55) 57

4.5 CONSIDERACOES SOBRE A REALIZACAO DE EXAMES DE
IMAGEM PARA DETECCAO PRECOCE DO CANCER DE MAMA

ENTRE AS PACIENTES JOVENS ESTUDADAS

Das 120 pacientes com idade abaixo de 40 anos estudadas, 57
(47,5%) referiram ja ter realizado exame de imagem para deteccao precoce
do cancer de mama anteriormente ao diagnéstico do tumor maligno, quer
seja US, MMG ou RM de mamas, realizadas para fins de rastreamento,

mesmo que de forma nao regular (Tabela 26).

Tabela 27 - Realizacdo de exames de imagem preventivos da mama em
pacientes jovens.

Exames de imagem da mama n (%)
Na&o realizou 55 45,8
Realizou 57 47,5
Desconhecido 8 6,7
Total 120 100

No grupo das 57 pacientes que realizaram “exames de rotina da
mama” cerca de 60% (n= 34; 59,6%) negavam qualquer histdria familiar para

cancer de mama, 17 (29,8%) tinham historia familiar em parente de néo
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primeiro grau e apenas 8,7% tinham histéria familiar positiva para cancer de
mama ou ovario em parente de 1° grau.

Das 120 mulheres estudadas, 89,1% nao tinham critérios definitivos
para iniciar rastreamento para cancer de mama antes dos 40 anos e,
dessas, 47,5% (n=51) referiram ja ter realizado exames de imagem da
mama, ainda que de forma néo regular.

Entre as 13 mulheres (10,8%) consideradas de alto risco para cancer
de mama (n=13), o rastreamento regular estava sendo realizado por um
pouco mais da metade das pacientes (n=7; 53,8%).

Num contexto geral, o ultrassom foi o método de imagem mais
solicitado para a avaliagdo das mamas no grupo de pacientes jovens, usado

como método Unico em 33,3 % dos casos.

Tabela 28 - Exames de imagem realizados para deteccao precoce de cancer
de mama em pacientes abaixo de 40 anos.

Exame de Imagem (n=57) n %
MMG 12 21
Ultrassom 19 33.3
MMG e Ultrassom 17 29,8
Ultrassom e Ressonéancia 1 1,7
Desconhecido 8 14

Ao se analisar o estadiamento clinico no que concerne a realiza¢do ou
ndo de exames de imagem nesse grupo, percebe-se que, entre aquelas
pacientes que realizavam “exames de rotina da mama”, 14 (24%) se
beneficiaram do diagnostico precoce (4 com estadio 0 e 10 em estadio I),

enguanto no grupo que nao realizava exames de imagem da mama, 6 (10%)
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foram diagnosticadas em estadio |; no entanto, a associacdo dessas

variaveis ndo apresentou significancia estatistica.

Tabela 29 - Correlacdo entre o estadiamento e realizacdo de “exames de
rotina” da mama em pacientes jovens.

Realizacdo de exame de rotina da mama em pacientes

jovens
Estadio N&o sim total
in situ 0 4 (7) 4
| 6 (11) 10 (18) 16
I 24 (44) 23 (40) 47
1l 22 (40) 17 (30) 39
\Y; 3(5) 3(5) 6

p=0,23

4.6 CONSIDERACOES SOBRE REALIZACAO DE EXAMES DE
RASTREAMENTO MAMAS NAS PACIENTES DE ALTO RISCO

ESTUDADAS

Das 120 pacientes estudadas, 13 (10,83%) apresentavam alto risco
para cancer de mama. Dessas, 11 tinham historia familiar positiva para
cancer de mama ou ovario em parente de primeiro grau, uma tinha passado
de irradiacdo toracica na adolescéncia para tratamento de linfoma e a ultima
diagnéstico confirmado de mutacao genética (Sindrome de Li-Fraumeni).

No grupo das treze pacientes que apresentavam alto risco para
cancer, sete (53,8%) participavam de programas de rastreamento para
deteccdo precoce do cancer de mama, e o tempo médio de realizacdo do

ultimo exame, anteriormente ao diagndstico da lesdo maligna, havia sido de



62

4,4 meses. Das 7 pacientes que realizavam rastreamento, 4 (57%) foram
diagnosticadas em fase sintomatica da doenca e 3 (42%) expressavam
doenca localmente avancada.

Entre as pacientes de alto risco, os exames de imagem mais
realizados para prevencdo do cancer de mama foram a associacédo de US e
MMG. Somente uma paciente realizou ressonancia magnética durante o

rastreamento de alto risco.
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5 DISCUSSAO

Este estudo traz uma andlise descritiva dos aspectos de imagem do
cancer de mama diagnosticado em mulheres com idade inferior a 40 anos
em pesquisa realizada dentro de um centro de referéncia nacional em
ensino, diagndstico e tratamento do cancer.

Algumas das limitacbes do presente estudo estdo relacionadas com
seu desenho clinico. Trata-se de estudo retrospectivo, baseado em
investigacdo ndo padronizada, envolvendo informacfes recuperadas de
prontuarios médicos e de relatérios originais de exames de imagens por
vezes realizados em outros centros diagndstico. Assim, foi inevitavel a ndo
recuperacao de alguns dados que poderiam ser relevantes nos resultados.

O diagndstico da neoplasia maligna da mama em mulheres com idade
abaixo de 40 anos é diferente e, por vezes, mais dificil do que o realizado
em mulheres mais velhas, porque nesse grupo as lesfes malignas séo
menos comuns, de mais dificil deteccdo e mais facilmente podem ser
interpretadas como lesdes benignas, que predominam nesta faixa etaria.

Em relacdo aos aspectos clinicos, foi observado que as jovens
pacientes diagnosticadas com céancer de mama tinham meédia de idade
inferior a 35 anos, menarca em torno de 12 anos, 57 % referiram pelo menos
uma gestacao, tendo 63,7% amamentado em média 13 meses. Apenas 9,0
% tinham historia familiar positiva para cancer de mama ou ovario em

parente de 1° grau, e 3 pacientes referiram passado oncoldgico positivo. Em
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contrapartida, o uso de ACO foi referido por mais de 70 % da amostra, com
um tempo meédio de uso de aproximadamente 9 anos.

Com excecao do uso de anticoncepcional, considerado como fator
capaz de aumentar de 1.07 a 1.2 o risco relativo para cancer de mama
(CLEMONS e GOSS 2001), e das pacientes consideradas de alto risco, os
demais aspectos clinicos evidenciados nesse grupo, de uma forma geral,
nao chamam atencéo para outros fatores de risco.

