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CASTRO, F.S. Ultra-sonografia mamaria na identificagcdo e orientagao
de bidpsia percutdanea das microcalcificagdbes agrupadas. Sdo Paulo,
2003. 88p. Tese (Doutorado) — Faculdade de Medicina, Universidade de Sao

Paulo.

Os objetivos deste estudo sdo: 1) avaliar a capacidade de se
demonstrar, através da ultra-sonografia, microcalcificagbes agrupadas,
previamente identificadas pela mamografia. 2) identificar parédmetros
mamograficos dos agrupamentos de microcalcificagbes e correlacionar com
a positividade da ultra-sonografia na caracterizagédo destas lesdes. 3) avaliar
a possibilidade de a ultra-sonografia mamaria servir de guia de bidpsias
dirigidas, através de agulha grossa (bidpsia percutédnea de fragmento - “core
biopsy”), nestas lesdes. Entre dezembro de 2000 e abril de 2002, foram
avaliadas através da ultra-sonografia, 68 pacientes com 70 focos de
microcalcificagdes agrupadas na mamografia, suspeitas para neoplasia
maligna, classificadas segundo critério de BI-RADS™ nas categorias 4 e 5,
sem outras alteragbes mamograficas associadas, como distor¢gdes ou
massas. Caracteristicas das lesbes na mamografia, como tamanho e
profundidade do foco, foram avaliadas e os exames ultra-sonograficos foram
classificados como positivos, quando as microcalcificagbes foram claramente
identificadas e, negativos, quando nao identificadas. Nas lesbes positivas
foram realizadas bidpsias percutaneas de fragmento (“core biopsy”), através
da ultra-sonografia e radiografia dos fragmentos. Nas negativas, os
procedimentos foram guiados pela esterotaxia. Caracteristicas ultra-
sonograficas das lesbes positivas foram analisadas e resultados
anatomopatolégicos foram  correlacionados. Dos 70 focos de
microcalcificagbes, 26 foram identificados através da ultra-sonografia
(37,1%), sendo submetidas a biépsias guiadas pela ultra-sonografia e 44
nao foram identificadas (62,9%). O tamanho médio dos focos de
microcalcificagdes foi significativamente maior nos casos positivos ao ultra-
som - 14,0 mm, em relagédo aos negativos - 7,6 mm (p< 0,001). Na avaliagado
da profundidade dos focos, a identificacdo positiva pela ultra-sonografia foi
significativamente maior nos casos de lesbes no terco anterior, mais
superficiais (16/26 - 61,5%) em relacdo as intermediarias (8/26 - 30,8%) e
nas posteriores, mais profundas (2/26 - 7,7%) - Chi Square (p< 0,002).
Avaliando as caracteristicas ultra-sonograficas dos achados, em 6
identificou-se massa associada (6/26 - 23,1%), Nas outras, foram
identificados pontos hiperecogénicos em meio ao tecido adiposo em 13
(13/26 - 50%); na parede de cistos em 5 (5/26 - 19,2%) e no interior de
ductos em 2 (2/26 - 7,7%). Foram diagnosticados 12 casos de cancer, sendo
que 8 foram identificados através da ultra-sonografia (8/12 - 66,7%) e 4 nao
(4/12 - 33,3%). Das 26 bidpsias orientadas pela ultra-sonografia, em 18
delas (18/26 - 69,2%) foram identificadas microcalcifica¢cdes nas radiografias
dos fragmentos e em 8 nao (8/26 - 30,8%). Nos 8 casos positivos para
cancer, o diagnostico foi subestimado em 3 delas (37,5%) em comparagao
com resultado anatomopatolégico final da cirurgia. A ultra-sonografia

Xiv



apresenta uma sensibilidade baixa na identificacdo de focos de
microcalcificagdes, previamente vistos na mamografia. O didmetro médio
dos focos de microcalcificagées identificados na ultra-sonografia € maior do
que nos nao identificados. A ultra-sonografia identifica melhor focos de
microcalcificagdes situados no tergco anterior da mama, mais superficiais, em
numeros percentuais maiores que no intermediario e posterior. A
identificacdo de focos de microcalcificagdes ao ultra-som permite que
bidpsias de fragmento sejam realizadas, orientadas por este método.
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CASTRO, F.S. Breast sonography: Role in detection and ultrasound-
guided core biopsy of clustered microcalcifications. Sdo Paulo, 2003.
88p. Tese (Doutorado) — Faculdade de Medicina, Universidade de S&o

Paulo.

The present study aims to (1) evaluate sonographic ability of
demonstrating clustered microcalcifications previously detected on
mammographic examination, (2) demonstrate mammographic patterns of
clustered microcalcifications and its correlation to sonographic
characterization of lesions, and (3) evaluate clinical feasibility of using
ultrasound-guided core biopsy of suspicious microcalcifications. Sixty eight
patients with 70 clusters of mammographically detected suspicious
microcalcifications - classified as category 4 or 5 according to ACR BI-
RADS™ - and without associated findings, such as architectural distortions
or nodules, underwent sonographic examination between December/2000
and  April/2002. Examinations were considered positive when
microcalcifications were clearly demonstrated and negative otherwise. In the
former, ultrasound-guided core biopsy was performed, including specimen
radiograph, and sonographic findings were correlated to histopathological
results. In the latter, patients underwent stereotactic biopsy. Among 70
clusters of microcalcifications, 26 were demonstrated on sonography (37,1%)
and these patients underwent ultrasound-guided core biopsy, while 44
lesions were not detected on sonographic examination (62,9%). The median
size of lesions seen on sonography was significantly greater - 14.0 mm -, in
contrast to the median size of lesions not detected - 7.6 mm (p<0.001).
Considering the location of microcalcifications, sonographic detection of
lesions was significantly more frequent in patients with microcalcifications in
the anterior third of breast parenchyma (16/26 - 61.5%), when compared to
those in the mid third (8/26 - 30.8%) and posterior third (2/26 - 7.7%)
(p<0.002). Cancer was demonstrated in 12 patients, 8 of them using
ultrasound-guided biopsy (8/12 - 66.7%) and 4 using stereotactic biopsy
(4/12 - 33.3%). Microcaicifications were demonstrated on specimen
radiographs in 18 out of 26 ultrasound-guided core biopsies (18/26 - 69.2%),
and it was not possible to detect them on specimen radiographs in 8 patients
(8/26 - 30.8%). Between 8 patients with cancer demonstrated using
ultrasound-guided core biopsy, diagnosis was underestimated in 3 (37.5%),
in comparison to 1 patient out of 4 (25%) who underwent stereotactic biopsy.
Sonographic examination has low sensitivity in detection of clustered
microcalcifications previously seen on mammography. The median diameter
of lesions demonstrated on sonography is greater than that of
microcalcifications not detected. Clusters of microcalcifications in the anterior
third of breast parenchyma were also detected more frequently than lesions
situated more posteriorly. Sonographic  detection of clustered
microcalcifications allows performing ultrasound-guided core biopsy.
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O cancer de mama é uma das principais causas de morte entre
mulheres de todo mundo e o prognostico desta doenca esta diretamente
ligado ao tamanho do tumor na época do diagndstico, sendo que quanto
menor o tumor, maiores as chances de cura da paciente (WRIGHT, 1986;
MORRISON, 1993;). Independentemente do tipo histolégico do tumor,
pacientes com tumores menores de 1,0 cm tém taxa de sobrevivéncia de

94% em 12 anos (GARDENOSA, 1997).

No Brasil, o cancer de mama é a segunda neoplasia mais frequente,
apenas precedida pelo cancer de pele - ndo melanoma. Entre as mulheres, a
principal causa de oObitos por neoplasias malignas é por cancer de mama,
sendo estimada uma taxa de 10,40 6bitos por 100000 mulheres em 2003
(INCA, 2003). Segundo as estimativas do Instituto Nacional do Céancer do
Ministério da Saude, 41610 casos novos de cancer de mama serdo
diagnosticados no Brasil em 2003, numa propor¢cao de 46,35 casos por

100000 pessoas.

Apesar das novas tecnologias que facilitam a detecgao do cancer de
mama como a ultra-sonografia, a ressonancia magnética e outros
(SILVERSTEIN, 1997), a mamografia ainda é o unico exame, reprodutivel

em grande escala, que pode diagnostica-lo em estadios subclinicos
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(BREEN, 1992; SVANE et al., 1993; SCHWARTZ et al., 1994; KOPANS,
1998). Os avancgos tecnoldgicos nos equipamentos de ultra-sonografia, com
transdutores de alta resolugcéo, possibilitaram os radiologistas detectar e
caracterizar melhor pequenas lesées mamarias (FORNAGE, 1991; TOHNO
et al., 1994; HIRST, 1994; RIZZATO; CHERSEVANI, 1998), além de orientar

procedimentos invasivos.

A implementacao de programas de rastreamento mamografico tem
sido uma maneira eficiente de reduzir a mortalidade por cancer de mama
(AMERICAN CANCER SOCIETY, 2002). Através do diagndstico precoce,
estima-se uma queda de 32% a 45% na mortalidade em mulheres que
participam deste programa (TABAR, 1992; ANDERSON et al., 1988; FEIG et
al., 1998). Uma quantidade significativa destes diagndsticos precoces sao
obtidos na identificacdo de microcalcificagdes suspeitas através da
mamografia. Este aspecto tem sido largamente estudado, sendo
indispensavel na deteccdo do cancer de mama em estadios iniciais (HALL,
1988). Nos diagndsticos mamograficos do cancer ndo palpavel, 35 a 45%
dos casos sao descobertos pela presenca de microcalcificagdes agrupadas,
sendo a mamografia padrao de referéncia como método na identificagao

dessas microcalcificagdes (SICKLES, 1982).

A possibilidade de guiar procedimentos percutaneos como
agulhamento pré-operatdrio, pung¢des por agulha fina e bidpsia de fragmento
€ uma das principais indicagdes da ultra-sonografia (PARKER et al., 1993;
LA RAJA, 1999). Preconiza-se que, nas lesbes passiveis de serem

visibilizadas com seguranca através da ultra-sonografia, este deva ser o




Introducéo 4

método de escolha para guiar procedimentos intervencionistas
(GARDENOSA, 1997). As vantagens do uso da ultra-sonografia como guia
de procedimentos minimamente invasivos na mama incluem a visualizagao
em tempo real, diminuicdo do tempo total do procedimento, melhor
posicionamento da paciente, sem a necessidade de compressdo da mama e
de radiacao ionizante, com consequente diminuicdo de custos (JACKSON,

1995; LOGAN-YOUNG et al., 1998).

A ultra-sonografia mamaria tornou-se um método reconhecido na
identificacdo de nodulos previamente vistos pela mamografia, fazendo
diagnostico diferencial entre lesdes solidas e cisticas. Entretanto, a baixa
capacidade em demonstrar a presenga de microcalcificagdes permanece
como uma grande limitacdo da ultra-sonografia (CILOTTI et al., 1997). Em
geral, acredita-se que microcalcificagdes, calcificagbes menores que 0,5
mm, nao sao vistas através da ultra-sonografia (YANG et al., 1997), sendo
dificeis de se caracterizar quando estdo localizadas em meio ao tecido
fibroglandular, ecogénico, pela dificil diferenciacdo entre as estruturas
(KASUMI, 1988; MOON et al., 2000). Com o uso de transdutores de alta
freqUéncia, alguns autores demonstraram a presenca de microcalcificacbes
agrupadas em casos de cancer mamario (CLEVERLY et al., 1997; RANIERE

et al., 1997), especialmente quando associada a massas.

Seria interessante que se pudesse estender a utilidade da ultra-
sonografia também na caracterizagdo de microcalcificagdes agrupadas
previamente vistas pela mamografia. A identificagdo de parametros que

pudessem tornar possivel a visualizagdo destas microcalcificacdes
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agrupadas através da ultra-sonografia, orientada pelos achados
mamograficos, possibilitaria que, procedimentos minimamente invasivos
como a bidpsia percutanea de fragmento, fossem guiados pela ultra-
sonografia de maneira mais cbmoda para a paciente. Estas razbes

motivaram a realizacao deste trabalho.




2. Objetivos
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Os objetivos deste trabalho sao:

1- Avaliar a capacidade de se demonstrar, através da ultra-sonografia,

microcalcificagbes  agrupadas, previamente identificadas pela

mamografia.

Identificar par@metros mamograficos dos focos de microcalcificacbes e
correlacionar com a positividade da ultra-sonografia na caracterizagcao

destas lesoes.

Avaliar a possibilidade de a ultra-sonografia mamaria servir de guia de
bidépsias dirigidas, através de agulha grossa (bidpsia percutédnea de

fragmento - “core biopsy”) nestas lesdes.




