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RESUMO

Graziano L. Refinando a avalia¢ao das lesoes BI-RADS® 4 na ressonancia magnética. [Tese].
Sao Paulo; Fundacdo Antbnio Prudente; 2021.

Os métodos de imagem sdo de fundamental importadncia para o manejo de pacientes com
cancer de mama, especialmente no diagndstico precoce de lesdes mamarias nao-palpaveis.
Os principais exames de imagem utilizados neste contexto sdo a mamografia (MMG),
ultrassonografia (US) e ressonancia magnética (RM). Para as lesdes classificadas como baixo,
médio ou intermedidrio potencial de malignidade, métodos mais avangados como a RM tém
permitido melhores resultados na especificidade para lesdes malignas. O objetivo principal
deste trabalho foi avaliar a taxa de malignidade e caracteristicas de imagem das lesdes
mamarias classificadas na categoria BI-RADS® 4 pela RM, a fim de criar um modelo para
subcategorizar estas lesdes nas categorias 4A, 4B e 4C, de acordo com o risco de malignidade
pelos critérios do Léxico BI-RADS®. Foi realizado um estudo observacional, com a avaliacao
das lesdes mamarias com indicagdo de bidpsia percutanea ou cirdrgica em exames de RM
realizados no periodo de 2016 e 2017 no Departamento de Imagem do A.C.Camargo Cancer
Center. Para avaliagdo da validade diagnodstica o resultado histolégico foi considerado como
padrao-ouro e, nos casos negativos para malignidade, foi realizado acompanhamento por pelo
menos 2 anos. Foram incluidas 166 pacientes com 199 lesdes classificadas com BI-RADS®4. 14
(7,5%) nao foram biopsiadas, porém apresentaram estabilidade por pelo menos 2 anos ou ndo
se confirmaram em exames subsequentes, inferindo benignidade. Foram avaliadas por bidpsia
185 lesdes resultando em 140 (75,6%) lesGes benignas e 45 (24,3%) lesdes malignas.
Apresentaram associagdo estatisticamente significativa com maior risco de malignidade na
analise univariada: composicdo da mama, realce de fundo do parénquima, morfologia,
margens e curva cinética (fases inicial e tardia) das lesGes nodulares e na andlise multivariada,
para os realces nodulares apenas o realce de fundo do parénquima, as margens e a curva
cinética (fase inicial) confirmaram significancia estatistica. Os VPP das classificacdes subjetiva
e objetiva foram, respectivamente, para BI-RADS 4 A 0,0% e 4,3%, 4B 11,8% e 21,4% e 4C
62,2% e 78,9%. Nossos resultados afirmam que a subclassificagao pode ajudar a diferenciar as
lesdes quanto a suspei¢ao de malignidade e demonstrou ser vidvel, tanto através da avaliagao
subjetiva dos avaliadores, como através da avaliacdo objetiva utilizando o modelo

desenvolvido a partir do valor preditivo positivo dos diferentes descritores utilizados.

Descritores: Neoplasias da mama/ressonancia magnética das mamas/ categoria 4 do BI-

RADS/lesGes mamarias suspeitas.



ABSTRACT

Graziano L. [Refining the evaluation BI-RADS® 4 in injury in magnetic resonance] [Tese].

Sao Paulo; Fundacdo Antbnio Prudente; 2021.

Imaging methods are of fundamental importance for the management of patients with breast
cancer, especially in the early diagnosis of non-palpable breast lesions. The main imaging tests
used in this context are mammography (MMG), ultrasonography (US) and magnetic resonance
imaging (MRI). For lesions classified as low, mild or intermediate malignancy potential, more
advanced methods such as MRI have allowed better results in specificity for malignancy. The
main objective of this study was to evaluate the malignancy rate and imaging characteristics
of breast lesions classified in category BI-RADS® 4 by MRI, in order to create a model to
subcategorize these lesions into categories 4A, 4B and 4C, according to the risk of malignancy
by the criteria of the BI-RADS® Lexicon. An observational study was carried out, with the
evaluation of breast lesions with indication for percutaneous or surgical biopsy in the MRI
examination carried out in the period of 2016 and 2017 at the Imaging Department of the AC
Camargo Cancer Center. To assess the diagnostic validity, the histological result was
considered as the gold standard and in cases negative for malignancy, it was followed for at
least 2 years. A total of 166 patients with 199 lesions classified as BI-RADS® 4 were included.
14 (7.5%) were not biopsied but were stable for at least 2 years or were not confirmed in
subsequent examinations, inferring benignity. 185 lesions were evaluated by biopsy resulting
in 140 (75.6%) benign lesions and 45 (24.3%) malignant lesions. They presented a statistically
significant association with higher risk of malignancy in the univariate analysis: breast
composition, background parenchymal enhancement, morphology, margins and kinetic curve
(early and late stages) of nodular lesions and in the multivariate analysis, for nodular
enhancements only the enhancement of the parenchyma background, the margins and the
kinetic curve (initial phase) confirmed statistical significance. The PPV of the subjective and
objective classifications were, respectively, for BI-RADS 4A 0.0% and 4.3%, 4B 11.8% and
21.4% and 4C 62.2% and 78.9%. Our results affirm that the subclassification can help to
differentiate the lesions as the suspicion of malignancy and it proved to be feasible, both
through the subjective evaluation of the evaluators, as through the objective evaluation using

the model developed from the positive predictive value of the different descriptors used.

Keywords: Breast Neoplasms/breast MRI/ BI-RADS category 4/ suspected breast lesions.
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1 INTRODUCAO

1.1HISTORICO

Segundo dados do Instituto Nacional de Cancer (INCA) a estimativa do cancer de mama
para o ano de 2020 no Brasil é cerca de 66.280 casos novos para cada ano do triénio 2020-
2022, ou seja, risco estimado de 61,61 casos novos a cada 100 mil mulheres e projecdes até
2030 é cerca de 2,1 milhdes, em todo o mundo (Bray et al. 2012; Berg 2016; Ministério da
Saude 2020). Além disso, estatisticas evidenciam um aumento na incidéncia em mulheres
jovens (Eugénio et al. 2016), acometendo cerca de 23% das mulheres de 15 a 49 anos de idade
em paises em desenvolvimento (Berg 2016).

Esse aumento na incidéncia de cancer de mama nas mulheres jovens pode estar
associado a fatores comportamentais (dieta, hormdnios exégenos e enddgenos e idade tardia
da primeira gesta¢do). Quando a histdria familiar é positiva pode estar relacionado a sindrome
familiar, sendo os demais classificados como tumores esporadicos (Eugénio et al. 2016).

A alta densidade mamaria tem um risco de cancer de mama de 3 a 6 vezes maior em
comparagao com mulheres com mamas adiposas e 2 vezes maior comparado com a média da
populacdo de rastreio (Emaus et al. 2015). Entretanto, ainda ndo ha uma recomendacao
formal de rastreio para mulheres com mamas densas, devendo-se considerar ndo somente a
mamografia (MMG) como método de avaliacdo das mamas devido a possibilidade de um
resultado falso negativo (Scheel et al. 2015).

Para ser considerado um método de rastreio na detec¢do do cancer é preciso que
tenha impacto na redugao da mortalidade que, até os dias de hoje, somente a mamografia é
bem estabelecida (Sung e Dershaw 2013). No entanto, estudos tém demonstrado uma menor
sensibilidade em mulheres mais jovens ou com mamas densas (Kerlikowske et al. 2007; Sung
e Dershaw 2013; Othman et al. 2015). Nessa populacdo, quando se associa a RM ou US ao
rastreamento com MMG, observa-se uma redugao na detecgdo de canceres de intervalo, além
de uma redugao na detecgao da fase tardia da doenga, de comprometimento linfonodal, e

melhora da sobrevida livre de metastase (Sung e Dershaw 2013; Berg 2016).



Os métodos de imagem sao de fundamental importancia para o manejo de pacientes
com cancer de mama, especialmente no diagndstico precoce de lesGes mamarias nao-
palpaveis. Apesar dos varios métodos de imagens ja consagrados apresentarem alta
sensibilidade ainda hd um grande nimero de resultados falso positivos (Wojcinski et al. 2013).
A taxa de bidpsia com resultado positivo de cancer é de apenas 10%-30%, isto significa que a
maioria das bidpsias que sdo realizadas apresentam resultado negativo para malignidade,
gerando um desconforto da paciente e ansiedade desnecessaria, além de aumentar os custos

da paciente (Zhi et al. 2012).

1.2 METODOS DE IMAGEM

1.2.1 Mamografia

A MMG é considerada o exame padrao de rastreamento de cancer de mama
(Thomassin-Naggara et al. 2014) e a sua sensibilidade é reduzida em 38% a 50% nas mulheres
com mamas densas (Sung e Dershaw 2013), resultando em uma maior taxa de deteccdo de
cancer de intervalo, o qual apresenta pior progndstico comparado com a neoplasia maligna
detectada no rastreamento, com taxa de sobrevida em 5 anos de 78% e 95%, respectivamente
(Emaus et al. 2015).

Ensaios clinicos randomizados avaliando a mamografia como método de rastreio
mostram uma reducao de 15% na taxa de mortalidade em mulheres entre 40 a 49 anos e cerca
de 22% na taxa de mortalidade em mulheres entre 50 a 74 anos (Berg 2016; Nelson et al.
2009). Isso se deve pelo obscurecimento da lesdo nas mamas densas para Berg (2016) e
Kerlikowske et al. (2007), e rapido crescimento dos canceres invasivos que podem apresentar-

se clinicamente palpavel no intervalo entre os exames (Buist et al. 2004; Berg 2016).