Entre as pacientes estudadas, 75,6 % apresentaram sintomas ao
diagnéstico, sendo o mais comum a percepcdo de noédulo palpavel,
detectado pelo auto-exame, como também foi relatado em outros estudos
(FOXCROFT et al. 2004; DI NUBILA et al. 2006; SAMPHAO et al. 2009). O
tempo médio entre o aparecimento das queixas e o diagndstico clinico da
doenca foi de 6 meses. Durante avaliacdo clinica realizada no servico de
referencia 89,2 % apresentavam achados positivos ao exame fisico, sendo
evidenciadas lesdes com tamanho meédio a palpacdo de até 44 mm,
associadas a linfonodos palpaveis em cerca de 50 % da amostra. Além
disso, foi evidenciado o fato de que metade das pacientes com fatores de
risco importantes ndo realizavam rastremento antes do diagnostico,
engquanto outras, mesmo sem indicacdes formais para iniciar rastreamento
referiram ja ter realizado exames de imagem para prevencao do cancer de
mama, ainda que de forma nao regular. Essa realidade reflete as
deficiéncias no cumprimento das recomendacdes de triagem para essa faixa

etaria.



65

Os aspectos relacionados a triagem clinica, aliados a
complementacdo diagnostica por meio dos exames de imagem, Sdo 0sS
pontos-chave do diagnéstico das alteracées mamarias. Dessa forma, tanto a
MMG, quanto a US e, ainda, a RMM desempenharam importante papel na
deteccao e caracterizacdo das lesdes.

A abordagem sobre os aspectos de imagem das lesdes malignas da
mama diagnosticadas em pacientes jovens ja foi referida na literatura, sendo
geralmente descritos seus achados na MMG e US (MEYER et al. 1983;
SHAW DE PAREDES et al. 1990; JEFFRIES e ADLER 1990; GILLES et al.
1995; ZADELIS e HOUSSAMI 2003, FOXCROFT et al. 2004; DI NUBILA et
al. 2006). Nao se tem, no entanto, conhecimento de estudos que discutiram,
em pacientes jovens, além dos padrdoes encontrados nos dois métodos
convencionais (MMG e US), aqueles evidenciados na RMM, um meétodo
relativamente mais novo, cujos critérios diagnosticos sdo baseados néo
apenas em aspectos morfolégicos, como também em caracteristicas
funcionais.

O uso da MMG para o diagnostico de lesdes em mulheres abaixo de
40 anos continua controverso, visto que o padrdo denso do parénquima
mamario, notoriamente, pode obscurecer lesdes, e o método, se usado de
forma inadvertida, pode estar associado a risco de carcinogénese pela
exposicdo a radiacdo. Dessa forma, para as mulheres abaixo de 40
anos,nao classificadas como de alto risco, nenhuma organizacdo médica
recomenda o rastreamento mamografico, pois, nesse grupo, a frequéncia de

tumor é baixa (menor do que 1 caso/1.000 mulheres), a MMG apresenta
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menor sensibilidade e o parénquima maior radiossensibilidade (HUMPHREY
et al. 2002; CHALA et al. 2011; URBAN et al. 2012 ). Em pacientes de alto
risco ou naguelas pacientes com alteracdes clinicas, no entanto, o uso da
MMG € imprescindivel.

Alguns estudos relacionaram a composicdo do parénquima mamario
com as taxas de deteccdo de lesbes malignas em mamas jovens. A
frequéncia de mamas com parénquima predominantemente denso variou de
32 a 87,2 % e as taxas de deteccdo das lesdes malignas na MMG de 50 a
90 % (MEYER et al. 1983; SHAW DE PAREDES et al. 1990; JEFFRIES e
ADLER 1990; BASSET et al. 1991; GILLES et al. 1995; ZADELIS e
HOUSSAMI 2003; FOXCROFT et al. 2004; DI NUBILA et al. 2006). Além de
uma sensibilidade relativamente baixa, traduzida pela presenca de
resultados falso-negativos em alguns desses trabalhos, outro dado
importante também evidenciado nesse grupo foi a deteccao de 15 a 20 % de
lesbes malignas com aparéncia mamografica benigna, caracterizadas
geralmente por opacidades bem definidas (MEYER et al. 1983; JEFFRIES e
ADLER 1990; GILLES et al. 1995; FOXCROFT et al. 2004).

No estudo atual, 112 pacientes realizaram o exame de MMG. Mamas
heterogeneamente densas ou extremamente densas foram encontradas em
65,1% dos exames e a MMG demonstrou alteracdo em 92,1 % dos casos.
Nove lesdes malignas (7,9 %) ndo foram evidenciadas na MMG, 6 das quais
em mamas com padréo denso confirmado.

E preciso ressaltar o fato de que, na maioria das pacientes, as lesdes

mamarias eram clinicamente palpaveis, mas isso ndo diminui a importancia
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do uso da MMG, que foi capaz de contribuir com informacdes essenciais
neste grupo de pacientes, como na caracterizacdo de calcificacdes,
visualizadas no estudo atual em até 45,6 % dos exames. A presenca de
calcificacbes representou ainda achado isolado em cerca de 16 % dos
casos.

Em relacdo a morfologia das calcificacbes evidenciadas, houve um
predominio dos tipos com morfologia e distribuicdo suspeitas, incluindo as
pleomodrficas (n=21; 40,4%), seguido por -calcificacbes grosseiramente
heterogéneas (19,2%), amorfas (13,5%) e lineares (5,8%), a maioria
distribuida de forma agrupada (n=25; 48,1%), seguindo-se o padréo
segmentar em 26,9 % e a distribuicdo regional em 5,8 %.

Esses dados estdo de acordo com alguns outros estudos publicados
na literaratura, que também confirmaram a importancia do uso da MMG no
grupo de mulheres jovens, nos quais a presenca de calcificacdes suspeitas
foi evidenciada em cerca de 38, 42 e 57% dos exames (ZADELIS e
HOUSSAMI 2003; FOXCROFT et al. 2004; DI NUBILA et al. 2006). Assim
como no estudo atual, a presenca de calcificacdes foi 0 achado dominante
em dois deles (ZADELIS e HOUSSAMI 2003; FOXCROFT et al. 2004). Para
DI NUBILA et al. (2006), a presenca de calcificacbes foi o segundo achado
mais comum, sendo a evidéncia de nbédulo ou massa o achado mais
representativo, correspondendo a 53,2 % dos casos.

Na mamografia o achado do tipo nédulo ou massa foi 0 segundo tipo
de apresentacdo mais comum das lesGes malignas encontradas no grupo

estudado atualmente, representando 44,7% dos casos (51 lesGes). O nodulo
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foi encontrado isoladamente em 27 casos (23,7%) e associado a outros
comemorativos, como calcificacdes e distorcdo, em 21(18,4%) e 3(2,1%)
casos, respectivamente.