3. Revisao da literatura
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31 MAMOGRAFIA NA DETECGAO DE MICROCALCIFICAGOES
SUSPEITAS

Os achados mamograficos que sugerem um cancer de mama sao as
massas, as distorcdes arquiteturais, as densidades assimétricas e as
microcalcificagdes agrupadas. As microcalcificagdes agrupadas suspeitas,
quando detectadas, frequentemente estdo associadas a um cancer em
estadio inicial.

Durante as décadas de 60 e 70, microcalcificagdes eram poucas
vezes diagnosticadas, devido ao baixo contraste dos filmes e a compresséo
relativamente pobre. Quando detectadas, todas eram submetidas a cirurgia,
pois nao era possivel diferenciar microcalcificagdes benignas de malignas

(SICKLES, 2000).

Nos anos 80, Le Gal e colaboradores (LE GAL et al., 1984)
propuseram uma categorizagdo das microcalcificagbes mamarias, apos
estudo em 227 lesbes, comparando-se o0s achados mamograficos e
histologicos. Dividiram os achados em cinco tipos, de acordo com o numero,
distribuicdo e morfologia. Foi uma das primeiras classifica¢cdes deste tipo de

lesdes, sendo ainda utilizada.
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Nos dias atuais, muitos casos de microcalcificagcbes agrupadas sao
diagnosticadas, principalmente nos programas de rastreamento. Com o
avanco tecnoldgico, filmes de alto contraste e incidéncias complementares,
como as magnificadas, temos a possibilidade de classificar focos de
microcalcificagbdes, ora considerados suspeitos, em categorias de

benignidade, evitando morbidade e diminuindo custos (SICKLES, 2000).

A mamografia é atualmente o uUnico método diagndstico capaz de

detectar as microcalcificagdes agrupadas (KOPANS, 1998).

Nos ultimos anos, notou-se um uso crescente da mamografia como
meétodo de rastreamento do cancer de mama, permitindo diagndstico desta
patologia em estadios sub-clinicos, com melhores progndsticos (BASSET et

al., 1991).

Nas mamografias de rastreamento, muitos casos de cancer
apresentam-se somente como microcalcificagcdes. Estas lesdes geralmente

sao impalpaveis e, na grande maioria das vezes, sdo tumores nao invasivos.

Programas de rastreamento mamografico tém sido amplamente
utilizados e estudados, alguns comprovando a capacidade de reduzir a taxa

de mortalidade pelo cancer de mama em 40% a 50% (FEIG et al., 1998).

Estudo multicéntrico (JACKMAN et al., 2001), avaliando 1326 casos
de carcinomas ductais “in situ”, demonstrou que 89,1% deles manifestaram-
se como microcalcificagbes; o restante (10,9%), como massas. Neste

estudo, foram avaliadas 13640 lesbes impalpaveis que foram submetidas a
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bidpsias esterotaxicas, sendo 61% delas por microcaicificacées e 39% por

lesdes do tipo massa.

3.2 CLASSIFICAGAO DE BI-RADS™

O Colégio Americano de Radiologia adotou modelo de normatizagao
de laudos mamograficos em 1995, denominado de BI-RADS™ (Breast
Imaging Reporting and Data System), realizado em conjunto com o Instituto
Americano do Cancer, o Centro de Prevencao e Controle de Doengas do
FDA (Food and Drug Administration) e o Colégio Americano de Cirurgides e

de Patologistas.

Este modelo preconiza laudo mamografico conciso, descricdo dos
achados com terminologia padronizada, impressao diagnostica e conduta

preconizada.

Em relagdo a composigao e distribuicdo do tecido fibroglandular, a
mama pode variar desde predominantemente adiposa até acentuadamente
densa. Esta variagdo esta relacionada a sensibilidade da mamografia, pois
sabe-se que o cancer de mama € normalmente radiodenso e tem

caracterizagao prejudicada, dependendo da constituigdo mamaria.

A classificagao de BI-RADS™, neste aspecto, divide a mama em: 1)
predominantemente adiposa, 2) densidades fibroglandulares esparsas, 3)
heterogeneamente densa e 4) acentuadamente densa. A sensibilidade

mamografica € menor nestes casos de mamas densas (BASSET, 1997).




Revisao da literatura 12

Nas microcalcificagcbes, a classificacdo € dividida em benignas
(categoria 2), como as de pele, vasculares e grosseiras; provavelmente
benignas (categoria 3), ai incluido o grupo de microcalcificagdes redondas
ou ovais em um ou mais focos, todas com a mesma morfologia, inclusive
ap6s as incidéncias mamograficas complementares. Neste grupo,
recomenda-se um controle radiolégico precoce (seis meses) para avaliar o

comportamento dos achados.

As microcalcificagdes suspeitas para malignidade (categoria 4) sao as
que nao se encaixam nos critérios de benignidade, apresentando aspecto
morfolégico indeterminado ou amorfo, podendo distribuir-se de modo
agrupado, linear ou segmentar. As altamente suspeitas para malignidade
(categoria 5) podem ser pleomorficas ou heterogéneas (granulares),
desenhando trajeto ductal (ramificadas), as vezes em areas extensas de

microcalficagdes pleomorficas.

As microcalcificagdes que se encaixam nas categorias 4 e 5

necessitam avaliagcao histologica.

3.3 BIOPSIAS PERCUTANEAS ORIENTADAS PELA ESTEREOTAXIA

Os programas de rastreamento do cancer de mama provocaram um
aumento consideravel no numero de diagndsticos de lesdes nao palpaveis,
normalmente menores de 1,0 cm, entre elas as microcalcificacdes

agrupadas. Os esforcos na categorizacdo destas lesdes permitiram que
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inumeras cirurgias fossem evitadas. Porém um numero grande de lesdes,
classificadas como suspeitas e altamente suspeitas para malignidade,

demanda verificagao histolégica (MONSEES, 1995).

A utilizagao de pistolas acionadas por molas, em agulhas de calibres
maiores que as utilizadas nas pungdes aspirativas, permite a obtencao de
maior quantidade de tecido mamario. O aprimoramento da técnica e a
criacdo de modelo mamografico capaz de localizar de modo tridimensional
lesdes impalpaveis — estereotaxia - fez deste o método de escolha nas
biépsias de microcalcificacbes, densidades assimétricas e distor¢des
arquiteturais (PARKER et al., 1990; BURBANK, 1998; MARGOLIN et al.,

2001).

O uso da biopsia percutanea de fragmento, orientada por métodos de
imagem, apresenta um papel importante no diagndstico de lesbes mamarias.
Ela € mais rapida, menos invasiva e de custo mais baixo que uma bidpsia
cirurgica. Quantidade menor de tecido é retirada, sem problemas estéticos
para a paciente e também sem alteragdes cicatriciais em exames
mamograficos posteriores. Quando este tipo de bidpsia demonstra a
presenca de um cancer, pode-se programar a cirurgia definitiva com a
paciente. Em casos de achados anatomopatoldgicos benignos, com exames
de imagens concordantes, a paciente, salvo em algumas situagdes
especiais, pode realizar controles mamograficos periddicos (LIBERMAN,

2000).
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A experiéncia com este procedimento nos ultimos dez anos permitiu
estabelecer a acuracia e o custo-beneficio necessarios para se aceitar o
método como uma boa alternativa em relagdo as cirurgias tradicionais

(MARGOLIN et al., 2001).

A quantidade de casos subestimados € um dos fatores negativos
neste tipo de biopsia. Estes valores variam de 15 a 36%, sendo os casos
mais comuns 0s carcinomas ductais “in situ” que tornam-se carcinomas
invasivos na cirurgia e nas hiperplasias ductais com atipias, que evoluem
para carcinomas ductais “in situ”. Jackman e colaboradores (JACKMAN et
al.,, 2001) encontraram uma taxa de 20,4% de casos subestimados em

bidpsias com agulha de 14 gauge.

3.4 ULTRA-SONOGRAFIA MAMARIA

3.4.1 Histoéria

Wild e Neal (WILD; NEAL, 1951) descreveram pela primeira vez o uso
da ultra-sonografia em mamas, empregando o modo A. Em 1954, HOWRY e
colaboradores publicaram as primeiras imagens de um carcinoma cirroso na
ultra-sonografia, empregando o modo B. Nos anos 70 e inicio dos anos 80,
observou-se um progressivo aumento do uso da ultra-sonografia nas
mamas. No inicio, com a introdugdo de equipamentos dedicados

exclusivamente ao exame das mamas (BASSET; KIMIE-SMITH, 1991) e,
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depois, pelo desenvolvimento dos primeiros transdutores de alta resolugao

(5 a 10 MHz), que permitiam o exame em tempo real (SKAANE, 1999).

Nos anos 90, ocorreram avangos tecnoldgicos significativos nos
equipamentos de ultra-sonografia, destacando-se a introdugdo dos
transdutores lineares com frequéncia de 7,5 a 13 MHz, a melhora das
plataformas computadorizadas e a digitalizagdo dos sistemas. Isso propiciou
uma significativa melhora da resolucido espacial e contraste dos
equipamentos de ultra-sonografia (BAKER; SOO, 2000), estimulando a
reavaliacdo desse método no diagnostico, conduta e tratamento das
doengas mamarias. Atualmente, a ultra-sonografia € o mais importante
método adjunto da mamografia (JACKSON et al., 1996; SKAANE, 1999;
BASSET; KIMIE-SMITH, 2001), apresentando rapido aumento no uso,
indicagdes seguras e controversas, como a propria mamografia de alguns

anos atras.

3.4.2 Principais indicagdes — controvérsias

A ultra-sonografia, quando bem executada e interpretada, € uma
ferramenta indispensavel em imagem mamaria. Nao obstante a melhoria
tecnolégica dos aparelhos, as principais utilidades da ultra-sonografia
mamaria permanecem a diferenciacdo de lesbes sélidas e cisticas e a

orientagao de procedimentos invasivos (JACKSON, 1995).

A diferenciacado entre lesdes sélidas e cisticas permitiu, nos anos 80,

uma reducdo de 22 a 35% no numero de biopsias, sendo realizadas
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pungbes aspirativas com resultados benignos (BASSET; KIMIE-SMITH,

2001).

Outras indicagdes da ultra-sonografia mamaria estdo bem
estabelecidas como a avaliagéo inicial em pacientes gravidas ou lactantes,
sendo método de escolha no estudo de nddulos palpaveis nestas condi¢des

(SKAANE, 1999).

A ultra-sonografia € o exame de escolha na avaliagdo inicial de
nodulos palpaveis em pacientes jovens, normalmente com menos de 30
anos, reduzindo o uso da mamografia nestas mulheres, que apresentam
mamas mais sensiveis a radiagcao ionizante, além de a sensibilidade
diagnostica ser menor devido a maior frequéncia de mamas
radiograficamente densas nesta faixa etaria (JACKSON et al., 1996). Neste
critério, também o ultra-som é util em pacientes com nédulos palpaveis, ndo

identificados, ou parcialmente definidos, na mamografia (SKAANE, 1999).

Nas mastites, quando ha suspeita de formacido de abscessos a ultra-
sonografia € o método de escolha por ser mais sensivel e confortavel que a

mamografia, permitindo a drenagem e a monitoragao do tratamento.

A orientacdo de procedimentos intervencionistas € uma das
aplicagbes mais importantes da ultra-sonografia mamaria. Permite a
realizacdo de procedimentos em tempo real, mais rapidos e confortaveis
para a paciente, sem utilizar a radiagao ionizante (JACKSON et al., 1996). A

ultra-sonografia pode orientar aspiracdes de cistos e colegbes, pungdes
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aspirativas por agulha fina, bidpsias de fragmentos, bidpsias assistidas a

vacuo e agulhamento pré-operatorio.

A ultra-sonografia das mamas apresenta grande limitacdo na
identificacdo e caracterizacdo das microcalcificacbes e nas distor¢des

arquiteturais,

Em certas situagdes, o uso da ultra-sonografia mamaria é
considerado controverso, ndao sendo amplamente aceito, como o uso do
método no rastreamento do cancer de mama e na diferenciagdo de nédulos

benignos e malignos.

Um dos problemas principais nos exames ultra-sonograficos da mama
€ a variabilidade na interpretacdo das imagens entre observadores. Isto
contribui para que o método nao seja definitivamente aceito na diferenciagao
entre lesdes benignas e malignas. Algumas tentativas de padronizacédo de
achados ultra-sonograficos tém sido realizadas (STAVROS et al.,, 1995;
CHAO et al.,, 1999) com excelentes resultados, apontando para uma

classificagao baseada nos termos de BIRADS™ (BAKER et al., 1999).