1.2.2 Utrassonografia

A US é considerada um método complementar a mamografia, apresentando
sensibilidade de 98%, especificidade de 68% e 99% de valor preditivo negativo quando se
utiliza a classificagdo para as lesdes nodulares baseado no modelo dos critérios de margem,
forma, orientacdo, ecogenicidade e transmissdo acustica (Cho et al. 2008). Além disso ndo tem
radiagdo, é mais toleravel pelas pacientes e recomendado para mulheres com risco maior que

20% de desenvolver cancer de mama e que nao possa ser submetida a RM.



Mulheres com tecido mamadrio heterogéneo ou extremamente denso tem um
beneficio maior quando realizam outros métodos de imagem que melhoram a deteccdo do
cancer. A ultrassonografia quando realizada como rastreamento mostrou redugao dos
canceres de intervalo e a RM redugao na doenga em estagio avangado e melhora na sobrevida
livre de metastase (Berg 2016).

Para Eugénio et al. em 2016 a analise de 120 pacientes jovens submetidas a US como
método inicial de rastreio mostrou uma sensibilidade de 96,5% e para MMG de 92,2 %.
Resultados semelhantes foram apresentados por Zadelis e Houssami em 2003 e Di Nubila et
al. (2016) com sensibilidade para US de 84% e 88,7% e MMG de 76% e 84,9%,

respectivamente.

1.2.3 Ressonancia Magnética

A RM de mamas é o método de maior sensibilidade em comparacdo com as demais
modalidades de imagem, identificando lesdes ocultas pelos outros métodos de imagem (Lee
et al. 2014). A sensibilidade na deteccdo de lesGes malignas é de 95% a 99%, sendo
considerado o melhor método para avaliar dimensao da lesdo, pesquisa de multicentricidade
e multifocalidade em até 25% dos casos e capacidade de evidenciar doenga oculta
contralateral em cerca de 4% (tumores sincronicos) (Vinnicombe 2016; Durhan et al. 2021).

As indicagdes para rastreamento com RM na populagao de alto risco incluem: historia
familiar com risco acima de 20% de desenvolvimento de cancer de mama durante a vida,
presenga de mutagao BRCA ou parentes de primeiro grau com mutagao, positividade para
sindrome de Li-Fraumeni ou sindrome de Cowden, e aquelas que receberam radiagdo no térax
entre 10 e 30 anos (Sung e Dershaw 2013; Othman et al. 2015, Monticciolo et al. 2018). E
indicada também para avaliagdo da extensao da lesdao, detec¢ao de lesdes multifocais ou
multicéntricas em pacientes com cancer de mama candidatos a cirurgia conservadora
pacientes com adenopatia axilar metastdtica sem lesdo na MMG ou US, cancer primario
desconhecido, vigilancia apds tratamento por cancer e avaliagao de implantes (Morris 2007;
Marques et al. 2011; Lee et al. 2014).

Uma metandlise que envolveu onze estudos, prospectivos, ndo randomizados, que
variaram de um unico centro a grandes estudos multicéntricos incluindo mulheres com alto
risco de cancer de mama (por exemplo, mulheres com mutagdo BRCA1 ou BRCA2 ou uma

histéria familiar forte de cancer de mama) mostrou uma sensibilidade de 94% e uma



especificidade de 77,2% para a combinacdo de MMG e RM, em comparacao com,
respectivamente, 39% e 94,7% para mamografia isolada (Sung e Dershaw 2013; Emaus et al.
2015).

As lesOes sdo avaliadas quanto a morfologia e padrado de realce, porém a morfologia é
o considerado critério mais importante. Existem carcinomas que apresentam curva cinética
tipo 1, por exemplo o carcinoma lobular invasivo (CLI), mas uma morfologia altamente
suspeita e lesdes benignas como o fibroadenoma mixdide com curva cinética tipo “washout”,
porém com sinal em T1 e difusdo sugerindo benignidade (Vinnicombe 2016).

Os achados com maior valor preditivo positivo (VPP) para malignidade dentre os
realces nodulares sdo: forma irregular, margens espiculadas e padrdo de realce heterogéneo
ou anelar (Mahoney et al. 2012; Pinker-Domenig et al. 2012; Vinnicombe 2016). Enquanto
para os realces ndo nodulares, os padrdes de realce interno do tipo agrupado (“clumped”) e
agrupado em anéis (“clusted rings”) sdo os achados mais suspeitos (Tozaki et al. 2006; Grimm
et al. 2015; Vinnicombe 2016).

ACRIN 6666 relatou 14,7% de cancer por 1000 mulheres com o uso da RM. Este método
€ mais sensivel na detecg¢ao de cancer de mama inicial, porém esta relacionada a uma taxa de
bidpsia adicional de 7% (Winkler et al. 2015).

Estudos avaliando a RM, a MMG e a US na pesquisa de cancer de mama clinicamente
oculto em mulheres com risco aumentado, especialmente aquelas com mutagdao BRCA,
mostram uma duplicagao na taxa de detecgdao de lesao com a RM quando comparada com a
MMG (Leach et al. 2005; Riedl et al. 2015; Vinnicombe 2016).

Apesar dos estudos publicados evidenciarem a superioridade da RM na deteccao de
lesdao mamadria em relagdao aos métodos convencionais, existe controvérsia na literatura em
relagao ao impacto positivo para o paciente, além de ter resultado em um aumento das taxas

de mastectomia (Vinnicombe 2016).

1.2.4 Lexico BI-RADS®

O BI-RADS® desenvolvido pelo American College of Radiology-ACR e continuamente
atualizado desde 1992 tem como objetivo padronizar uma nomenclatura para os laudos de
acordo com a probabilidade de malignidade. Para a MMG e US a categoria 4 (risco de
malignidade que varia de 2% a 95%) foi subdividida em 4 A (baixa suspeita de malignidade,

variando de 2% a 10%), 4 B (média suspeita de malignidade, variando de 11% a 50%) e 4 C



(alta suspeita para malignidade, variando de 51% a 96%). Entretanto, para a RM ainda ndo ha
critérios estabelecidos para essa subdivisao da categoria 4.

A Ultima edicdo do BI-RADS® classifica o padrdao de mamas conforme as seguintes
categorias:

Categoria A: Mamas adiposas;

Catogoria B: Tecido fibroglandular esparso;

Categoria C: Mamas heterogeneamente densas, que podem obscurecer pequenos
ndédulos;

Categoria D: Mamas extremamente densas, que diminui a sensibilidade da
mamografia.

Estudos que avaliaram a distribuicao da densidade mamaria evidenciaram cerca de
10% categoria A e D, 40% categoria B e C. Portanto, cerca de 50% da populagdo apresentam
mamas densas e possivelmente ganhariam com ampliacdo do rastreio pelos métodos de US e
RM.

A divisdao da categoria 4 pela mamografia é opcional de cada servigo e tem como
objetivo melhorar a acurdacia diagndstica quando se indica uma bidpsia. A tabela a seguir
resume os achados que devem ser incluidos em cada classificagdao, a recomendagao e a

porcentagem de malignidade (Tabela 1).



Tabela 1 - Categoria de avaliagdao do BI-RADS® 4

BI-RADS® Porcentagem de Recomendagdo apds Achados
malignidade bidpsia com resultado
benigno
4A Seguimento em 6 Nodulo sélido parcialmente circunscrito

4B

4C

meses ou seguimento
de rotina

Depende da estreita
correlagdo anatomo-
radioldgica

Indicar rebidpsia com
agulha mais grossa ou
bidpsia excisional

(<75%) e sugestivo de fibroadenoma pela
us
Cisto complicado palpavel Unico e provavel
abscesso
Grupo de calcificagbes amorfas,
grosseiramente heterogéneas ou
pleomarficas finas
Noédulo com margem indistinta
Nodulo sélido novo, indistinto e irregular
Grupo novo de calcificagGes finas lineares
ou ramificadas

Na avaliagdo pela US, as lesdes nodulares solidas que necessitam bidpsia sdo

classificadas de acordo com a forma, margem, padrdo de eco e caracteristicas acusticas

posteriores, sendo os critérios mais relevantes relacionados a forma sdo irregulares e

redondas e quanto as margens sdo as anguladas, microlobuladas e espiculadas.

Alguns poucos estudos publicados avaliando o valor preditivo positivo (VPP) para a

subclassificacdo da categoria 4 mostram valores que variam de 3 % a 94% e estdo resumidos

na tabela a seguir (Tabela 2).

Tabela 2 - Tabela dos resultados da literatura sobre VPP da subclassificagao BI-RADS® pelos
métodos de mamografia e ultrassonografia

Estudos Métodos BI-RADS® BI-RADS® BI-RADS® 4 B BI-RADS®
4 VPP (%) 4 AVPP (%) VPP (%) 4 CVPP (%)
Wiratkapun et al. MMG, US 21.0 9.0 21.0 57.0
Lazarus et al. MMG, US 23.0 6.0 15.0 53.0
Lee et al. 51.0 26.0 83.0 91.0
Elverici et al. 38.7 19.5 415 74.3




Da mesma maneira que na MMG e US, as classificagdes BI-RADS® pela RM apresentam
o mesmo significado sendo os tipos 1 e 2 achados benigno, os BI-RADS® 3 s3ao aqueles
provavelmente benignos e ha evidéncias que essa categoria diminui com a experiéncia do
examinador e risco de malignidade deve estar abaixo de 2%. A categoria BI-RADS® 4 inclui
lesdes que ndo apresentam aspecto classico de malignidade, porém suspeitos para justificar
prosseguir com bidpsia. Apresenta uma variagdao ampla de malignidade entre 2-95% e em
algumas situagdes é necessario a correlagdo com exames convencionais (US e MMG) para
definir classificacdo, como por exemplo: linfonodo habitual na RM pode apresentar curva
cinética tipo “washout”, entretanto o sinal em T1 sem contraste e T2 com saturagdao de
gordura pode ajudar a depender do tamanho da lesdo ou a MMG e a US podem ser o exame
gue feche o diagndstico. Outro exemplo é a necrose gordurosa que na RM pode apresentar
morfologia e curva cinética suspeita, mas o sinal em T1 sem contraste e T2 com saturagao de
gordura associado as imagens de MMG e US, ajudam na classificagdo benigna (Vinnicombe
2016).