Nédulos com caracteristicas suspeitas, como forma irregular (44,2%)
e margem espiculadas (29,4 %) foram as apresentacdfes mais comuns na
MMG; no entanto, 13 (25,5%) dos 51 nédulos diagnosticados exibiram forma
redonda, oval ou lobulada. Entre esses, seis nédulos (11,7%), foram
caracterizados como lesfes de aspecto provavelmente benigno e as outras
7 lesbes (13,8 %), apesar de apresentarem morfologia benigna, passaram a
ser consideradas suspeitas pela presenca de calcificacbes associadas
visualizadas na MMG. Outros padrdes isolados encontrados no exame
mamografico, na pesquisa atual, foram representados por assimetria focal
(14,9%), distorcao arquitetural (2,6 %) e assimetria global (0,9%).

A alteracdo detectada nos achados mamogréficos foi caracterizada
como suspeita ou altamente suspeita em 56,2 % dos exames. Uma maior
dificuldade de deteccdo de lesbes mamograficas suspeitas em mamas
jovens foi caracterizada por FOXCROFT et al. (2004), que comparando a
proporcao de lesdes malignas que foram consideradas suspeitas na MMG
entre um grupo de pacientes com idade maior que 40 anos (88,8 %) e outro
menor de 40 anos (52,8 %), encontraram em uma propor¢cao significativa
maior numero de lesdes consideradas suspeitas no grupo maior de 40 anos
(p <0,01).

De uma forma geral, a MMG ¢é a primeira técnica de imagem indicada

para avaliar a maioria das alteracdes clinicas mamarias em mulheres acima
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de 40 anos, mas 0 seu uso rotineiro como primeira modalidade de exame
em pacientes mais jovens ndo representa um consenso. O estudo atual
corrobora os dados da literatura e confirma a importancia da realizacdo da
MMG nesse grupo de pacientes, jA que esse método pode detectar
especialmente a presenca de calcificacbes suspeitas, que algumas vezes
podem estar associadas a nodulos de morfologia benigna, os quais
poderiam ter seu diagnostico retardado se fossem diagnosticados por
ultrassom, isoladamente. Além disso, lesbGes vistas somente pela MMG,
como as microcalcificacbes, podem ainda representar o Unico achado
suspeito, e, caso a MMG nao fosse realizada, a lesdo poderia ndo ser
diagnosticada.

No estudo atual, foi evidenciado que a US foi o primeiro método de
imagem mais solicitado na avaliacdo das mamas em pacientes abaixo de 40
anos, independente da presenca ou nao de queixas clinicas. A MMG,
quando solicitada, geralmente era realizada apds a avaliacdo inicial pelo
ultrassom. Dessa forma, foi caracterizada uma inversao do que normalmente
se faz na avaliacdo de pacientes acima de 40 anos, onde o0 ultrassom
geralmente € utilizado como um método complementar a MMG. Nesse
estudo, a sensibilidade do ultrassom em evidenciar alteracbes em mamas
jovens foi apenas discretamente mais alta (96,5%) do que a da MMG
(92,2%).

ZADELIS e HOUSSAMI (2003), relataram sensibilidade de 84% na
deteccao de lesdes ao ultrassom, em comparagdo com 76% encontradas na

MMG, enquanto DI NUBILA et al. (2006), também encontraram apenas uma
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sensibilidade ligeiramente superior do ultrassom em relacdo a MMG (88,7%
vs 84,9%).

A analise dos exames ultrassonograficos no estudo atual mostrou que
a maioria dos achados foi classificada com lesGes nodulares sélidas (n= 109,
94,8%). Os nddulos diagnosticados estiveram associados em alguns casos a
outros achados, como presenca de focos hiperecogénicos em permeio,
sugerindo microcalcificacdes no seu interior (13%) e distor¢do arquitetural
(3,5%). Outro achado interessante foi a presenca de nddulos satélites, no
mesmo quadrante ou em quadrantes diferentes, visualizados em 20 casos
(17,4%), o] que poderia sugerir presenca de
multifocalidade/multicentricidade. A associacdo entre os nodulos e os
demais achados citados anteriormente aumentava o grau de suspeicéo
relacionado as lesdes inicialmente diagnosticadas, especialmente se estas
nao expressavam caracteristicas morfolégicas francamente suspeitas.

O ultrassom também mostrou um papel fundamental na deteccdo de
seis pequenos ndédulos com maior diametro entre 5 e 9 mm; 5 deles (83,3 %)
considerados suspeitos por apresentarem forma irregular, os quais puderam
ser mais bem caracterizados pelo estudo em aparelhos de alta resolucéao,
realizados por profissionais experientes no estudo das mamas.

No concernente a classificacdo BI-RADS® ultrassonografica no
momento do diagnadstico, as lesbes de caracteristicas suspeitas e altamente
suspeitas, representadas pelas categorias 4 (54,8%) e 5 (12,2 %), foram as
mais encontradas. Em 13 pacientes (10,6%), os achados ultrassonograficos

visualizados foram classificados como lesdes provavelmente benignas
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(categoria 3); no entanto, se considerarmos as caracteristicas morfologicas
das lesdes apenas quanto a sua forma, um namero maior de lesées poderia
ter sido inicialmente classificado como lesGes provavelmente benignas, ja
que nodulos redondos ou ovais representaram 10 % dos casos e aqueles
com forma lobulada, 24,7 %. Em relacdo as margens, cerca de 25,7% das
lesGes apresentaram margens circunscritas. No grupo onde a orientagao foi
descrita, mais da metade (53,3 %) demonstrou maior eixo paralelo a pele e
em relacdo a presenca ou nao de fendmeno acustico posterior, aqueles sem
sombra ou reforgco acustico foram os mais comuns. A presenca dessas
caracteristicas sugestivas de benignidade poderia simular a apresentacéo
imaginoldgica dos fibroadenomas, principal tipo de lesédo sdlida encontrada
nessa faixa etaria, podendo por vezes levar a atrasos no diagnostico
histologico. Dessa forma, percebe-se ainda mais a importancia da
associacdo entre os meétodos, especialmente o uso da MMG que pode
contribuir com informacBes essenciais para melhor caracterizacdo das
lesBes vistas inicialmente pelo ultrassom.

Caracteristicas por vezes sutis dos noédulos evidenciados na US
devem ser valorizadas, para se evitar diagnosticos equivocados. A presenca
de angulacbes, por exemplo, por vezes pode ser confundida com
macrolobulacbes (caracteristica geralmente benigna). J4 o padréo
ecotextural pode, com frequéncia, facilitar a caracterizacdo de lesdes
suspeitas. LesOes tipicamente benignas geralmente sdo representadas por
nodulos com padréo ecotextural homogéneo, ja os nddulos malignos podem

mais facilmente se apresentar como lesfes de textura heterogénea, assim
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como foi representado no estudo atual, onde as lesbes com ecotextura
heterogénea representaram 47% dos casos.