3.4.3 Ultra-sonografia na identificagao de microcalcificagoes

mamarias

A baixa capacidade em demonstrar a presenca de microcalcificagoes
permanece como uma grande limitagdo da ultra-sonografia (CILOTTI et al.,

1997).
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Estudos vém sendo realizados desde os anos 80, na tentativa de
demonstrar o potencial da ultra-sonografia na identificacdo de
microcalcificagdes. Kasumi utilizou “fantasmas” a base de agar, simulando
tecido mamario, com particulas de vidro de diferentes tamanhos no interior
(KASUMI, 1988). Usando transdutor linear de 7,5 MHz, demonstrou que,
mesmo particulas pequenas — 0,1 a 0,5 mm, eram passiveis de serem
identificadas pela ultra-sonografia, desde que em areas ideais, de baixa
ecogenicidade. Apresentavam-se como pontos ecogénicos fortes,

normalmente sem sombra acustica.

Desde entao, ja se concluia que as microcalcificagdes sao dificeis de
serem identificadas nas patologias benignas, por se apresentarem no meio

do tecido fibroglandular, de ecogenicidade semelhante.

Anderson e colaboradores (ANDERSON et al., 1997), estudando os
fatores fisicos, como resolucdo espacial, na tentativa de identificar
microcalcificagdes através da ultra-sonografia, concluiram que o método

permanece inadequado para este fim.

A presenca de calcificagbes em tumores malignos pode ser
demonstrada pelo fato de que, normalmente, estes tumores sao
acentuadamente hipoecogénicos, em contraste com as calcificagbes —
hiperecogénicas. Yang e colaboradores (YANG et al., 1997) estudaram 89
carcinomas, histologicamente comprovados, realizando mamografia e ultra-
sonografia. Usando a mamografia como “padrao ouro” na identificagado das

calcificagbes, demonstraram uma sensibilidade ao ultra-som de 95%,
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mostrando mais calcificagdes no ultra-som que na mamografia. Estes “falsos
positivos” explicam-se pelo fato de que, talvez, haja uma necessidade maior
de deposicao de fosfato de calcio para que a mamografia identifique estas

lesoes.

Na avaliacdo dos achados morfologicos estudados por Stavros e
colaboradores (STAVROS et al.,, 1995), a presenca de calcificagdes nos

nédulos demonstrou especificidade de 96,3% para malignidade.

Em outra avaliagdo, Huang e colaboradores (HUANG et al., 1999)
selecionaram 14 pacientes com alteragdes suspeitas de microcalcificacoes
ao ultra-som, sem conhecimento dos achados mamograficos. Todas foram
submetidas a cirurgia, com agulhamento prévio pela mamografia, ou
marcacao da pele orientada pela ultra-sonografia. Destas pacientes, 7
apresentaram anatomopatolégico positivo para malignidade. O trabalho
sugere que lesbes vistas pela ultra-sonografia e mamografia tém boa

sensibilidade e especificidade para malignidade.

Teh e colaboradores (TEH et al., 2000) avaliaram 44 pacientes com
mamografia apresentando microcalcificagdes indeterminadas, sem massas
ou alteragdes ao exame clinico. Referem que transdutores de alta frequéncia
- acima de 7,5 MHz — com resolucao axial e lateral de 0,1 - 0,5 mm estéo
hoje disponiveis. Avaliaram as pacientes com transdutores de 7,5MHz e de
10-13 MHz. Segundo o trabalho, 93% das lesbes mamograficas foram
identificadas através da ultra-sonografia, usando os transdutores de 10-13

MHz e, apenas 19,3%, no de 7,5 MHz. Referem que a alteragéo ultra-
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sonografica mais comum foi a atenuacao do feixe ultra-s6nico. Deste total,
37 pacientes foram Dbiopsiadas, orientadas pela ultra-sonografia.
Calcificagdes estavam presentes em 78,4% dos casos e a porcentagem de

casos subestimados foi de 47,8%.

Avaliando 94 pacientes com 100 focos de microcalcificacoes
agrupadas, sem outras alteragcbes na mamografia, Moon e colaboradores
(MOON et al., 2000) observaram a presenca de massas na ultra-sonografia,
associadas a estas lesdes em 45% dos casos, a maior parte nos casos de
malignidade. Relatam a dificuldade em identificar ao ultra-som focos de
microcalcificagdes e associa-los aos achados mamograficos. Houve também
avaliagcdo da constituicio mamaria, sem diferencas significativas nas

gordurosas ou densas.

Cleverley e colaboradores (CLEVERLEY et al., 1997) avaliaram 17
pacientes com microcalcificacbes agrupadas na mamografia e na ultra-
sonografia. Usaram incidéncias cranio-caudal e perfil absoluto como
referéncias. Fizeram, guiada pela ultra-sonografia, marcagdao na pele e
relataram profundidade e distancia da papila, como marcacao pré-operatodria.
Em 15 delas, a cirurgia foi realizada com sucesso, retirando a area de
interesse. Concluem que com transdutores de alta frequéncia é possivel
identificar  microcalcificagcbes, sem massas ou distorcbes, e,

consequentemente, realizar marcagao pré-operatoria nao invasiva.

Soo e colaboradores (SOO et al., 2003) selecionaram 116 focos de

microcalcificagdes agrupadas, previamente vistos na mamografia, sem
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associagdes com outras alteragdes como massas, e identificaram 23% deles
através da ultra-sonografia. Analisaram, nos casos positivos e negativos
para ultra-sonografia, o tamanho do foco, a constituicdo mamaria, nimero de
microcalcificagbes e sua morfologia e conseqliente classificagcdo destas
lesbes de acordo com BI-RADS™. Nas variantes avaliadas, o tamanho do
foco demonstrou ser maior nos casos positivos (23 mm) que nos negativos
(9mm). Nos casos positivos pela ultra-sonografia, 77% deles foram
identificados como massa e a grande maioria (69%) teve histologia
compativel com cancer, demonstrando um alto valor preditivo positivo para

malignidade.

3.5 BIOPSIAS PERCUTANEAS ORIENTADAS PELA ULTRA-
SONOGRAFIA

A utilidade da ultra-sonografia como guia de procedimentos
minimamente invasivos ja esta bem estabelecida pela literatura nos casos de
nodulos mamarios identificados por este método, sendo uma das principais
indicagdes da ultra-sonografia mamaria, devendo aumentar

progressivamente seu uso no futuro (JACKSON, 1995).

Os procedimentos sao realizados com visualizacdo em tempo real,
com maior rapidez, melhores condicbes para a paciente — decubito dorsal,

sem compressao da mama e radiagao ionizante.
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Moon e colaboradores (MOON et al., 2002) referem que o principal
beneficio da identificacdo de anormalidades ultra-sonograficas em mulheres
com carcinomas ductais “in situ”, previamente detectado pela mamografia, é
a possibilidade de a ultra-sonografia guiar procedimentos invasivos, como a

bidpsia de fragmento e agulhamento pré-operatorio.

Rickard (RICKARD, 1996) propde que ultra-sonografia complementar
em microcalcificagdes suspeitas na mamografia devam ser realizadas de
rotina, pois a possibilidade de se identificar massas associadas a estas
microcalcificagdes agrupadas permitiria orientar procedimentos invasivos

através do ultra-som.

Estudos tém sido realizados na intencdo de demonstrar a capacidade
de a ultra-sonografia guiar procedimentos invasivos em microcalcificacoes
agrupadas (CLEVERLEY et al., 1997; HUANG et al., 1999; TEH et al., 2000;
MOON et al., 2000; SOO et al., 2002; SOO et al., 2003) com resultados

promissores.

3.6 NOVAS TECNICAS EM BIOPSIAS PERCUTANEAS MAMARIAS

Na década de 90, foi desenvolvida nova técnica de bidpsias
percutaneas, assistidas a vacuo, denominadas de mamotomia. Sao usadas
agulhas de maior calibre, 8 e 11 gauge, obtendo-se maiores fragmentos.
Estudos tém demonstrado diminuicdo das taxas de diagndsticos

subestimados com este tipo de técnica (SIMON et al., 2000; JACKMAN et




Revisao da literatura 23

al., 2001). Jackman e colaboradores, em estudo multicéntrico, encontraram
uma taxa de 20,4% de casos subestimados usando agulhas tradicionais,

contra 11,2% utilizando a mamotomia.

Neste tipo de bidpsia a agulha € introduzida uma unica vez na mama

da paciente, podendo ser orientada pela estereotaxia e pela ultra-sonografia.

A mamotomia tém sido usada, preferencialmente, em lesbes
pequenas, especialmente nas microcalcificagdes, através da estereotaxia.
Para as lesdes maiores, a biopsia tradicional esta indicada, com menores

custos e preocupagdes com diagnostico subestimado.




4. Casuistica e Metodologia
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41 CRITERIOS DE INCLUSAO

Entre dezembro de 2000 e fevereiro de 2002, foram encaminhadas
consecutivamente 71 pacientes que apresentaram, em exame mamografico
de rastreamento realizados no Instituto de Radiologia da Faculdade de
Medicina da Universidade de Sao Paulo (INRAD - FMUSP),
microcalcificagbes agrupadas suspeitas ou altamente suspeitas para
neoplasia maligna, segundo a classificagdo de BI-RADS™ (AMERICAN
COLLEGE OF RADIOLOGY - Breast imagem reporting and data system,
1998). Estes critérios obedeceram os propostos para microcalcificacoes
alocadas inicialmente em uma das categorias: 4 (lesdes suspeitas para

malignidade) ou 5 (lesdes altamente sugestivas de malignidade).

Este protocolo foi desenvolvido prospectivamente, apds aprovacao da
Comissdo de FEtica da Pés-graduacdo da Faculdade de Medicina da
Universidade de Sao Paulo. As pacientes foram informadas sobre os
aspectos do estudo e assinaram consentimento pds-informacdo. Também
preencheram questionarios médicos com informacdes relevantes de acordo

com os procedimentos realizados.
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Nas lesbes selecionadas neste estudo, foram incluidas as
microcalcificagdes agrupadas, classificadas como suspeitas,

independentemente de tamanho do foco das microcalcificagoes.

As microcalcificagdes consideradas suspeitas para malignidade
(categoria 4) foram as que nao se encaixaram nos critérios de benignidade
propostos pelo ACR BI-RADS™, apresentando aspecto morfoldgico
indeterminado ou amorfas, distribuindo-se de modo agrupado ou segmentar.
As altamente suspeitas para malignidade (categoria 5) foram as
pleomdérficas ou heterogéneas (granulares), finamente lineares, desenhando

trajeto ductal (ramificadas), as vezes em areas extensas.

Estes achados levaram a indicacdo de bidpsias percutaneas de
fragmento através de orientagcéo estereotaxica pelo Nucleo de Resolugéo de
Patologia Mamaria, setor comum dos Servigos de Radiologia e Ginecologia
da FMUSP, responsavel pelos procedimentos diagndsticos invasivos de

mama.

As pacientes foram encaminhadas de modo aleatério quando
encaixavam-se nestes critérios, independentemente do tipo ou tamanho do

foco de microcalcificagdes identificado na mamografia.

4.2 CRITERIO DE EXCLUSAO

Nao foram incluidas, neste estudo, as pacientes anteriormente

submetidas a quadrantectomia na mesma mama onde os achados foram
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identificados, ou que apresentaram contra-indicacbes para biopsias

percutaneas como coagulopatias.

Também foram excluidas as pacientes que tivessem exame clinico
alterado, como palpagdo de nddulos e retragbes da pele, além das que
apresentassem os focos de microcalcificagdes com imagens nodulares ou
areas de maior densidade associadas, que pudessem representar massas

ou distorgoes.

De todas as pacientes selecionadas, trés foram descartadas do
estudo: duas, por terem realizado biopsia através da mamografia, apesar
das lesbes serem identificadas pela ultra-sonografia. Na terceira, nao
identificada a lesdo pela ultra-sonografia, ficou demonstrado que o foco de
microcalcificagcbes estava na pele no momento da realizagdo da bidpsia

através da estereotaxia.

4.3 POPULAGAO DO ESTUDO

No total, a populacdo do estudo foi de 68 pacientes com 70 focos de
microcalcificagbes analisados — 2 pacientes com um foco em cada mama,
sendo 65 submetidos a avaliagao histologica. Foram realizadas 26 bidpsias
de fragmento orientadas pela ultra-sonografia e 39 procedimentos orientados
pela mamografia - 22 bidpsias através de estereotaxia e 17 setorectomias,

ap6s agulhamento prévio. As outras 5 pacientes, com um foco de
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microcalcificagbes cada, estdo em acompanhamento, realizando

mamografias de controle.

44 MAMOGRAFIA

Estas pacientes realizaram exame mamografico em aparelhos
convencionais SENOGRAPHE 600T e SENOGRAPHE 700T (General
Electric Medical Systems, Milwaukee, WI - USA), inicialmente em incidéncias
de rotina, médio-lateral obliqua e cranio-caudal. Apds a caracterizagcdo das
lesbes, incidéncias complementares magnificadas e perfil verdadeiro foram

realizados em todas as pacientes.

A partir deste diagnodstico, independentemente dos achados, todas as
pacientes foram devidamente informadas e encaminhadas para exame

complementar de ultra-sonografia com consentimento pos-informacgao.