A 5a edicao do BI-RADS® identifica que as lesdes classificadas como BI-RADS® 4 na RM
devem incluir: realce ndo nodular suspeito agrupado, linear ou segmentar, nddulos
irregulares, heterogéneos ou com realce periférico, focos com morfologia e curva cinética
suspeitas e novo foco com qualquer caracteristica suspeita. Essas lesdes podem ser avaliadas
pelo US através de um estudo direcionado (“second-look”) para confirmar a presenca da lesdo
e prosseguir investigacao por tal método, por ser mais disponivel e tolerdvel pela paciente,
sendo recomendado seguimento em 6 meses nos casos de resultado negativo para
malignidade para se assegurar que a amostragem da lesdo foi apropriada.

A RM é um método muito sensivel e para aumentar a sua especificidade e melhorar
seus resultados preditivos positivos acreditamos que a estratificagdo do BI-RADS® 4 pode ser
atil na avaliacdo complementar das lesdes mamarias, fornecendo maior subsidio para a
escolha adequada para cada caso. No entanto, ha uma caréncia de estudos mais especificos

para avaliar esse critério.



2.1

2.2

OBIJETIVOS

OBJETIVO PRIMARIO

Avaliar a taxa de malignidade e caracteristicas de imagem das lesdes mamarias
classificadas na categoria BI-RADS® 4 pela RM, a fim de criar um modelo para
subcategorizar estas lesdes nas categorias 4A, 4B e 4C, de acordo com o risco de

malignidade pelos critérios do Léxico BI-RADS®.

OBJETIVO SECUNDARIO

Avaliar o valor preditivo positivo das caracteristicas de imagem das lesGes mamarias

classificadas na categoria BI-RADS® 4 pela RM.



3 MATERIAIS E METODOS

3.1 DESENHO DO ESTUDO

Estudo observacional, unicéntrico, desenvolvido no Departamento de Imagem do

A.C.Camargo Cancer Center.

3.2 POPULACAO DO ESTUDO

Pacientes submetidos a RM das mamas no departamento de Imagem do A.C.Camargo

Cancer Center, no periodo de setembro de 2016 a setembro de 2017.

3.3 ASPECTOS ETICOS

Este projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa-CEP do
A.C.Camargo Cancer Center / Fundagdo Antonio Prudente em 08/08/2017 (n. 2403/17), com

dispensa do termo de consentimento livre e esclarecido.

3.4 CRITERIOS DE INCLUSAO

. Pacientes submetidas a RM das Mamas, que apresentaram lesdes classificadas na

categoria BI-RADS® 4.

3.5 CRITERIOS DE EXCLUSAO

. Pacientes sem confirmagdo histolégica da lesao ou que ndo realizaram
acompanhamento no A.C.Camargo Cancer Center.

° Lesdes consideradas como linfonodos.
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3.6 METODOLOGIA

Foram incluidos no estudo pacientes atendidos no Departamento de Imagem do
A.C.Camargo Cancer Center para realizagdo de RM das Mamas no periodo de setembro de
2016 a setembro de 2017.

Foi preenchida ficha de coleta de dados padrdo (Apéndice 1) para todos os pacientes
incluidos no estudo. Foram obtidos os dados presentes no prontuario eletronico sobre
caracteristicas demograficas, historia pessoal e familiar de cancer de mama e os achados dos
exames convencionais e da RM. Dados referentes ao exame fisico, como caracteristicas do
tumor e achados da axila, foram obtidos através dos registros da consulta no departamento
de origem disponiveis no prontuario eletronico.

Para obtengdo dos dados referentes aos exames de US e MMG foram consideradas as
informacdes dos laudos médicos prévios, disponiveis no prontuario eletrénico (quando
realizados em outro servico) ou no sistema de informacdes de radiologia (RIS) utilizado no
Departamento de Imagem do A.C.Camargo Cancer Center. Foram analisadas informagdes
referentes a morfologia da lesdao nos exames convencionais, localizagao e tamanho.

Os exames de RM de mamas foram avaliados por dois radiologistas dedicados em
imagem da mama (LG e CSG com experiéncia de 11 e 10 anos em imaginologia mamdria,
respectivamente), da mesma instituicdo e com rotinas de trabalho semelhantes. Cada
radiologista revisou independentemente as lesGes selecionadas com BI-RADS® 4, sem o
relatdrio original, dados clinicos, imagens de estudos anteriores e resultados patolégicos, com
o objetivo de reduzir a influéncia dos achados avaliados . Conforme critérios estabelecidos
pelo Breast Imaging Reporting and Data System MRI (BI-RADS®) fizeram a mesma analise para
cada lesdo quanto a composicdo da mama (predominantemente adiposa, tecido
fibroglandular esparso, heterogeneamente densa, e extremamente densa), padrao de realce
de fundo do parénquima mamario (minimo, leve, moderado e acentuado), tipo de realce
(nédulo e realce ndo nodular) e curva cinética (persistente, platé e washout). Para lesdes
nodulares, definidas como lesdes que ocupam espa¢o, maiores ou iguais a 5 mm, foram
avaliadas quanto a forma (redondo, oval e irregular), a margem (circunscrita, irregular e
espiculada) e realce (homogéneo, heterogéneo, periférico e traves internas ndo captantes)
foram descritos. Para as lesdes ndo nodulares, caracterizadas por definicdo como aquelas que

nao ocupam espago definido e tampouco apresentam caracteristicas tipicas de massa, foram
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avaliadas quanto a distribuigdo (focal, linear ou ductal, regional, segmentar e multiplas areas)
e padrdo de realce interno (homogéneo, heterogéneo, “clumped” e “clustered rings”) foram
relatados.

A subclassificagdo “subjetiva” da categoria 4 em 4A, 4B e 4C foi realizada pelos
avaliadores como uma tentativa para estratificar o risco das lesdes. Consideramos como
padrdo-ouro os resultados histoldgicos de bidpsias percutaneas ou cirdrgicas das lesdes, com
resultado compativel com aspecto de imagem, ou para aquelas pacientes sem bidpsia, o
acompanhamento clinico e por imagem por pelo menos 2 anos foi realizado para demonstrar

estabilidade do achado.

3.7 AQUISICAO DAS IMAGENS

As imagens da RM sdo adquiridas com paciente em decubito ventral em aparelho de
1,5T (Signa HDxt, GE ou Ingenia, Philips) usando bobina dedicada para mama. As imagens
realizadas antes e apds a utilizacdo de meio de contraste endovenoso, iniciando-se com um
“scout view” que permite localizar a distribuigdo espacial do tecido mamario e a partir do qual
sao planejadas as demais seqliéncias. Sao realizadas as seguintes seqiiéncias:

a. pré-contraste, gradiente-eco em T1, tridimensional (3D), no plano axial, com
parametros 4.3/1.4; flip angle, 12°; field of view, 320 x 320; matriz,307 x 512; signal
average, 1; cortes de 2,5 mm de espessura;

b. pré-contraste, T2/STIR (TR/TE, 4,500/97; matriz,384 x 512), no plano sagital, de ambas
as mamas, com cortes de 4 mm de espessura;

C. pré-contraste, sequéncia em difusdo, ASSET echo-planar imaging (EPI) no plano axial,
(4,000/94; matriz, 192 x 192; signal average, 3; espessura de corte, 3 mm; distance
factor, 20%). A sensibilizacdo dos gradientes de difusdo é aplicada em duas direcdes
ortogonais com os valores de b 0 e 750 s/mm? difus3o.

d. Exame dindmico: cinco sequéncias em gradiente-eco em T1, 3D, no plano axial, com
supressao de gordura sem intervalo de tempo entre elas. O contraste utilizado é o
Gadolinio (gadopentato dimeglumine; Gd-DTPA), na dose de 0,1 ml/kg de peso
(Gadovist) ou 0,20 ml/kg (Dotaren), seguido de injecdo “em bolo” de 20 ml de solucdo
salina. A primeira imagem é obtida antes da inje¢cdo do contraste, a segunda apds 20

segundos da injecdo do contraste, e as demais em sequéncia nos minutos seguintes. A
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partir das imagens dinamicas sao obtidas imagens pds-processamento realizadas apds
o fim do exame, subtraindo-se a imagem antes do contraste das imagens apds o
contraste para aumentar a visualizagao das estruturas que realgam, entre as quais as
areas de realce a serem analisadas;

e. pds contraste, gradiente-eco em T1, 3D, no plano sagital, de ambas as mamas, com

alta resolucdo espacial, cortes de 1 mm de espessura e saturacao de gordura.

3.8 ANALISE ESTATISTICA

Os dados obtidos foram armazenados em um banco de dados através do software
REDCap e utilizados para analise estatistica utilizando o programa SPSS versao 20.0. A analise
descritiva das varidveis categodricas foi realizada com base no cédlculo das frequéncias simples
e relativas. As variaveis numéricas foram descritas como média, desvio-padrao (DP), minimo
e maximo. Para avaliagao do tamanho do tumor principal, foi considerada a medida do maior
eixo avaliado pela RM.

Foi analisada a concordancia interobservador calculada usando analise Kappa. Os
valores de K entre 0,01-0,20 foi considerado pouca concordéancia, 0,21- 0,40 concordancia
justa, 0,41-0,60 concordancia moderada, 0,61-0,80 concordancia substancial e 0,81-0,99
concordancia quase perfeita (Machida et al. 2015).