Dessa forma, vé-se que, apesar de cerca de 10% dos cénceres
diagnosticadas através da US terem sido classificadas como lesbes de
aspecto provavelmente benigno, um total relativamente maior de ndédulos
diagnosticados nao apresentou aspectos francamente suspeitos e
provavelmente foram esses classificados como lesbes suspeitas (categoria
4) por serem palpaveis.

No estudo realizado por FOXCROFT et al. (2004), em 92,2 % dos
casos, uma anormalidade estava presente ao ultrassom e na MMG em 72
%. Das anormalidades visualizadas no ultrassom, 74,5 % foram
consideradas suspeitas, mas, em relacdo as caracteristicas morfologicas,
dados semelhantes aos atuais foram encontrados. Lesdes de forma oval
representaram 24 %, e redondas 12 % dos casos; em relacdo as margens,
23 % foram circunscritas e, quanto ao eixo, 66,7 % eram paralelas a pele.
Entre as lesBes encontradas por FOXFROCT et al. (2004), 6,6 % tinham a
aparéncia ultrassonografica tipica de fiboroadenoma.

No estudo atual, 17,2 % dos tumores foram diagnésticados em
estadio inicial (3,3 % lesdes in situ e 14,2 % em estadio |) e, para isso, 0
papel da MMG, especialmente na deteccao de calcificacbes e do ultrassom,
em particular, na deteccdo de lesbes menores do que 10 mm, foi
imprescindivel. Dessa forma, vé-se que a US ainda representa o principal
método adjunto da MMG e do exame fisico na deteccdo e no diagnostico

das doencas mamarias (BASSET e KIM 2001) e continua muito utilizado na
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pratica clinica no Brasil. A limitacdo da US em detectar microcalcificacdes,
no entanto, principal forma de apresentacdo dos carcinomas ductais in situ,
€ particularmente importante. Sua utilizacdo como método inicial na
avaliacdo de mamas jovens deve ser feita com cautela, principalmente se for
utilizado naquelas pacientes com alteracfes palpaveis ou outros sintomas.
Se realizada para fins de rastreamento em pacientes de alto risco, a US néo
deve ser utilizada como uma alternativa a MMG e sim como método
complementar. A utilidade da US como meétodo de rastreamento em
pacientes assintomaticas, com MMG negativa, ja foi confirmada na literatura,
sendo demonstrado aumento em até 42% na deteccdo do cancer de mama
em pacientes com mamas densas (KOLB et al. 2002).

O ultrassom pode ainda ter seu uso indicado como alternativa
diagnéstica no rastreamento do cancer de mama em mulheres com alto
risco, que nao podem ter acesso a RMM, situacdo que muitas vezes pode
ser evidenciada no nosso pais, como foi visto no estudo atual, sendo
evidenciado que a RMM foi subutilizada para fins de rastreamento nas
pacientes de alto risco, apesar de seu uso estar indicado e ser amplamente
defendido na literatura internacional (KUHL et al. 2005; MORRIS et al. 2011).
Isso pode refletir o perfil da saude no Brasil, onde exames como a RMM,
considerados mais complexos e de alto custo, ainda ndo se encontram téao
acessiveis para a populacao em geral.

Na pesquisa atual, o exame de RMM foi realizado por 105 entre as
120 pacientes estudadas, sendo positivo em 103 (98%). Os dois casos

negativos correspondiam a grupamento de calcificacdes diagnosticadas
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apenas na MMG. O exame de RMM foi realizado, na maioria dos casos,
para estadiamento de lesdes com diagndstico histopatologico ja confirmado
para malignidade, tendo apenas uma paciente de alto risco realizado o
exame para fins de rastreamento.

As lesdes do tipo massa foram as mais encontradas (62,6%), no
estudo por RMM, seguidas pelas lesdes do tipo ndo massa (15,9%), e
associacao dos dois padrdes, em 19,6% dos casos.

Apesar das lesdes do tipo massa com forma irregular representarem a
maioria dos achados, aquelas com forma lobulada também tiveram
importante representacdo (43,2%). Lesbes do tipo massa que exibiram
forma redonda ou oval foram evidenciadas em 9.1% dos casos. Em relacao
as margens, mais de 80 % das lesbes foram classificadas como irregulares
(61,4%) e espiculadas (20,4%). No pertinente ao padrédo de captacéo
interna, o realce heterogéneo prevaleceu (57,9%). A curva cinética de realce
mais encontrada foi a do tipo Il ou washout (39,8%), que representa a forma
com maior VPP para malignidade e, segundo KUHL et al. (1999) esteve
presente em 87 % das lesdes malignas. O tipo Il ou platd foi caracterizado
em 23,8% dos casos, e também representa para alguns autores um achado
suspeito, relacionado a 64 % das lesdes malignas (KUHL et al. 1999).
Lesbes com curva cinética do tipo | (ascendente), relacionadas a
benignidade, segundo KUHL et al. (1999) em até 94 % dos casos, foram
encontradas em apenas 4,5 % das lesbes malignas no estudo atual.

Entre as lesdes do tipo ndo massa, a morfologia mais encontrada foi a

distribuicdo do tipo ductal (28,9%), seguida pelo tipo segmentar (13,1 %) e
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da associacdo desses dois padrdes (13,1%). Consoante LIBERMAN et al.
(2003), o VPP para malignidade das lesdes ductais foi 26%, representado
principalmente pelo CDIS (20%) e CDI associado a CDIS (6%). No estudo
atual, o padrdo ductal representou principalmente o CDI, que esteve
associado a componente ductal in situ em cerca de 80 % dos casos. O
padrdo de distribuicdo regional representou 13,1 % dos casos, e pode ser
evidenciado em lesdes extensas, geralmente maiores do que 50 mm, sendo
2 casos de CDIS puro e 3 casos de tumores com pequeno componente
invasivo (até 5 mm ) associados a componente in situ extenso.

Quanto ao padréo interno de realce das lesées ndo massa, 0 tipo
heterogéneo foi 0 mais comum (52,6%). Apesar de o padrdo homogéneo ser
mais encontrado em lesdes ndo massa benignas, no estudo atual,
correspondeu a 184 % das lesbes malignas e sua correlacédo
anatomopatologica representou lesbes invasivas em 87%, sendo em sua
maioria associadas a componente in situ (87%). O padréo interno de realce
homogéneo mostrou morfologia de distribuicdo ductal ou segmentar
(apresentacbes mais suspeitas) em até 50 % dos casos. Apresentacdes
como menor especificidade para malignidade, no entanto, como o realce néo
massa com padrdo homogéneo e distribuicdo regional, evidenciado em 37,5
% dos casos, e o realce ndo massa com padrdo homogéneo e distribuicéo
focal, caracterizado 12,5 % dos casos, também foram importantes. Dessa
forma, vale ressaltar que, apesar de um método com Gtima sensibilidade
diagnéstica a especificidade da RMM pode ser baixa. Assim, os achados de

RMM n&o devem ser interpretados de modo isolado, pois €& sempre
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necessario realizar associa¢cdes com dados clinicos e dos demais exames
de imagem, como MMG e US, para se evitar interpretacées equivocadas.