4.5 CRITERIOS MAMOGRAFICOS AVALIADOS

Foram avaliados o0s seguintes critérios mamograficos na

caracterizagao das microcalcificagbes agrupadas:
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4.5.1 Classificagao segundo critérios de BI-RADS™

As lesdes avaliadas foram alocadas, de acordo com sua morfologia e

distribuicdo nas seguintes categorias:
A) Categoria 4

B) Categoria 5

4.5.2 Tamanho da mama

Para este critério, levou-se em consideracéo a distancia, baseada na
incidéncia mamografica cranio-caudal, entre a papila e o limite posterior da
mama, até o musculo peitoral, ou até o final da mama no filme, em corte

perpendicular (figura 1). Foram classificadas como:

A) pequenas (quando a medida da mama na incidéncia

mamografica em cranio-caudal foi igual ou inferior a 7,5 cm),
B) tamanho médio (entre 7,6 e 12,0 cm) e

C) grandes (acima de 12,1 cm).
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FIGURA 1- TAMANHO DA MAMA. DISTANCIA PELE-MUSCULO PEITORAL

4.5.3 Padrao de constituicdo e distribuicio do tecido

fibroglandular

Padrao analisado pela mamografia, segundo os critérios do American

College of Radiology — BI-RADS™. Este aspecto define a relagdo entre a
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quantidade e distribuicao do tecido fibroglandular e adiposo nas mamas. As
mamografias das pacientes foram avaliadas através de comparagao visual
com os critérios de BI-RADS™ (lllustrated BI-RADS™), sendo classificadas

como:
A) predominantemente adiposas.
B) com densidades fibroglandulares esparsas,

C) densas (heterogeneamente ou acentuadamente).

Os padroes de BI-RADS™ de heterogeneamente e acentuadamente
densas foram considerados, para fins estatisticos neste trabalho, apenas

como mamas densas.

4.5.4 Profundidade do foco de microcalcificagées agrupadas

Através da mamografia, foi avaliada a localizagdo do foco de
microcalcificagdes agrupadas, identificando sua profundidade, baseada
segundo critério de Kopans e colaboradores (KOPANS, 1998), classificada

como:
A) anterior,
B) intermediaria e

C) posterior.
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Focos de microcalcificacbes classificados como anteriores estao
localizados mais superficialmente em relagdo a pele da mama e os

posteriores estdo mais profundos, proximos ao musculo peitoral (figura 2).

Prolongamento
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Retropapilar

N\

Anterior
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Central
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m

FIGURA 2 - MAMOGRAFIA. LOCALIZACAO DA LESAO

Central

4.5.5 Tamanho do foco de microcalcificagoes

Estes focos de microcalcificacbes, independentemente do seu
aspecto e da incidéncia mamografica (cranio-caudal, médio-lateral ou perfil),
foram medidos em seu maior eixo, em milimetros, para correlagdo com os

achados ultra-sonograficos.
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46 ULTRA-SONOGRAFIA

Os exames ultra-sonograficos nos 70 focos de microcalcificagbes
foram realizados exclusivamente pelo pesquisador, usando equipamento de
alta resolugao HDI 3000 (ATL, Bothell, WA - USA), com transdutor linear
multifrequencial de 5 - 12 MHz. As avaliagdes foram realizadas em cortes
radiais e anti-radiais, de modo direcionado, somente na area de interesse,
de acordo com achados mamograficos, usando as incidéncias cranio-caudal
e perfil absoluto (90°) para direcionamento de lateralidade, altura e
profundidade. As pacientes foram examinadas em decubito dorsal e, em

alguns casos, lateral, com os bragos elevados, sob a cabeca.

4.6.1 Positividade da ultra-sonografia na caracterizagao de focos

de microcalcificagoes
A ultra-sonografia foi considerada como positiva quando foram
identificadas microcalcificagdes - pontos hiperecogénicos - em meio a menor
ecogenicidade. Desta maneira, os exames ultra-sonograficos foram

classificados como:

A) positivos, quando a presenca de foco de microcalcificagcdes foi
claramente evidenciada e ficou estabelecida a correspondéncia

com os achados da mamografia, ou

B) negativos, quando estes critérios ndo foram estabelecidos.
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As pacientes com exames negativos foram encaminhadas de volta ao
Nucleo de Resolugdo para procedimentos orientados pela mamografia,
realizando biopsia de fragmento pela estereotaxia ou bidpsia excisional apds

agulhamento preévio.

4.6.2 Achados ultra-sonograficos

Nos exames considerados como positivos, a relagdo das
microcalcificagdes com a anatomia mamaria e alteragdes ultra-sonograficas

associadas foram classificadas como:

A) em meio a efeito de massa, identificada como area

hipoecogénica nodular de limites bem ou mal definidos;
B) em meio ao tecido adiposo;
C) nointerior de ductos;

D) nas paredes de cistos.

4.7 BIOPSIAS PERCUTANEAS

Nos casos de positividade, as pacientes foram submetidas a biopsia
percutanea de fragmento guiada pela ultra-sonografia, sendo que todos os

procedimentos foram realizados exclusivamente pelo pesquisador.

O transdutor foi protegido por preservativos comuns, sem

lubrificantes. Na pele, foi realizada antissepsia com polivinil pirrolidona - iodo
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1% e usou-se alcool etilico a 70% como condutor entre o transdutor e a pele.
Anestesia local foi realizada sob orientacdo ultra-sonografica em todas as
pacientes, na pele e no trajeto até a lesdo, evitando que o liquido anestésico
fosse injetado muito préximo a ela, pois poderia criar artefatos na imagem
ultra-sonografica, ndo permitindo uma visualizagao adequada da mesma. Foi
utiizado em todas as pacientes cloridrato de lidocaina a 2%, sem
vasoconstritor, em quantidade de 5 a 10 ml, administrado com agulhas de 21

gauge.

ApoOs a realizacdo da anestesia e antes da introdugao da agulha, foi
realizada pequena incisao (2 - 3mm) com bisturi pontiagudo (lamina 11) para

facilitar a introdugao da agulha.

A técnica usada nas biopsias foi a designada como “méo livre”
(PARKER; HURBANK, 1996), onde o proprio examinador manipula o
transdutor com uma das mé&os e a pistola de bidépsia com a outra. A
introducdo da agulha foi sempre realizada pela parte lateral, paralela ao
transdutor. Desta maneira, o trajeto da agulha vai de encontro ao feixe ultra-
sbénico, podendo ser demonstrado em toda a sua extensado. Esta técnica de
introducéo da agulha é a considerada obliqua ou paralela em relagao ao eixo

da pele.

Agulhas especiais de dupla camada para bidpsia foram utilizadas,
adaptadas a pistolas acionadas por molas. As pistolas utilizadas,
dependendo da disponibilidade, adaptavam agulha de calibres diferentes,

sendo de 12 gauge (BARD MAGNUM - Bard Radiology, Convington,
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Georgia - USA) ou de 14 gauge (MANAM PRO-MAG 2.1 — Manam Scientific

Products, Northbrook, lllinois - USA).

Das 26 bidpsias orientadas pela ultra-sonografia, 12 foram realizadas
com agulha de 12 gauge (12/26 - 46,1%) e 14 com de 14 gauge (14/26 -
53,9%). O numero de fragmentos obtidos em cada bidpsia foi armazenado

para futuras correlagdes.

Curativos compressivos foram feitos em todas as pacientes, sendo
estas orientadas em relagdo aos cuidados locais, possiveis complicagdes,
ao uso de anti-inflamatério e data de retorno para avaliagdo do resultado

anatomopatoldgico.

Radiografias dos fragmentos foram realizadas apds sua obtencao,
para verificar a presenca ou nao de microcalcificacdbes nos espécimes.
Foram usadas técnicas radiograficas habituais, com 22 de kV e 10 de mAs e

também magnificadas para melhor caracterizagao de microcalcificagoes.

Todas as pacientes submetidas a bidpsia guiada pela ultra-sonografia
foram orientadas para retorno, avaliagdo do resultado anatomopatoldgico e

continuidade do caso.

As biopsias orientadas pela estereotaxia, naquelas pacientes em que
as lesdes nao foram identificadas pela ultra-sonografia, também foram
realizadas com agulhas de 12 e 14 gauge e as pacientes submetidas a
setorectomia realizaram agulhamento prévio com agulha do tipo Kopans
(Cook, Bloomington, IN - USA), de 21 gauge, através de sistema biplanar

com bandeja fenestrada.
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48 RESULTADOS ANATOMOPATOLOGICOS

As pacientes que fizeram biopsias guiadas pela ultra-sonografia e
apresentaram atipias, cicatriz radiada e cancer nos resultados histolégicos,
foram encaminhadas para excisdo cirurgica da lesdo. As pacientes que nao
apresentaram microcalcificagdes nas radiografias dos fragmentos realizaram
novo procedimento, orientado pela estereotaxia. As pacientes com
microcalcificagbes presentes nas radiografias pds biopsia tiveram
correlacionados os resultados da mamografia e o0s exames
anatomopatologicos. Nos casos em que os resultados anatomopatologicos
correspondiam aos achados mamograficos, como, por exemplo, nas
microcalcificagdes classificadas como BI-RADS™ categoria 4 e achados
histolégicos benignos, as pacientes foram orientadas para seguimento
radiolégico. Estas pacientes ndo foram submetidas a setorectomia e as
lesdes foram consideradas como provavelmente benignas pelos critérios de
BI-RADS™ (categoria 3). Resultados histolégicos de lesdes benignas, como
fiboroadenoma com calcificagdes, foram considerados como BI-RADS™

categoria 2.

As pacientes classificadas como categoria 2 foram orientadas a
rastreamento mamografico de rotina. As que foram classificadas como
categoria 3 estdo fazendo controles mamograficos semestrais, sendo os

focos de microcalcificacbes avaliados quanto a sua estabilidade. Nos casos
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em que houver mudangas, tanto na forma quanto na quantidade das

microcalcificagdes, novas biodpsias deverao ser realizadas.

Nas pacientes em que a analise histologica nao foi concordante com
os achados mamograficos, como por exemplo achados histolégicos de
tecido normal em microcalcificagbes altamente suspeitas, novas bidpsias
foram realizadas pela estereotaxia ou setorectomia apdés agulhamento
prévio.

Estes critérios sdo os mesmos utilizados pelo Servico de Mamografia
do INRAD, nas bi6psias orientadas pela estereotaxia e estdo caracterizados

no fluxograma abaixo:




Fluxograma: FLUXO DE  PACIENTES

MICROCALCIFICACOES

Casuistica e Metodologia 39

NAS BIOPSIAS DE

MICROCALCIFICAGOES AGRUPADAS NA MAMOGRAFIA:

ULTRA-SONOGRAFIA

VAN

NEGATIVA

l

POSITIVA

l

BX PELA ESTEREOTAXIA

BX PELA USG

NN

POSITIVO PARA CA,
ATIPIAS E CICATRIZ RADIADA

l

CIRURGIA

NEGATIVO PARA CA

/

\

MICRO +

MICRO -

/N

CONCORDANTE NAO CONCORD
COM MG COM MG
CONTROLE MG CIRURGIA OU

NOVA BX/MG




Casuistica e Metodologia 40

Os resultados anatomopatoldgicos das bidpsias, orientadas pela ultra-
sonografia ou estereotaxia, foram arquivados para comparagbes com o0s
resultados finais nas pacientes que realizaram exérese cirurgica, sendo
avaliados o0s casos subestimados como nos achados de hiperplasias
atipicas em resultados finais de ca “in situ”, nos de ca “in situ” em resultados
de carcinomas invasivos e nas cicatrizes radiadas com histologia de cancer

na cirurgia.

4.9 ANALISE ESTATISTICA

Foi calculada a porcentagem dos focos de microcalcificagbes
identificadas ao ultra-som, demonstrando a sua sensibilidade. Também
foram avaliadas caracteristicas mamograficas como tamanho e constituicao
da mama e dos focos de microcalcificagbes como tamanho meédio e
profundidade, na intencdo de correlacionar a positividade do ultra-som
nestas variantes. O Teste Exato de Fischer foi utilizado na avaliagdo da
constituigdo mamaria e o teste ndo paramétrico de Mann-Whitney na
avaliacao do tamanho dos focos. Chi-Square foi utilizado na comparacéo da
profundidade dos focos, do tamanho da mama e na relagdo de casos

positivos para neoplasia maligna.




5. Resultados
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51 ACHADOS ULTRA-SONOGRAFICOS

A idade das 68 pacientes avaliadas variou entre 34 e 76 anos, média
de 49,7 e mediana de 50 anos. Dos 70 focos de microcalcificagdes
agrupadas suspeitas, 26 foram identificados através da ultra-sonografia
(26/70 - 37,1%) e considerados como positivos. Os outros 44 focos (44/70 -
62,9%) ndo foram claramente demonstrados pela ultra-sonografia, sendo
classificados como negativos. Os casos positivos foram submetidos a
biopsia percutdnea de fragmento guiados pela ultra-sonografia. Os casos

negativos realizaram procedimentos orientados pela estereotaxia.