Apenas os resultados do avaliador 1 foram considerados para correlacdo entre os
achados da RM e resultados histoldgicos. Para analise estatistica foi utilizado o teste t de
Student (ou ndo paramétrico de Mann-Whitney, conforme indicacdo) para comparacdo de
variaveis escalares entre dois grupos. Em caso de trés ou mais grupos foi utilizado o teste de
Analise de Variancia (ANOVA) ou o teste ndo paramétrico de Kruskal-Wallis. Para estudo das
variaveis categoricas foram utilizadas tabelas 2 x 2 e 2 x 3, com avaliagdao da significancia
estatistica pelo Teste do qui-quadrado de Pearson com corregao de Yates ou Teste Exato de
Fisher, quando indicado. Foram considerados estatisticamente significantes os resultados que
tiverem probabilidade de erro tipo | menor ou igual a 5% (p<0,05).

Para analise multivariada, foi realizada regressao logistica binaria, utilizando o
resultado (benigno vs. maligno) como variadvel dependente. No modelo de regressao, foram
incluidas como varidveis preditoras aquelas com p<0,10 na andlise univariada. Foi calculado o

odds ratio (OR) de todas as varidveis e foram considerados estatisticamente significativos os
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resultados com p<0,05. Os resultados do modelo final da regressao foram utilizados para
elaboracdo de um fluxograma para subclassificacdo “objetiva” das lesdes em BI-RADS® 4A, 4B

e 4C, de acordo com a probabilidade de malignidade dos achados mais significativos.
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4 RESULTADOS

4.1 CARACTERIZACAO DA CASUISTICA

No periodo de 09/2016 e 09/2017 foram realizados 2700 exames de ressonancia
magnética das mamas. Inicialmente foram selecionadas 292 lesdes classificadas com BI-RADS®
4. Dentre as 292 lesdes foram excluidas 93 por tratar-se de linfonodos, lesdes ndo biopsiadas
ou sem seguimento na instituicdo, achados adicionais na mama com diagndstico estabelecido
para malignidade e submetidas a mastectomia sem investiga¢ao adicional, e exames com

falha no arquivo digital (Figura 1).
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Foram entdo incluidas no estudo 166 pacientes (165 do sexo feminino e 1 do sexo
masculino) com 199 lesGes classificadas com BI-RADS® 4, dos quais 135 pacientes (67,8%)
apresentaram uma lesdo, 29 pacientes (14,6%) apresentaram duas lesdes e 2 pacientes
(1,00%) apresentando trés lesGes. A média de idade foi 49,8 anos (desvio padrdo 11,9),
variando de 26 a 82 anos (média, 49,8 anos e mediana 48 anos). 41 (27,1%) apresentaram
histérico familiar positivo para cancer de mama, 26 (13,1%) apresentaram histérico pessoal
prévio de cancer de mama e 52 (26,1%) apresentaram cancer de mama atual (sem
tratamento), sendo 32 (61,5%) o tipo histoldgico mais frequente o carcinoma ductal invasivo
tipo ndo especial (NST).

Os exames de mamografia e ultrassonografia realizados foram avaliados em conjunto
com a RM144 pacientes realizaram a mamografia, com e sem correspondéncia com o achado
da ressonancia magnética, e 157 pacientes realizaram a ultrassonografia, apresentando ou
nao correlagdo entre os achados. Nove pacientes ndao realizaram nenhum exame para
correlacionar o achado da RM, porém nos exames de controle houve estabilidade ou nao foi

mais caracterizado o achado (Figura 2).
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Figura 2 - Fluxograma dos exames realizados.

A mama direita apresentou o maior nimero de lesdes, representada por 109 lesdes
(54,8%) e na mama esquerda 90 lesdes (45,2%), sendo o quadrante supero lateral o mais
acometido (39,2%), seguido pelos quadrantes supero medial (17,1%) e infero lateral (20,1%),

guadrante infero medial (12,1%) e regido central (11,6%).
4.2 ACHADOS NA RM E VARIABILIDADE INTEROBSERVADOR

Os descritores da RM foram avaliados e a variabilidade interobservador foi calculada

pela analise Kappa Tabela 3.



Tabela 3 Achados da ressonancia de mamas e variabilidade interobservador

Achados da RM Avaliador 1 Avaliador 2 k
n (%) n (%)
Composi¢do da mama
Predominantemente ou Parcialmente 58 54 0,727
lipossubstituida
Heterogeneamente ou extremamente 141 145
densa
Realce de fundo do tecido mamdrio
Minimo/Leve 142 157 0,693
Moderado/Acentuado 57 42
Tipo de realce
131 141 0,861
Realces nodulares
Realces ndo nodulares 68 58
Forma 0,423
Oval 68 (51,9%) 105 (74,4%)
Redonda 28 (21,3%) 22 (15,6%)
Irregular 35 (26,7%) 14 (9,9%)
Margens
Circunscrita 61 73 0,632
N3o circunscrita 70 68
Realce interno 0,420
Homogéneo 35 (26,7%) 38 (26,9%)
Heterogéneo 88 (61,2%) 86 (61,0%)
Periférico 5(3,8%) 13 (0,7%)
Traves internas nao captantes 3(2,3%) 3(2,1%)
Tipo de captagdo 0,517
Ascendente 58 (44,2%) 44 (31,2%)
Plato 57 (43,5%) 76 (53,9%)
Washout 16 (12,2%) 21 (14,9%)
Realce ndo nodular 68 58
Distribuigao 0,606
Focal 29 (42,6%) 22 (37,9%)
Linear ou ductal 13 (19,1%) 15 (25,8%)
Regional 4 (5,9%) 5 (8,6%)
Segmentar 21 (14,9%) 15 (25,8%)
Mutiplas areas 1(1,4%) 1(1,7%)
Realce interno 0,613
Homogéneo 24 (35,3%) 12 (20,7%)
Heterogéneo 38 (55,9%) 35 (60,3%)
Clumped 5(7,3%) 8(13,8%)
“Clustered rings” 1(1,5%) 2 (3,4%)
Tamanho 0,859
<=10 mm 96 100

>10 mm 103 99

18
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Os achados descrevem concordancia boa ou 6tima na maioria dos descritores. Apds
analise de todos os descritores os avaliadores reclassificaram os realces pelos critérios do Bl-
RADS® em 4A, 4B, 4C (Tabela 4). Os resultados evidenciaram 78,4 % de concordancia entre os
avaliadores. Foram considerados realces concordantes quando entre eles a classificagdo foi

dada como BI-RADS® 4A (n=64) ou nomeadas como BI-RADS® 4B, 4C (n=92).

Tabela4 Classificagao subjetiva do BI-RADS® pelos avaliadores.

. Avaliador 2
Avaliador 1
4A 4B 4C Total
4A 64 14 7 85
4B 15 30 8 53
4C 7 14 40 61
Total 86 58 65 199
k =0,500

4.3 RESULTADOS HISTOLOGICOS

Das 199 lesOes apresentadas, 14 (7,5%) ndo foram biopsiadas, porém apresentaram
estabilidade por pelo menos 2 anos ou ndao se confirmaram em exames subsequentes,
inferindo benignidade. Foram avaliadas por bidpsia 185 lesdes. Os resultados histopatoldgicos
foram obtidos através da realizacdo de bidpsias, sendo que em 98 lesdes (53,0%) foram
realizadas bidpsia percutanea com agulha grossa, 14 lesdes (7,5%) foram realizadas biépsias a
vacuo (mamotomia), 53 lesdes (28,6%) foram realizadas resseccao
segmentar/quadrantectomia, 18 lesdes (9,7%) foram para mastectomia e 2 lesdes (1,1%)
foram realizadas puncdo aspirativa com agulha fina. O resultado das bidpsias resultou em 140

(75,6%) lesdes benignas e 45 (24,3%) lesGes malignas Tabela 5.
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Tabela 5 Diagnostico histoldgico das lesdes mamarias benignas e malignas.

Diagndstico histoldgico n %
LesGes benignas ** 140
Fibroadenoma 27 19,3
Fibrose estromal 23 16,4
Papiloma 22 15,7
Achados benignos* 68 48,6
LesGes malignas 45
NST 18 40,0
CDIS 14 10,0
CL 6 4,2
Carcinoma papilifero 3 2,1
Carcinoma tubular 1 0,7
Carcinoma adenoide cistico 1 0,7
Tumor filodes maligno 1 0,7
Linfoma ndao-Hodgkin 1 0,7

*Achados benignos: outras lesGes benignas (n=45), cicatriz radiada (n=3), adenoma tubular (n=2), PASH(n=9),

HDA (n=5), HLA (n=1), lesdo esclerosante complexa (n=1), neoplasia lobular (n=1); ** 14 lesdes ndo foram

biopsiadas.

Dos 27 fibroadenomas, todos apresentaram-se como realces nodulares variando de 5
mm a 36 mm, 20 foram submetidos a core biopsia, um a puncdo aspirativa por agulha fina e
6 a resseccdo segmentar. Das pacientes submetidas a cirurgia, houve concordancia na
classificacdo BI-RADS® entre os avaliadores, um com classificagdo com maior suspeita de
malignidade e diagndstico de fibroadenoma com hiperplasia ductal usual, metaplasia apdcrina
e cistos associados. As demais 5 lesdes foram classificadas com baixa probabilidade de
malignidade, sendo indicada cirurgia em uma paciente por queixa clinica (dor e desconforto
relacionado ao ndédulo), outra por bidpsia com fragmento e diagndstico de lesdo bifasica
podendo corresponder a filoides benigno, duas outras por ndédulo em crescimento com
bidpsia prévia de fibroadenoma, a outra por sindrome de Li-Fraumeni com nddulo cuja bidpsia
com fragmento e diagndstico de fibroadenoma celular ou tumor filoides.

Das 3 cicatrizes radiadas, a apresentacdo de imagem foi como realce ndao nodular,
variando de 31 a 95 mm, todas com concordancia na classificacdao BI-RADS® pelos avaliadores

com suspeita intermedidria e alta de malignidade. Em dois casos foi realizada bidpsia por
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fragmento, com estabilidade da lesdo residual por mais de dois anos e uma com ressec¢cao
segmentar por incompatibilidade anatomoradioldgica na bidpsia por fragmento.

