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Artigo de revisão

Qualidade do exame de mamografia  
em rastreamento mamográfico
Quality of mammography in a breast cancer screening
Silvia Maria Prioli de Souza Sabino1,2, Anapaula Hidemi Uema Watanabe1, René Aloisio da Costa Vieira3
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RESUMO

A qualidade do exame de mamografia constitui um dos principais pilares de um programa de 
rastreamento organizado. Nesse contexto, três aspectos são de fundamental importância: o po-
sicionamento mamográfico adequado, o controle de qualidade no rastreamento mamográfico e 
possíveis falhas ou erros diagnósticos que possam determinar atraso diagnóstico, com redução 
dos benefícios oferecidos pelo rastreamento mamográfico. No que se refere ao posicionamento 
mamográfico, deve-se considerar a qualidade da imagem e os cuidados especiais a serem uti-
lizados na incidência craniocaudal e mediolateral oblíqua. A elevada performance radiológica 
influencia diretamente os resultados relacionados ao rastreamento. A União Europeia adotou 
vários critérios de controle de qualidade, fato que se deve considerar e usar no desenvolvimento 
de um programa de rastreamento populacional. Da mesma forma, a taxa de tumores de intervalo 
falso-negativo deve ser a mínima possível. As pacientes devem ser separadas diante da presença 
ou ausência de sintomas clínicos, e as pacientes com elevado risco devem ser avaliadas de maneira 
individualizada. A utilização de programas de qualidade radiológicos, auditorias internas e exter-
nas somente aprimoram os resultados e o atendimento da saúde da mulher.

ABSTRACT

High quality of mammography is one of the main pillars in an organized screening program. Three 
aspects are of fundamental importance: the mammography positioning, adequate quality control in 
mammography screening and diagnostic of potential failures or errors that may delay diagnosis and 
determine a reduction of the benefits offered by mammographic breast cancer screening. For high 
mammography quality, we must take into account the adequate breast positioning, the image quality 
and perform different protocols in craniocaudal and mediolateral oblique incidence. The high radio-
logic performance directly influences the results of breast screening. The European Union has adopted 
several quality control criteria, a fact that we must consider and use when developing a screening 
program. Likewise, the rate of tumors false negative interval should be as small as possible. Patients 
should be separated according to the presence or absence of clinical symptoms, and high-risk patients 
should be evaluated through an individual basis. The use of radiological quality programs, internal 
and external audit just enhance the results of the program and the assistance to women.

Trabalho realizado no Hospital de Câncer de Barretos – Fundação Pio XII – Barretos (SP), Brasil.
1Radiologista; Departamento de Prevenção/Divisão de Radiologia Mamária do Hospital de Câncer de Barretos – Fundação Pio XII – Barretos (SP), Brasil.
2Núcleo de Aperfeiçoamento em Mamografia do Hospital de Câncer de Barretos – Fundação Pio XII – Barretos (SP), Brasil.
3Departamento de Mastologia e Reconstrução Mamária do Hospital de Câncer de Barretos – Fundação Pio XII – Barretos (SP), Brasil. 
Endereço para correspondência: René Aloisio da Costa Vieira – Rua Antenor Duarte Villela, 1331 – CEP 14784-400 – Barretos (SP), Brasil – 
E-mail: posgrad@hcancerbarretos.com.br
Conflito de interesses: nada a declarar.
Recebido em: 12/11/2013. Aceito em: 28/11/2013



Rev Bras Mastologia. 2013;23(2):31-35

32 Sabino SMPS, Watanabe AHU, Vieira RAC

Qualidade do exame de mamografia  
em rastreamento mamográfico

O câncer de mama é considerado um dos maiores problemas da 
área de saúde pública1,2, e os custos sociais e econômicos justi-
ficam a inclusão desse tema em pesquisas e entre as preocupa-
ções dos gestores dos sistemas de saúde. Atualmente, o câncer 
de mama é a principal neoplasia e a principal causa de morte, 
por câncer, no sexo feminino no mundo3.

A extensão inicial da doença é o principal preditor da sobrevida 
das mulheres acometidas pela doença4. Segundo a Organização 
Mundial da Saúde, o diagnóstico precoce e o tratamento efe-
tivo poderiam evitar 1/3 dos casos de morte por câncer. O ras-
treamento mamográfico é a principal ferramenta para detecção 
precoce e para identificação de lesões pré-malignas e do câncer 
nos seus estágios iniciais5. 

A mamografia, método mais efetivo de diagnóstico pre-
coce do câncer de mama, é o único exame radiológico em 
que é possível identificar, de modo sistemático, o tumor de 
mama em estágio inicial, passível de cura6; porém, 10 a 30% 
das lesões não são identificadas ao exame de mamografia, fato 
que justifica a necessidade de elevados padrões de qualidade 
no exame mamográfico7.

Ao discutir o controle de qualidade da mamografia no rastre-
amento mamográfico, deve-se avaliar três aspectos principais: o 
posicionamento mamográfico e o exame radiológico adequado, 
o controle de qualidade utilizado no rastreamento mamográfico 
populacional europeu e os tumores de intervalo. 

Qualidade no exame mamográfico

A qualidade do exame mamográfico está diretamente relacio-
nada com a probabilidade de detenção de uma alteração — um 
exame sem o adequado rigor de qualidade pode apresentar 
um valor preditivo positivo de 66%. Um perfil mais criterioso 
em relação ao padrão de qualidade pode incrementar a acurácia 
diagnóstica para 85 a 90% dos casos em mulheres com mais de 
50 anos de idade, possibilitando a detecção do tumor até 2 anos 
antes de ocorrer acometimento ganglionar8,9.

A alta qualidade das imagens mamográficas mostra-se, 
então, essencial para o sucesso no diagnóstico do câncer de 
mama10,11, com a premissa de que critérios técnicos e clínicos 
afetam a acuidade da mamografia9,12. O controle de quali-
dade técnico é frequentemente realizado no Brasil e inclui a 
avaliação dos mamógrafos e processadoras por meio de tes-
tes periódicos bem estabelecidos11. Os controles de qualidade 
clínicos envolvem revisão dos filmes produzidos conside-
rando-se posicionamento mamográfico, compressão, expo-
sição, artefatos e definição de imagem9,11,12. Ambos os con-
troles são objetos do Programa Nacional de Qualidade em 

Mamografia, instituído pelo Ministério da Saúde por meio 
da Portaria no 531/2012.

Os itens de qualidade clínica revistos a seguir devem ser de 
conhecimento pleno dos responsáveis pela qualidade dos servi-
ços e exaustivamente recomendados à equipe técnica: 

Identificação nos filmes

•	 A identificação do exame legível e não sobreposta às estruturas 
anatômicas; 

•	 A identificação do serviço de diagnóstico por imagem;
•	 O nome do paciente;
•	 A data do exame;
•	 A abreviatura da incidência radiográfica; 
•	 A lateralidade da mama.

Documentação do exame

O exame deve ser composto por, no mínimo, duas incidências 
básicas de cada mama: a craniocaudal e a mediolateral oblíqua, 
sendo observado o seguinte:
•	 se as imagens forem analógicas, devem ser feitas em filmes 

separados;
•	 se as imagens forem digitais, devem ser impressas em filme 

específico sem redução de suas dimensões, ou gravadas em 
meio magnético;

•	 nas mulheres com implantes mamários devem ser realizadas as 
duas incidências básicas e duas incidências com a manobra de 
deslocamento posterior da prótese (manobra de Eklund), salvo 
quando impossível a manobra, caso em que fica recomendada 
a realização de incidências em perfis complementares bilaterais.

Qualidade da imagem

•	 A mama deve ser adequadamente comprimida com o objetivo 
de reduzir os efeitos de imagem causados pela sobreposição dos 
tecidos mamários e minimizar a dose de radiação no tecido.

•	 Os contornos das estruturas normais e patológicas da mama 
devem apresentar-se na imagem radiográfica com perda 
mínima de definição e sem borramento.

•	 O ruído presente na imagem deve ser imperceptível, a fim de 
não dificultar a visualização das estruturas normais da mama, 
evitando achados radiológicos inexistentes que simulem lesões.

•	 A imagem radiográfica deve estar livre de artefatos de qualquer 
origem, inclusive dobra de tecido cutâneo.

•	 Nas imagens digitais, deve haver visualização da linha da 
pele, dos ligamentos de Cooper e das estruturas vasculares 
nas áreas de parênquima e tecido adiposo, devendo haver 
contraste suficiente, ausência de ruído perceptível e de 
saturação dos tons de cinza.

Além disso, deve-se ter cuidados especiais em relação às 
incidências mamográficas, sendo os itens de posicionamento 
descritos na Figura 1.
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Assim, na incidência craniocaudal, devem ser observados 
os seguintes critérios:
•	 As mamas devem estar simétricas, havendo boa visibilidade 

dos quadrantes mediais e laterais, sem favorecer um quadrante 
em detrimento do outro.

•	 O músculo peitoral deve ser visto em cerca de 30% (trinta 
por cento) dos exames.

•	 A gordura retromamária deve ser vista em todos os exames, 
demonstrando que a parte glandular posterior da mama foi 
radiografada.

•	 As estruturas vasculares devem ser vistas em regiões de 
parênquima denso.

•	 A papila deve estar paralela ao filme e posicionada no raio 
de 12 (doze) horas.

Na incidência mediolateral oblíqua, devem ser observados 
os seguintes requisitos:
•	 As mamas devem estar simétricas.
•	 O músculo peitoral maior deve ser visto, no mínimo, até a 

altura da papila, com borda anterior convexa.
•	 O sulco inframamário deve ser visto na borda inferior da 

imagem.
•	 A gordura retromamária deve ser vista em todos os exames, 

demonstrando que a parte glandular posterior da mama foi 
radiografada.

•	 A papila deve estar paralela ao filme.
•	 As estruturas vasculares devem ser vistas em regiões de 

parênquima denso.
•	 A mama não deve estar pêndula.

Controle de qualidade em  
rastreamento mamográfico organizado

Nos Estados Unidos, apesar da elevada adesão ao exame de 
mamografia, ela é influenciada pelo perfil econômico da mulher 
em decorrência da ausência de rastreamento mamográfico orga-
nizado13. Na Europa, apesar da diferença entre os países, o ras-
treamento mamográfico constitui o modelo-padrão, fato que 
vem sendo discutido desde 1985 nos países da União Europeia. 
No ano de 1993, foi criada a primeira edição do European 
Guidelines for Quality Assurance in Mammography Screening 
(EGQAMS), sendo a última e quarta edição a do ano de 2006, 
organizada pela European Breast Cancer Network (ECBN). Esse 
manual constitui um guia de boas práticas e metas relacionadas 
ao rastreamento mamográfico. Nesta revisão, procura-se colocar 
alguns pontos descritos nesse manual, considerados importan-
tes, a serem incorporados em programas de rastreamento orga-
nizados a serem implementados no Brasil14,15.

No EGQAMS, a função do radiologista é fundamental no 
contexto do rastreamento mamográfico14,15. Seguem algumas 
de suas atribuições:
•	 A performance radiológica constitui um dos principais 

pilares para se atingir um elevado padrão de qualidade no 
rastreamento mamográfico, visando à qualidade e agilidade 
no diagnóstico. Para tal finalidade, a utilização de indicadores 
de qualidade e mecanismos de auditoria interna e externa 
são de fundamental importância. 

•	 Cabe ao radiologista a responsabilidade de adequar e viabilizar 
mecanismos associados a um elevado padrão de imagem, 

Figura 1. Adequada demonstração dos itens de qualidade relacionados a posicionamento da incidência crâniocaudal e mediolateral oblíqua
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auxiliando no aprimoramento de processo relacionado a 
esse desfecho, recusando a aceitação de mamografias com 
padrão não adequado de qualidade e sugerindo a repetição do 
exame. Nesse aspecto, o monitoramento de processos internos 
em uma Unidade Radiológica Mamária é de fundamental 
importância, visto a necessidade de treinamento pessoal 
e reciclagem, visando parâmetros de qualidade dentro de 
padrões considerados aceitáveis. 

•	 O treinamento específico em rastreamento com leitura 
de 5.000 mamografias/ano, em programas centralizados, 
reavaliação dos achados, reuniões multidisciplinares, além 
da avaliação de indicadores de desempenho, são a base para 
um bom programa de rastreamento.

Há 39 parâmetros de avaliação do rastreamento no EGQAMS, 
alguns dos quais, identificados abaixo, são diretamente relacio-
nados ao radiologista14,15; porém, apesar do elevado número de 
indicadores, no Brasil, cada serviço deve avaliar o que é passível 
de ser reproduzido dentro de sua realidade, sendo importante 
não somente a avaliação pontual dos indicadores mas também 
sua variação em função do tempo. Os indicadores descritos 
abaixo, representam pontos factíveis de serem utilizados como 
parâmetros de qualidade no Brasil. São eles: 
1. Taxa de repetição do exame por problemas técnicos (<3%).
2. Taxa de reconvocação no primeiro (rastreamento de prevalência) 

rastreamento inicial (<7%).
3. Taxa de reconvocação nos próximos ciclos (rastreamento de 

incidência) de rastreamento (<5%).
4. Taxa de exame de imagem adicional no rastreamento (<5%).
5. Proporção de biópsias benignas em relação às malignas (≤1:2).
6. Taxa de tumores de intervalo em relação ao rastreamento 

de incidência (<30%).
7. Taxa de tumores invasivos ≤10 mm (≥25%).
8. Taxa de tumores invasivos (90%).
9. Taxa de tumores com axila negativa (>70%).
10. Sensibilidade da biópsia core (>80%);
11. Proporção de procedimentos em lesão não palpável com 

resultado insuficiente (<20%).
12. Proporção de fio colocado a 1 cm das lesões não palpáveis 

(90%).
13. Tempo (dias úteis) ideal para resultado do exame de mamografia 

(5 dias).