Duas pacientes apresentaram um foco de microcalcificagbes
agrupadas em cada mama, sendo que nenhum deles foi identificado atraves

da ultra-sonografia.

Das pacientes consideradas negativas pela ultra-sonografia, 9 delas
(12,8%) apresentavam, além do foco suspeito, objeto de interesse, varias
outras microcalcificagdes na mesma mama. A ultra-sonografia, apesar de

identificar microcalcificagbes, nao possibilitou afirmar com segurancga tratar-
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se do mesmo foco suspeito a mamografia, sendo entao classificadas como

negativas.

Foram diagnosticados, na populacédo total do estudo, 12 casos de
patologia maligna (12/70 - 17,1%), sendo 9 de carcinomas ductais “in situ” e
3 casos de carcinomas ductais invasivos. Dos 26 casos positivos para
microcalcificagdes na ultra-sonografia, 8 foram positivos para cancer (8/26 -
30,8%) e 18 foram de achados benignos, ndo apresentando qualquer tipo de
atipia (18/26 - 69,2%). Dos 12 casos com diagndstico de cancer, 8 foram
identificados na ultra-sonografia (8/12 - 66,7%) e 4 nao (4/12 - 33,3%). Nas
ultra-sonografias dos 53 casos benignos, 34,0% (18/53) foram positivas e

66,0% (35/53) negativas.

5.1.1 Achados ultra-sonograficos de acordo com classificacao
de BI-RADS™

As lesdes classificadas como BI-RADS™ categoria 5 (4 lesdes - 5,7%

do total), foram, na sua totalidade, identificadas através da ultra-sonografia.

Nas 61 lesdes classificadas como categoria 4 pelo BI-RADS™ (87,2%
do total), 22 foram identificadas pela ultra-sonografia (22/61 - 36,1%),

enquanto 39 (39/61 - 63,9%) foram negativas (tabela 1).

Cinco pacientes (7,1% do total) ndo realizaram procedimentos
invasivos (bidpsia esterotaxica ou setorectomia), tendo sido, apds nova

avaliagao e complementos mamograficos, classificadas como BI-RADS™ 3.
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Esta pacientes estdo fazendo controles periddicos. Estes cinco casos

tiveram ultra-sonografia negativa para microcalcificagoes.

TABELA 1- ACHADOS ULTRA-SONOGRAFICOS DE ACORDO COM BI-

RADS™
ULTRA-SOM
BI-RADS ™ N° (%) positivo negativo
N° % N° %
3 5 (7,1%) 0 0 5 100
4 61 (87,2%) 22 36,1 39 63,9
5 4 (5,7%) 4 100 0 0

Todas as pacientes classificadas como BI-RADS™ 5 tiveram
diagnostico de cancer nos cortes histolégicos (4/4 - 100%), ao passo que
nas classificadas como BI-RADS™ 4, 8 tiveram diagndéstico de cancer (8/61 -

13,1%) e 53 demonstraram achados histolégicos benignos (53/61 - 86,9%).

Avaliando somente as pacientes com ultra-sonografia positiva em
lesbes BI-RADS™ 4, 4 pacientes tiveram diagnostico de cancer (4/22 -
18,2%), sendo 18 negativos para malignidade (18/22 - 81,8%). Nos casos de
ultra-sonografia negativa, em 4 pacientes o diagndstico foi de cancer (4/39 -

10,3%) e em 35 pacientes os achados histologicos foram de benignidade

(35/39 - 89,7%).
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5.1.2 Caracteristicas morfolégicas nas lesdes identificadas ao

ultra-som

Nos 26 casos positivos, os achados ultra-sonograficos
correlacionados aos focos de microcalcificagcbes demonstraram, em 6 deles,
associagdo com efeito massa (6/26 - 23,1%), apresentando imagem
hipoecogénica delimitavel com pontos hiperecogénicos no interior. Destas, 5
tiveram diagndstico de cancer (5/6 - 83,3%). Nas outras, foram identificados
pontos hiperecogénicos no meio do tecido adiposo em 13 lesdes (13/26 -
50%), sendo 3 positivas para cancer (3/13 - 23,1%). Em 5 casos, as
microcalcificagdes foram identificadas nas paredes de cistos (5/26 - 19,2%)
e, em 2, no interior de ductos (2/26 - 7,7%), todos com resultados finais

benignos.

As caracteristicas ultra-sonograficas dos focos de microcalcificagbes

estdo exemplificados na figura 3.
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FIGURA 3 - CARACTERISTICAS ULTRA-SONOGRAFICAS DOS FOCOS DE

MICROCALCIFICACOES. A- efeito massa (MSB, caso n° 13). B-
microcalcificagdes no meio de tecido adiposo (MHBCC, caso n° 2).

C- microcalcificagdes na parede de cisto (VPGS, caso n° 7). D-
microcalcificagdes no interior de ducto (AFR, caso n° 8)
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Os achados ultra-sonograficos correlacionados com os focos de
microcalcificagdes, assim como a propor¢ao de casos benignos e malignos

estao dispostos na tabela 2.

TABELA 2 - CARACTERISTICAS ULTRA-SONOGRAFICAS DAS LESOES
POSITIVAS E CORRELAGAO COM MALIGNIDADE E
BENIGNIDADE

Achados ultra-sonograficos em 26 casos

SN AT
Massa 6 (23,1) 5 (83,3) 1(16,7)
No meio do tecido adiposo 13 (50,0) 3 (23,1) 10 (76,9)
Paredes de cistos 5(19,2) 0 (0) 5 (100)
Interior de ductos 2(7,7) 0 (0) 2 (100)
Total 26 (100)

5.1.3. Achados ultra-sonograficos nas variantes mamograficas

5.1.3.1. Tamanho do foco de microcalcificagées

Na avaliagdo do maior didmetro dos focos das microcalcificagbes
agrupadas nas pacientes consideradas positivas ao ultra-som, o valor médio
obtido foi de 14,0 mm, variando entre 5,0 mm e 50,0 mm, com mediana de
11,0 mm. Nas consideradas negativas, a média foi de 7,6 mm, com minimo

de 3,0 mm e maximo de 22,0 mm (mediana 6,0 mm). Estes valores
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apresentam diferengca significativa através do teste nao-paramétrico de
Mann-Whitney (p< 0,001), sendo consideravelmente maior, na média, nos

casos positivos (tabela 3).

TABELA 3 - CORRELACAO DO ULTRA-SOM COM O TAMANHO DO FOCO DE
MICROCALCIFICAGCOES

USG=negativo

Variavel

t'\gf‘n";r:ﬁo Ne Média Eaejr‘gg Mediana  Minimo

22,00 mm 44 7,61 mm 4,09 mm 6,00 mm 3,00 mm
USG=positivo

Variavel

gfnxg:ﬁo Ne Média Eaejr"éig Mediana  Minimo

50,00 mm 26 14,00 mm 9,38 mm 11,00 mm 5,00 mm

Nas pacientes com diagndstico de cancer e ultra-sonografia positiva,
os focos de microcalcificagcbes mediram entre 9,0 mm e 24,0 mm, com
média de 16,6 mm. Nos casos de céncer com ultra-sonografia negativa,
mediram entre 4,0 mm e 13,0 mm, com média de 9,7 mm. Nao foram
observadas diferengas significativas entre estes dois grupos, através do

teste ndo-paramétrico de Mann-Whitney (p = 0,1996).

Considerando a presenca ou ndo de microcalcificagdes nas
radiografias dos fragmentos, apds as biopsias orientadas pela ultra-

sonografia, e sua correlagio com o tamanho dos focos de
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microcalcificagdes, este numero variou entre 5,0 mm e 24,0 mm nos casos
de microcalcificagdes presentes (média de 13,1 mm) e entre 5,0 mm e 50,0

mm nos casos ausentes (média de 16,1 mm).

5.1.3.2. Constituicao mamaria

Com relacdo a constituicio mamaria, ndao foi observada diferenca
significativa entre os grupos, segundo Teste Exato de Fischer. Nos casos
positivos, 3,85% foram em mamas consideradas predominantemente
adiposas, 7,69 % nas mamas heterogeneamente ou acentuadamente
densas e 88,46% nas com densidades fibroglandulares esparsas. Nos casos
negativos, estes numeros foram respectivamente 11,36%, 25,00% e 63,64%

(tabela 4).

TABELA 4 - ULTRA-SONOGRAFIA DE ACORDO COM A CONSTITUICAO

MAMARIA
Variavel adiposa allta esparsas Total
densidade
negativo 5 11 28 44
% 11,36 25,00 63,64
positivo 1 2 23 26
% 3,85 7,69 88,46

Teste exato de Fisher p = 0,097
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5.1.3.3 Profundidade dos focos de microcalcificagoes

Na avaliagdo da profundidade dos focos de microcalcificagdes, a
maioria dos exames positivos foi em focos de microcalcificagées localizados
no tergo anterior, ou seja, mais superficiais (61,54%), contra 30,77% no tergo
intermediario e 7,69% nos posteriores, ou mais profundos. Nos exames
negativos, os achados foram de 25,00% no tergo anterior, 34,09% no
intermediario e 40,91% no posterior. Existe uma diferenga significativa em
relacdo a profundidade do foco de microcalcificagbes - teste Qui-quadrado

(tabela 5).

TABELA 5 - ULTRA-SONOGRAFIA DE ACORDO COM A PROFUNDIDADE DOS
FOCOS DE MICROCALCIFICAGCOES

Variavel intermediario posterior anterior Total
negativo 15 18 11 44
% 34,09 40,91 25,00

positivo 8 2 16 26
% 30,77 7,69 61,54

Total 23 20 27 70
teste 32 p = 0,002

5.1.3.4 Tamanho da mama
A maioria dos <casos de ultra-sonografia positiva para

microcalcificagdes ocorreu em mamas consideradas pequenas (10/26 -
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38,46%) e de tamanho médio (12/26 - 46,15%). Nas mamas consideradas
de tamanho grande, este numero foi de 4 em 26 (15,38%). Nos casos de
ultra-sonografia negativa, 22,73% (10/44) foram em mamas consideradas
grandes, 36,36% (16/44) nas de tamanho médio e 40,91% (18/44) nas
pequenas (tabela 6). A correlagdo com o tamanho da mama, neste estudo,
nao demonstrou diferenca significativa entre os dois grupos, positivos e

negativos a ultra-sonografia (Qui-quadrado).

TABELA 6 - ULTRA-SONOGRAFIA DE ACORDO COM O TAMANHO DA MAMA

Variavel grande meédia pequena Total
negativo 10 16 18 44
% 22,73 36,36 40,91

positivo 4 12 10 26
% 15,38 46,15 38,46

Total 14 28 28 70
teste y? p = 0,652

As caracteristicas mamograficas encontradas neste estudo estado
demonstradas na tabela 7, comparando-se os casos positivos e negativos a

ultra-sonografia.
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TABELA 7 - ULTRA-SONOGRAFIA NAS VARIANTES MAMOGRAFICAS

ULTRA-SOM
Tamanho do foco Positivo Negativo
Média (mm) 14,00 7,6
Intervalo (mm) 5-50 3-32
Variantes N° % N° %
Constituicdo mamaria
Adiposa 1 3,8 5 11,4
Densidades esparsas 23 88,5 28 63,6
Alta densidade 2 7,7 11 25,0
Tamanho da mama
Pequena 10 38,5 18 40,9
Média 12 46,1 16 36,4
Grande 4 15,4 10 22,7
Profundidade do foco
Anterior 16 61,5 11 25,0
Intermediario 8 30,8 15 34,1
Posterior 2 7,7 18 40,9

5.2. BIOPSIAS DE FRAGMENTO E RESULTADOS
ANATOMOPATOLOGICOS

Nas 26 bidpsias de fragmento orientadas através da ultra-sonografia,
o numero médio de fragmentos obtido foi de 7,3 com variagao entre 5 e 10
fragmentos. Os procedimentos considerados bem sucedidos foram os que
apresentaram microcalcificagdes presentes nas radiografias e/ou nos cortes

histolégicos. Isto ocorreu em 18 pacientes (18/26 - 69,2%) Em apenas 1
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paciente a presenga de microcalcificagdes foi demonstrada somente na
histologia. Em 8 casos nao foram identificadas microcalcificacbes (8/26 -
30,8%). Estas pacientes foram submetidas a novo procedimento orientado

pela mamografia.