Entre os trés métodos de imagem estudados, a RMM foi a que melhor
representou a extensao da lesdo na mama afetada, sendo um importante
instrumento na deteccdo de lesdes multifocais e multicéntricas, além de
indicar maior numero de achados associados, como linfonodomegalias,
evidéncias de compomentimento da pele ou da parede toracica e
envolvimento do complexo areolo-papilar, desempenhando um importante
papel no estadiamento locorregional do cancer da mama e no seu
planejamento terapéutico.

No que concerne a deteccdo de lesbes multifocais e multicéntricas, no
estudo atual, a MMG esteve correta ao sugerir 17,6 % dos tumores
multifocais e 22 % dos tumores multicéntricos. A US sugeriu 60% das lesdes
confirmadas histologicamente como tumores multifocais e 46 % dos tumores
multicéntricos. Ja a RMM exibiu melhor desempenho e foi correta ao sugerir
86 % dos tumores multifocais e 62 % tumores multicéntricos confirmados
histologicamente.

SARDANELLI et al. (2004), ao compararem a eficacia entre a MMG e
a RMM em detectar lesbes multifocais e multicentricas, num grupo de 99
pacientes candidatas a mastectomia, tendo como padrédo-ouro a estudo
anatomopatolégico completo da mama excisada com cortes de 5 mm,
evidenciaram que a RMM foi mais sensivel (81%) em relacdo a MMG ( 60
%) na deteccéo de focos adicionais em mamas ndo gordurosas (p <0,001).

Em mamas gordurosas, os resultados ndo apontaram diferenca estatistica.
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Dessa forma, foi sugerido o uso da RMM no planejamento terapéutico em
pacientes com um padrdao de mama néo gordurosa( aquelas com tecido
fibroglandular esparso, heterogéneamente densas ou extremamente
densas), tipo mais encontrado em pacientes jovens. Isso reforca a
importancia do método no estudo desse grupo especifico, especialmente
naquelas pacientes jovens de alto risco. KUHL et al. (2010), no estudo EVA,
mostraram que a sensibilidade para a deteccdo do cancer de mama, em
pacientes de alto risco, foi de 33%, 37% e 92%, respectivamente, para
MMG,US e RMM, com especificidade de 98% para cada um dos métodos.

Em relacdo aos tipos histolégicos, 116 tumores apresentaram
componente invasivo (95%). Foram diagnosticados 5 CDIS e um caso de
Doenca de Paget do mamilo. O tipo histolégico mais encontrado foi o CDI-
SOE, representando 73,8 %. Outros tumores invasivos de tipos especiais,
incluidos o carcinoma lobular, tubular, mucinoso, medular, cribriforme,
adendide cistico, metaplasico, micropapilar, papilifero, tubulolobular e
apocrino, que corresponderam a 18% dos casos. Nao houve diferenca
significativa quanto a distribuicdo dos tipos histolégicos invasivos no grupo
mais jovem em relacdo ao encontrado na literatura em geral, onde o CDI-
SOE geralmente representa 75 % dos casos e 0s tumores tipos especiais de
15 a 25 % (CARVALHO 2007).

Segundo a literatura, a apresentacdo anatomopatolégica dos
carcinomas mamarios em mulheres jovens, comumente, esta relacionada a
pior prognostico (EL SAGHIR et al. 2006; WEIGELT et al. 2008). Os tumores

sdo mais frequentemente pouco diferenciados e podem apresentar maiores
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taxas de embolizacdo vascular e linfatica (ANDERS et al. 2008). Isso
também foi verificado no estudo atual, onde a maioria dos tumores exibiu
grau nuclear alto e elevadas taxas proliferativas, associado a importante
comprometimento linfonodal.

MARTINS et al. (2009) estudando o cancer de mama em mulheres
em geral, a partir do Registro de Base Populacional da Cidade de Goiania,
no periodo de 1989-2003 evidenciaram que 20% dos tumores apresentavam
comprometimento linfonodal e aproximadamente 10% dos casos eram
diagnosticados com metastases a distancia. No estudo atual 36,9 % da
amostra apresentou comprometimento linfonodal confirmado
histologicamente, 6,7 % metastases a distancia e, em relacdo ao
estadiamento locorregional quase 40 % dos tumores foram considerados
localmente avancados.

Ao analisar o0s demais indicadores anatomopatoldgicos e
imunoistoquimicos relacionados ao comportamento biolégico do carcinoma
mamario nas mulheres estudadas, observou-se que o fendtipo triplo-
negativo foi evidenciado em 20,2 %, sendo 18,4 % do tipo basaloide.
Segundo a literatura, o subtipo basaloide se apresenta, em geral,como
lesbes com contornos macroscopicos circunscritos, alto grau histoldgico,
necrose extensa e alta atividade proliferativa, o que indica comportamento
de maior agressividade (LIVASY et al. 2006).

No grupo de mulheres jovens, embora o tipo molecular luminal seja
ainda o mais frequente, a fracdo dos tumores nao hormonio-sensiveis, tanto

0 grupo HER2 quanto o triplo-negativo, € maior. Em estudo publicado no
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Brasil, foi encontrado um percentual de 27,1 % do perfil triplo-negativo em
pacientes com até 35 anos, e de 17,6 % em pacientes acima de 60 anos
(BACCHI et al. 2009). Isso pode refletir nas formas de apresentacdo dessas
lesGes aos métodos de imagem, onde lesbes malignas macroscopicamente
lobuladas ou circunscritas por vezes podem parecer menos suspeitas nos
exames de imagem convencionais com MMG e US, onde as caracteristicas
morfolégicas sdo mais importantes. Por se tratarem, porém, de lesbes com
alta atividade metabdlica e proliferativa, a utilizacdo da RMM beneficia o
estudo da imagem pela possibilidade de caracterizar outros achados
capazes de aumentar o grau de suspeicdo da lesdo, como o padrdao de
realce e o estudo cinético, ja que o método pode analisar também critérios
funcionais.

Em suma, é sabido que os beneficios da deteccao precoce do cancer
de mama sao inumeros e incluem reducdo da mortalidade e aumento das
opcOes terapéuticas, proporcionando para as pacientes maior sobrevida livre
de doenca.

O diagnéstico precoce do cancer de mama em mulheres jovens, no
entanto, permanece desafiante, e estratégias mais eficazes para a deteccéo
da doenca séo cada vez mais necessarias, visto que o numero de mulheres
diagnosticadas com cancer de mama na pré-menopausa esta aumentando
em todo o mundo.

Dessa forma, dados clinicos associados a utilizacdo sensata e por
maos experientes dos métodos de diagndstico por imagem da mama podem

melhorar as taxas de deteccdo dessas lesfes, evitando-se atrasos no
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diagnéstico.