14. Proporção de resultados do exame de mamografia de 
rastreamento até 15 dias úteis (90%).

15. Proporção de resultados do exame de mamografia de mulheres 
sintomáticas até 5 dias úteis (90%).

Atualmente, a European Society of Breast Cancer Specialists 
(EUSOMA) apresenta critérios de qualidade para uma Unidade 
de Mama, a qual deve tratar pelo menos 150 casos novos/ano. 
A forma de atendimento deve ser protocolada, e todos os proce-
dimentos devem estar associados a termo de consentimento livre 
e esclarecido. Noventa por cento dos casos devem ser discutidos; 
os dados relacionados ao rastreamento, diagnóstico e tratamento 
devem ser tabulados, devendo submeter-se a processos de audi-
toria interna anuais. Nessa Unidade, deve-se ter pelo menos 2 
cirurgiões e 2 radiologistas em tempo integral. Cada radiologista 
deve avaliar pelo menos 1.000 mamografias/ano, tendo treina-
mento prévio em 5.000 mamografias. Outros critérios podem 
ser avaliados no site da EUSOMA, porém 10 pontos são man-
datórios para certificação, todos eles relacionados às caracterís-
ticas dos tumores ao diagnóstico, bem como ao percentual de 
pacientes submetidos a tratamento adequado16.

Tumores de intervalo

Outra maneira de avaliar a qualidade radiológica no contexto de 
um programa de rastreamento constitui a avaliação dos tumo-
res de intervalo. Definem-se tumores de intervalo os tumores 
de mama diagnosticados após um episódio de rastreamento 
negativo e antes do próximo exame de rastreamento, podendo 
ser tumores invasivos ou in situ. Tumores diagnosticados nas 
reconvocações não são classificados como tumores de intervalo, 
são chamados como diagnosticados pelo rastreamento, porém 
com diagnóstico tardio. A Tabela 1 faz distinção aos diferentes 
tipos de tumor de intervalo. Diante dos critérios de qualidade 
da EUSOMA, considera-se que a taxa de tumores de intervalo 
devem ser inferiores a 30% em 12 meses e 50% aos 24 meses14,15. 

Não são observados na mamografia 10 a 30% dos tumo-
res de mama, e as possíveis causas são parênquima denso, que 
diminui a visualização da lesão, posicionamento inadequado, 
erro de percepção, erro de interpretação a um achado suspeito, 
lesões de crescimento lento e lesões ou alterações de característica 

Tabela 1. Diferentes interpretações relacionadas aos tumores de intervalo16

Classificação Subtipos Filme de rastreamento Mamografia diagnóstica

Verdadeiro – Negativo Positiva
Oculto – Negativo Negativo
Sinais mínimos – Sinais mínimos Sinais mínimos ou positivo
Falso negativo Erro de leitura Positivo Positivo

Erro técnico Negativo por razões técnicas Positivo
Não classificável – Qualquer Não avaliável
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atípica. No conhecimento dessas características, cabe ao radio-
logista fazer a comparação com os exames pregressos, utilizar a 
ultrassonografia na suspeita de nódulo palpável, prezando pelo 
adequado posicionamento e adequação técnica dos exames de 
mamografia, fato que justifica a necessidade de elevados padrões 
de qualidade no exame mamográfico17. Nos Estados Unidos, 
tumores falso-negativos encontram-se relacionados a processos 
médicos, e as principais justificativas constituem o diagnóstico 
tardio, principalmente no que se refere a microcalcificações, 
pouco valorizadas pelo radiologista. Erros no exame de mamo-
grafia, ausência de complementação de exame tríplice (exame 
clínico, mamografia, ultrassonografia mamária) e pobre exame 
clínico são as principais causas de falha no diagnóstico, princi-
palmente em mulheres sintomáticas18.

Pacientes de alto risco

As pacientes de alto risco devem ser identificadas na história clí-
nica, sendo de fundamental importância na anamnese a avalia-
ção da história familiar. Nesse contexto, os principais modelos de 
risco constituem os modelos de Gail19, Tyrer-Cuzik20 e de Claus21. 
O cálculo de Gail19 e Claus21 podem ser avaliados on-line, e o 
modelo de Tyrer-Cuzik pode ser baixado da Internet20. Pacientes 
com risco de desenvolvimento de câncer de mama superior a 
20%, ou pacientes com comprovada mutação genética, devem 
ser avaliadas de maneira diferenciada, sendo importante a adi-
ção da ressonância magnética nos exames de rastreamento22, 
visto que esta se encontra relacionada à elevação da sensibili-
dade em população de alto risco23. O controle de qualidade na 
ressonância magnética de mama não se enquadra nas políticas 
de rastreamento mamográfico organizado. 

Conclusão

O elevado padrão de qualidade radiológica deve ser realizado 
pelo adequado posicionamento mamográfico e a utilização de 
metas de controle de qualidade radiológica, sendo estes os pila-
res do sucesso de um programa de rastreamento mamográfico. 
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Controle de qualidade do cirurgião 
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RESUMO

O rastreamento mamográfico determinou uma nova era no diagnóstico do câncer de mama, 
elevando o número de lesões não palpáveis, fato que contribuiu para a diminuição do tamanho e 
estadiamento do câncer de mama. Da mesma forma, o tratamento cirúrgico modificou-se com o 
aparecimento da cirurgia conservadora, a pesquisa do linfonodo sentinela e a oncoplastia. A tera-
pia neoadjuvante proporcionou uma elevação nas taxas de cirurgia conservadora. O diagnóstico 
e o tratamento do câncer de mama tornaram-se complexos e multidisciplinares. O cirurgião tem 
importante papel na avaliação diagnóstica, estadio clínico, tratamento cirúrgico e organização 
do tratamento da mulher. Atualmente, vive-se uma época de padronização de condutas, visando 
a padrões mínimos de qualidade; assim, a Sociedade Americana dos Cirurgiões criou o National 
Accreditation Program of Breast Centers e a European Society of Breast Cancer Specialists criou o 
European Breast Cancer Network. Apresentam-se os principais aspectos e parâmetros relacionados 
aos padrões mínimos de qualidade a serem realizados pelos cirurgiões por esses programas.

ABSTRACT

The mammographic screening led us to a new era in the diagnosis of breast cancer, increasing the num-
ber of non-palpable tumors, a fact related to the decrease of the size and breast cancer staging. Likewise 
surgical treatment has changed with the emergence of conservative surgery, the sentinel lymph node 
and oncoplastic procedures. The neoadjuvant therapy resulted in a high rate of conservative surgery. 
The diagnosis and treatment of breast cancer have become complex and multidisciplinary. The surgeon 
has an important role related to the diagnostic evaluation, clinical staging, surgical treatment and 
organization of the women treatment. We are living in a new era with the application of guidelines 
aiming quality control patterns. The American Society of Surgeons created the National Accreditation 
Program of Breast Centers and the European Society of Breast Cancer Specialists created the European 
Breast Cancer Network. We discuss the main aspects and parameters used in these programs related to 
quality control that must be performed by the surgeon.

Trabalho realizado junto ao Grupo de Estratégias de rastreamento. Sociedade Brasileira de Mastologia 2012-2014.
1Grupo Estratégias de rastreamento. Sociedade Brasileira de Mastologia 2012-2014 – Rio de Janeiro (RJ), Brasil.
2Hospital de Câncer de Barretos, Fundação Pio XII – Barretos (SP), Brasil.
3Centro de Referência da Saúde da Mulher, Hospital Pérola Byington – São Paulo (SP), Brasil.
4Hospital Araújo Jorge, Associação de Combate ao câncer de Goiás – Cidade (GO), Brasil.
Endereço para correspondência: René Aloisio da Costa Vieira – Rua Antenor Duarte Villela, 1331 – CEP 14784-400 – Barretos (SP), Brasil – 
Email: posgrad@hcancerbarretos.com.br
Conflito de interesses: nada a declarar.
Recebido em: 12/11/2013. Aceito em: 28/11/2013



Rev Bras Mastologia. 2013;23(2):36-41

37Controle de qualidade do cirurgião para o rastreamento mamográfico

Controle de qualidade do cirurgião para o 
rastreamento mamográfico

O diagnóstico e o tratamento do câncer de mama transformaram-se 
radicalmente nos últimos 30 anos, com elevação do número de 
tumores precoces, aparecimento do tratamento conservador e 
adição do tratamento adjuvante. 

A primeira evidência favorável do rastreamento mamográ-
fico decorre do trabalho iniciado em 1963 no Health Insurance 
Plan (HIP), o qual demonstrou uma redução de 30% da mor-
talidade por câncer de mama1,2 — fato este que proporcionou a 
difusão da mamografia no diagnóstico precoce. De acordo com 
a polêmica publicação de autor dinamarquês, considera-se que 
esse benefício é da ordem de 15%3.

Na década de 1970, observou-se o aparecimento do uso do 
tamoxifeno, um antiestrogênio não esteroidal, e, atualmente, seu 
uso encontra-se consagrado no tratamento do câncer de mama4 
nas pacientes em que tumores expressavam o receptor de estro-
gênio, sendo que está relacionado a uma diminuição das recidi-
vas locais na ordem de 39%, e de 31% na taxa de mortalidade5-7. 
O beneficio do tamoxifeno é independente de idade, envolvi-
mento linfonodal, estado da menopausa e uso de quimioterapia5.

Nessa mesma década, o benefício da quimioterapia adjuvante 
com ciclofosfamida, metrotexate e fluoruracil (CMF) foi provado8 
e se manteve presente com o aparecimento de outras drogas, como 
os antracíclicos e taxanos, na década de 1990. A adição do CMF e 
dos antracíclicos mostrou uma redução na taxa de mortalidade por 
câncer de mama na ordem de 17%, sendo que esse benefício diminui 
com a idade5. Posteriores estudos avaliaram o uso dos taxanos aos 
antracíclicos, e demostraram uma redução na taxa de mortalidade 
na ordem de 13%9. Dessa forma: (1) a poliquimioterapia reduz a 
taxa de mortalidade absoluta de pacientes menores de 50 anos em 
12% na presença de doença metastática linfonodal e 6% em sua 
ausência. Nas mulheres na faixa dos 50 aos 69 anos, essas taxas 
são de 6 e 2% respectivamente. (2) Os esquemas com quimiote-
rápicos antracíclicos resultam em uma sobrevida absoluta de 3% 
em relação aos esquemas não antraciclicos. (3) Há diversas publi-
cações demostrando que o uso do taxano-paclitaxel pode melho-
rar a sobrevida em relação aos antracíclicos. (4) Para pacientes com 
doença metastática, a quimioterapia melhora a qualidade de vida7. 
O mesmo benefício ocorreu com o aparecimento de drogas de tera-
pia alvo, como o Trastuzumabe, inicialmente utilizado na doença 
metastática, com resultados favoráveis10, sendo atualmente utilizado 
na adjuvância. A terapia neoadjuvante, em relação à adjuvante, não 
determina alteração na progressão da doença, metástase à distância 
e morte, porém permite identificar um subgrupo de pacientes que 
apresentam a resposta patológica completa, além de aumentar as 
taxas de tratamento conservador da mama10-12.

No que se refere ao tratamento cirúrgico, na década de 1980 
dois grandes estudos, realizados por Veronesi e Fisher, demostra-
ram a segurança do tratamento conservador do câncer de mama, 
desde que associados à radioterapia mamária13,14, permitindo a 

realização segura do tratamento conservador, sem mudança no 
prognóstico das pacientes, fato este que se mantém ao longo de 
20 anos de seguimento15,16. Outra importante mudança ocorreu 
na última década, quando pacientes com axilas clinicamente 
negativas puderam ser submetidas à dissecção axilar seletiva 
com a utilização da técnica do linfonodo sentinela17. Tais técni-
cas, apesar de seguras e difundidas, não produzem impacto na 
sobrevida, mas tem evidentes benefícios na qualidade de vida, 
sendo sua utilização baseada no estádio clínico no diagnóstico.

Em resumo, o tratamento do câncer de mama tornou-se com-
plexo e multidisciplinar,  porém o impacto de medidas isoladas é 
de difícil avaliação, mas o rastreamento mamográfico e a associa-
ção de terapêuticas adjuvantes eleva a sobrevida populacional18.

O acesso ao tratamento e as diferentes modalidades diagnósti-
cas e terapêuticas também se encontram relacionadas ao custo, bem 
como ao suporte financeiro governamental, observando-se que em 
países onde esse recurso financeiro é limitado, a maioria das pacien-
tes são tratadas fora de protocolos19. No Brasil, grande parte do tra-
tamento oncológico é custeado pelo Sistema Único de Saúde (SUS) 
em sua rede de atenção oncológica. Novas drogas são adicionadas 
ao tratamento oncológico após comprovação efetiva de sua eficácia 
ou efetividade, com incorporação gradual do arsenal terapêutico. 
Há elevação gradual no número de mamografias realizadas anual-
mente, porém o rastreamento mamográfico organizado populacio-
nal não é uma realidade. Dessa forma, apesar dos esforços, há um 
limitado número de pacientes com diagnóstico em fases precoces 
e observa-se uma elevação na mortalidade pelo câncer de mama20.

Diagnóstico das lesões não palpáveis

Com a difusão dos exames de mamografia, associado ao apri-
moramento de sua qualidade, vivenciou-se uma nova era no 
diagnóstico do câncer de mama, de tal forma que se avançou 
no caminho do diagnóstico de lesões não palpáveis. No ano de 
1992, observou-se a primeira versão do sistema Breast Imaging 
Reporting and Data System (BI-RADS®), que, atualmente, encon-
tra-se na quarta versão. Esse sistema procurou normatizar laudos 
mamográficos, além de mostrar-se preditor da probabilidade do 
diagnóstico do câncer de mama21.

O diagnóstico das lesões não palpáveis adicionou à prática clí-
nica a elevação do número de procedimentos diagnósticos invasivos, 
como as punções por agulha fina e as biópsias por agulha grossa, 
diminuindo, consequentemente, o número de casos diagnostica-
dos por biópsia cirúrgica. Da mesma forma, passou-se, cada vez 
mais, a solicitar os exames de diagnóstico. Houve necessidade de 
controle de qualidade frente a amostragem do material biopsiado, 
marcação pré-cirúrgica e transoperatória das lesões não palpáveis 
(Figura 1). Esse fato permitiu a elevação do número de tumores 
não palpáveis e diminuição do tamanho destes, e, consequente-
mente, em seu estadiamento, fato observado em locais onde a 
mamografia é realizada de forma rotineira22,23.
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Nos Estados Unidos da América (EUA), a mortalidade por câncer 
de mama apresentou uma elevação de 0,4% no período de 1975 
a 1990, com diminuição de 2.2% ao ano no período de 1990 a 
2007. Nas mulheres acima dos 50 anos, esse fato foi atribuído 
às melhorias no diagnóstico precoce e no tratamento. Há dis-
paridades étnicas, regionais e socioeconômicas. Em 2008, 51,4 
e 72,8% das mulheres de baixa renda e renda mais elevada, res-
pectivamente, haviam realizado o exame de mamografi a nos 
últimos dois anos24. Na Europa, no período de 1989 a 2006, 
observou-se um declínio médio de 19% na mortalidade, sendo 
de 45% na Islândia e 17% na Romênia25.