Nao foi encontrado, nas avaliagbes histologicas, nenhum caso de
hiperplasia ductal com atipias, nem tampouco de cicatriz radiada. Os casos
de patologias benignas incluiram: fibroadenomas com calcificagdes,
alteragdes fibrocisticas e microcisticas, fibroesclerose, adenose, metaplasia
apocrina, fibrose estromal, esclerose estromal, adenose esclerosante,

papiloma, alterac&o colunar sem atipias e hiperplasia sem atipias.

As pacientes que apresentaram resultado histolégico positivo para
cancer foram encaminhadas para retirada cirurgica da area da lesdo. Nos 18
casos de achados benignos apds os procedimentos, 4 pacientes voltaram ao
rastreamento mamografico de rotina, sendo uma por resultado final de
fiboroadenoma e, as demais, por terem realizado exérese cirurgica
(setorectomia), sendo mantidos os resultados benignos. As outras 14
pacientes estao realizando controle mamografico semestral, para avaliagao
evolutiva das microcalcificagbes. Uma delas apresentou, no ultimo controle
mamografico, aumento no numero de microcalcificagées, sendo novamente
submetida a bidépsia de fragmento, também orientada pela ultra-sonografia.
O resultado anatomopatoldgico revelou a presenca de carcinoma ductal “in
situ”. Esta paciente esta aguardando cirurgia para retirada total da lesao.
Este caso (1/14 - 7,1%) foi considerado como carcinomas nao

diagnosticado.
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Das pacientes negativas a ultra-sonografia, submetidas a
procedimentos orientados pela mamografia, 4 apresentaram diagnoéstico de
cancer (4/39 - 10,26%) e 35 patologias benignas (35/39 - 89,74%). A
porcentagem de patologias malignas foi maior nos casos positivos a ultra-
sonografia (8/26 - 30,77%) do que nos negativos (4/39 - 10,26%). Estes

valores estao dispostos na tabela 8.

TABELA 8 - CORRELAQAQ DA POSITIVIDADE DA ULTRA-SONOGRAFIA NOS
CASOS DE CANCER

CANCER
nao sim Total

UsSG
negativo 35 4 39
% 89,74 10,26
positivo 18 8 o6
% 69,23 30,77
Total 53 12 65
teste 5 p=0,018

Em relagdo ao calibre das agulhas utilizadas, os valores percentuais
de casos com microcalcificacdes presentes apos os procedimentos foram
semelhantes, comparando-se as agulhas de 12 e 14 gauge. Nas 12

pacientes em que foram utilizadas agulhas de 12 gauge, 8 apresentaram
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microcalcificagbes nos fragmentos (8/12 - 66,66%) e nas 14 pacientes que
realizaram com agulha 14 gauge, 10 apresentaram microcalcificagdes (10/14
- 71,42%). Estes valores nao apresentaram diferengas estatisticas

significantes.

Dos 8 casos de patologias malignas diagnosticadas nas pacientes
orientadas pela ultra-sonografia, em cinco delas foram utilizadas agulha de

14 gauge (5/8 - 62,5%) e, em 3, de 12 gauge (3/8 - 37,5%).

As pacientes que tiveram diagndstico anatomopatoldégico de
malignidade nas bidpsias de fragmentos orientadas pela ultra-sonografia, o
resultado histolégico foi de carcinoma ductal “in situ”. Estas pacientes foram
submetidas posteriormente a setorectomia. Em 3 delas este diagnéstico foi
subestimado (3/8 - 37,5%), demonstrando resultado final de carcinoma
ductal invasivo. Uma apresentou resultado final de carcinoma ductal “in situ”
extenso, com dois focos de microinvasado. A segunda havia apresentado na
avaliagcao histologica da bidpsia de fragmento area suspeita, porém nao
conclusiva para invasao e teve resultado final de carcinoma ductal invasivo
multifocal, com maior foco de 1,0 cm e carcinoma ductal “in situ” extenso. A
terceira apresentou, no final, carcinoma ductal “in situ” extenso, com

neoplasia invasiva medindo 0,4 cm no maior eixo.

Nos 3 casos de anomalias subestimadas no grupo de ultra-sonografia
positiva, todas foram realizadas com agulha de gauge 14. Os 5 casos

restantes tiveram mantido o diagndstico de carcinoma ductal “in situ”.
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As complicagdes possiveis neste tipo de procedimento sdo a
formagdo de ecmoses na pele, hematomas, inflamacédo local e, mais
raramente, infeccdes ou acidentes de pungdo como pneumoperitdénio, porém

neste estudo nao foi identificada nenhuma complicacéo, além de ecmoses.

A figura 4 demonstra a sequéncia seguida neste estudo: diagnéstico

pela mamografia, ultra-sonografia, bidpsia e radiografia dos fragmentos.
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MAMA DIR 11H
RETRO-AREOLAR

HMAMA DIR 11H
RETRO-AREOLAR

FIGURA 4 -

EXEMPLO DE EXAMES DIAGNOSTICOS E BIOPSIA DE
FRAGMENTO. CASO 41 (MADB) - 57 ANOS. FOCOS DE
MICROCALCIFICACOES DE 10 mm. ANATOMOPATOLOGICO:
CARCINOMA DUCTAL “IN SITU”. A - Mamografia. B - Ultra-
sonografia. C - Bidpsia de fragmento orientada pela ultra-sonografia.
D - Radiografia dos fragmentos.
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As caracteristicas mamograficas dos 12 casos de cancer encontrados

na populagao do estudo estdo demonstradas na tabela 9.

TABELA 9 - ULTRA-SONOGRAFIA X VARIANTES MAMOGRAFICAS NOS
CASOS POSITIVOS PARA CANCER

ULTRA-SOM Positivo Negativo
Tamanho do foco
Média (mm) 16,6 9,7
Intervalo (mm) 9-24 4-13
Variantes Ne° % N° %

Constituigdo mamaria

Adiposa 0 0 0 0

Densidades esparsas 8 100 2 50

Alta densidade 0 0 2 50
Tamanho da mama

Pequena 4 50 2 50

Média 2 25 1 25

Grande 2 25 1 25
Profundidade do foco

Anterior 5 62,5 3 75

Intermediario 2 25 0 0

Posterior 1 12,5 1 25




6. Discussao
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Desde a década de 80, estudos sao realizados com a intencao de se
demonstrar a capacidade de a ultra-sonografia identificar microcalcificagoes,
0 que é considerado uma das principais limitagdes do método (CILOTTI et
al.,, 1997). Os primeiros trabalhos (KASUMI, 1988; KASUMI; SAKUMA,
1994) abordando o tema, usando transdutores de 7,5 MHz, ja demonstravam
a capacidade de se detectar microcalcificagbes como pontos
hiperecogénicos identificados no meio de menor ecogenicidade. Mais
recentemente, a limitacdo em se identificar estes pontos no meio de
ecogenicidade semelhante, como o tecido fibroglandular, foi novamente

demonstrada (MOON et al., 2000).

O desenvolvimento tecnolégico aplicado aos aparelhos de ultra-som
desde entdo, melhorando a resolugdo e o contraste, vem viabilizando a
caracterizagdo de lesbes cada vez menores, oferecendo também, a
possibilidade de se identificar microcalcificagdes agrupadas através deste
método. Alguns trabalhos demonstram que, utilizando aparelhos com
transdutores de alta resolucéo e frequéncia (10 - 13 MHz), a caracterizagao
de microcalcificagcbes agrupadas € mais frequente quando comparada a
identificacdo com aparelhos ultra-sonograficos com transdutores de 7,5 MHz

(CLEVERLEY et al., 1997; TEH et al., 2000).
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6.1. POPULAGAO DO ESTUDO

O encaminhamento de pacientes com microcalcificagdes suspeitas
para este trabalho foi realizado de modo aleatério. Qualquer mamografia
com lesdes classificadas como BI-RADS™ categoria 4 ou 5 e que se
encaixassem nos critérios de inclusdo, foram encaminhadas. Como se trata
de um servigo (Diagndstico por Imagem em Mama — INRAD) onde mais de
uma pessoa avalia as mamografias, provavelmente ndo foram enviados
todos os casos de modo consecutivo. Entretanto, o grande numero de casos
de doencgas benignas (58/70 - 82% dos casos) e o tamanho médio do foco
de microcalcificagbes, semelhante ou menor que em outros estudos (SOO et
al., 2003), demonstra que ndo houve um direcionamento de casos mais

provaveis de serem identificados ao ultra-som.

6.2. LIMITAGOES DO ESTUDO

Todos os exames ultra-sonograficos e as bidpsias percutdneas foram
realizados em um unico aparelho (ATL - HDI 3000), com transdutor de alta
frequéncia (5-12MHz) e por um unico examinador, com mais de dez anos de
experiéncia com o método. Contudo, ndo se pode afirmar que este estudo
seja reprodutivel por qualquer profissional, assim como em outros aparelhos
ultra-sonograficos, principalmente com transdutores de menor frequéncia ou

pior resolugdo. Como exemplo, Teh e colaboradores (TEH et al., 2000),
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comparando transdutores de 7,5 MHz e 10 -13 MHz, identificaram alteracdes
ao ultra-som em 19,3% dos casos com transdutores de 7,5MHz, contra 93%

nos de 10 - 13 MHz.

A populagdo total do estudo possibilitou demonstrar diferencas
estatisticamente significativas em determinados parametros avaliados, como
no tamanho do foco de microcalcificacdes e na pesquisa da profundidade da
lesdo. Porém, em outros parametros, como na avaliacdo da constituigao
mamaria, um numero maior de casos talvez pudesse apresentar resultados
mais confiaveis. Na avaliacdo deste parametro, tivemos um nimero pequeno
de pacientes com mamas classificadas como predominantemente adiposas
ou de alta densidade, prevalecendo as mamas com densidades

fibroglandulares esparsas.

6.3. MAMOGRAFIA

A mamografia permanece como padrédo referencial na detecgédo e
caracterizagado das microcalcificagdes (YANG et al., 1997). Com isto, pode-
se usar a mamografia como base de localizagdo dos focos de
microcalcificagbes. Para tanto, a realizagdo de incidéncias em perfil
absoluto, ou verdadeiro, ajudou a definir o real posicionamento do foco em
relagdo a papila mamaria, possibilitando uma melhor visualizagédo através da

ultra-sonografia. Neste estudo o perfil absoluto foi realizado em todas as
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pacientes, a exemplo de Cleverley e colaboradores que também usaram

esta técnica (CLEVERLEY et al., 1997).

6.4. ULTRA-SONOGRAFIA

A sensibilidade da ultra-sonografia na identificagdo dos focos de
microcalcificagdes previamente diagnosticados pela mamografia foi de
37,1%, na casuistica deste estudo. Comparando com trabalhos que tiveram
metodologia semelhante, este valor posicionou-se numa situagéo
intermediaria. Moon e colaboradores (MOON et al., 2000) identificaram esta
correlagcdo em 45% dos casos. Para Soo e colaboradores (SOO et al., 2003),
este valor foi de 23%. Teh e colaboradores (TEH et al., 2000) obtiveram 93%
de sensibilidade, também com metodologia semelhante, porém, das 44
pacientes avaliadas, 30 apresentaram diagndstico de cancer (30/44 -
68,1%), sendo que destes, 23 eram invasivos. As alteragbes ultra-
sonograficas mais comuns, no trabalho de Teh e colaboradores (TEH et al.,
2000), foram atenuagao da onda sonora (43,2%) e distorgbes ou massas
(25%). Estas caracteristicas demonstram que houve uma selegdo de casos,
possivelmente mais faceis de serem identificados através da ultra-

sonografia.

Apesar de a ultra-sonografia poder, em alguns casos, identificar estes
focos de microcalcificagdes, ndo pode caracteriza-los morfologicamente.

Este estudo ndo procurou, em momento algum, caracterizar
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morfologicamente as microcalcificacbes através da ultra-sonografia. Com
isso, torna-se dificil, em mamas com mais de um foco de microcalcificagdes,
afirmar qual alteragdo ao ultra-som € a de interesse, na correlagdo com a
mamografia. Em nove casos do total de focos avaliados (12,8%), apesar de
se identificar microcalcificacbes ao ultra-som, nao foi possivel estabelecer
esta correlacédo, sendo entao classificadas como negativas. Caso houvesse
uma maneira de se certificar que o foco visto ao ultra-som € o de interesse, o

numero de casos positivos ao ultra-som poderia subir para 50% do total.

6.5. ULTRA-SOM E BI-RADS™

Em todos os casos classificados como BI-RADS™ categoria 5, a ultra-
sonografia foi positiva (100%). Todos estes casos eram carcinomas ductais
‘in situ” na avaliagdo anatomopatolégica das biopsias de fragmento. Em
geral, as alteragbes encontradas nesta categoria sdo maiores e quase
sempre relacionadas a malignidade. Para Soo e colaboradores (SOO et al.,

2003), este numero foi de 89%.