As 2 lesGes de adenoma tubular apresentaram-se como ndédulos de 5 e 7 mm, com
concordancia na classificagdo BI-RADS® pelos avaliadores com baixa e alta suspeita de
malignidade, sendo realizado bidpsia por fragmento e mamotomia, respectivamente.

A lesdo esclerosante complexa foi resultado de produto de adenomastectomia
esquerda, representada por nddulo irregular de 8 mm com concordancia na classificacdo BI-
RADS® pelos avaliadores com alta e média suspeita de malignidade, em paciente com
diagnodstico de neoplasia maligna a direita.

A neoplasia lobular representada por ndédulo irregular de 11 mm foi resultado de
produto de resseccdao segmentar por incompatibilidade anatomoradioldgica por biépsia de
fragmento e histdria familiar materna de cancer de mama bilateral, havendo concordéancia na
classificagao BI-RADS® pelos avaliadores com alta suspeita de malignidade.

A hiperplasia lobular atipica (HLA) foi confirmada no produto de mastectomia por
neoplasia maligha em quadrante da mama e representada por realce ndo massa de 12 mm
com concordancia na classificagdo BI-RADS® pelos avaliadores com média suspeita de
malignidade. Das 5 hiperplasias ductais atipicas (HDA), uma representada por realce ndo
nodular de 62 mm diagnosticada por mamotomia e sem ressecgdo cirurgica por falta de
condigdes clinicas e fisicas da paciente, havendo concordancia na descrigao do tipo de lesao
nao massa, porém com discordancia na classificagao provavelmente pelo padrdo de captagao
de realce, sendo classificado como média suspeita de malignidade e baixa suspeita de
malignidade pelos avaliadores. Os exames de controle até o ano de 2020 evidenciaram
estabilidade na lesdo residual. As demais lesdes foram submetidas a resseccdo segmentar
sendo representados por 3 nddulos irregulares e 1 realce ndo nodular, havendo concordancia
na classificagdao BI-RADS® pelos avaliadores com média e alta suspeita de malignidade e
somente uma discordancia sendo classificado com média suspeita de malignidade e baixa
suspeita de malignidade, devido as pequenas dimensdes da lesdo (3 mm).

As demais lesdes benignas mostraram uma grande variedade de patologia,
dificultando analise mais minuciosa. Pode-se constatar que houve concordancia na
classificacdo BI-RADS® em 30 lesbes (69,7%).

Os carcinomas papiliferos apresentaram-se como realces nodulares de 5 mm, 9 mm e

8 mm e concordancia na classificagdao BI-RADS® pelos avaliadores com média e alta suspeita
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de malignidade para a lesao menor e alta suspeita para malignidade para as duas lesdes
maiores.

O carcinoma tubular também se apresentou como realce nodular de 17 mm e
concordancia na classificagdao BI-RADS® pelos avaliadores com alta suspeita de malignidade.

O carcinoma adenoide cistico teve apresentagao nodular de 14 mm e concordancia na
classificagao BI-RADS® pelos avaliadores com alta e média suspeita de malignidade.

O tumor filoide maligno teve apresenta¢do nodular de 150 mm e concordancia na
classificagao BI-RADS® pelos avaliadores com alta suspeita de malignidade.

O linfoma nao-Hodgkin, imunofendtipo B, folicular apresentou-se como ndédulo de 7
mm, sendo considerado irregular com média suspeita de malignidade para um dos avaliadores
e circunscrito com baixa probabilidade de malignidade para outro avaliador. Essa discordancia
pode estar relacionada as pequenas dimensdes da lesdo.

Cinco carcinomas lobulares invasivos (CLI) apresentaram-se como realces nodulares
variando de 8 mm a 14 mm e concordancia na classificagao BI-RADS® pelos avaliadores com
média e alta suspeita de malignidade em 4 delas. A ndo concordante mediu menor que 10 mm
sendo considerado como irregular, realce heterogéneo e washout por um avaliador e
circunscrito com traves internas e platé pelo outro avaliador, possivelmente devido as
dimensdes. Somente uma lesdao apresentou-se como lesdo nao nodular de 78 mm com
concordancia na classificagdao BI-RADS® pelos avaliadores com alta suspeita de malignidade.

Dos 14 carcinomas ductais in situ (CDIS), 11 apresentaram-se como lesdo ndo nodular,
variando de 15 mm a 69 mm e 3 como nédulos, variando de 4 mm a 9 mm. Das lesGes ndo
nodulares nove foram concordantes entre os avaliadores quanto a descricdo das lesdes e
classificagao BI-RADS® em média, alta suspeita para malignidade, uma discordou quanto da
descricao sendo considerado como segmentar por um avaliador e linear por outro, mas ndo
impactou na classificagdo final em alta suspeita para malignidade e uma lesdao foi nao
concordante, medindo maior que 20 mm, sendo classificada com média suspeita para
malignidade e baixa suspeita para malignidade, provavelmente devido ao comportamento
cinético. Dos nédulos, duas lesdes obtiveram concordancia na classificacdo BI-RADS® pelos
avaliadores em alta e média suspeita de malignidade. A lesdo nao concordante mediu 6 mm
sendo classificada como alta suspeita de malignidade por um avaliador e baixa suspeita de

malignidade por outro. Essa discordancia pode ter sido devido a constituicdo mamaria
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extremamente densa associado a padrdo de realce moderado. Essas variareis foram
concordantes para ambos os avaliadores.

Dois carcinomas invasivos ndo especiais (NST) apresentaram-se como realce nao
nodular sendo um realce linear homogéneo de 8 mm com concordancia na classificagao BI-
RADS® pelos avaliadores com baixa suspeita de malignidade e o outro realce nao nodular focal
apresentou concordancia na classificagdo BI-RADS® pelos avaliadores em alta suspeita para
malignidade. Uma das lesdes foi classificada como realce ndo nodular focal de 3 mm por um
avaliador e nodular por outro, porém com concordancia na classificagdo BI-RADS® pelos
avaliadores com alta e média suspeita de malignidade. As demais 14 lesdes com configuracao
nodular apesar de apresentar diferencas nos descritivos, tiveram concordancia na
classificacdo BI-RADS® pelos avaliadores em média, alta e baixa suspeita para malignidade.

No grupo de pacientes com cancer de mama em estadiamento que apresentaram
outras lesdes suspeitas na RM (n=52), foi observado resultado benigno em 80,6% (n=42), dos
quais 23 foram classificados como baixa suspeita de malignidade (BI-RADS® 4A) e 19 lesdes
como média e alta suspeita de malignidade (BI-RADS® 4B e 4C). Foi observado resultado
maligno em 19,4% (n=10), todos classificados como realces com média e alta suspeita de
malignidade (BI-RADS® 4B e 4C). Para os resultados benignos, os realces classificados em
média e alta suspeita de malignidade apresentaram achados anatomopatoldgicos que
justificam essa classificagao BI-RADS®, tais como: lesao esclerosante complexa, alteragdes de
células colunas com atipia, cicatriz radiada, fibrose estromal, papiloma com hiperplasia ductal
atipica, PASH, hiperplasia ductal atipica, hiperplasia lobular atipica, adenose esclerosante e
fibroadenoma. Para os resultados malignos, 60% foram encontrados na mama contralateral e
40% na mesma mama da lesdo index. O mesmo tipo histoldgico da lesdo index foi encontrado
em 50% compativel com NST e a outra metade apresentou lesdo index com diagndstico de
CDIS (n=2), NST (n=2) e doenca de Paget (n=1) e a outra lesdo compativel com carcinoma

papilifero (n=2) ou CDIS (n=3).
4.4 ASSOCIACAO ENTRE ACHADOS DA RM E RESULTADOS HISTOLOGICOS
Na andlise univariada entre os descritores do BI-RADS® e o resultado histoldgico, as

variaveis que apresentaram associagdo estatisticamente significativa com maior risco de

malignidade foram: composicao da mama, realce de fundo do parénquima, morfologia,
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margens e curva cinética (fases inicial e tardia) das lesdes nodulares (Tabela 6). Na analise
multivariada, para os realces nodulares apenas o realce de fundo do parénquima, as margens
e a curva cinética (fase inicial) confirmaram significancia estatistica, e para os realces nao
nodulares, somente a distribuicdo mostrou-se estar relacionada com aumento do risco para

malignidade, no entanto, sem significancia estatistica (Tabela 7).
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Tabela6 Distribuicao dos descritores do BI-RADS® de lesdes benignas e malignas com analise
estatistica univariada.