Ao se analisar a sobrevida do câncer de mama dos EUA 
em relação à Europa, utilizando-se dados do SEER e do 
EUROCARE, no período de 1990 a 1992, observou-se que os 
tumores T1N0M0 representaram 41% dos tumores no SEER 
e 29% no EUROCARE, sendo a sobrevida aos 5 anos de 89 e 
79%, respectivamente. Tal diferença foi atribuída principal-
mente às diferenças no estádio clinico26.

No Brasil, observou-se uma elevação na taxa de mortali-
dade do câncer de mama27, da mesma forma, no período de 
1980 a 2006, observou-se uma elevação na mortalidade tanto 
nas capitais como no interior, apresentando elevação marginal 
nas capitais e superior no interior, fato atribuído à melhor taxa 
de adesão aos exames de mamografi a nas capitais28. 

Frente ao estádio clínico no diagnóstico, observou-se, em 
Goiânia, no período de 1989 a 2003, que a taxa do carcinoma 
in situ passou de 0 para 9,8%, ao passo que a doença avançada 
diminuiu de 25,38 para 6,37%29. Em publicação realizada pelo 
Hospital Terciário Oncológico, com atendimento preferencial 
SUS, no período de 1985 a 2009, a taxa de pacientes portadoras de 
câncer de mama estádio clínico 0+I passou de 7,6 para 26,7%30.

Ao se avaliar a casuística frente ao estadiamento clínico, é 
de fundamental importância a avaliação dos casos diagnostica-
dos precocemente (0+I), sendo esse parâmetro utilizado para o 
controle de qualidade. Nesse sentido, a proporção de tumores 
em estádio igual ou superior a IIa deve ser inferior a 30%31,32. 
Avaliando publicações do SEER, observa-se que, em 1985, 1990 
e 1995, essa taxa foi de 42,5, 51,0 e 56,2%, respectivamente33, 
sendo superior nas pacientes de maior renda (51,2 x 55,9%)34. 
Porém, avaliando-se e comparando-se, na mesma época, a popu-
lação americana em relação à população brasileira, observou-se 
que a taxa de tumores em estádio precoce (0+I), foi respectiva-
mente de 58,5 e 15,8%35. Ao se observar as diferentes popula-
ções, no mesmo período (1998–2001), frente ao estádio clínico 
e sobrevida, observaram-se, na população americana, tumores 
com menor estádio além de maior sobrevida global superior, 
porém, ao se comparar a sobrevida global por estádio clínico, 
esta se mostrou semelhante, fato que nos faz refl etir que um dos 
principais problemas está relacionado ao estádio clínico tardio 
quando do diagnóstico36. 

Papel do cirurgião frente ao controle de qualidade

Atualmente, vive-se a fase do aprimoramento dos exames de 
imagem, elevação do número de biópsia de lesões não palpá-
veis, elevação do número de pacientes submetidas a tratamento 
conservador, bem como com a utilização das técnicas de onco-
plastia na prática diária. O cirurgião ocupa importante papel 
no controle locorregional da doença, porém o tratamento con-
servador mamário e/ou axilar tem se elevado a cada dia. Cabe 
a esse profi ssional a avaliação diagnóstica, o estadiamento a 
terapêutica inicial no câncer de mama e o direcionamento da 
paciente, visando à terapêutica adjuvante. Da mesma forma, o 
tratamento do câncer de mama tornou-se multidisciplinar, com 
a adição de terapêuticas adjuvantes com a respectiva elevação 
nas taxas de cura.

As modalidades de diagnóstico e tratamento encontram-se 
plenamente difundidas, e passa-se à fase de aprimoramento de 
resultados, baseada em programas de educação continuada, discus-
são multidisciplinar, programas de controle de qualidade e audi-
torias internas e externas. Nesse sentido, a Sociedade Americana 
dos Cirurgiões criou o National Accreditation Program of Breast 
Centers (NAPBC)37,38, e os europeus, por meio da European Breast 
Cancer Network (ECBN)31,32, criaram um manual de controle de 
qualidade em rastreamento e diagnóstico, tendo, em ambos, a 
intenção de aprimoramento de programas de controle de qualidade 
no tratamento do câncer de mama. Procura-se, então, colocar 
os principais pontos apresentados em ambos os programas, no 
que se refere aos aspectos relacionados ao cirurgião no NAPBC 
e no ECBN. A apresentação dos principais pontos dispostos nes-
ses programas encontra-se abaixo, visando a uma refl exão dos 
processos relacionados ao diagnóstico e tratamento multidisci-
plinar, nos quais o cirurgião constitui uma peça fundamental. 

Figura 1. Controle radiológico, biópsia core e ressecção de microcalcifi cações ma-
márias. (A) Biópsia core com identifi cação das microcalcifi cações, (B) agulhamento 
pré-cirúrgico; (C) controle radiológico transoperatório, com marcação da área con-
tendo microcalcifi cações

(a) (b)

(c)

A B

C
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National Accreditation Program of Breast 
Centers37,38

•	 Os exames de mamografia, ultrassonografia e as biópsias 
por estereotaxia devem ocorrer em locais e por profissionais 
com certificação documentada.

•	 As biópsias por agulha guiadas pela palpação ou por 
exames de imagem devem ser utilizadas no diagnóstico 
inicial, evitando-se a biópsia aberta.

•	 O estadiamento deve seguir a orientação do manual do 
TNM, sendo as avaliações do serviço anuais.

•	 Uma proporção de pelo menos 50% das pacientes 
diagnosticadas em estádio 0, I e II, deve ser submetida a 
tratamento conservador mamário, sendo as avaliações do 
serviço anuais.

•	 A pesquisa do linfonodo sentinela é recomendada em 
pacientes com estádio precoce (clinicamente I e II), sendo 
as avaliações do serviço anuais.

•	 90% dos casos de câncer devem ter os elementos validados 
pelo Colégio Americano de Patologia. Todos os tumores 
invasivos diagnosticados devem ser submetidos ao exame de 
imunohistoquímica, avaliando os receptores de estrogênio, 
progesterona e o Her2.

•	 As pacientes a serem submetidas à mastectomia devem 
ser encaminhadas para avaliação frente à reconstrução. 
Os cirurgiões reconstrutores devem ter certificação. 

•	 Após o diagnóstico, as pacientes devem ser conduzidas 
por uma equipe multidisciplinar.

•	 A quimioterapia deve ser considerada ou administrada até 
120 e com estádio clínico T1c, II ou III, quando o receptor 
de estrogênio for negativo. O tamoxifeno ou o inibidor 
da aromatose devem ser considerados até um ano do 
diagnóstico em pacientes com o estádio T1c, II ou III e 
receptor de estrogênio positivo. Os oncologistas clínicos 
devem ter certificação e os serviços devem ter programas 
de qualidade.

•	 A radioterapia deve ser administrada até um ano 
em pacientes submetidas a tratamento conservador. 
Os radioterapeutas devem ter certificação e os serviços 
devem ser acreditados.

•	 O seguimento das pacientes deve envolver história, exame 
clínico, avaliação do linfedema, associado a exames de 
imagem caso a paciente tenha sintomas. Todo serviço 
deve ter uma estratégia de seguimento.

•	 O paciente, a família e a comunidade devem ser educados 
frente à saúde da mama.

•	 Em centros grandes, deve haver uma enfermeira com 
conhecimento ou experiência em doenças da mama.

•	 A reabilitação deve fazer parte do tratamento.
•	 A história familiar deve ser avaliada. O risco de câncer, 

aconselhamento genético e teste genético devem ser 
oferecidos ou mencionados.

European Guidelines for Quality Assurance31,32

•	 O cirurgião deve fazer parte de uma equipe multidisciplinar 
e de programas de auditoria.

•	 70% do diagnóstico dos tumores deve ocorrer por citologia 
ou biópsia core.

•	 90% do diagnóstico de malignidade devem ocorrer por 
um procedimento de marcação, o qual pode ser por fio, 
carvão ou radioguiado.

•	 O diagnóstico deve ser tríplice, baseado na clínica, 
mamografia bilateral em duas projeções, ultrassonografia 
mamária e biópsia por agulha. 

•	 A remoção da lesão deve visar a margem livre e controle 
radiológico da peça. A margem deve ser documentada 
por um patologista. Na avaliação patológica, deve-se 
avaliar o tamanho, o grau, a histologia, as características 
biológicas, além de avaliação linfonodal.

•	 A ressecção de lesões benignas não deve exceder 30 gramas.
•	 A paciente deve ter garantia de tratamento oncológico.
•	 A cirurgia conservadora deve ocorrer em 70 a 80% das 

lesões pequenas, detectadas pelo rastreamento. Deve-se 
considerar bons aspectos cosméticos, sendo a cirurgia 
avaliada em relação ao volume mama/tumor.

•	 Bom resultado cosmético deve ser observado em 80% 
das mulheres em 3 anos.

•	 Na cirurgia do câncer de mama, faz-se necessário considerar 
as margens livres, sendo o padrão ideal de 1 cm.

•	 A taxa de ressecção incompleta do tumor no primeiro 
tratamento cirúrgico deve ser menor de 10%.

•	 Na técnica do linfonodo sentinela, a associação do azul 
patente e do Tecnécio eleva a taxa de diagnóstico.

•	 Na cirurgia conservadora, a adição da radioterapia deve 
ser considerada.

•	 As pacientes não elegíveis para tratamento conservador 
e com preferência à mastectomia devem ser submetidas 
a esse procedimento. O tratamento prioritário visa ao 
controle locorregional, sendo que a reconstrução deve 
ser considerada.

•	 Em pacientes mastectomizadas e com alto risco de 
recorrência, deve-se adicionar a radioterapia adjuvante. 
O risco de recorrência deve ser menor de 10% em 10 anos. 
São pacientes de risco as que possuem tumores maiores 
de 5 cm, invasão vascular, pele ou músculo peitoral 
envolvidos, margens menores de 1 mm, envolvimento 
linfonodal extenso (≥4 linfonodos comprometidos).

•	 Nas pacientes com doença microinvasiva (2 mm) e 
carcinoma tubular (<1 cm), a pesquisa do linfonodo 
sentinela pode ser omitida.

•	 As pacientes com linfonodos aumentados, suspeitos a 
ultrassonografia mamária podem ser submetidas à punção 
por agulha fina, previamente ao tratamento cirúrgico.

•	 O número mínimo de linfonodos avaliados é dez.
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•	 Na presença de doença axilar metastática, as pacientes 
devem ser submetidas à linfadenectomia ou radioterapia 
ou tratamento combinado.

•	 A presença de quatro ou mais l infonodos axi lares 
comprometidos, linfonodos apicais ou extravasamento 
linfonodal são indicações de radioterapia. 

•	 O tratamento sistêmico deve ser considerado em função 
dos fatores prognósticos.

•	 95% das pacientes submetidas a tratamento conservador 
devem ser avaliadas por um radioterapeuta. A radioterapia 
deve ser de fótons, sendo necessários simulação e 
planejamento, na qual a distribuição da dose deve ser 
homogênea com dose de 95 a 110% da calculada. Esta 
deve evitar coração, pulmão e mama contralateral. 
A indicação deve ser calculada pela taxa de recorrência, 
a qual deve ser entre 1 e 2% ao ano (<15% em 10 anos).

•	 Não há valor na quimioterapia neoadjuvante em pacientes 
que serão submetidas a tratamento conservador. Nas 
pacientes submetidas à quimioterapia neoadjuvante, a 
mamografia deve ser realizada previamente à cirurgia 
conservadora.

•	 Tumores localmente avançados são tumores maiores 
de 5 cm, EC III, envolvimento da pele, axila f ixa, 
doença infraclavicular e carcinoma inf lamatório. Nessas 
pacientes, com indicação cirúrgica, a radioterapia do 
plastrão, parede torácica e linfonodos regionais deve 
ser considerada.

•	 Os pacientes devem ser seguidos. Deve-se proceder a 
avaliação radiológica anual das mamas. 

•	 O carcinoma ductal in situ deve representar 15% dos 
casos do rastreamento. Devem-se procurar margens 
livres e, no caso de doença extensa, a mastectomia deve 
ser considerada. A radioterapia reduz em 40% o risco 
de recidiva no tratamento conservador. O seguimento 
deve ser realizado com mamografia anual. 

Conclusão

O contexto do câncer de mama modificou-se radicalmente 
nos últimos anos, com o aprimoramento do diagnóstico de 
lesões não palpáveis, diminuição do estadiamento dos casos 
diagnosticados, fato que determinou, em países desenvol-
vidos, a diminuição da mortalidade pelo câncer de mama. 
Nesses países, a adoção da multidisciplinaridade, de critérios 
para diagnóstico e tratamento dos tumores e de programas de 
controle de qualidade são uma constante na prática clínica. 
O cirurgião ocupa importante papel em todo esse processo, 
justificando a discussão sobre controle de qualidade para o 
cirurgião, apresentado nesta revisão. 
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RESUMO

Os autores discutiram o papel do patologista no rastreamento e diagnóstico do câncer de mama. 
Foram apresentados os métodos propedêuticos frente às alterações identificadas pelos métodos 
de imagem, suas principais indicações e as classificações citológica e histológica, além de critérios 
de re-biópsia, assim como os de necessidade de ampliação cirúrgica de lesões benignas frente ao 
risco de subestimação. Foram fornecidas as informações básicas que devem constar nos laudos de 
carcinoma invasivo, incluindo o perfil imunoistoquímico prognóstico e preditivo. Finalmente, os 
autores analisaram o papel do exame imunoistoquímico como auxiliar no diagnóstico histológi-
co de várias condições mamárias duvidosas, como proliferações epiteliais intraductais, suspeita 
de invasão e definição de tipo histológico e sítio primário em metástases. 