As microcalcificagbes classificadas como BI-RADS™ categoria 4
podem apresentar tamanhos, formas e distribuicbes variadas. A
sensibilidade ultra-sonografica nestas pacientes foi de 36,1% (22/61). Das
pacientes com ultra-sonografia positiva, classificadas como BI-RADS™
categoria 4, 18,2% eram céancer (4/22). Na avaliagdo de Soo e

colaboradores (SOO et al., 2003), 59% dos focos vistos na ultra-sonografia,
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categoria 4, eram positivos para malignidade. Estes valores estao
discordantes e podem refletir uma interpretacdo diversa para os critérios

propostos por ACR - BI-RADS™,

6.6. ULTRA-SOME TAMANHO DO FOCO

A média dos didametros dos focos de microcalcificagdes, vistos na
ultra-sonografia, foi significativamente maior que a dos néo vistos pela ultra-
sonografia (14,0 mm contra 7,6 mm). Esta diferenga na casuistica de Soo e
colaboradores (SOO et al., 2003) foi de 23,0 mm contra 9,0 mm. Apesar de
os dois trabalhos demonstrarem concordancia na diferenga de tamanho
entre 0s casos positivos e negativos para ultra-sonografia, os valores
mostram, nos casos positivos para ultra-som, uma diferenca entre os dois
trabalhos (14,0 mm contra 23,0 mm). Provavelmente, as lesdes classificadas
como positivas por Soo e colaboradores (SOO et al., 2003) foram maiores e,
consequentemente, mais claramente demonstraveis através da ultra-

sonografia.

Na correlacdo entre o tamanho do foco e a presenga ou nao de
microcalcificagdes nos fragmentos pds bidpsia, o tamanho médio do foco foi
maior nos casos de microcalcificagées ausentes (16,1 mm, variando entre
5,0 mm e 50,0 mm) que nas presentes (13,1 mm, variando entre 5,0 mm e
24,0 mm). Estes numeros mostram, apesar de poucos casos de

microcalcificagbes ausentes (8/26), ndo haver correlagdo entre focos
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maiores e sucesso na obtencdo de microcalcificagdes nos fragmentos,
devendo este fator estar ligado a localizagdo dos focos e facilidade de

acesso para bidpsias.

6.7. CARACTERISTICAS ULTRA-SONOGRAFICAS

A maioria dos casos positivos ao ultra-som no trabalho de Soo e
colaboradores (SOO et al., 2003) estava associada ao efeito massa (77% -
20/26), enquanto neste estudo este numero foi de apenas 23% (6/26). Do
total dos casos positivos na casuistica de Soo e colaboradores (SOO et al.,
2003), 69,2% (18/26) tiveram diagnostico histolégico de cancer, enquanto

neste trabalho este numero foi de 30,8% (8/26).

A correlagdo com o trabalho de Soo e colaboradores (SOO et al.,
2003) demonstra uma diferenga importante no tamanho médio dos focos de
microcalcificagdes nos casos positivos ao ultra-som em relagdo a este
estudo (23 mm contra 14 mm). Este aspecto ajuda a explicar também o
maior numero de ultra-sons com efeito massa associado (77% no trabalho
de Soo e colaboradores, contra 23% deste estudo), pois pode-se supor que
quanto maior a lesdo, maior a possibilidade de encontrar o efeito massa.
Apesar destas diferencas, os critérios de exclusdo nos dois estudos é
semelhante, ou seja, mamografias com efeito massa associado as

microcalcificagdes nao foram incluidos.
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O maior diametro dos focos, a presenca de efeito massa e o numero
de casos de cancer nos exames positivos sugerem que a definicdo de
positividade ao ultra-som no trabalho de Soo e colaboradores foi diferente
deste estudo, sendo, provavelmente, classificadas como positivas as lesdes

mais evidentes ao ultra-som.

6.8. ULTRA-SOM E CONSTITUIGAO MAMARIA

Existe consenso de que microcalcificagcbes sdo mais facilmente
identificadas no meio de menor ecogenicidade, como no caso de associagao
com efeito massa (KASUMI, 1988; YANG et al., 1997). Com isso, esperava-
se que, em mamas com maior quantidade de tecido adiposo, de menor
ecogenicidade, fosse possivel um numero maior de ultra-sonografia positiva
para microcalcificagcbes. Porém, neste estudo, a correlagcdo com a
constituicio mamaria ndo demonstrou diferengas significativas. A
constituicdo mamaria da grande maioria das pacientes foi considerada como
densidades fibroglandulares esparsas. Os valores positivos nas pacientes
com padrao de alta densidade e predominantemente adiposas foram baixos.
Moon e colaboradores também avaliaram este parametro e ndo obtiveram
diferengas significativas, porém encontraram um numero maior de ultra-
sonografias positivas em mamas densas. Apesar disso, Huang e
colaboradores (HUANG et al., 1999) em sua casuistica, sugerem que, nos

casos em que o ultra-som nao identificou alteragdes em microcalcificacoes
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agrupadas, a razdo foi a ecogenicidade do parénquima, também

hiperecogénico.

6.9. ULTRA-SOM E PROFUNDIDADE DO FOCO

Cleverley e colaboradores (CLEVERLEY et al., 1997) relatam a maior
possibilidade de se identificar focos localizados mais superficialmente,
porém nao quantificam esta afirmacdo. Este estudo, avaliando a
profundidade do foco de microcalcificacbes, demonstrou que a maioria das
ultra-sonografias positivas foi em focos localizados no tergo anterior, ou seja,
mais superficial - 61,54%, contra apenas 7,69% no terco posterior. Este

resultado é significativo estatisticamente.

O critério de avaliacdo de profundidade foi baseado nas definicbes
propostas por Kopans (KOPANS, 1998) para definir localizagcao de lesdes
através da mamografia. Procurou-se transferir esta localizagao para a ultra-
sonografia, correlacionando focos localizados no tergo anterior na
mamografia com lesdes mais superficiais, proximas da pele, na ultra-
sonografia. Porém, a divisdo da mama em tergos anterior, intermediario e
posterior ndo avalia o tamanho da mama. Mamas grandes podem
apresentar focos de microcalcificagcbes no tergco anterior e, na ultra-
sonografia, este mesmo foco néo estar proximo da pele. O mesmo se pode
dizer para lesbes em tercos intermediario e posterior na mamografia de

mamas pequenas.
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6.10. ULTRA-SOM E TAMANHO DA MAMA

O critério estabelecido para se definir o tamanho da mama procurou
basear-se na traducdo deste tamanho no filme mamografico, sendo que nem
sempre o musculo peitoral era visivel, considerando-se, entdo, o limite

posterior da mama na radiografia.

Apesar de a ultra-sonografia ter sido positiva mais em casos de
mamas pequenas e médias, do que nas grandes, este valor n&o foi
estatisticamente significativo. Outros trabalhos relatam a maior dificuldade
em avaliar pequenos focos em mamas grandes, correlacionando também a
possibilidade de focos mais profundos nestas pacientes (CLEVERLEY et al.,

1997).

6.11. CASOS POSITIVOS PARA CANCER

Varios estudos (TEH et al., 2000; GUFLER et al., 2000; SOO et al.,
2003) demonstram uma associagao importante de casos de cancer e ultra-
sonografia positiva na identificacdo dos focos de microcalcificagdes. Do total
de lesbes avaliadas por Moon e colaboradores (MOON et al., 2000), a
sensibilidade da ultra-sonografia foi de 82% (31/38) para casos de céancer,
enquanto nas lesdes benignas este numero foi de 23% (14/62). Teh e
colaboradores (TEH et al., 2000) obtiveram 81% de sensibilidade para casos

de cancer, porém, a grande maioria de tumores encontrados foram invasivos
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(76,7%) em relagao aos considerados “in situ” (23,3%). Na casuistica deste
estudo, a sensibilidade foi de 66,7% (8/12) de ultra-som positivos nos casos
de cancer e 34,0% (18/53) nos casos benignos. Estes valores sé&o

semelhantes aos encontrados nos outros trabalhos.

Parece ser consensual que a ultra-sonografia tem maior sensibilidade
para detectar microcalcificagdes associadas a cancer, em comparagao com
as associadas as patologias benignas, quando esta sensibilidade é baixa.
Isto se deve, em parte, ao fato de que, numa porcentagem consideravel dos
casos, estas microcalcificacdes estao associadas a massas hipoecogénicas,
ou acentuadamente hipoecogénicas, em contraste com a ecogenicidade alta
das microcalcificacdes. Nos casos de patologias benignas, a ecogenicidade
semelhante do tecido fibroglandular dificulta a identificacdo das

microcalcificagdes.

Das 26 biopsias realizadas pela ultra-sonografia, 8 casos foram de
carcinoma ductal “in situ” (30,8% - 8/26) e 18 casos de patologias benignas
(69,2% - 18/26). Avaliando o grupo de lesbes nao vistas ao ultra-som, 10,3%
(4/39) relacionou-se com cancer, sendo que nas patologias benignas este
valor foi de 89,7% (35/39). Estes resultados demonstram um numero maior
de casos de cancer com ultra-sonografia positiva. Porém para Soo e
colaboradores (SOO et al., 2003) esses valores, nos casos de ultra-som
positivo para microcalcificagées, foram de 69% contra 31% de casos
benignos. Gufler e colaboradores (GUFLER et al., 2000), na sua casuistica,
obtiveram sensibilidade de 100% na identificagdo de microcalcificagdes nos

casos positivos para malignidade — carcinomas ductais “in situ” e invasivos.
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Estes valores estdo diferentes, pois neste estudo houve um numero maior
de casos de ultra-sonografia positiva em patologias benignas, esclarecendo
com isso as diferengas, entre os trabalhos, também na comparagao com o

tamanho dos focos e na associacdo com efeito massa.

As caracteristicas ultra-sonograficas encontradas neste estudo, com
menos casos associados ao efeito massa e maior correlagcdo com achados
histolégicos benignos, podem estar relacionados ao tempo de experiéncia e

treinamento do observador para estes tipos de lesdes.

6.12. BIOPSIAS

O numero médio de fragmentos obtidos nas pacientes submetidas a
bidpsias, orientadas pela ultra-sonografia, foi semelhante a de outro estudo —
7,3 contra 8 (SOO et al.,, 2003). A diferengca é que neste estudo foram
utilizadas pistolas de bidpsias tradicionais, com agulhas de 14 e 12 gauge,
sendo que, na outra casuistica, 72% das bidpsias foram realizadas com

sistema a vacuo e agulhas de 11 gauge.

A presenca de microcalcificagées nos resultados anatomopatolégicos
ou nas radiografias dos fragmentos foi evidenciada em 18 casos (69,2%),
sendo que em dois deles a histologia ndo foi positiva, porém as radiografias
demonstravam claramente a presenca de microcalcificagbes. Pode ter
havido perda de material na transposi¢cdo, do local onde os fragmentos

foram colocados para a radiografia, para o liquido a base de formalina. Outra
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possibilidade € a de os cortes histologicos realizados para analise
microscopica nao terem incluido a regido de microcalcificagdes. Para Soo e
colaboradores (SOO et al.,, 2003), este numero foi de 96%, utilizando

somente bidpsias assistidas a vacuo.

Na realizacdo dos procedimentos guiados pela ultra-sonografia, a
utilizacao de pistolas acionadas por molas demonstrou dificuldade de
visualizagdo apés o primeiro disparo. Ha formacao de artefatos ultra-
sonograficos, como hematomas ou entrada de ar, na regido das
microcalcificagcbes, que sao, normalmente, alteracbes discretas, em
pequenas areas. Isto ocorre, principalmente, quando se faz a bidpsia em
lesbes ndo associadas a massas. O anestésico, administrado antes do
procedimento, foi injetado, orientado pelo ultra-som, ndo muito proximo das
lesdes, para que o liquido também nao provocasse artefatos sonoros. Estas
dificuldades fizeram com que outros parametros anatdbmicos na regido
adjacente a lesdo, como ligamentos ou areas especificas de tecido
fibroglandular, fossem observados, para, com eles, orientar-se nos disparos

subsequentes.

Nos casos de microcalcificacbes presentes nas radiografias dos
fragmentos e nos cortes histolégicos, ndo houve diferenga significativa
comparando agulhas de 12 e 14 gauge. Porém, nos trés casos de patologias
subestimadas, a agulha utilizada foi de 14 gauge. O tamanho do fragmento é
menor nos casos realizados com agulha de 14 gauge, sendo maior a
possibilidade de casos subestimados. Esta diferenca foi também

demonstrada em outros estudos, comparando agulhas de 14 gauge e
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bidpsias assistidas a vacuo, com agulhas de 11 gauge (JACKMAN et al.,

2001).

A taxa de patologias subestimadas neste estudo foi de 37,5%.
Jackman e colaboradores (JACKMAN et al., 2001) sugerem que esta taxa
esteja entre 15% e 36%. Para Teh e colaboradores (TEH et al., 2000), esta
taxa foi de 47,8% e, para Soo e colaboradores (SOO et al., 2003), este valor

foi de 33%.