No estudo atual foi evidenciado o fato de que a MMG pode fornecer
informacdes essenciais no diagnéstico do cancer de mama em pacientes
abaixo de 40 anos. Os recentes avancos técnicos relacionados a utilizacéo
da MMG com técnica digital (DR) ou digitalizada (CR) possibilitaram uma
melhora consideravel no padréo da imagem mamogréfica, especialmente em
mamas densas, levando a se realivar o seu valor no estudo daquelas
mulheres mais jovens, especialmente nas sintomaticas.

No que diz respeito ao papel do ultrassom, vale salientar que o
exame, apesar de muito utilizado na pratica clinica, ndo é apropriado como
método de rastreamento inicial, especialmente pela limitacdo do método em
avaliar microcalcificacbes. Sua utilizacdo como método inicial na avaliacédo
das mamas em pacientes jovens deve ser feita com cautela, especialmente
naquelas que apresentam alteracbes palpaveis ou outros sintomas,
devendo-se sempre tentar correlacionar seus achados com a MMG, método
que pode ensejar informacdes adicionais e mudancas na conduta. Caso a
US seja realizada para fins de rastreamento em pacientes de alto risco, nédo
deve ser efetuada como alternatva a MMG e sim como método
complementar.

Em paises como o Brasil, com recursos limitados e uma incidéncia
importante de cancer de mama, a populacdo em geral ainda encontra
dificuldades no acesso a exames mais complexos, como a RMM. Dessa
forma a MMG e a US representam as principais ferramentas diagnosticas no

grupo de pacientes jovens e seu uso deve ser otimizado.
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Apesar das limitacdes em relacdo ao custo, vale ressaltar que a RMM
possui como vantagens, em relacdo aos demais exames, em particular em
relacdo a MMG, a ndo exposicado a radiacdo, diminuindo, portanto, o efeito
carcinogénico, tendo ainda 6timo desempenho na caracterizacdo de focos
de malignidade néo visualizados pela US ou MMG, por ser um método de
alta sensibilidade, além disso pode demonstrar o comportamento funcional
das lesGes e proporcionar maior clareza na determinagcdo da sua extenséo
possibilitando, assim, um tratamento mais direcionado. Por esses motivos,
representa um método deveras util na avaliagio de mamas jovens, e,
qguando disponivel, esta indicada, em conjunto com a MMG, no rastreamento
das pacientes de alto risco.

Maior compreenséo dos fatores que possam influenciar as tendéncias
do cancer de mama entre mulheres mais jovens também pode beneficiar
esse grupo. Fatores genéticos, como mutacdes no gene BRCA, e de estilo
de vida podem contribuir para a ocorréncia destas doencas malignas, mas
estudos adicionais sdo necessarios para melhor elucidar sua etiologia.

Dado que para mulheres de menos de 40 anos, ndo ha
recomendacdes para realizacdo de exames de imagem da mama, exceto de
forma individualizada, naquelas de alto risco ou sintomaticas, sao
necessarios esfor¢cos adicionais para identificar abordagens preventivas
primarias e secundarias relevantes, incluindo ndo sé pesquisas avancadas
que buscam a identificacdo de preditores de risco precoces e
biomarcadores, mas também reforcando a préatica de cuidados na area de

saude com medidas efetivas que alertem a populacdo mais jovem sobre a



82

importancia da doenca, estimulando o quanto antes a procura a centros de
saude, caso apresentem alguma queixa mamaria e, além disso, por que nao
reforcar o papel do auto-exame? Esta técnica, segundo estudos da literatura,
nao provou reducao de mortalidade, mas, no contexto social do nosso pais,
pode contribuir na deteccéo de lesbes mamarias e de alguma forma reduzir
0 numero de lesdes diagndsticadas em estadios tdo avancados.

Os dados encontrados, sugerem que as paceintes jovens aqui
estudadas nao se beneficiaram de forma plena das aplicacbes dos métodos
de imagem no diagndstico das lesbes mamarias, sendo claramente
necessario a identificacdo e execucdo de estratégias mais eficazes de
triagem, especialmente no ambito clinico, capazes de trazer benificios para

esta populacao.
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CONCLUSOES

O perfil clinico das pacientes abaixo de 40 anos diagnosticadas com
neoplasia primaria da mama foi representado por mulheres com
média de idade de 34 anos; 73% usuarias de ACO (media de 8,7
anos); 61 % com histéria familiar negativa para cancer de mama ou
ovario. Em relacdo aos achados clinicos, 75% das pacientes referiram
sintomas mamarios ao diagnéstico (64% representados pela presenca
de nodulo palpavel). O tempo médio entre o inicio da queixa e a
confirmacédo da doenca foi de 6 meses.

Em relacdo aos exames de imagem foi confirmada a contribuicdo dos
trés métodos de imagem no diagndstico das lesBes mamarias em
pacientes jovens, sendo discutidas as peculiaridades de cada um.

Em 92 % dos exames mamograficos, foram detectados achados
positivos. O padrdo dominante foi a presenca de microcalficacfes
isoladas ou associadas a outros achados como nodulos, distor¢cao
arquitetural ou assimetria.

A US representou o método mais utilizado na avaliacdo inicial das
lesGes mamarias em pacientes jovens e foi positivo na deteccédo das
lesbes malignas em 96,5 % dos casos. O padrdo dominante foi a
presenca de noédulos irregulares. O ultrassom apresentou ainda
importante papel na detec¢do de nédulos suspeitos de até 10 mm.

O exame de RMM foi utilizado especialmente como método
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complementar no estadiamento de lesdes com diagnostico confirmado
para malignidade, e mostrou importante papel na avaliacado
locorregional da doenca. O exame foi positivo na deteccado de 98 %
dos tumores e o padrdo dominante encontrado foi a presenca de
lesGes do tipo massa com forma irregular, sendo a curva cinética do
tipo 11l a mais encontrada.

Os aspectos anatomopatologicos e imunoistoquimicos das lesbes
estudadas confirmaram dados da literatura, sendo evidenciado maior

namero de lesdes de comportamento biolégico mais agressivo.
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Anexo 2 - Protocolo de coleta de dados: cancer de mama abaixo de 40 anos

no Departamento de Imagem - A.C.Camargo Cancer Center

Nome:

RGH.: (rgh)

Data de nascimento: / / (dtnasc)

Idade ao diagndstico de cancer de mama: anos (dtdiag)

Antecedentes pessoais:

Menarca: (menarca)

Numero de filhos: (numfilho)

Primeiro parto aos: (idparto)

Amamentacéo: (0) ndo (1) sim (99) desconhecido (amamen)
Tempo amamentacao meses (tamamen)

Uso de anticoncepcional: (0) ndo (1) sim (99) desconhecido (pilula)
Quanto tempo? (em anos) (tempopil)

Horménio (HTR- para engravidar) (0) ndo (1)sim (99)(HTR)
Tabagista: (0) ndo (1) sim (99) desconhecido (tabaco)

Uso de alcool: (0) ndo (1) sim (99) desconhecido (alcool)

Atividade fisica: (0) ndo (1) sim (99) desconhecido (ativfis)

Peso: (kg) Altura: (mm) IMC (imc)

Antecedentes pessoais oncoldgicos: (anteceonco)
(0) nega

(1) cancer de ovério prévio

(2) outros tumor prévio Qual (is) ?
(3) diagnostico de sindrome genética? Qual(is)?
(4) passado de irradiagédo toracica ? Quando? Porque?