ABSTRACT

The authors discussed the pathologist’s role in screening and diagnosis of breast cancer. Propaedeutic 
methods for the image alterations, their main indications, and cytological and histological classifica-
tions were presented, and also the criteria for re-biopsy, as well as the need for surgical excision of 
benign lesions due to the risk of underestimation. There were provided the basic information to be in-
cluded in the pathological report of invasive carcinoma, including predictive and prognostic immuno-
histochemical profile. Finally, the authors analyzed the role of the immunohistochemistry as auxiliary 
in the histologic diagnosis of several doubtful conditions, such as epithelial intraductal proliferations, 
suspiciousness of invasion, and definition of histologic type and primary site of metastasis.

Trabalho realizado no Departamento de Patologia da Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo (USP) – São Paulo (SP), Brasil. 
1Professora Associada do Departamento de Patologia da Faculdade de Medicina da USP – São Paulo (SP), Brasil.
2Departamento de Patologia do Hospital do Câncer de Barretos – Barretos (SP), Brasil.
Endereço para correspondência: Filomena Marino Carvalho – Avenida Dr. Arnaldo, 455, sala 1149 – CEP 01246-903 – São Paulo (SP)
E-mail: filomena@usp.br
Conflito de interesses: nada a declarar.
Recebido em: 12/11/2013. Aceito em: 28/11/2013



Rev Bras Mastologia.  2013;23(2):42-47

43Anatomia Patológica e Citologia no rastreamento e diagnóstico das alterações mamárias

Introdução

O papel do patologista na equipe responsável pelas estratégias 
de rastreamento e diagnóstico do câncer de mama se dá atra-
vés dos métodos citológico, histológico, imunoistoquímico 
e molecular. As indicações do método adequado dependem 
do tipo de alteração evidenciada pelos métodos de imagem. 
Cabe ao patologista utilizar a classificação cito e histológica 
adequada, atual e conhecida da equipe, auxiliar na correlação 
anatomoradiológica identificando os casos para re-biópsia ou 
para biópsia cirúrgica, e fornecer as informações necessárias 
para o adequado manejo clínico (seguimento, definição de 
categorias de risco, e os fatores prognósticos e preditivos nos 
casos de câncer). 

Procedimentos diagnósticos 
e principais indicações

Os procedimentos mais utilizados no contexto do rastrea-
mento são: a Punção Aspirativa por Agulha Fina (PAAF), as 
biópsias percutâneas com pistola automática (core biopsy) ou 
assistida a vácuo (mamotomia) e a biópsia cirúrgica, incisional 
ou excisional. Nenhum método deve ser interpretado isolada-
mente, mas sim, associado ao quadro clínico e imaginológico. 
O patologista deve receber a informação do tipo de alteração 
que motivou a biópsia.

A PAAF encontra sua principal indicação em nódulos, de 
preferência aqueles com quadro clínico-imaginológico bem 
definidos como benigno ou maligno, citando exemplos, te-
mos o fibroadenoma e as metástases linfonodais em mulhe-
res com carcinoma de mama. Em pacientes sem diagnóstico, 
mas com quadro imaginológico de carcinoma, o ideal é que a 
amostra seja colhida em meio líquido para a realização de em-
blocado em parafina do material, permitindo melhor acurácia 
no exame quanto a definição de invasão e perfil imunoistoquí-
mico prognóstico e preditivo. A PAAF não deve ser o método 
de escolha, salvo em raras exceções, para microcalcificações ou 
distorções arquiteturais. 

A biópsia percutânea com pistola automática é o método 
de escolha para nódulos e pode ser útil nos casos de distorções 
arquiteturais ou alterações de densidade, embora com menor 
acurácia. O volume de tecido na amostra depende do calibre 
da agulha e do número de disparos, fatores que influenciam 
na acurácia. A biópsia percutânea assistida a vácuo difere da 
biópsia com pistola automática pelo maior volume de tecido 
na amostra e por permitir que os fragmentos retirados sejam 
contíguos, mais confortáveis para o patologista e compatí-
veis com estimativa do volume de lesão retirado na biópsia. 
A mamotomia é indicada em qualquer tipo de alteração ima-
ginológica, sobretudo aquelas com dimensão de até 10,0 mm. 
Alterações mamárias maiores, mais extensas na mama, devem 

ser investigadas por biópsia cirúrgica ou mesmo por biópsia 
com pistola automática com múltiplos disparos ao longo da 
lesão. A mamotomia é o método de eleição para as microcalci-
ficações agrupadas. 

Classificação dos espécimens citológicos e 
histológicos provenientes de biópsias percutâneas

O diagnóstico do material proveniente das biópsias percutâ-
neas deve contemplar a correlação com a imagem radiológica. 
A consistência entre os achados histológicos e a imagem, as-
sim como eventual necessidade de re-biópsia ou de ampliação 
cirúrgica, devem ficar claros no relatório, seja do patologista, 
seja do radiologista. Uma das formas de se obter esta infor-
mação é a utilização das categorias diagnósticas determina-
das pelo National Health Service Breast Screening Programme 
(NHSBSP) do Reino Unido1 (Tabela 1).

A categorização do NHSBSP não deve ser obrigatória, mas 
representa uma ferramenta útil e prática em programas de ras-
treamento, na medida em que orienta mais objetivamente a 
conduta subsequente ao diagnóstico. Deve ficar claro que esta 
classificação não substitui o diagnóstico cito/histológico da al-
teração, mas ela o complementa.

As categorias C1 e B1 correspondem às amostras com 
material insuficiente ou tecido mamário normal. No caso de 
amostra com tecido glandular e/ou estromal mamário be-
nigno deve ser considerada a possibilidade de hamartoma ou 
 lipoma. Caso a biópsia não justifique a imagem, a propedêu-
tica deve continuar. A re-biópsia é uma decisão que deve ser 
tomada após discussão do radiologista com o patologista frente 
aos diagnósticos C1 ou B1. Pode ser tentada nos casos em que 
houve falha no procedimento inicial. Entretanto, se o método 
inicialmente utilizado foi limitado para obtenção do material, 
pode ser tentado outro método para investigação. Por exem-
plo, se foi realizada a PAAF, pode ser tentada uma biópsia com 
amostra histológica. 

Tabela 1. Categorias diagnósticas dos espécimes citológicos e histológicos de 
 biópsias percutâneas, segundo National Health Service Breast Screening Programme

Categoria citológica Categoria histológica

C1 – Insatisfatório B1 – Insatisfatório/tecido 
normal

C2 – Benigno B2 – Benigno

C3 – Atipia, provavelmente 
benigno

B3 – Benigno, potencial 
incerto de malignidade

C4 – Suspeito para 
malignidade

B4 – Suspeito para 
malignidade

C5 – Maligno B5 – Maligno
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As categorias C2 e B2 refletem alteração benigna e com-
patível com a imagem. Estão aqui várias alterações, como fi-
broadenoma, alterações fibrocísticas, ectasia ductal, linfonodo 
intramamário, abscessos e esteatonecrose. 

Em estudo retrospectivo com avaliação de 121.742 biópsias 
realizadas no período de 8 anos, 50.691 receberam diagnóstico 
B2 e 9.599, B1. As taxas de subestimação nesses grupos foram 
de somente 0,5%2.

A categoria C3 corresponde à citologia com atipias, mas 
provavelmente benignas. Já a categoria C4 apresenta atipias 
com maior probabilidade de malignidade. 

A categoria histológica B3 corresponde ao grupo de alte-
rações benignas associadas ao risco de subestimação, e para as 
quais deve ser discutida a necessidade de ampliação cirúrgica. 
São estas as alterações:
• Atipias epiteliais: atipia epitelial plana, hiperplasia 

ductal atípica, neoplasia intraepitelial lobular;
• Lesões fibroepiteliais nodulares com estroma hipercelular;
• Lesões papilíferas;
• Cicatriz radiada/lesões esclerosantes complexas;
• Lesões com células fusiformes;
• Mucocele;
• Lesões vasculares.

As taxas de subestimação estão baseadas em alguns estu-
dos retrospectivos com alterações detectadas em rastreamen-
to mamográfico3 (Tabela 2). Essas taxas variam muito, pois 
dependem de vários fatores, como o tipo de lesão histológica 
e sua extensão na amostra, o tamanho da imagem, tipo de 
biópsia (pistola ou a vácuo), número de fragmentos e tamanho 
da agulha. Recentemente tem se demonstrado redução no va-
lor preditivo positivo de lesões B3, provavelmente devido ao 
aumento no diagnóstico imaginológico de algumas alterações 
benignas4. Possíveis exceções para a ampliação cirúrgica po-
dem ser consideradas dentro do contexto clínico-imaginoló-
gico. Atualmente, tem se discutido a necessidade de cirurgia 
nesses casos, já que cerca de 70 a 90% delas se mostram desne-
cessárias, onerando os sistemas de saúde5. 

Em estudo retrospectivo com coleta de dados e revisão 
dos preparados histológicos de 322 pacientes com diagnósti-
co por biópsia percutânea de hiperplasia ductal atípica, ati-
pia epitelial plana, hiperplasia lobular atípica ou carcinoma 
lobular in situ submetidas à biópsia cirúrgica no Instituto 
Gustave Roussy, os autores criaram um nomograma para 
previsão do risco de subestimação dessas atipias. Esse modelo 
identificou a idade da paciente (OR 2,6; IC95% 1,19–3,92), 
tamanho da lesão >15,0 mm (OR 2,56; IC95% 1,03–6,34) e 
desaparecimento da imagem após biópsia (OR 0,44; IC95% 
0,17–1,15), como as variáveis mais significativas quanto à 
presença de carcinoma ductal “in situ” ou invasivo na peça 
cirúrgica5. O modelo de previsão para risco de câncer acima 
de 20% se associa à sensibilidade de 78%, especificidade de 

66%, valor preditivo positivo de 36% e valor preditivo ne-
gativo de 90%5. 

A categoria B4 é caracterizada por tecido provavelmente 
maligno, mas que por má condição técnica do material, ou vo-
lume muito reduzido na amostra, não permite conclusão diag-
nóstica com segurança. 

As categorias C5 e B5 contém amostras francamente ma-
lignas. Na citologia não é possível identificar se a neoplasia é 
“in situ” ou invasiva, a menos que se tenha material colhido 
em meio líquido e emblocado em parafina. Em biópsias de 
categoria B5, devem ser fornecidos todos os informes morfo-
lógicos prognósticos e o perfil imunoistoquímico prognóstico 
e preditivo, já que a acurácia na determinação dos recepto-
res hormonais, bem como da expressão do oncogene Human 
Epidermal Growth Factor Receptor-type 2 (HER2) é alta nas 
biópsias percutâneas6. 

As informações anatomopatológicas que devem ser incluí-
das nos casos de carcinoma invasivo são:
• Tipo histológico segundo classificação atual da Organização 

Mundial da Saúde (OMS); 
• Presença e extensão do componente in situ;
• Grau histológico;
• Tamanho estimado da neoplasia (casos de mamotomia);
• Comprometimento vascular; 
• Receptor de estrogênio;
• Receptor de progesterona;
• HER2;
• Ki-67.

Devemos ressaltar que a realização da biópsia percutâ-
nea nos casos de carcinoma melhora a qualidade da cirur-
gia oncológica, sobretudo quanto à segurança de margens 
cirúrgicas, número de procedimentos, e avaliação axilar7. 
Um aspecto importante a ser discutido é a necessidade da 
biópsia do linfonodo sentinela em casos com diagnóstico de 
carcinoma ductal in situ na biópsia. Em estudo que avaliou 

Tabela 2. Lesões mamárias benignas da categoria B3 do National Health 
Service Breast Screening Programme e taxas aproximadas de subestimação

Lesão 
Taxas aproximadas de 

subestimação 

Hiperplasia ductal atípica 4–54%

Atipia epitelial plana 0–20%

Neoplasia intraepitelial 
lobular 0–38%

Lesões papilíferas 18–38% (com atipia)
0–13% (sem atipia)

Cicatriz radiada 39% (com atipia)
9% (sem atipia)

Lesão fibroepitelial 2% 
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205 casos nessas condições, foram encontrados 37 (18%) 
carcinomas na peça cirúrgica8. Os autores deste estudo 
identificaram na análise univariada os seguintes fatores de 
risco: lesão palpável, massa ao ultrassom, massa/alteração 
arquitetural/densidade à mamografia, BIRADS 5, lesão 
maior ou igual a 50 mm, e pelo menos 50% dos ductos da 
amostra histológica comprometidos. 

Na análise multivariada somente a presença de lesão palpá-
vel teve um valor independente. A presença de lesão palpável 
associada a pelo menos três das demais variáveis se associou ao 
risco de invasão de 56%. Com esse risco foi possível restringir 
9,8% (20/205) das indicação de biópsia do linfonodo8. 

Cuidados técnicos com 
os espécimens cito/histológicos

Os espécimens enviados ao patologista devem sempre vir 
acompanhados de requisição com todos os informes clínicos 
e imaginológicos. As informações que devem ser incluídas no 
pedido são:
• Data do procedimento;
• Tempo de isquemia fria (da retirada do espécime até a 

imersão no fixador);
• Tipo de fixador e horário em que o material foi fixado;
• Tipo de procedimento;
• No caso de biópsia com pistola automática, informar o 

número de fragmentos obtidos;
• Método de imagem utilizado para orientação da biópsia;
• Lateralidade da mama;
• Número de lesões;
• Localização da lesão na mama, de preferência segundo 

horas do relógio;
• Distância da lesão da papila mamária;
• Tamanho da(s) lesão(ões);
• Características imaginológicas da lesão.

Os casos com microcalcificações devem ter os espécimes 
radiografados e a imagem enviada ao patologista para que este 
possa relacioná-la aos achados histológicos. Os fragmentos que 
contém as microcalcificações devem ser enviados em separado 
para que o patologista possa fazer um estudo mais minucioso. 
Recomendamos que esses fragmentos sejam examinados sem-
pre em cortes histológicos em três níveis.

Correlação anatomo-radiológica

A avaliação histológica deve permitir o diagnóstico e a sua cor-
relação com a imagem. As principais associações entre imagens 
e quadro histológico podem ser observadas na Tabela 3.