Existe uma correlagdo de tamanho do tumor com diagndstico
subestimado nas bidpsias de fragmento, sendo que quanto maior o tumor,
maior a taxa de casos subestimados (JACKMAN et al., 2001). Também,
segundo outro trabalho (SOO et al., 2003) e esta casuistica, o diametro do
foco de microcalcificagdes € significativamente maior nos casos de ultra-
sonografia positiva que negativa. Com isso, correlaciona-se que,
normalmente, bidpsias guiadas pela ultra-sonografia sao feitas em lesdes

maiores, portanto com taxas maiores de diagnosticos subestimados.

As dificuldades encontradas na técnica de realizagao das bidpsias
orientadas pela ultra-sonografia, o niumero de bidpsias sem a presenca de
microcalcificagcdes nos fragmentos e a porcentagem de casos subestimados,
talvez possam ser corrigidos, utilizando técnica de bidpsia assistida a vacuo.
Desta forma, a introducéo da agulha seria Unica na regido da lesao ultra-
sonografica e o tamanho do fragmento maior, possibilitando melhores taxas
de microcalcificagdes presentes nos fragmentos e menos diagndsticos

subestimados.
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6.13. CONTROLE DE PACIENTES POS-BIOPSIA

As pacientes que apresentaram diagnostico de cancer nas biopsias
de fragmentos foram encaminhadas para cirurgia, sendo os resultados
anatomopatoldgicos finais confrontados com os das bidpsias. Nas pacientes
que tiveram resultados benignos (18/26 — 69,2%) uma delas apresentou
diagndstico de fibroadenoma com calcificagdes e outras trés, com resultados
discordantes, realizaram setorectomia, sendo mantidos os diagnosticos de

benignidade. Elas passaram a realizar controles mamograficos anuais.

As 14 pacientes restantes estdo realizando controles semestrais na
mama ipsilateral ao foco de microcalcificagdes. Outros trabalhos utilizaram a
mesma periodicidade (LIBERMAN, 2000) para os mesmos resultados

anatomopatoldgicos.

A presenga de uma paciente com achado de cancer em controle
evolutivo (1/14 - 7,1%), esta dentro da faixa (0,3 - 8,2%) de casos
considerados como carcinomas nao diagnosticados em outros trabalhos

(LIBERMAN, 2000).

6.14. CONTINUIDADE DO TRABALHO

O maior beneficio da identificacdo de focos de microcalcificacdes

através da ultra-sonografia € a possibilidade de se orientar procedimentos
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invasivos por este método. Um dos objetivos deste trabalho foi demonstrar
esta possibilidade. Nos casos de achados ultra-sonograficos com efeito
massa associados, as lesdes sdao mais facilmente atingidas pela bidpsias de
fragmentos, porém em outros achados, principalmente nas lesdes multiplas,
pequenas e localizadas profundamente em relagcado a pele, as bidpsias séao
mais dificeis e, apesar de terem sido realizadas, talvez devam ser evitadas.
O uso de sistema assistido a vacuo (mamotomia) pode minimizar as
dificuldades técnicas nestes achados e deve, no futuro, facilitar o acesso

nestes tipos de lesdes.




7. Conclusoes
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Com base nos resultados obtidos neste estudo podemos concluir que:

A ultra-sonografia apresenta uma sensibilidade baixa na
identificacdo de focos de microcalcificagcbes, previamente

vistos na mamografia.

O diametro médio dos focos de microcalcificagdes
identificados na ultra-sonografia € maior do que nos nao

identificados.

A ultra-sonografia identifica focos de microcalcificacbes
situados no tergo anterior da mama, mais superficiais, em
numeros percentuais maiores que no intermediario e

posterior.

A identificacdo de focos de microcalcificagbes ao ultra-som
permite que bidpsias de fragmento sejam realizadas,
orientadas por este método, com resultados semelhantes as

orientadas pela estereotaxia.




8. Anexo
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IDADE e profund tamanho bx ndm micro micro
PACIENTE RG - HC BIRADS foco . =" constituigado USG caracteristicas - usg gauge anatomopatolégico controle
(anos) (mm) Micro mama usg frag rx ap
1 C.PS 35147171 45 5 9 superf mod pequena  positivo massa sim 14 5 sim sim ca ductal in situ com comedo gn2 fez adenomastec com ca in situ extenso
2 MH.B.C.C. 2022128J 53 5 22 superf mod grande  positivo ptos hiperec adiposo sim 14 6 sim sim ca ductal in situ com comedo gn2 fez mastec com ca in situ multifocal
3 AJP. 3357617J 50 4 5 superf mod peq negativo néao i M fibroescle, meta ap, sem hiperp, seguimento
4 N.S.R CRSM 38 4 10 mod prof mod pequena  positivo ptos hiperec em ducto sim 14 5 sim sim fibroesclerose e papilomatose intraductal seguimento
5 C.RS 3350913D 55 4 15 superf mod media positivo ptos hiperec em cistos sim 12 5 nao nao fibrose estromal, tec ad sem atipias fez bx esterot, meta apoc, sem atipias,micro+
fez bx estero, met apoc, fibroesc, sem atipias,
6 M.M.B. 3357610F 64 4 8 prof mod media negativo nao M i fez bx estero, met apoc, fibroesc, sem atipias micro+
7 V.P.G.S. 3524804E 34 4 7 mod prof mod pequena  positivo ptos hiperec em cistos sim 12 8 sim sim alteracdes microcist, adenose, seguimento
fez cirurg, adenose esc, multifocal,
8 AFR 2923824F 47 4 10 superf mod media positivo ptos hiperec em ducto sim 14 7 sim sim adenose escler com calcif baso intra-acina hiperp pseudoang
fez cirurg, alt fibroc, hiperpl sem atipias,
9 G.LB. 2553059A 57 4 5 mod prof mod media negativo néo M i meta apoc seguimento
fez bx esterot MD, com fibrose estromal,
10 C.M.S.S. 2188182B 60 4 50 superf mod media positivo ptos hiperec adiposo sim 12 6 nao nao tec fibadipo, sem atipias micro+
fez bx estero e cirurg, aden, fibroesc,
11 RN 2449226J 36 4 5 mod prof alta media negativo n&o M i hiper sem atip seguimento
12 H.M.J.E. 5143328| 43 & 11 superf alta grande negativo nao Y NAO FEZ BX. SO SEGUIMENTO seguimento
13 M.S.B. 3364861B 54 4 17 superf mod pequena  positivo massa sim 12 7 sim sim ca ductal in situ na mama D fex quax, ca in situ extenso com comedo
14 Z.C.L. (D) 3215369B 66 4 6 profund mod pequena negativo néao i bx esterot, fibroesc e adenose com micro seguimento
bx esterot, fibroadenoma hialinizado
15 Z.C.L.(E) 3215369B 66 4 8 profund mod pequena negativo néao ji com calcif. rotina
fez cirurg, setor, com varas I,
16 J.CA 3220455B 47 4 14 mod prof mod media positivo ptos hiperec em cistos sim 14 7 sim nao meta apocr + fibroescl hiperp sem atipias
fez setor bilateral varias alt,hiperp,
17 T.R.S. 2408693E 45 4 4 superf alta peq negativo nao i fez bx estero, tec mamario nl sem atipias
18 O.C.M.F. 3359580A 52 4 9 profund mod peq negativo nao i i fez bx estero, fibrose estrom, adenose seguimento
fez mastec em 12/01, ca ductal invasivo,
19 J.V. 2854528 49 5 21 profund mod media positivo ~ massa sim 14 10  sim sim ca ductal in situ, com micro alta grau nuc gneh3
20 M.E.Z. 5207040l 62 4 7 superf mod peq positivo ptos hiperec adiposo sim 12 7 nao sim hiperplasia sem atipias, fiboesclerose aumento micro nova bx 06/03 - ca in situ
21 LV.R. 3362019G 47 4 6 superf mod media positivo massa sim 14 7 nao nao epitelio ductal sem atipias. fez bx estero, fibroadenoma, micro estromal
22 M.F. 4012171C 73 4 22 profund adiposa media negativo estero i I fez bx estero, fibroadenoma com calcif rotina
fez nova bx estero em 04/03 adenose,
23 IL.S. 3345055G 51 4 6 mod prof mod grande positivo ptos hiperec adiposo sim 14 8 sim nao cistos com meta apocr, fibroesclerose meta ap, micro
24 K.S. 3073215B 56 4 6 profund mod media negativo estero i I fez bx estero, fibrose padrao cicat, calcif seguimento
25 N.P.V. 2843945A 60 4 4 superf alta peq negativo estero M I adenose esclerosante seguimento
26 N.B.S. 2345190D 48 4 5 profund mod media negativo estero i i prolif miofibroblst, com hemorr antiga seguimento
27 A.M.C. 3336284C 46 4 5 superf alta peq negativo estero i I fez bx esterot - fibroesclerose, calcif basof seguimento
28 M.JJ.L. 3104875A 53 4 13 mod prof mod media negativo estero i I alt cist, fibrose estrom, hiper sem atipias seguimento
29 R.S.M. 3361763H 45 4 8 profund alta peq negativo estero M I fibroadenoma com calc basof, meta ap, rotina
30 C.C.. 2824222A 57 4 10 mod prof mod peq positivo massa sim 12 9 sim sim ca ductal in situ, gn3, sem comedo fez setor, ca ductal in situ, comedo.
31 M.CAR. 3248021A 48 4 13 profund alta media negativo estero? M i fez MR com ca duc in situ, neopls, lobular fez agulh + setor + nMR
32 E.F.L 5214592C 38 & 4 mod prof alta peq negativo estero i M NAO FEZ BX. SO SEGUIMENTO seguimento
33 T.T. 2810531B 60 4 6 superf mod peq positivo ptos hiperec adiposo sim 14 8 nao nao esclerose estrom, atrof lobular. fez bx estero, fibroesc, adenose, calc+
34 R.F.C. 55309926K 49 4 6 profund mod grande  negativo estero M i tem bx mesq com fibroesc disc do estroma seguimento
35 AM.S. 2781181G 49 4 6 profund adiposa grande  negativo estero M i adenose, calc+ seguimento
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fibroesc, micro basof estrom, adenose+++,
36 M.AXB. 3329912K superf peq positivo ptos hiperec adiposo i i i hiperp angiom seguimento

38 E.AN. 2241228G mod prof media positivo ptos hiperec em cistos i i i fibroesc, meta aproc, micro baso intralumin seguimento

fez bx esterot em 10/01 adenose
40 M.S.S. 2293651D rofund adiposa rande negativo i I com micro basofil seguimento

42 M.LR.G. 2079077A mod prof mod media negativo estero? M i NAO FEZ BX. SO SEGUIMENTO seguimento

44 A E.N. 2109328E profund adiposa rande negativo estero? i M fez bx cirurg fibroadenoma c/ calcif distrof rotina

46 T.S.C. 3519281K 49 5 superf mod peq positivo ptos hiperec adiposo sim sim sim papiloma, hiperp, sem atipias, calc distrof. seguimento

N
-
-
N
©

48 C.S.T.R.F.  3546213E

~
~

mod prof alta media negativo estero? i I fibroesc, hiper sem atipias. seguimento

50 R.S.C. 3377361A 49 superf d media positivo massa ca ductal in situ, comedo fez quax com mesmo diagn + comedo

a
N
=
-
N
(e}

52 T.P.N. (D 2732847J

N
©

profund media negativo i I fibroadenoma com microcalc. rotina

54 M.L.F. 33689311 superf negativo i I ca ductal in situ adenomastectomia com mesmo diagnéstico

o T T T T e T o B i W Wi s e

56 L.M.M.S. 2862848F 49 superf mod peq negativo estero M M NAO FEZ BX. SO SEGUIMENTO seguimento

58 M.E.M. 13521799C 66 23 mod prof adiposa media positivo ptos hiperec adiposo sim ao fibroesclerose seguimento

N
N
N
©
>
[
o
]
2

hiperp sem atipias, adenose esc,

60 V.L.B. 7018287B 42 1 mod prof alta peq negativo setor i i mastite, meta ap seguimento

N
-

62 V.LV.M. 3058771J 47 1 mod prof mod media negativo estero i M parenquima normal seguimento

64 N.V.P.G. 3350370B 46 mod prof mod media negativo estero i i fibroesclerose seguimento

N
[6)]

66 V.M.S.M. 33742611 42 0 superf mod rande positivo ptos hiperec adiposo sim 0 adenose, fibroesclr. seguimento

S
-
-
N
»
3

an
o

3

O

68 AAAB24 2144858J 51 superf mod rande negativo estero i i ca ductal in situ com comedo gn2 fez quax com mesmo diagn.

N
-
o

70 M.E.S 94861678 62

n
w

prof mod media negativo estero M M fibroesclerose do estroma seguimento
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