RESULTADO
Variavel Categoria Benigno Maligno valor p*
(n=154) (n=45)
Predominantemente lipossubstituida ou
- parcialmente lipossubstituida com tecido 39 (25,3%) 19 (42,2%)
Composicdo da .
fibroglandular esparso 0,045
mama ) .
Densas, com aspecto heterogéneo do tecido
. 115(74,7%) 26 (57,8%)
fibroglandular ou extremamente densas
Padrdo de realce Minimo ou Leve 104 (67,5%) 38 (84,4%) 0043
da mama Moderado ou Acentuado 50 (32,5%) 7 (15,6%) ’
_ B Nédulo 104 (67,5%) 27 (60%)
Tipo de lesdo . 0,448
Relace ndo nodular 50 (32,5%) 18 (40%)
SE NODULO Oval ou Redondo 84(80,8%)  12(444%) .
Morfologia Irregular 20 (19,2%) 15 (55,6%) ’
Circunscritas 58 55,8%) 3(11,1%)
Margens . <0,0001
Irregulares ou Espiculadas 46 (44,2%) 24 (88,9%)
Padrdo de Homogéneo ou Traves internas ndo captantes 32 (30,8%) 6 (22,2%) 0526
Realce Heterogéneo ou Periférico 72 (69,2%) 21 (77,8%) ’
Curva — Fase Lenta ou Moderada 111 (84,1%) 12 (34,3%) <0.0001
Inicial Répida 21(15,9%) 23 (65,7%) ’
Progressivo 68 (51,5%) 3 (8,6%)
Curva — Fase
i Plateau 56 (42,4%) 23 (65,7%)  <0,0001
ardia
Washout 8 (6,1%) 9 (25,7%)
o Focal ou Regional ou Multiplas regides 28 (56%) 6 (33,3%)
Distribuicdo . 0,169
Linear ou Segmentar 22 (44%) 12 (66,7%)
Homogéneo 18 (36% 6(33,3%
Padrdo de realce & R . (36%) ( ‘) 0,999
Heterogéneo ou Clumped ou Clustered rings 32 (64%) 12 (66,7%)
Achados N3o 142(92,2%)  40(88,9%) .
adicionais Sim 12 (7,8%) 5(11,1%) ’
. Ly 24,09
Tamanho (maior Média (DP) 17,91 (18,48)
o) (29,04) 0,183t
eixo
Mediana (Min-Max) 10,5 (3-123) 12 (3-150)

*Teste de qui-quadrado com corregdo de continuidade; ¥Teste T de Student para amostras independentes.
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Tabela 7 Resultados da andlise multivariada para cdlculo do risco de malignidade das
variaveis mais significativas identificadas no modelo final de regressao logistica.

» . IC 95%
Variavel Categorias OR - - p
Inferior Superior
0,206 0,054 0,790 0,021
Padrdo de realce da mama Moderado ou
Acentuado

Irregulares ou 7,457 1,876 29,632
Realces nodulares: margens Espiculadas 0.004
Realces nodulares: padrao o . 12,06 3,982 36,573

L Fase inicial — rapida <0,0001

cinético
Realce ndo nodular: distribuigdo Linear ou Segmentar 2,545 0,824 7,863 0,104

4.5 AVALIAGCAO SUBJETIVA PARA SUBCATEGORIZAGCAO DA CATEGORIA BIRADS 4

Na avaliacdo subjetiva (Tabela 8), 85 lesdes foram classificadas como BI-RADS® 4A,
sendo 65 realces nodulares e 25 realces nao nodulares, confirmando benignidade para 71 com
bidpsia e para 13 sem bidpsia, porém com estabilidade no seguimento. Somente uma lesao
(1,2%) resultou em malignidade, correspondendo a um achado de realce ndo nodular, linear
homogéneo de 8 mm, compativel com NST.

53 lesdes foram classificadas como BI-RADS® 4B com confirmagao benigna em 86,8%
(n=46), sendo 30 realces nodulares e 16 realces ndo nodulares e maligna em 13,2% (n=7),
sendo 4 realces nodulares e 3 realces ndo nodulares.

Das 61 lesdes classificadas como BI-RADS® 4C, foi confirmada malignidade em 60,7%
(n=37), sendo 23 realces nodulares e 14 realces ndo nodulares e a maioria carcinoma ductal
invasivo (n=15) e 39,3% resultados benignos, sendo 14 realces nodulares e 10 realces ndo
nodulares e a maioria papiloma (n=7). Para as 24 leses com resultados anatomopatoldgicos
benignos foram compativeis com alteracao de células colunares com atipia, adenoma tubular,
neoplasia lobular, papiloma com atipia, lesdo esclerosante complexa e cicatriz radiada (n=2),
0 que justifica o comportamento mais suspeito pela RM de mama. As demais histologias
resultaram em fibrose estromal (n=4), fibroadenoma, e outras sete lesdes benignas,

apontando o comportamento heterogéneo das lesées mamdrias.
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Tabela 8 Classificagao subjetiva BI-RADS® e resultado histolégico

Classificagdo subjetiva BI-RADS® Benigno Maligno Total
4A 84 1(1,2%) 85
4B 46 7 (13,2%) 53
4c 24 37 (60,7%) 61
Total 154 45 199

4.6 MODELO PARA PREDICAO DE MALIGNIDADE E SUBCATEGORIZAGAO DA
CATEGORIA BIRADS 4 (AVALIACAO OBJETIVA)

O valor preditivo positivo para malignidade das lesdes nodulares foi também avaliado
de acordo com as varidveis que apresentaram diferenga estatisticamente significativa na
analise variada supracitada, incluindo o realce de fundo do parénquima, margens e padrao de
captacédo (fase inicial) da lesdo nodular (Tabela 9). Baseado nestes valores, foi elaborada uma
proposta de algoritmo para subcategorizacdo objetiva das lesdes nas subcategorias 4A, 4B e
4C (Tabela 10). Ndo foi possivel realizar esta avaliacdo para as lesdes ndo-nodulares por
nenhuma das varidveis avaliadas ter demonstrado associagdo estatisticamente significativa
com malignidade na amostra avaliada.

Os resultados da classificagao objetiva foram comparados com a classificagdo subjetiva
para as lesdes nodulares (Tabela 11). A Tabela 12 resume os valores de sensibilidade,
especificidade, VPP, VPN, acurdcia para a classificagdo BI-RADS® subjetiva e objetiva para

lesoes nodulares.



28

Tabela 9 - Probabilidade de malignidade das lesdes nodulares de acordo com as caracteristicas
significativas na analise multivariada.

Padrdo de realce Curva - Fase Probabilidade de 1C(95%)
n Margens
da mama Inicial ser maligno Inferior  Superior
Lenta ou
29 Minimo ou Leve Circunscritas 3,35% 0,90% 12,20%
Moderada
5 Minimo ou Leve Circunscritas Rapida 29,50% 9,50% 62,50%
Irregulares ou Lenta ou
30 Minimo ou Leve 20,55% 10,30% 36,80%
Espiculadas Moderada
Irregulares ou
19  Minimo ou Leve Rapida 75,73% 55,40% 88,70%
Espiculadas
Moderado ou Lenta ou
22 Circunscritas 0,71% 0,10% 4,30%
Acentuado Moderada
Moderado ou
5 Circunscritas Rapida 7,94% 1,70% 30,60%
Acentuado
Moderado ou Irregulares ou Lenta ou
14 5,06% 1,30% 18,00%
Acentuado Espiculadas Moderada
Moderado ou Irregulares ou
7 Rapida 39,13% 15,80% 68,80%
Acentuado Espiculadas

Tabela 10 - Algoritmo proposto para classificacdo objetiva das lesdes em BIRADS 4A, 4B e 4C.

o

Realce de Fundo do Parénquima

Minimo / Discreto

)

Moderado / Acentuado

Margens Margens Nao- Margens Nao- Margens Margens Nao- Margens Nao-
Circunscritas Circunscritas Circunscritas Circunscritas Circunscritas Circunscritas
e ou e e ou e
Realce inicial Realce inicial Realce inicial Realce inicial Realce inicial Realce inicial
lento rapido rapido lento rapido rapido
4A 4B 4C 4A 4A 4B
(<10%) (10-50%) (50-98%) (<10%) (<10%) (10-50%)
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Tabela 11 - Desempenho da avaliacdo subjetiva e objetiva do BI-RADS® e correlacdo
histolégica em 131 realces nodulares.

BI-RADS® para realce nodular Benigno Maligno Total
Classificagdo subjetiva

4A 60 (100%) 0 (0,0%) 60
4B 30 (88,2) 4(11,8%) 34
4C 14 (37,8) 23 (62,2%) 37
Classificagdo objetiva

4A 67 (95,7%) 3 (4,3%) 70
4B 33 (78,6%) 9 (21,4%) 42
4C 4(21,1%) 15 (78,9%) 19

Tabela 12 - Sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo (VPP), valor preditivo

negativo (VPN) e acurdcia

Sensibilidade Especificidade VPP (95%C) VPN Acurdcia
(95%Cl) (95%Cl) (95%Cl) (95%Cl)
Classificagdo 100% 57,7% 38,9% 100% 66,4%
subjetiva (87,2% a 100%) (47,6% a 67,3%) (32,9% a 43,4%) (57,6% a 74,4%)
Classificagdo 88,9% 64,4% 39,3% 95,7% 69,5%
objetiva (70,8% a 97,6%) (54,4% a 73,6%) (32,6% a 46,4%) (70,8% a 97,6%) (60,8% a 77,2%)
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5 DISCUSSAO

Os resultados do presente estudo demonstraram uma probabilidade de malignidade
de 24,3% das lesoes classificadas como BIRADS 4 na nossa amostra. Houve boa condordancia
entre os observadores para a maioria das varidveis analisadas e os descritores que
apresentaram maior associagdao com risco de malignidade na nossa amostra foram realce de
fundo do parénquima, margens e a curva cinética (fase inicial) para as lesGes nodulares. A
subclassificagdo destas lesdes nas subcategorias 4A, 4B e 4C permitiu uma melhor
estratificacdao do risco de malignidade, seja utilizando avaliagao subjetiva como avaliagao

objetiva baseada no valor preditivo positivo dos diferentes descritores utilizados.

5.1 CONCORDANCIA INTEROBSERVADOR E VALOR PREDITIVO POSITIVO DOS
DIFERENTES DESCRITORES DO LEXICO BIRADS

O léxico do BI-RADS® tem como objetivo uniformizar e padronizar os laudos da imagem
da mama. O Atlas BI-RADS® fornece inUmeros exemplos dos descritores, porém ha variagao
na analise e concordancia entre aqueles que laudam (Grimm et al. 2015). Quando avaliamos
a concordancia interobservador quanto ao realce de fundo, nossos resultados foram similares
aos da literatura, pois acredita-se que seja necessario maior curva de aprendizado para esse
novo descritor (Grimm et al. 2015). Para a distincdo de realce nodular e ndo nodular nossa
concordancia foi excelente (k=0,861) semelhante ao trabalho de Lunkiewicz et al. (2020)
(K=0,810).