Tabela 3. Principais achados histológicos em diferentes imagens 

Imagem Achados histológicos compatíveis

Nódulo 
circunscrito

Lesões fibroepiteliais nodulares 
(fibroadenoma, tumor phyllodes, lesões 
papilíferas intraductais ou intracísticas)
Hamartoma
Cisto apócrino
Hiperplasia pseudo-angiomatosa do 
estroma
Linfonodo intramamário
Sarcomas
Linfoma
Metástase
Alguns carcinomas (medular, coloide, 
metaplásico)

Nódulo espiculado

Carcinomas invasivos, maioria
Cicatriz fibrosa
Lesões papilíferas, incluindo cicatriz 
radiada
Mastites
Lobulite linfocitária esclerosante
Fibromatose
Tumor de células granulares 
Adenose esclerosante

Lesão sólido-
cística

Agregado de microcistos apócrinos
Lesões papilíferas intracísticas ou 
intraductais
Carcinomas de alto grau com necrose
Tumor phyllodes e sarcomas

Microcalcificações

Hiperplasias atípicas (ductal, colunar e 
apócrina)
Neoplasia intraepitelial lobular com 
microcalcificações
Adenoses (microcística e esclerosante)
Carcinoma ductal in situ
Mastites
Esteatonecrose 
Mucocele
Carcinomas
Fibroadenoma hialinizado
Cistos apócrinos
Mucocele

Assimetrias

Involução irregular da mama com tecido 
mamário normal
Adenoses
Alterações fibrocísticas 
Mastites
Carcinoma lobular infiltrativo

Distorções

Cicatriz radiada/lesão papilífera 
esclerosante 
Cicatriz fibrosa
Carcinoma lobular infiltrativo
Mastites
Mucocele

Realces

Carcinomas, invasivos e in situ
Lesões papilíferas
Mastites
Hiperplasia pseudoangiomatosa do 
estroma
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Em algumas situações, entretanto, existe dificuldade na 
correlação histo-radiológica, tais como, em hamartomas, 
hiperplasia epitelial sem atipias, fibroesclerose, neoplasia 
intraepitelial lobular. A definição desses casos depende de 
discussão da equipe e deve considerar a inclusão de novas 
imagens, seja pelo mesmo método, seja agregando informa-
ções de outros.

Exame imunoistoquímico

O exame imunoistoquímico complementa o exame histológico 
convencional, não somente fornecendo informações prognós-
ticas e preditivas nos casos de câncer, como visto acima, mas 
também na definição diagnóstica. 

No diagnóstico, as indicações mais comuns são: definição 
de atipia e classificação das lesões proliferativas intraductais, 
tipagem histológica de carcinomas in situ, diagnóstico de inva-
são em carcinomas in situ, determinação de sítio primário em 
neoplasias pouco diferenciadas na mama ou neoplasias que se 
manifestam em linfonodos regionais, ou ainda em neoplasias 
em outros locais em pacientes com história prévia de câncer 
de mama. 

Embora muitas das alterações mamárias tenham seu 
diagnóstico suficientemente acurado em exames histológicos 
convencionais, somente com cortes corados pela hematoxili-
na-eosina, algumas vezes surgem situações de difícil decisão 
em que a complementação com o exame imunostoquímico 
se impõe9. 

Lesões epiteliais proliferativas intraductais frequentemente 
se associam a dificuldades na sua caracterização como hiperpla-
sia ductal usual ou neoplasia intraepitelial ductal (hiperplasia 
atípica/carcinoma ductal in situ). Nestas situações utilizamos a 
pesquisa simultânea de marcadores luminais, como o receptor 
de estrogênio e citoqueratinas 8 ou 18, com marcadores basais, 
como as citoqueratinas 5 e 14. As lesões hiperplásicas tem pa-
drão misto de marcação, enquanto que as proliferações clonais 
mostram perda das citoqueratinas basais a favor do padrão lu-
minal, desde focal (hiperplasia atípica) até difusa (carcinoma 
ductal in situ). 

Frente aos carcinomas in situ sólidos de baixo grau, para 
definição do tipo, deve se agregar a pesquisa da molécula de 
adesão e-caderina, ausente nas neoplasias lobulares. Ainda 
nos carcinomas ductais in situ, podemos agregar a pesquisa 
da citoqueratina basal 5, pois sua expressão em casos de ne-
oplasia intraductal inquestionável se associa ao baixo risco de 
invasão10. A definição de invasão estromal, sobretudo em ca-
sos de carcinomas in situ que envolvem lesões esclerosantes, é 
geralmente muito difícil. Nesses casos, utilizamos a pesquisa 
de marcadores de células mioepiteliais, presentes ao redor dos 
espetos envolvidos por neoplasia in situ, mas ausentes nas áreas 
de invasão. Entre esses marcadores temos a calponina, proteína 

Tabela 4. Classificação molecular baseada no perfil imunoistoquímico11

Subtipo RE/RP HER2 Ki-67

Luminal A Positivo Negativo <14%

Luminal B, HER2-
negativo Positivo Negativo ≥14% ou 

RP <20%

Luminal B, HER2-
positivo Positivo Positivo Qualquer

HER2, enriquecido Negativo Positivo Qualquer

Triplo-negativo Negativo Negativo Qualquer 

p63, CD10 e actina de músculo liso. Esses mesmos marcadores 
são úteis na caracterização e classificação das lesões papilífe-
ras complexas, já que eles tendem a desaparecer nas áreas de 
carcinoma. 

A pesquisa de carcinoma mamário em linfonodos ou 
outros locais de metástase pode ser implementada por mar-
cadores imunoistoquímicos. Os carcinomas mamários têm 
geralmente expressão de citoqueratina 7 e são negativos para 
citoqueratina 20. Este perfil é o mesmo dos carcinomas gi-
necológicos, mas é diferente das neoplasias colorretais que 
são CK20-positivas. Os carcinomas mamários podem ex-
pressar receptores de estrogênio e de androgênio, além das 
proteínas Gross Cystic Disease Fluid Protein-15 (GCDFP-15) 
e da mamoglobina. 

Carcinomas serosos tuboovarianos expressam WT-1 e 
PAX-8, enquanto que as neoplasias mamárias podem raramen-
te expressar WT-1, mas são negativas para PAX-8. Melanomas 
expressam proteína S-100, eventualmente positivas em car-
cinomas mamários, mas mostram outras moléculas como o 
 HMB-45 e Melan-A. Carcinomas primários do pulmão ex-
pressam TTF-1, ausente na mama. O importante é sempre 
combinar vários marcadores na identificação do perfil da neo-
plasia de interesse. 

A utilização do perfil prognóstico e preditivo dos carcino-
mas de mama é obrigatória e inclui a pesquisa dos receptores 
de estrogênio e progesterona, do HER-2, e do marcador de ati-
vidade proliferativa Ki-67. Estes resultados podem ser associa-
dos ao perfil molecular genético. Os critérios para classificação, 
embora não homogêneos, diferem muito pouco da realidade e 
são muito úteis nas decisões terapêuticas. A recomendação de 
Saint Gallen é a mais utilizada11 (Tabela 4). 

Devemos fazer ressalva aos casos com baixa expressão de 
receptores hormonais (1–10%), visto que 88% dos tumores 
deste grupo apresentam perfil genético basal-símile ou HER2-
enriquecido12. Outra ressalva deve ser feita em relação aos car-
cinomas com perfil imunoistoquímico de tipo luminal A, mas 
com baixa expressão de receptor de progesterona, já que eles 
correspondem ao perfil luminal B, independentemente da fra-
ção de Ki-6713.
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RESUMO

O conceito do mundo globalizado encontra-se por toda a parte. Na mastologia, a ideia de formação de 
rede de atendimento, associada a padrões tecnológicos e de alta qualidade, vem se solidificando. A So-
ciedade Europeia de Mastologia, em 1998, iniciou o processo de cadastramento de unidades mamá-
rias, chamadas Breast Units, visando determinar parâmetros mínimos para as unidades de diagnóstico 
e tratamento do câncer de mama, com critérios de qualidade mínimos, passíveis de certificação, e pro-
gramas de qualidade. Atualmente, são 137 membros completos, 26 certificados, distribuídos em 44 
países, sendo a maioria na Europa. No Brasil, são seis centros, sendo apenas quatro plenos, não haven-
do nenhum centro com certificado, visto a ausência de rastreamento mamográfico organizado no pa-
drão de qualidade europeu. Da mesma forma, visando a formação e aprimoramento de programas de 
atendimento mínimo, o Colégio Americano dos Cirurgiões iniciou, em 2005, a criação do National 
Accreditation Program of Breast Centers, sendo atualmente 28 programas padrão, com recertificação a 
cada 3 anos, em 365 centros, associados a programas de controle de qualidade regulamentados pelas 
especialidades envolvidas. No Brasil, existem 74 centros cadastrados na Sociedade Brasileira de Mas-
tologia, porém não há certificações regulares. A formação de rede de unidades mamárias, escalonadas 
em função de sua complexidade tecnológica com programas de controle de qualidade, certificação e 
recertificação são metas que se devem considerar, nas quais a grande beneficiada será a mulher.

ABSTRACT

The concept of a globalized world is everywhere. In mastology the idea of organizing network services, with 
high technological and quality protocol is coming true. The European Society of Mastology, in 1998, began 
the process of registration of Breast Units, aiming to determine minimum parameters related to high level 
for diagnosis and treatment of breast cancer, with minimum quality criteria, susceptible to certification, 
and quality programs. There are currently 137 full members, 26 certified, distributed in 44 countries, 
mostly in Europe. In Brazil there are six centers, with only four full members, but no center has the EUSO-
MA certificate, since the absence of organized mammography screening according to the European qual-
ity standard. Likewise, aiming the formation and refinement of programs of minimum attendance, the 
American College of Surgeons, in 2005, initiated the organization of the National Accreditation Program 
of Breast Centers. Nowadays there are 28 standard programs with re-certification process every three years. 
The 365 centers have minimum parameters of quality and they also use programs related to the different 
medial specialties involved. In Brazil, there are 74 centers registered on the Brazilian Society of Mastol-
ogy, but there are no regular certifications. The network organization of Breast Units, evaluated according 
to the technological organization, associated with quality control programs, grouped by certification and 
re-certification process are the goals to be considered in which the great beneficiary will be the woman.
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Introdução

Atualmente, vive-se em um mundo globalizado, onde, a cada 
dia, a medicina sofre inovações tecnológicas que gradativa-
mente são adicionadas à prática clínica. No contexto da mas-
tologia, houve diminuição do tamanho dos tumores diagnosti-
cados, do tamanho das cirurgias e das sequelas do tratamento, 
elevando o arsenal terapêutico medicamentoso, o número de 
cirurgias oncoplásticas e o conhecimento da biologia tumoral, 
vislumbrando-se uma época da medicina personalizada. Porém, 
à nível populacional, observa-se uma dualidade, visto que, nos 
países desenvolvidos, a elevação da incidência tem se associado 
à diminuição de mortalidade1, fato contrário ao observado em 
países em desenvolvimento1,2. Considera-se que as principais 
causas responsáveis pela diminuição da mortalidade, nos países 
desenvolvidos, devam-se aos avanços no arsenal terapêutico e à 
aplicação da estratégia de rastreamento mamográfico3. 

No mundo, há desigualdades tecnológicas, econômicas e de 
acesso à população feminina frente ao diagnóstico e tratamento 
do câncer de mama. Devido a essas disparidades econômicas entre 
os países, a Organização Mundial da Saúde (WHO), realizou 
a Global Summit Consensus Conference, com o objetivo de dis-
cutir o diagnóstico precoce e o tratamento do câncer em países 
com recursos limitados. Do documento de consenso, sugeriu-se 
a centralização de centros de tratamento do câncer, organiza-
dos pelo governo, e em áreas geográficas específicas, permitindo 
uma estrutura básica para diagnóstico e tratamento cirúrgico, 
radioterapia, quimioterapia e controle da dor. Foram propostos 
três níveis de atendimento em mastologia (baixo, médio e alto), 
níveis estes relacionados à disponibilidade e capacidade de diag-
nóstico e tratamento do câncer4.

Posteriormente, o Breast Health Global Iniciative (BHGI) 
procurou categorizar as discrepâncias entre os níveis de ras-
treamento e tratamento do câncer de mama em quatro níveis, 
distribuídos como básico, limitado, aumentado e máximo. 
O nível básico é formado por serviços isolados e as ações de 
diagnóstico precoce enfocam o autoexame da mama. No nível 
limitado, têm-se serviços de imagem visando ao diagnóstico, 
à radioterapia e aos serviços de suporte. No nível aumentado, 
observam-se programas de rastreamento oportunístico, segui-
mento de pacientes com câncer, reabilitação, registros popu-
lacionais e centros de referência de tratamento do câncer. No 
nível máximo, há programas de rastreamento populacional, 
o tratamento é individualizado, existe registro nacional dos 
casos de câncer, serviços de câncer não centralizados e ser-
viços regionais5. Da mesma forma, há uma hierarquização 
frente à forma de diagnóstico, à patologia, aos exames radio-
lógicos complementares disponíveis, à cirurgia, à radioterapia 
e ao tratamento sistêmico6. Nesse sentido, o Brasil se encontra 
no nível aumentado, apresentando quesitos presentes no nível 
máximo, porém não há um programa de rastreamento popu-
lacional organizado nacionalmente. 

Ao se avaliar a disponibilidade tecnológica de acesso e 
tratamento do câncer de mama, nasceu o conceito das Breast 
Units, isto é, Unidades de Mama, caracterizadas por serviços 
com infraestrutura adequada para diagnóstico e tratamento do 
câncer de mama em todos os seus aspectos. Da mesma forma, 
iniciou-se a discussão frente à qualidade dos centros, bem como 
sua certificação, havendo diferenças quanto ao modelo ameri-
cano e europeu. Tal fato faz questionar sobre o aprimoramento 
da rede nacional de Unidades Mamárias, baseadas em programas 
contínuos de controle de qualidade. Apresentam-se, a seguir, os 
principais aspectos dos dois programas.