Antecedentes familiares: (historiafam)

(0) nega historia de Ca de mama/ovario na familia.

(1) cancer de mama/ovario em parentes de 1° Grau

(2) cancer de mama/ovario em nédo parentes de 1° Grau lado materno

(4) cancer de mama/ovario em ndo parentes de 1 ° grau lado paterno

(5) cancer de mama/ovario em nao parentes de 1 grau dos dois lados

(6) cancer de mama/ovario em néo parentes de 1 grau em lado ndo especificado

Sintomas mamarios referidos: (sintoma)

(0) ndo (assintomatica)

(1) nédulo.

(2) dor

(3) endurecimento/espessamento

(4) descarga papilar.

(5) inflamagéo

(6) nddulo axilar

(7) outros

Duracao do sintoma: em meses (temposint)




Achados ao exame clinico na mama: (exclinico)

(0) ndo (assintomatica)

(1) nédulo (2) retracao papilar

(3) descarga papilara esclarecer (4) espessamento cutaneo
(5) edema (6) area endurecida (7) outros

Tamanho nodulo a palpacéo: mm (tamanhonodex)

Status linfonodal no exame clinico ? (examelinfo)
(0) ndo (sem linfonodo palpapavel)

(1) axila ipslateral(2) axila contralateral

(3) fossa supra-clavicular (4) fossa infra-clavicular

Estadiamento clinico: (estadioclinico)

(0)0 (1)la (2)b(3) lla (4) Ib (5)I11a(6) lllb (7) ic(8) IV

Rastreamento: (rastrea) (0) ndo(1) sim

Exame de rastreamento: (1) mmg (2) usg (3) rm(99) desconhecido (exrastrea)
Ultimo exame de rastreamento ha: meses (ultimoex)

Birads do rastreamento: (0) negativo (1ou 2) (1) positivo (0, 3, 4, 5) (biradsrastrea)
Meio de diagnéstico inicial da lesao suspeita: (meiodiag)

(1) MMG (2) ultrassom (3) ressonéncia (4) outro método (tc de térax e usg de
abdome) (5) exame fisico

MMG (mmg)(0) nédo (1) realizou fora(2) realizou no acc ( 3 ) repetiu no AC
Imagem de MMG no DCE: (mmgdce)(0)ndo(1) sim

BIRADS MMG (biradsmmg)
00(0)10)2()3()4()5()6

Densidade da parénquima mamario na MMG (densimmg).
(1) predominentemente adiposo

(2) tecido fibroglandular esparso

(3) mamas heterogeneamente densas

(4) tecido mamario extremamente denso

Achados MMG (achadommg)

(0) ndo (MMG negativa - serve pra calcular a sensibilidade)
(1) nédulo

(2) calcificacdo suspeita

(3) assimetria focal

(4) assimetria global

(5) distorcao

(6) assimetria global




Achados associados na MMG (assocmmg)
(O)ndo (nenhum achado associado)

(1) retragdo mamilo

(2) retracdo da pele

(3) espessamento da pele

(4) espessamento trabecular (edema)

(5) adenopatia axilar.

Forma n6dulo na MMG (formanodmmg)
(0) Nao é nodulo (1) redondo (2) ovoide (3) lobulado (4) irregular

Margem nédulo na MMG (margnodmmg)
(0) ndo e nédulo

(1) circunscrita

(2) microlobulada

(3) obscurecida

(4) indistinta

(5) espiculada

Densidade do nodulo MMG (densnodmmg)
(0) ndo e nodulo

(1) alta densidade

(2) isodenso

(3) baixa densidade sem gordura

(4) baixa densidade com gordura.

Tipo calcificagcdo dominante na MMG (tipocalcmmg)
(0) ndo e calcificacéo

(1) amorfa

(2) grosseiramente heterogénea

(3) pleomorficas finas

(4) lineares finas/lineares ramificadas

Distribuicéo calcificagdo MMG (distcalcmmg)
(0) ndo e calcificacéo

(1) difusa

(2) regional

(3) agrupada

(4) segmentar

(5) linear

Tamanho MMG: mm (medidammg@)
Achado adicional na outra mama? (adiciommg)

(0) ndo (1) sim

Qual: (qualmmg)
Multifocalidade na MMG (multfommg) (0) ndo (1 )sim
Multicentricidade na MMG (multicemmg) (0) ndo (1) sim

ULTRASSONOGRAFIA (usg) (0) ndo (1) realizou fora (2) realizou no acc (3) repetiu acc

Imagem ultrassom disponivel DC: (usgDCE) (0) ndo (1) sim




BIRADS inicial US (biradsusg
00(0)10)2()3()4()5()6

Ecotextura de fundo (ecotexturausg)
(1) homogéneo gorduroso

(2) homogéneo fibroglandular

(3) heterogeneo

(99) desconhecido

Achados dominante na US (achadousg)
(0) negativa

(1) nédulo Unico

(2) distorcéo arquitetural

(3) leséo dentro de ducto aumentado

(4) lesédo sélido-cistica (cisto complexo)
(5) focos hiperecogenicos associados

Achados associados na US (assocusg)
(0) ndo (sem achados associados).