A frequéncia de malignidade encontrada foi de 22,6% (n=45/199), sendo 20,6% (n=
27/131) realces nodulares e 26,5% (n=18/68) realces ndo nodulares. Esse achado de
malignidade foi semelhante ao encontrado em trabalhos previamente publicados, que
variaram em 22-55% (Liberman et al. 2006). Os nossos resultados mais encontrados foram
NST (n=37,8%) e CDIS (n=31,1%), estando de acordo com os encontrados na literatura.

Dos realces nodulares malignos, a maioria mediu menos que 10 mm, representado por
62,9% (n=17/27). Apesar das pequenas dimensdes, o que poderia dificultar a avaliagdo da
morfologia interferindo diretamente na classificagdo BI-RADS®, nossa avaliagdo foi

satisfatoria, podendo ser justificada por ser centro de referéncia. Por outro lado, para os
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realces ndo nodulares malignos, 89% (n=16/18) mediu mais que 10 mm e o tipo histoldgico
mais frequente encontrado foi CDIS, representado por 61% (n=11/18), mais relacionado com
realce linear (n=4/6) e segmentar (n=5/6). Esses dados estdo de acordo com os apresentados
por Liberman et al. (2006) entretanto eles ndo classificaram o tipo de lesdo, somente
correlacionaram o tamanho e o resultado histolégico, concluindo que quanto maior o
tamanho da lesdao maior a chance de ser maligna, especialmente para as mulheres na pos
menopausa e em estadiamento.

Os valores de VPP encontrados na literatura para a categoria 4 variam entre 19% a 30
% (Mahoney et al. 2012; Fujiwara et al. 2018; Honda et al. 2021). E, para de Almeida et al.
(2016) que avaliaram a prevaléncia de malignidade das lesdes BI-RADS® 4 foi encontrado
positividade em 43.8% (n= 53/121). Para os nossos resultados, considerando somente o BI-
RADS® 4, a prevaléncia de malignidade foi menor do que a maioria dos trabalhos da literatura,
representada por 22,6%. No entanto, se dividirmos em somente dois grupos considerando um
as lesdes classificadas em BI-RADS® 4A e o outro as lesdes classificadas como BI-RADS® 4B e
4C nossos resultados se enquadram com a literatura, correspondendo respectivamente em
1,2% e 38,6%.

Os critérios ja estabelecidos de maior risco de malignidade para os realces nodulares
foram a morfologia irregular, margens espiculadas, realce periférico, curva cinética inicial
precoce e tardia “washout”. Para Fujiwara et al. (2018) o realce nodular periférico foi o mais
indicativo de malignidade (p<0,02-0,03). E, o realce descrito como traves internas nao
captantes foi considerado como padrdao mais benigno (Honda et al. 2021). Nossa analise
univariada demonstrou que os realces nodulares a composicdo da mama, o realce de fundo
do parénquima, a morfologia, as margens e as curvas cinéticas inicial e tardia apresentaram
maior associagao com risco de malignidade. No entanto, na andlise multivariada para esses
realces, apenas o realce de fundo do parénquima, as margens e a curva cinética-fase inicial
confirmaram significancia estatistica.

No que diz respeito aos realces nao nodulares, os trabalhos relacionam os padrdes
mais suspeitos para malignidade o realce “clumped” (VPP varia entre 20 a 32,8%) e
heterogéneo (VPP varia entre 5,1 a 25%), enquanto o homogéneo o menos suspeito
(OR=0,05). A distribuicdo segmentar foi considerada mais suspeita em relacdo ao focal e o
linear, sendo este ultimo quando menor que 10 mm, independentemente do realce, o menos

suspeito (Asada et al. 2018). E, quando combinado a distribuicdo segmentar e realce
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“clustered rings” o VPP pode aumentar para 70,5%, como na analise que avaliou 858 realces
nao nodulares e também descritos na literatura os valores de VPP variando de 67% a 100%,
(Aydin 2019). Os nossos resultados para os realces ndo nodulares homogéneos foram
discordantes da literatura, pois encontramos cerca de 25% (n=6/24) de malignidade na
amostra. Porém, a nossa classificacdao BI-RADS® foi concordante com a patologia maligna em
83,3% (n=5/6), pois foi levado em consideracdo outros padrdes relacionados a maior
suspeicao de malignidade como: distribuicdo segmentar maior que 3 cm (n=2 com diagndstico
de CDIS), linear maior que 2 cm (n=2 com diagndstico de CDIS) e foco de 3 mm (n=1 com
diagndstico de NST) e todos com comportamento cinético inicial moderado/precoce. A nossa
Unica lesdo maligna classificada como BI-RADS® 4A foi realce linear homogéneo menor que 1
cm (diagndstico de CDIS). Esses achados foram concordantes com os dados publicados por
Machida et al. (2015) que avaliaram os realces lineares e mostraram diferenca
estatisticamente significativa (p<0,001) quando na analise multivariada mostrou que o risco
de malignidade de uma lesdo com padrao linear ramificado foi de 21,6 (p <0,0001) e para
lesGes maiores que 1 cm o risco encontrado para malignidade foi de 5,8 vezes mais (p<0,015).
Além disso, para qualquer tipo de realce linear maior que 1 cm o valor encontrado para VPP
foi de 60,8% e para aquelas menores que 1 cm foi de VPP de 8,3%. E, entre o padrao linear, o
diagndstico mais frequentemente relacionado com mailignidade foi também o CDIS em 15%
da amostra (n=4/26).

Para Grimm et al. (2015) nenhum dos descritores de realce nodular ou ndo nodular
individuais foi significativamente mais provavel de ser maligno do que os outros. E, para
Sakamoto et al. ndo houve associacdo significativa entre padrdo de distribuicdo e
histopatologia dos realces ndo nodulares (Farghadani et al. 2017). Nossos resultados para
realces ndo nodulares foram semelhantes a estes. Na avaliacdo univariada ndo apresentou
resultados estatisticamente significativo, porém na analise multivariada apesar de ndo ter sido
significativo, o realce linear ou segmentar apresentou 2,5 vezes mais chances de estar
relacionado com malignidade do que os demais realces (p= 0,104).

A 52 edicdo do BI-RADS® descreve que a curva plato esta presente em lesdes malignas
e benignas e a curva washout relacionada a leses malignas. Os nossos achados foram de
acordo com os critérios do lexico sendo maior risco de malignidade relacionado a fase inicial
precoce e tardia washout seguida da plat6é. Contudo, para Fujiwara et al. (2018), as curvas

platd e persistente ndao apresentaram diferenga significativa na analise e foram consideradas
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tendo pouca correlacdo com malignidade. Resultados semelhantes foram apresentados por
Honda et al. (2021) pois as caracteristicas cinéticas ndo diferiram dentro da subclassificagdo
BI-RADS® 4 e a maioria das lesdes mostraram curva cinética tipo washout. Os resultados
apresentados por Bluemke et al relacionaram as curvas tipo Il e lll como indicadores de

malignidade (Aydin 2019).

5.2 SUBDIVISAO DA CATEGORIA BI-RADS® 4 EM 4A, 4B E 4C

O risco de malignidade para as lesdes que se enquadram na categoria BI-RADS® 4 é
muito varidvel, de 2% a 95% e o VPP das lesdes biopsiadas com base nos achados da RM varia
entre 20% a 60% (Kawai et al. 2017; Smith et al. 2014; de Almeida et al. 2016). Um estudo de
metaanalise que incluiu 18 artigos com 2556 lesdes classificadas com BI-RADS® 4 demonstrou
gue o risco de malignidade pode variar para a categoria 4A de 2,5% a 18,3%, para a categoria
4B de 23,5% a 57,1% e para a categoria 4C de 58,0% a 95,2% (Li et al. 2020). Fujiwara et al.
(2018) e Honda et al. (2021) avaliaram os valores da VPP para categoria 4A sendo encontrado
1,8%(n=1/55) e 27,8% (n=5/18), para categoria 4B de 11,8% (n= 9/76) e 79,2% (n=38/48) e
para categoria 4C de 67,5% (n=54/80) e 98,4% (n=189/192), respectivamente.

Nossos resultados foram concordantes com a literatura evidenciando risco de
malignidade para BI-RADS® 4 A de 1,2%, BI-RADS® 4B de 13,2% e BI-RADS® 4C de 60,6%. Além
disso, estd de acordo com a proposta de Flowers et al. (2013) em reclassificar as lesdes BI-
RADS® 4A em lesGes de baixo risco para malignidade e realizar somente o acompanhamento
clinico, reduzindo o numero de bidpsias e a ansidade das pacientes. Esses resultados
encorajam a utilizar a subclassificagdo na pratica clinica, pois estdao de acordo com o pré
estabelecido pelos outros métodos de imagem da mama (Li et al. 2020).

Os resultados apresentados por de Almeida et al. em 2016 foram acima do esperado
para a categoria BI-RADS® 4A sendo VPP de 15% e justificado pelo fato da RM ser usada como
método de diagndstico mais do que de rastreamento.

Por outro lado, outros resultados apresentados garantem boa utilidade da
subclassificacdo dessa categoria na pratica clinica. Honda at al. (2021) que analisaram 211
lesdes categorias BI-RADS® 4, sendo 147 benignas e 64 malignas, encontraram malignidade
para somente uma lesdao da subcategoria 4A, com VPP de 1,8%. Para as demais categorias B e

C os valores encontrados foram de VPP 11,8% (n=9/76) e 67,5% (n=54/80), respectivamente.
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Nao mostraram diferencas significativas na distribuicdo das caracteristicas do |éxico entre as
subcategorias, exceto para a margem e realce interno dos realces nodulares e a distribuicao
do realce ndao nodular; margem circunscrita e septagdes internas escuras das lesdes nodulares
foram principalmente atribuidos a subcategoria 4A; ao passo que, o realce anelar as
subcategorias 4B ou 4C e a distribuicdao segmentar de realce ndao nodular relacionado a
subcategoria 4C (Honda et al. 2021). Resultados semelhantes apresentados por Strigel et al.
que analisaram 82 lesGes mamarias categorias 4, encontraram VPP para 4A, 4B e 4C de 2,5%
(1/40), 27,6% (8/29) e 83,3% (5/6), respectivamente.