Breast Unit – European Society of Mastology

No ano de 1998, realizou-se a primeira conferência europeia 
sobre o câncer de mama, com a intenção de estabelecer elevado 
controle de qualidade nos especialistas e serviços relacionados 
ao diagnóstico e tratamento do câncer de mama na Europa e 
no mundo. A European Society of Mastology (EUSOMA) e a 
European School of Oncology (ESO) procuraram criar uma rede 
de Unidades Mamárias (Breast Units), visando determinar parâ-
metros para as unidades de diagnóstico e tratamento do câncer 
de mama, com critérios de controle de qualidade a serem alcan-
çados, constituindo a primeira rede de centros clínicos dedicados 
exclusivamente ao diagnóstico e tratamento do câncer de mama. 
Assim foi criado o SenoNetwork, com o objetivo de fomentar 
a ideia que, no mundo, todas as mulheres devem ter acesso a 
unidades dedicadas à mama, sendo estas bem equipadas, com 
programas de qualidade, e essa rede foi posteriormente deno-
minada Breast Centres Network7. 

Atualmente, uma instituição que trate de pacientes com cân-
cer de mama pode fazer parte da rede em três categorias, isto 
é, pode ser afiliada (affiliate member), membro completo ( full 
member) ou, além de membro efetivo, possuir um certificado de 
controle de qualidade pela EUSOMA (Breast Unit Certification). 
A formação de rede, a gradação e a adoção de critérios para qua-
lidade de serviços procuram uniformizar e determinar metas de 
qualidade entre os serviços. Para fazer parte da rede como mem-
bro afiliado, o serviço deve tratar pelo menos 150 casos novos 
de câncer de mama por ano, ter 1 cirurgião que ocupe mais de 
50% de suas atividades nos casos, além de 1 radiologista e 1 
patologista que ocupem pelo menos 30% de suas atividades nos 
casos. Para ser um membro efetivo, a Unidade Mamária deve 
ter equipe multidisciplinar para tratamento do câncer de mama, 
isto é, radiologia, cirurgia, reconstrução mamária, patologia, 
oncologia clínica, radioterapia, medicina nuclear, reabilitação, 
aconselhamento genético, psico-oncologia, enfermeiras dedica-
das à área de mastologia, serviço de cuidados paliativos e banco 
de dados. Para se conseguir a certificação, os critérios são mais 
rígidos7,8, o centro deve fazer parte de programa de rastreamento 
organizado, e os níveis de controle de qualidade devem estar 
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de acordo com o guideline europeu de rastreamento (European 
guidelines for quality assurance in breast cancer screening and 
diagnosis)9, apresentando um sistema informatizado de dados, 
reuniões multidisciplinares e discussão de 90% dos casos, utili-
zação de consentimento informado em todos os procedimentos, 
cirurgia oncoplástica, controle de qualidade radiológica, imuno-
histoquímica, planejamento radioterápico em 3D, geneticista, 
10% dos casos em protocolos clínicos, entre outros critérios 
adotados7. Atualmente, são mais de 188 membros afiliados no 
mundo, 137 membros completos, 26 certificados, distribuí-
dos em 44 países, sendo que a maioria dos centros encontra-se 
na Europa. Não há centros americanos, e, na América Latina, 
5 países fazem parte, com um total de 13 centros, sendo 6 
centros no Brasil, onde apenas 4 são completos. A participa-
ção como centro é aberta, e o cadastramento, em função das 
características do serviço, é realizado na EUSOMA7.

Além da certificação das Breast Units, os centros de ras-
treamento organizado são divididos em Unidades de diagnós-
tico por imagem em mama, Unidades loco-regional de ras-
treamento mamográfico (atendimento à população elegível 
de 20.000 mulheres) e Centro de referência de rastreamento 
mamográfico (centro de formação de profissionais em rastre-
amento mamográfico). Nesse contexto, todos os profissionais 
dos centros devem ter formação mínima10, o centro deve rea-
lizar rastreamento mamográfico9, realizando pelo menos mais 
de uma rodada em rastreamento, nas quais níveis de adesão 
populacional e controle de qualidade são mandatórios. 

O processo de certificação é uma meta a ser alcançada, 
de tal forma que, dos 26 membros com certificação pela 
EUSOMA, 17 encontram-se na Alemanha. Há uma diversi-
dade frente ao processo de certificação nos países europeus, 
tanto que, na Áustria, Espanha e Alemanha, há processos de 
certificação privados; e na Áustria, Irlanda e Alemanha, o 
processo de certificação é anual10,11.

Breast Unit – Estados Unidos

No ano de 2005, surgiu, nos Estados Unidos, o National 
Accreditation Program of Breast Centers (NAPBC)12,13, organi-
zado pelo Colégio Americano dos Cirurgiões, devido à neces-
sidade de identificar, desenvolver e reconhecer os Centros 
de Mama dos Estados Unidos. O programa de acreditação é 
uma entidade não governamental, sem fins lucrativos, cons-
tituindo-se de um consórcio de profissionais e organizações 
dedicadas à melhoria da qualidade e ao monitoramento de 
pacientes com câncer de mama. 

Atualmente, ele já tem definido 28 programas padrão e 
17 componentes de programas, com o objetivo de fornecer um 
atendimento eficiente e contemporâneo a pacientes diagnosti-
cadas com doenças da mama. Os componentes são: imagem, 
biópsia por agulha, patologia, conferências multidisciplinares, 

navegação do paciente, avaliação genética, cuidados cirúrgicos, 
avaliação plástica, enfermagem, oncologista clínico, radiote-
rapeuta, banco de dados, pesquisa, educação interdisciplinar, 
suporte e reabilitação, programas de qualidade, melhorias de 
qualidade, pacientes de alto risco e sobrevida. Até dezembro 
de 2011, existiam 365 centros distribuídos pelos Estados Unidos.

O objetivo da acreditação visa a uma avaliação multidiscipli-
nar desde o diagnóstico até o tratamento. A entrada dos centros 
é voluntária, porém necessitam manter alto padrão de cuidados 
clínicos com recertificação a cada três anos. Os centros acredi-
tados constituem-se altamente qualificados, pois os serviços e 
equipamentos encontram-se dentro de padrões atualizados de 
tratamento com equipamentos de última geração, equipe mul-
tidisciplinar, informação sobre estudos clínicos em andamento, 
acesso a programas de diagnóstico precoce, educação em câncer 
e serviços de suporte. O centro acreditado tem o reconhecimento 
de se constituir em um centro integrado de tratamento multi-
disciplinar de abordagem de cuidados da mama, sob a ótica de 
um serviço de alta qualidade nacional. 

Fazem-se necessárias reuniões regulares multidisciplinares, 
estratégias de estadiamento seguindo a classificação de tumo-
res malignos (TNM) e adesão ao tratamento segundo as reco-
mendações das sociedades de especialidade afins (Oncologia 
Clínica, Radioterapia, National Comprehensive Cancer Network – 
NCCN). Da mesma forma, avaliação anatomopatológica, ava-
liação cirúrgica (linfonodo sentinela, tratamento conservador), 
disponibilidade de equipamentos radiológicos de última geração 
(mamografia, ressonância nuclear magnética, tomografia e PET), 
controle de qualidade sobre as biópsias, tratamento sob a base 
de protocolos (Oncologia Clínica e Radioterapia), enfermeira, 
suporte e reabilitação, aconselhamento genético, educação das 
pacientes, cirurgia reconstrutora, avaliação e manejo de doen-
ças benignas, participação em ensaios clínicos, além de mensu-
radores de qualidade, frente a estrutura, processos e resultados.

Na acreditação e reacreditação, mensuram-se seis pontos 
principais: 1) taxa de tratamento conservador para mulheres no 
estádio clínico 0, I ou II; 2) biópsia por agulha ou core, realizada 
anteriormente ao tratamento cirúrgico; 3) radioterapia admi-
nistrada até 365 dias do diagnóstico, em paciente submetida a 
tratamento conservador; 4) radioterapia administrada até 1 ano 
em paciente submetida à mastectomia com 4 ou mais linfono-
dos comprometidos; 5) quimioterapia realizada até 120 dias do 
diagnóstico em pacientes com idade menor de 70 anos, estádio 
T1c, II ou III, receptor hormonal negativo; 6) uso do tamoxifeno 
ou inibidor de aromatase administrado até 1 ano, em pacientes 
com receptor hormonal positivo, estádio T1c, II ou III. 

No Brasil

No Estatuto da Sociedade Brasileira de Mastologia (SBM), arti-
gos 44 a 46, observam-se as regras para o credenciamento de 
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centros em Mastologia no Brasil. Para ser um serviço credenciado 
pela SBM, faz-se necessário realizar atividades relacionadas ao 
diagnóstico e tratamento em mastologia, proporcionando anu-
almente um curso completo de mastologia a seus estagiários e 
apresentando pelo menos um trabalho científico no Congresso 
Brasileiro de Mastologia, devendo seu chefe ser um titular da 
SBM14. No período de 12 de abril 1990 a 03 de dezembro 2010, 
foram credenciados 74 centros no Brasil e 1 na Itália15. A ideia 
de formação desses centros encontra-se mais vinculada à for-
mação profissional do que ao conceito de Breast Unit. Os servi-
ços credenciados tinham o foco na formação do mastologista, 
sendo criados, na sua maioria anteriormente ao início dos pro-
gramas de mastologia autorizados pelo Ministério da Educação 
e Cultura (MEC). 

A NAPBC é limitada aos Estados Unidos e a Breast Centres 
Network apresenta centros distribuídos nos 5 continentes, apesar 
de possuir 84,6% de suas unidades na Europa. No Brasil, o pri-
meiro centro foi credenciado em 2007, sendo que, até a presente 
data, apenas seis serviços se credenciaram, quatro são plenos e 
nenhum destes é certificado pela EUSOMA. Um dos critérios 
para credenciamento constitui a certificação plena como Centro 
de Rastreamento Mamográfico Organizado, certificação base-
ada no guideline europeu de qualidade em rastreamento e diag-
nóstico10. Neste, além dos critérios de controle de qualidade, o 
centro deve ter todos os seus dados inseridos em um banco de 
dados, presentes na segunda rodada de rastreamento em uma 
população finita, o que ainda não acontece no país. A ausência 
de programas de rastreamento organizado com diversas rodadas 
em rastreamento, a ausência de dados informatizados seguindo 
o padrão europeu e os níveis de controle de qualidade rígidos 
dificultam a certificação. No Brasil, o rastreamento oportu-
nístico se mescla com o diagnóstico, no qual muitas mulheres 
sintomáticas utilizam a oportunidade da oferta da mamografia 
em um contexto de rastreamento, onde sintomáticas e assinto-
máticas são colocadas em um mesmo local. 

Há a necessidade de aprimoramento dessa rede, visando a 
critérios de avaliação, hierarquização de serviços, programas de 
qualidade, certificação e recertificação regulares, com vistas ao 
aprimoramento da saúde da mulher.

Conclusão

Devem-se observar os modelos americano e europeu, visto que 
prezam pelo atendimento contemporâneo e multidisciplinar, asso-
ciados a programas de controle de qualidade, auditorias regulares, 
sinergismo de processos e participação de protocolos de pesquisa 
multicêntricos. A graduação dos centros leva a uma concorrên-
cia saudável, uma vez que a melhor beneficiada desse processo 

é exclusivamente a mulher. A formação de rede de Unidades 
Mamárias, escalonadas em função de sua complexidade e pro-
gramas de controle de qualidade, certificação e recertificação de 
serviços, além da participação de redes internacionais são passos 
que se devem galgar e considerar para um futuro próximo.
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Câncer de mama hereditário e rastreamento 
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Hereditary breast cancer and screening in high-risk population
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RESUMO

Estima-se que para o câncer de mama, assim como para grande parte dos tumores malignos 
conhecidos, 5 a 10% sejam de caráter hereditário. A história de câncer em familiares de primeiro 
grau e a presença de alguns fatores específicos de risco, como câncer de mama bilateral, história 
familiar de câncer de mama e ovário, e câncer de mama em indivíduo do sexo masculino, são 
indicadores importantes de risco de câncer de mama hereditário. Os avanços em técnicas de 
biologia molecular nas últimas décadas resultaram na identificação de genes que, quando alte-
rados, aumentam significativamente o risco de desenvolver câncer de mama, de ovário e outros 
tumores. Destacam-se os genes supressores tumorais BRCA1 e BRCA2, além de outros genes 
de predisposição ao câncer de mama identificados, que são igualmente importantes no risco da 
doença, embora correspondam a uma parcela menor dos casos hereditários. A possibilidade de 
identificar pacientes e familiares com elevado risco de desenvolvimento de câncer torna possível 
o emprego de uma abordagem preventiva e de detecção precoce do câncer. Além disso, a identifi-
cação de um indivíduo não portador de uma alteração genética em uma família de risco permite 
a tranquilização dele e elimina gastos/complicações com intervenções preventivas desnecessárias. 
Famílias de alto risco de desenvolvimento de câncer hereditário apresentam alta prevalência de 
câncer de mama, além de neoplasia com instalação precoce e com maior agressividade. Dessa for-
ma, o rastreamento nesses casos deve ser diferente, objetivando alcançar a redução da morbidade 
e mortalidade associadas ao câncer nessa população.

ABSTRACT

It is estimated that for breast cancer, as well as for the great majority of malignant tumors, 5 to 
10% are due to an inherited predisposition. Family history of cancer in first degree relatives and 
the presence of some specific risk factors, such as bilateral breast cancer, family history of breast and 
ovarian cancer, and breast cancer in a male person, are important indicators of risk for hereditary 
breast cancer. Advances in molecular biology in recent decades have resulted in the identification 
of genes that, when altered, increase significantly the risk of developing breast cancer, ovarian 
cancer and other tumors, for example, the tumor suppressor genes BRCA1 and BRCA2, as well as 
other genes predisposing to breast cancer identified, which are equally important in the risk for the 
disease, although a smaller portion of match cases hereditary. The ability to identify patients and 
relatives with high risk for developing cancer makes possible the use of a preventive approach and an 
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Introdução

O câncer constitui um problema sério de saúde pública tanto 
para os países desenvolvidos quanto para as nações em desen-
volvimento. É responsável por mais de 12% de todas as causas 
de óbito no mundo: mais de sete milhões de pessoas morrem 
anualmente da doença. Como a expectativa de vida no planeta 
tem melhorado gradativamente, a incidência de câncer, esti-
mada em cerca de 12 milhões de casos em 2008, deverá superar 
a marca de 15 milhões em 20201. No Brasil, as estimativas para 
o ano de 2012 apontam para a ocorrência de mais de 500 mil 
novos casos de câncer2. 