(1) retracdo da pele

(2) espessamento da pele

(3) edema

(4) retracdo do mamilo

(5) adenopatia axilar

Forma nédulo no ultrassom (formanodusg)
(0) N&o é nodulo (1) redondo (2) ovoide (3) irregular (4) lobulado

Margem nodulo no ultrassom (margnodusg)
(0) ndo e nddulo

(1) circunscrita

(2) indistinta

(3) angulada

(4) microlobulada

(5) espiculada

Orientacdo nodulo ultrassom (orientusg)
(0) ndo e nédulo (1) paralelo (2) ndo paralelo

Limites do noédulo no ultrassom (limiteusg)
(0) ndo é nddulo (1) interface abrupta (2) halo ecogénico

Padrdo de ecogenicidade da lesdao dominante (ecognodusg)
(0) ndo e nédulo

(1) hipoecoico

(2) isoecoico (=gordura)

(3) hiperecoico (= parénquima)

(4) complexo (solido-cistico)

Texturada alterag@o dominante no ultrassom (textusg)




(0) ndo tem alteracdo (1) homogéneo (2) heterogéneo

Fendmeno acustico posterior da lesdo no ultrassom (fenoacususg)
(0) sem sombra ou reforco (1) com reforco (2) sombra acustica (3) padrdo combinado

Tamanho usg: (medidausg)

Achado adicional na outra mama ? (adiciousg)
(0) n&o (1) simQual ? (qualusg)

Multifocalidade na ultrassografia (multfousg) (0) ndo (1) sim
Multicentricidade na US (multiceusg) (0) ndo (1) sim

Ressonancia de Mamas: (rm)
(0) ndo realizou (1) realizou fora (2) realizou no acc (3) repetiu no ACC

Imagem RM disponivel DCE (banco de imagens): rmDCE (0) ndo (1) sim

BIRADS RM: (biradsrm)
()0()1()2() 3()4()5() 6() 99

Impregnacdo heterogénea e difusa do contraste? (impregrm) (0) ndo (1) sim

Achado positivo e morfologia na Ressonancia (morform)
(0) ndo (serve para avaliar a sensibilidade)

(1) massa

(2) ndo massa

(3) presenca dos dois padrdes

Forma massa/nddulo naressonancia: mformarm
(0) ndo é uma massa (1) redonda (2) ovoide (3) lobulado (4) irregular

Margem massa/n6dulo na ressonancia: mmargemrm
(0) ndo é uma massa (1) regular (2) irregular (3) espiculada

Tamanho do nédulo na RM: mm (medidamrm)
Padréo interno de realce massa na RM: mrealcerm
(0) ndo é uma massa (1) homogéneo (2) heterogéneo(3) periférico

(4) septacdes internas ndo captantes (5) realce de septos internos (6) realce central

Curva de realce na RM: (curvarm)
(0) sem curva (1) 1(2) 11(3) Il (99) desconhecido




Tipo de distribuicao do realce ndo massa (haomdistrm)
(0) ndo é um realce ndo massa

(1) area focal

(2) realce linear

(3) realce ductal

(4) realce segmentar

(5) realce regional

(6) mdltiplas regides de realce

(7) realce difuso

Padréo interno realce ndo massa: (haomrealcerm)
(0) ndo é um realce ndo massa

(1) homogeneo

(2) heterogéneo

(3) agrupado

(4) pontilhado/puntiforme

(5) reticular /dendritico

Tamanho do realce ndo massa : mm (medidanaomrm)

Sinal em T1: (1) Hipossinal (2) isossinal (3) hipersinal (sinal t1)
Sinal em T2: (1) Hipossinal (2) isossinal (3) hipersinal (sinal t2)

Achados associados na RM: (assorm)
(0) ndo tem achados associados

(1) retracdo da papila

(2) retracao da pele

(3) espessamento cutédneo

(4) invasao da pele

(5) edema ao redor

(6) invasao do musculo peitoral

(7) invasao da parede toracica

(8) linfonodopatia

Padrdo dominante Rm: (dominarm)

ACHADOS ADICIONAIS NA RM: (0) nédo (1) sim Qual: (adicionarm)

Realizou second look ? (0) n&o (1) sim (fez2look?)
Confirmou acahdo suspeito no second look? (0) n&o (1) sim (susp2look)
Multifocalidade na RM (multform) (0) ndo (1) sim

Multicentricidade na RM (multicerm) (0) ndo (1) sim




Metodo de biopsia: (metodobiop)
(1) Core por USG (2) Core por MMG (3) Mamotomia por MMG
(4) PAAF (5) Biopsia cirargica (6) Mamotomia por USG

Tipo de cirurgia:
(0) ndo fez cirurgia (1) resseccdo segmentar (3) mastectomia

Resultado do anatomopatolégico:

Tipo de tumorinvasivo (tipotu): segundo classificacdo WHO (Tavassoli)
(0) CDIS PURO

(1) CDI (SOE) (ductal invasivo)

(2 CLI (lobular invasivo)

(3) ductal+lobular invasivo

(4) Carcinoma tubular

(5) Carcinoma medular

(6) Carcinoma mucinoso

(7) Carcinoma apocrino

(8) Carcinoma micropapilar invasivo

(9) Carcinoma metaplasico

(10) CDIS com microinvasao

(11) carcinoma adenoide cistico

(12) Carcinomatubulolobular

(13) Doenca de paget

Tamanho da leséo invasiva na patologia (tamanhopato) mm
Grau nuclear (gn) (1) graul (2) grau 2(3) grau 3

Grau SBR (gsbr) (1) graul (2) grau 2(3) grau 3

Invasao perineural (ip) (0) ndo (1) sim Invaséo linfatica (il) (0) ndo (1) sim
Invasdo vascular (iv) (0) ndo (1) sim

Indice mitético (imitose) /10 campos

Necrose (necro) (0) ndo (ausente) (1) presente

Reacao desmoplasica (desmo) (0) ndo (1) leve (2) moderada (3) intensa
Infiltrado inflamatério (inflama) (0) (1) leve (2) moderado (3) intenso

RE (re) (0) ndo (1) sim RP (rp) (0) ndo (1) sim

Her 2 final (her-2) (0) ndo (1) sim

citoqueratina 5 (cito 5) (0) ndo (1) sim citoqueratinal4 (cito 14) (0) ndo (1) sim

p53 (p53) (0) ndo (1) simp63 (p63) (0) ndo (1) sim




EGFR (egfr) (0) ndo (1) sim e-caderina(e-cad) (0) ndo (1) sim

ki-67 (ki-67) %

Imunofendtipo: (imunofen)

(1) luminal A (2) luminal B (3) her 2 positivo (4) triplo negativo (5) padréo basaloide
Componente in situ associado? (assocdis): (0) ndo (1) CDIS (2) CLIS

Grau nuclear do componente in situ associado (graucdis):

(0) ndo tem Ca in situ (1) graul (2) grau 2 (3)grau 3

Presenca de comedonecrose: (comedo/pleomorfismo)

(0) no (1) CDIS com comedonecrose (2) CLIS com pleomorfismo (3) CLIS com
comedonecrose.

Extenséo do CDIS: mm

Confirmacéo histopatolégica de:
Multifocalidade (multifopato) (0) néo (1) sim

Muticentricidade (multicepato) (0) ndo (1) sim
Linfonodo Comprometido (linfopato) (0) nao(1) sim
Quantidade de linfonodonos na patologia (gntlinfopato) numero

Invasdo de estruturas adjacentes (estruadjpato)
(0) ndo (1) mamilo (2) pele (3) musculatura peitoral (4) outro

Resposta patolégica a QT: (qtresposta)
(0) ndo realizou (1) ruim (2) parcial (3) completa

Metastases a distancia ao estadiamento ? (meta)
(0) ndo (doenca localizada) (1) sim