Outro estudo que apresentou resultados aplicaveis para subclassificagao 4 foi de
Chevrier et al. (2016), eles avaliaram os resultados de bidpsias guiadas por ressonancia
magnética realizadas entre 2005 e 2011 e encontraram taxas de malignidade de 3% para BI-
RADS® categoria 4A, 13% para BI-RADS® categoria 4B, 31% para a categoria BI-RADS® 4C.

Para os achados de realce nodulares e ndao nodulares nossa avaliagdo subjetiva
mostrou VPP para as subcategorias BI-RADS® 4A, 4B e 4C semelhantes a outros trabalhos
publicados, compativeis com 1,2%, 13,2% e 60,6%, respectivamente. Esse resultado até nos
permite considerar que a taxa de malignidade para a categoria 4 A esta dentro da encontrada
para categoria 3, podendo o achado da RM ser seguido e ndo necessariamente seguir com
investigagao diagndstica.

Por outro lado, quando analisamos separadamente os realces nodulares e a
probabilidade de malignidade de acordo com as caracteristicas significativas na analise
multivariada pudemos criar um algoritmo que foi compativel com os valores ja conhecidos
para a mamografia e ultrassonografia, sendo possivel de ser utilizado independentemente da
experiéncia de quem lauda, mostrando ser factivel na pratica clinica. Nossos resultados
mostram que um modelo proposto pode auxiliar objetivamente as lesdes da RM,
especialmente para aqueles que estdo iniciando na especialidade mamaria. Tanto a avaliagdo
subjetiva como a objetiva mostraram resultados semelhantes de sensibilidade, especificidade,
VPP, VPN e acurdécia.

A subclassificagdo da categoria 4 do BI-RADS® da RM ndo é atualmente utilizada devido
a escassez de dados publicados e a precisdo da subclassificagdo (Honda et al. 2021). No
entanto nossos resultados apontam para melhora das expectativas dos pacientes e dos

médicos em relacdo a conduta mediante a um resultado que indica bidpsia. Além disso facilita
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e respalda na correlagao anatomo-radioldgica que é mandatdria no manejo pds procedimento

intervencionista.

5.3 LIMITACOES DO ESTUDO

Algumas limitagdes encontradas no nosso estudo foram anadlise retrospectiva em um
unico local, o pequeno tamanho da amostra que limitou especialmente a andlise de realces
ndo nodulares, o pequeno nimero de avaliadores e a perda de imagens impossibilitando
avaliacdo de consenso. Além disso, por ser um centro oncoldgico cujos exames foram
interpretados somente por profissionais dedicados a essa subespecialidade é necessario a

validacao do modelo objetivo para confirmar nossos resultados.

5.4 PERSPECTIVAS FUTURAS

A benignidade dos realces BI-RADS® 4 ou 5 RM que requerem bidpsia é de 77% (Honda
et al. 2021). Isso justifica a necessidade de mais estudos avaliando a viabilidade e precisao da
subclassificagdo da categoria 4. Além disso, mais do que saber indicar o método de
investigagcao diagndstica a ser utilizado para um achado de BI-RADS® 4 pela RM é importante
saber qual conduta para os achados visualizados somente pela RM. No entanto, a
estratificacdo do BI-RADS® 4 pode facilitar para que os pacientes e médicos possam
compreender o risco de malignidade e tomar decisao sobre a conduta a ser tomada. Nessa
situagao, pacientes sem particularidades e com baixa probabilidade de malignidade podem
escolher um acompanhamento personalizado em vez de bidpsia invasiva (Honda et al. 2021).

Nossos resultados afirmam que a subclassificagao objetiva ou subjetiva pode ajudar a
diferenciar as lesdes quanto a suspei¢cao de malignidade. E, especialmente para os casos
classificados em BI-RADS® 4 A pela RM sem alteragdes nos demais exames de imagem da
mama e tolerantes ao risco, permitem com seguranca que a paciente e o médico escolha um

acompanhamento personalizado com exames sereados, reduzindo o numero de bidpsias.
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CONCLUSAO

A taxa de malignidade das lesdes classificadas como BIRADS 4 pela RM na nossa
amostra foi de 24,3%.

As caracteristicas de imagem das lesdes mamarias com maior probabilidade de
malignidade no nosso estudo foram: para os realces nodulares apenas o realce de
fundo do parénquima, as margens e a curva cinéticas (fase inicial) confirmaram
significancia estatistica e, para os realces ndao nodulares, somente a distribuicdo
mostrou-se estar relacionada com aumento do risco para malignidade, no entanto,
sem significancia estatistica.

A subcategorizagao das lesdes nas categorias 4A, 4B e 4C demonstrou ser viavel, de
acordo com o risco de malignidade estabelecido pelos critérios do Léxico BI-RADS®,
tanto através da avaliacdo subjetiva de avaliadores experientes, como através da
avaliacdo objetiva utilizando o modelo desenvolvido a partir do valor preditivo positivo

dos diferentes descritores utilizados.
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Apéndice 1 - Ficha de coleta de dados

DADOS EPIDEMIOLOGICOS
Nome: RGH:

Data de nascimento:
Histdria familiar de cancer de mama: (0) Ndo (1) Sim

Carcinoma de mama prévio (ja tratado): (0) Ndo (1) Sim Data:

Carcinoma de mama atual (sem tratamento): (0) Ndo (1) Sim Data:

Se sim, tipo histoldgico (1) NST (2) CLI (3) CDIS (4) Outro:

Local: Mama (1) Direita (2) Esquerda

RESSONANCIA MAGNETICA  Data:

Composi¢do da mama:
(1) Predominantemente lipossubstituida

(2) Parcialmente lipossubstituida com tecido fibroglandular esparso

(3) Densas, com aspecto heterogéneo do tecido fibroglandular

(4) Extremamente densas

Padrdo de realce da mama: (1) Minimo  (2) Leve (3) Moderado (4) Acentuado
Localizagdo: Mama (1) Direita  (2) Esquerda

Quadrante: (1) QSL  (2)QSM (3)QIL (4)QIM (5) Regido central

Tipo de Lesdo: (1) Nédulo (2) Realce Ndo nodular

SE NODULO Morfologia: (1) Oval (2) Redondo  (3) Irregular

Margens: (1) Circunscritas  (2) Irregulares  (3) Espiculadas

Padrdo de Realce: (1) Homogéneo (2) Heterogéneo (3) Periférico (4) Traves internas ndo captantes
Curva — Fase Inicial: (1) Lenta  (2) Moderada (3) Rapida

Curva — Fase tardia: (1) Progressivo  (2) Plateau  (3) Washout

SE REALCE NAO NODULAR:

Distribuigdo: (1) Focal (2) Linear (3) Segmentar (4) Regional (5) Mudiltiplas regides (6) Difusa
Padrdo de realce: (1) Homogéneo (2) Heterogéneo (3) Clumped (4) Clustered rings

Tamanho (maior eixo): __ mm

Restrigdo a difusdo: (1) Ndo (2)Sim ADC:

Achados adicionais: (1) Retragdo / invasdo CAP  (2) Retragdo / invasdo Pele
(3) Linfonodomegalia axilar  (4) Invasdo peitoral (5) Distorgdo arquitetural

Classificagdo subjetiva do BI-RADS (1) 3 (2) 4A (3) 4B (4) 4C (5) 5




OUTRAS INFORMACOES
EXAME FiSICO: (1) Palpavel (2) N3o palpével

ULTRASSONOGRAFIA (1st look) Data:

(0) Sem correspondente (1) Nédulo (2) Distor¢do arquitetural

(3) Outro:

ACRBI-RADS: (0)0 (1)1 (2)2 (3)3 (44 (55 (6)6 (9)Sem BI-RADS

Fez 2nd look?: (0) Ndo (1)Sim Data:
ULTRASSONOGRAFIA (2nd look):

(0) Sem correspondente (1) Nodulo

(2) Distorgdo arquitetural  (3) Outro:

ACRBI-RADS: (0)0 (1)1 (2)2 (3)3 (44 (55 (6)6 (9)Sem BI-RADS

MAMOGRAFIA: Data:

(0) Sem correspondente (1) Nodulo  (2) MicrocalcificacOes

(3) Assimetria focal (4) Distorgdo arquitetural  (5) Outro:

ACRBI-RADS: (0)0 (1)1 (2)2 (3)3 (44 (5)5 (6)6 (9)Sem BI-RADS

RESULTADO PATOLOGIA Data:

BIOPSIA: (1) PAAF  (2) Core-Bidpsia  (3) Mamotomia

(4) Ressecgdo segmentar /Quadrantectomia (5) Mastectomia/Adenomastectomia

RESULTADO: (1) Benigno  (2) Maligno

SE BENIGNO - Tipo histoldgico: (1) Fibroadenoma  (2) Papiloma (3) Fibrose Estromal

(4) Alteragdes fibrocisticas (adenose, hiperplasia, etc) (5) Outro:

SE MALIGNO - Tipo histoldgico: (1) NST (2) CLI  (3) CDIS
(4) Outro:

Grau de malignidade histolégico: (1)1 (2)2 (3)3
Grau de malignidade nuclear: (1)1  (2)2 (3)3
N2 Mitoses/10 CGA: i-67: (0) Ndo (1) Sim %

Imunofendtipo: (1) Luminal A (2) Luminal B (3) Her-2  (4) Triplo Negativo