O câncer de mama representa a principal causa de morta-
lidade por câncer entre as mulheres brasileiras. Conforme o 
Instituto Nacional de Câncer (INCA), o número de novos casos 
de câncer de mama esperados em 2012 é de 52.680. Na região 
Sudeste do Brasil, ocorre maior incidência entre as mulheres com 
um risco estimado de 69 casos novos por 100 mil habitantes2.

Estima-se que para o câncer de mama, assim como para 
grande parte dos tumores malignos conhecidos, 5 a 10% sejam 
de caráter hereditário3,4, representando, conforme estimativas 
brasileiras do ano de 2012, a ocorrência de aproximadamente 
5 mil novos casos de câncer de mama hereditários por ano2.

A história familiar de câncer em familiares de primeiro grau 
e a presença de alguns fatores específicos de risco, como câncer 
de mama bilateral, história familiar de câncer de mama e ovário, 
e câncer de mama em indivíduo do sexo masculino, são indi-
cadores importantes de risco do câncer de mama hereditário5,6.

Relatos iniciais de uma predisposição hereditária ao câncer 
de mama em decorrência de vários casos da neoplasia em uma 
família datam de 1866, quando Broca descreveu uma família 
na qual dez mulheres haviam sido diagnosticadas com câncer 
de mama em quatro gerações7. Cady descreveu uma família na 
qual três irmãs apresentavam diagnóstico de câncer de mama 
bilateral8. Anderson propôs que mulheres com história fami-
liar de primeiro grau de câncer de mama (irmã e mãe) apre-
sentavam um Risco Cumulativo Vital (RCV) de desenvolver 
câncer de mama 47 a 51 vezes maior que o risco da população 
em geral9. O mesmo autor relatou que nessas mulheres o cân-
cer geralmente se desenvolvia antes da menopausa, era bilate-
ral e parecia estar associado à função ovariana. Centenas de 
estudos posteriores confirmaram os achados iniciais de uma 

predisposição aumentada ao câncer de mama com base em 
achados da história familiar10-12.

Os avanços em técnicas de biologia molecular nas últimas 
décadas resultaram na identificação de genes que, quando altera-
dos, aumentam significativamente o risco de desenvolver câncer 
de mama, de ovário e outros tumores, dentre os quais se desta-
cam os genes supressores tumorais BRCA1 e BRCA213,14. Outros 
genes de predisposição ao câncer de mama foram identificados 
e são igualmente importantes no risco da doença embora cor-
respondam a uma parcela menor dos casos hereditários. Alguns 
exemplos desses genes são: TP5315, CHEK216,17, ATM18, PTEN19,20, 
STK1121,e mais recentemente, o TWIST122.

A frequência de mutações germinativas nos genes BRCA1 e 
BRCA2 na população em geral varia de 1 em 140 a 1 em 30023. 
Portadores de mutação germinativa em BRCA1 têm um risco 
cumulativo vital de desenvolver câncer de mama de 40 a 65% e 
um risco de câncer de ovário que pode chegar até 40% aos 80 anos 
de idade23-25. O risco cumulativo vital de câncer de mama em 
portadores de mutações no gene BRCA2 também é de cerca de 
40 a 65% até os 80 anos de idade, enquanto o risco de câncer de 
ovário é de 15 a 30%23-27. Homens com mutações germinativas 
em BRCA2 têm um risco significativamente maior que o da 
população de desenvolver câncer de mama, cerca de 6% até os 
70 anos de idade, o que representa um aumento de 80−100 vezes 
o risco para a população em geral27.

Identificação das pacientes de alto risco

A possibilidade de identificar pacientes e familiares com elevado 
risco de desenvolvimento de câncer torna possível o emprego 
de uma abordagem preventiva e de detecção precoce do câncer. 
Além disso, a identificação de um indivíduo não portador de 
uma alteração genética em uma família de risco permite a tran-
quilização dele e elimina gastos/complicações com intervenções 
preventivas desnecessárias. 

O perfil da paciente de alto risco é de alta prevalência de 
câncer de mama, além de neoplasia com instalação precoce e 
maior agressividade. Dessa forma, o rastreamento para essas 
pacientes deve ser diferente.

Alguns grupos definiram critérios que permitem a classifi-
cação de pacientes em categorias de risco. Os critérios para alto 

early detection of cancer. In addition, the identification of a non-carrier individual in a family of 
high risk allows him to reassures the modification individual and eliminates expenses/complications 
with unnecessary preventive interventions. The typical profile of a patient with higher risk is high 
prevalence of breast cancer, earlier ages at cancer diagnosis and the worst prognosis and evolution of 
the tumor. In this way, follow up for these patients must be different in order to achieve the reduc-
tion of morbidity and mortality associated with cancer in this population.
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risco são: presença de câncer de ovário, parentes de primeiro 
grau ou parentes de primeiro e segundo graus afetados por 
câncer, dentre outros fatores. Como consenso, todos incluem 
mutação genética dos genes BRCA1 e BRCA2 na própria 
paciente ou em parente de primeiro grau. As principais defi-
nições diante do risco são descritas pela Sociedade Americana 
de Cancerologia, pela Sociedade Alemã de Câncer Familiar de 
Mama e Ovário e pelo Grupo de Estudo de Modena28 e encon-
tram-se descritas a seguir: 

1. Sociedade Americana de Cancerologia

•	 Risco de desenvolvimento de câncer de mama de 20 a 25%:
•	 Mutação genética do BRCA1 ou BRCA2.
•	 Parente de primeiro grau de paciente com mutação 

BRCA1 ou BRCA2.
•	 Radioterapia torácica entre 10 e 30 anos.
•	 Síndromes Li-Fraumeni, Cowden e Banna-yan-Riley-Ruvalcaba.

•	 Risco de desenvolvimento de câncer de mama de 15 a 20%:
•	 Carcinoma lobular in situ ou hiperplasia lobular atípica
•	 Hiperplasia ductal atípica
•	 História pessoal de câncer de mama, inclusive carcinoma 

ductal in situ

2. Sociedade Alemã de Câncer Familiar de Mama 
e Ovário

•	 Alto risco:
•	 História pessoal de câncer de mama e ovário.
•	 Duas parentes com câncer de mama com instalação 

precoce (<50 anos).
•	 Três parentes de primeiro ou segundo grau com câncer.

•	 Risco moderado:
•	 Duas mulheres com câncer de mama e/ou de ovário 

antes dos 50 anos.
•	 Uma mulher com câncer de mama antes dos 35 anos 

e/ou de ovário antes dos 40 anos.
•	 Um homem com câncer de mama.
•	 Uma mulher com câncer de mama bilateral.

3. Grupo de Estudo de Modena

•	 Alto risco:
•	 Pelo menos 3 parentes com câncer de mama ou câncer 

de ovário em duas gerações diferentes.
•	 Um caso de câncer de mama ou ovário em parente de 

primeiro grau.
•	 Um caso de câncer de mama diagnosticado com menos 

de 40 anos ou câncer de mama bilateral.
•	 Câncer de mama na paciente, independentemente da 

história familiar, com apresentação antes dos 35 anos, 
ou câncer de mama e ovário.

•	 Risco intermediário
•	 Câncer de mama masculina, independentemente da 

história familiar.

•	 Risco levemente aumentado
•	 Câncer de mama ou ovário, sem os outros critérios 

descritos anteriormente.

No estudo de Modena, também foi avaliado o risco de 
desenvolver câncer de mama durante a vida, sendo observada 
uma incidência de 50–80% nas pacientes portadoras de muta-
ção genética conhecida, 30–50% nas pacientes de alto risco, 
18–30% nas com risco intermediário e 6–18% nas com risco 
levemente aumentado.

Além disso, há várias formas de calcular o risco de desen-
volvimento individual de câncer de mama. Os métodos mais 
conhecidos são o modelo de Gail, o de Claus e o cálculo do 
risco de Breast Cancer Risk Assessment (BCRA). A maioria leva 
em consideração a idade, a idade da menarca, o resultado de 
biópsias anteriores, a idade do primeiro filho e a história fami-
liar de câncer de mama em parentes de primeiro grau (Gail) ou 
de primeiro e segundo graus (Claus).

Os indivíduos considerados de alto risco devem ser enca-
minhados para o aconselhamento genético (AG), no qual 
a hipótese diagnóstica pode ser confirmada e informações 
sobre a doença, sua forma de herança, estratégias de redu-
ção de risco e as chances de recorrência para outros familia-
res devem ser transmitidas e discutidas29,30. De fundamental 
importância durante o AG é a obtenção da história fami-
liar envolvendo pelo menos três gerações (a história deve ser 
detalhada e incluir informações sobre todos os familiares, 
afetados com câncer ou não, grau de parentesco para com 
o caso-índice, tipo de tumor e idade ao diagnóstico). Com 
os dados obtidos, se constrói um heredograma, cuja análise 
poderá ser elucidativa de um padrão hereditário típico de um 
gene supressor de tumor, geralmente um padrão de herança 
autossômico dominante, com penetrância variável31.

Além da análise do heredograma, características molecula-
res e morfológicas do tumor podem auxiliar na identificação de 
pacientes com maior probabilidade de ter uma mutação em algum 
gene de predisposição. Por exemplo, no caso dos gene BRCA1/2, 
alguns desses tumores têm, com maior frequência, negatividade 
para receptores de estrogênio, progesterona e HER-2, e maior 
positividade para p53 quando comparados a tumores de pacien-
tes não portadores de mutações germinativas em BRCA1/232.

Diagnóstico Laboratorial

O teste genético (pesquisa de mutações germinativas nos genes 
BRCA1 e BRCA2) geralmente é indicado quando uma família 
preenche os critérios de American Society of Clinical Oncology 
(ASCO) e/ou quando a probabilidade de mutação em um gene 
BRCA está acima de um determinado limiar percentual. Na América 
do Norte e Reino Unido, o limiar para indicação do teste genético 
adotado na maioria dos centros é de 10 e 20%, respectivamente.
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Os critérios da ASCO para diagnóstico clínico de pacien-
tes com Síndrome de Predisposição Hereditária ao Câncer de 
Mama e Ovário (HBOC) são:
1. três ou mais casos de câncer de mama e um caso de câncer 

de ovário em qualquer idade;
2. mais de três casos de câncer de mama ≤50 anos; ou
3. par de irmãs (ou mãe e f ilha) com um dos seguintes 

critérios (≤50 anos):
3.1. dois casos de câncer de mama;
3.2. dois casos de câncer de ovário;
3.3. um caso de câncer de mama e um caso de câncer de 

ovário.

As Diretrizes 2013 do National Comprehensive Cancer Network 
(NCCN) para indicação do teste genético em pacientes com 
suspeita de HBOC são:
1. Indivíduo de uma família com mutação deletéria detectada 

em BRCA1 ou BRCA2.
2. História pessoal de câncer de mama e um ou mais dos 

seguintes critérios:
•	 diagnóstico antes dos 45 anos;
•	 dois tumores primários de mama quando o primeiro 

câncer foi diagnosticado antes dos 50 anos;
•	 diagnóstico em qualquer idade, com 1 ou mais parentes 

com câncer de mama diagnosticado antes dos 50 anos, 
e/ou câncer de ovário em qualquer idade;

•	 diagnóstico antes dos 60 anos com câncer de mama 
triplo negativo;

•	 diagnóstico com menos de 50 anos com história 
familiar limitada;

•	 familiar do sexo masculino com câncer de mama;
•	 diagnóstico em qualquer idade com 2 parentes com 

câncer de pâncreas ou câncer de próstata agressivo; 
•	 ascendência étnica associada a uma alta frequência de 

mutações deletérias (ex.: Ashkenazi).
3. História pessoal de câncer de ovário.
4. História pessoal de câncer de mama masculino.
5. História pessoal de câncer de pâncreas e câncer de próstata 

agressivo em qualquer idade com 2 ou mais parentes com 
câncer de mama e/ou ovário ou câncer de pâncreas e câncer 
de próstata agressivo em qualquer idade.

O teste genético deve ser oferecido como confirmação do diag-
nóstico clínico, porém o paciente deve estar bem informado a res-
peito de suas limitações, bem como dos seus possíveis resultados. 

Caso haja a detecção da mutação, esta poderá ser rastreada 
em seus familiares, possibilitando a identificação de portadores 
assintomáticos. No entanto, caso a mutação não seja detectada 
pelos métodos utilizados, o paciente deve estar ciente de que 
outros fatores não identificados podem ocasionar a síndrome e 
que, mesmo sem o diagnóstico molecular, a família deverá con-
tinuar o rastreamento clínico33.

No caso de HBOC, por exemplo, além da possibilidade de 
um resultado positivo ou negativo para o teste genético, há um 
terceiro resultado possível, que é a detecção de uma variante de 
significado incerto. Essas variantes têm significado indefinido 
em razão da inexistência de estudos aprofundados e conclusivos 
acerca de seu impacto na função da proteína, ou seja, na sua pre-
sença, não se pode concluir se é uma mutação deletéria ou se é 
uma variante de sequência sem significado clínico. Em torno de 
30 a 40% das alterações depositadas até o presente momento no 
banco de dados BIC (Breast Cancer Information Core database) 
são consideradas variantes de significado desconhecido. Diante 
de um resultado como esse e na impossibilidade de realização de 
ensaios funcionais, a primeira estratégia a ser utilizada deve ser 
o teste do maior número possível de indivíduos da família em 
questão, para determinar se a variante cossegrega com o cân-
cer na família e, dessa forma, tentar classificar a alteração como 
uma mutação deletéria, um polimorfismo ou uma variante sem 
significado clínico34. 

Em relação ao teste molecular preditivo, existe uma série de 
limitações que devem ser levadas em consideração:
•	 Possibilidade de não detecção da mutação pelos métodos 

em uso.
•	 Mutações cujo impacto funcional no gene alterado é 

desconhecido.
•	 Um resultado negativo só será informativo se uma dada 

mutação já tiver sido identificada na família.
•	 Um resultado positivo indica predisposição e não certeza 

para o desenvolvimento de um tumor. 
•	 Os alelos mutantes geralmente apresentam penetrância 

incompleta, isto é, nem todos os portadores de um 
certo alelo apresentam determinado fenótipo. No caso 
das síndromes de predisposição hereditária ao câncer, 
a penetrância em geral se correlaciona com a idade do 
indivíduo em questão, sendo que o fenótipo se expressa 
com frequência crescente ao longo da vida. A penetrância 
de um dado gene pode ser alterada pela exposição a 
carcinógenos ambientais, fatores hormonais, reprodutivos 
e ação de genes modificadores.

•	 Podem existir genes relacionados à doença que ainda 
não foram identificados, o que se evidencia pelo número 
considerável de famílias com múltiplos critérios clínicos 
para uma síndrome de predisposição nas quais não 
são encontradas mutações germinativas em genes 
reconhecidamente causadores do fenótipo.

Outra questão importante refere-se à complexidade da rea-
lização do exame. O padrão-ouro para a realização do teste 
genético inclui a amplificação de todos os éxons e sequências 
flanqueadoras e o sequenciamento direto e bidirecional de 
todas essas regiões. No caso dos genes BRCA1/2, trata-se de 
genes muito grandes com milhares de mutações diferentes des-
critas e que causam anormalidades nas proteínas codificadas, 
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envolvidas principalmente no reparo de danos ocasionados ao 
DNA. É um procedimento complexo, laborioso e caro, geral-
mente considerado factível apenas se for realizado em famí-
lias de risco moderado a alto, porque, depois de detectada a 
mutação, pode-se testar outros familiares em risco somente 
para a mutação detectada no indivíduo testado originalmente, 
levando a uma diminuição da complexidade e do custo desses 
exames para o restante da família.

Rastreamento do câncer de mama em pacientes 
de alto risco

Esse grupo de pacientes deve iniciar o rastreamento do câncer de 
mama precocemente. Há uma forte correlação entre o diagnós-
tico precoce e a mortalidade. Um dos motivos do rastreamento 
precoce é o perfil biológico do câncer de mama nessas pacientes. 
O crescimento é rápido, equivalendo ao dobro do câncer não 
hereditário, e a lesão é mais agressiva, havendo maior possibili-
dade de tumor triplo negativo, chegando a 43–60% quando o 
rastreamento é realizado apenas com mamografia (MG)35. Apesar 
das variações na literatura, a Sociedade Europeia de Radiologia 
sugere o início do rastreamento com imagem nessas pacientes 
aos 30 anos ou, então, 5 anos antes da instalação da neoplasia 
familiar, caso tenha ocorrido em idade mais jovem.

Vários estudos publicados na literatura comparam a sen-
sibilidade e a especificidade da MG, ultrassonografia e resso-
nância magnética (RM). Os mais importantes foram os estu-
dos holandês MRISC, inglês MARIBS e italiano HIBCRIT. 
Todos evidenciaram uma diferença muito grande entre a RM 
e os demais métodos, com uma sensibilidade variando de 77 a 
100% e especificidade de 81 a 99%36. A especificidade da MG 
parece semelhante à da RM, porém a sensibilidade modifica-se 
de 25% na MG para 100% na RM, justiçando o uso da RM 
para mulheres de alto risco37.

Rastreamento e Ressonância Magnética

Nas pacientes com aumento do risco de vida em torno de 
15–20% em decorrência do câncer de mama, o uso da RM 
ainda não foi definido. Essas são pacientes que apresentaram 
biópsia prévia com lesão de comportamento biológico inter-
mediário, como a cicatriz radial, carcinoma lobular in situ ou 
a hiperplasia ductal atípica.

O uso da RM como método de rastreamento foi definido 
pela American Cancer Society para pacientes que apresentam um 
aumento do risco cumulativo vital de 20 a 25% em decorrência 
do câncer de mama. Esse grupo corresponde às pacientes com 
mutação genética comprovada e história familiar de primeiro 
grau com mutação genética nos genes BRCA1 e BRCA2, e às 
que foram submetidas à radioterapia torácica dos 10 aos 30 anos 

ou há 8 anos. O uso da RM nesse grupo é justificado pela capa-
cidade de detecção de pequenas lesões (>0,1 cm), com alta sen-
sibilidade e valor preditivo negativo para a neoplasia invasora, 
sendo um método de imagem não influenciado pela densidade 
mamária e sem utilização da radiação ionizante.

A adição da RM intercalada com a MG no rastreamento nas 
pacientes de alto risco aumenta a detecção de câncer de inter-
valo. A adição da RM à MG eleva em 15% a taxa de tumores 
de intervalo, sendo a maioria no primeiro rastreamento35. A adi-
ção da RM à metodologia convencional (exame clínico, MG 
e ultrassonografia mamária) também eleva a taxa de tumores 
de intervalo, associado a elevação na taxa de tumores precoces 
(13,8 versus 7,2%)38. Nesse aspecto, a combinação de RM e MG 
permite detecção de neoplasia na fase inicial e representaria um 
aumento de 75 para 90% na sobrevida em 5 anos, sendo 98% 
para estágio I e mudança similar na sobrevida (pacientes muta-
das versus não mutadas)38,39.

Como realizar o rastreamento com ressonância

O uso da RM como método de rastreamento nas pacientes de 
alto risco já está definido. Entretanto, ainda existem dúvidas 
com relação a como e quando realizá-lo. Atualmente, o que se 
preconiza é a avaliação da RM magnética aliada à MG. Alguns 
defendem a realização em momentos separados com intervalo 
de seis meses a fim de aumentar a capacidade de identificar o 
câncer de intervalo. Outra sugestão é a realização da ultrasso-
nografia após a RM para facilitar a identificação de lesões com 
estudo direcionado. A RM e MG se complementam, sendo a 
melhor combinação e estratégia atual mais eficaz para redução 
do risco nas pacientes com mutação BRCA. 

Nas pacientes de alto risco, o rastreamento com a RM e MG 
iniciado aos 25 anos pode ter resultado similar à mastectomia 
profilática40, porém há dúvidas quanto ao momento de se sus-
pender o rastreamento com RM, pois, com a idade, a densidade 
mamária reduz e há uma melhoria na sensibilidade da MG, e a 
sensibilidade da RM é maior do que a MG independentemente 
da idade da paciente.

Características específicas da imagem

O câncer de mama familiar apresenta características próprias 
por conta do seu perfil biológico, como alta taxa de câncer de 
intervalo com tumores de grande tamanho associado à doença 
metastática axilar. Essas características definem um perfil na 
patologia diferente, que também se expressa nos estudos de 
imagem, diferindo do câncer esporádico. Por conta do seu 
perfil específico, tanto na patologia quanto na imagem há 
maior prevalência de lesão de margem circunscrita. Dessa 
forma, essa apresentação morfológica atípica faz com que o 
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câncer possa ser confundido com patologia benigna na MG 
e na ultrassonografia. Essa apresentação morfológica atípica 
pode ser justificada pela maior prevalência da neoplasia medu-
lar (medular atípico) e maior probabilidade de tumor de alto 
grau, com crescimento rápido e não associado à reação des-
moplásica proeminente, correspondendo à apresentação de 
6% dos tumores invasivos na MG e 22% na ultrassonografia. 
Além disso, há menor incidência de microcalcificações nas 
pacientes com mutação no gene BRCA1, promovendo uma 
redução da sensibilidade da MG.

Como a RM fornece além das informações morfológicas 
informações da angiogênese da lesão, ela tem grande utilidade 
nessas pacientes. Podem ser identificadas características suspei-
tas nas lesões de morfologia benigna, como a “curva washout”, o 
padrão de impregnação heterogêneo periférico e a intensa impreg-
nação na fase precoce. Diferente do câncer invasor esporádico, 
que se apresenta como nódulo em 95% dos casos e apenas 5% 
com impregnação anômala, nas pacientes de alto risco, 20% 
da neoplasia invasora tem essa forma de apresentação. Outra 
característica é a localização tumoral posterior, especialmente 
pré-peitoral. Embora a RM tenha melhorado muito a especifi-
cidade e o valor preditivo positivo, a adição do método gera o 
diagnóstico de lesões adicionais, ou seja, lesões diagnosticadas 
exclusivamente nesse método. Por conta do risco de falso posi-
tivo, é necessária a biópsia após a identificação da lesão suspeita 
ou altamente suspeita40.

Em razão da pouca disponibilidade e do alto custo de uma 
biópsia guiada pela RM, o ideal é fazer uma revisão da MG 
e da ultrassonografia anteriores como tentativa de identificar 
retrospectivamente a lesão. Caso a lesão não tenha expressão 
nos exames anteriores, uma nova ultrassonografia, direcionada 
para o achado da RM, deve ser considerada. Entretanto, caso 
a lesão com indicação de avaliação histopatológica seja identi-
ficada exclusivamente na RM, esta deverá ser submetida a pro-
cedimento invasivo orientado por RM, marcação pré-cirúrgica 
ou biópsia percutânea.

Tratamento Profilático

As orientações específicas para as portadoras de mutação do 
gene BRCA dependem basicamente da realização de tratamento 
oncológico até o momento, da idade da mulher e do desejo em 
manter a fertilidade e de amamentar. Após a identificação de 
indivíduos com alto risco, além do rastreamento rigoroso, as 
mudanças nos hábitos de vida e tratamentos profiláticos devem 
ser sugeridos na tentativa de diminuição do risco de câncer, 
principalmente nos indivíduos em que a mutação genética for 
comprovada. Os tratamentos profiláticos oferecidos incluem:
1. Tratamento medicamentoso com vigilância aumentada. 

O tamoxifeno que atua como um modulador de receptor 
seletivo do estrógeno bloqueia a atuação do estrógeno no 

organismo e diminui o risco de mulheres com mutações 
no gene BRCA desenvolverem câncer de mama de 40 a 
50%. Sua utilização deve ser criteriosa em razão dos efeitos 
colaterais da medicação, como: espessamento endometrial, 
aumento do risco de câncer endometrial, trombose venosa 
profunda, menopausa precoce e outros.

2. Mastectomia profilática bilateral, que consiste na retirada 
do tecido glandular da mama. A redução do risco de 
câncer de mama em mulheres com mutações no BRCA é 
de aproximadamente 90%. A reconstrução mamária feita 
com próteses de silicone ou retalhos miocutâneos pode 
ser realizada imediatamente.

3. Uso de contraceptivo oral, que pode reduzir em 60% o 
risco de câncer de ovário tanto em mulheres com mutações 
no BRCA como também na população em geral.

4. Ooforectomia profilática bilateral, que reduz o risco de 
câncer de ovário em 96% em mulheres com mutação no 
BRCA. Geralmente, é recomendada após os 40 anos de 
idade ou após a prole constituída. Se esse procedimento 
for realizado na pré-menopausa, reduz o risco de câncer 
de mama em aproximadamente 50%.  

Conclusão

Há diversos modelos matemáticos para se avaliar o risco do cân-
cer de mama. Há diversas classificações de risco, e as indicações 
de teste genético devem ser conhecidas. Tal fato é importante na 
avaliação, na indicação de exames complementares e no segui-
mento de mulheres de alto risco. Nas mulheres com risco de 
câncer de mama superior a 20% ao longo da vida, a RM deve 
ser utilizada. Tais mulheres devem ser educadas e avaliadas sob 
uma ótica diferenciada, e ser apresentadas às diversas opções 
de seguimento e, se necessário, às metodologias de redução de 
risco do câncer de mama. 
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O A.C.Camargo Cancer Center, em parceria  
com o Istituto Nazionale dei Tumori (Milão, Itália), 
apresenta o curso de Imersão em Oncologia  
Brasil-Itália 2014. Esta é uma excelente oportunidade 
para você se atualizar na área de Oncologia 
Translacional e sua aplicação prática. 
No dia 15 de março discutiremos o Câncer de Mama. 
O palestrante internacional convidado é o Dr. Pietro 
Panizza, Diretor do Departamento de Imagem  
do Istituto Nazionale dei Tumori.
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Cirurgias demonstradas por filmes
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Dr. Filippo de Braud

Direttore della Divisione di Oncologia Medica I

Siga-nos nas mídias sociais:

local

a.c.camargo cancer center
r. Prof. Antônio Prudente, 211
liberdade – são Paulo – sP

Participação de palestrantes do Istituto 
Nazionale dei Tumori em todos os módulos.

Prepare-se para a II Bienal Internacional de Oncologia (dias 6, 7 e 8 de novembro). 
Acesse www.accamargo.org.br/eventos e saiba mais.

Para mais informações, acesse 
www.accamargo.org.br/eventos
ou envie um e-mail para:  
eventos@accamargo.org.br
Outras informações: (11) 2189-5078/5213
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J o r n a d a  d a  S o c i e d a d e
Brasileira de Mastologia

I I I  C u r s o  d e  O n c o p l a s t i a  M a m á r i a
DA RECONSTRUÇÃO À REPARAÇÃO - EVENTO DOS CIRURGIÕES DA MAMA

23 a 25 de Maio de 2014
Centro de Convenções Shopping Frei Caneca

São Paulo - SP
INTERNACIONAIS

Prof.  Eduardo Gonzalez (ARG)

Prof.  Mario Rietjens ( ITA)

Prof.  Richard Rainsburry (ENG)

Informações e inscrições
Telefones: (21) 2262-7306 / (21) 2220-7111  (Tatiane e Gisele)  
E-mail: secretaria@sbmastologia.com.br

Realização

Apoio

Planejamento e Produção

CIRURGIAS AO VIVO 

INTERATIVA COM A 

PLATÉIA REALIZADO 

PELOS PROFESSORES 

INTERNACIONAIS

PARTICIPAÇÃO 

PRESENCIAL LIMITADA 

EM CENTRO CIRÚRGICO

Comissão Organizadora

Carlos Alberto Ruiz 
Cícero A. Urban
Fábio Bagnoli 
Fabrício P. Brenelli
José Franscisco Rinaldi
Ruffo de Freitas Jr.
Sérgio Mendes
Vilmar Marques Oliveira

Comissão Científica Onco Cirúrgica

Antonio Luis Frasson
Carlos Alberto Ruiz
Cícero A. Urban
Fábio Bagnoli
Fabrício P. Brenelli
Guilherme Novita
José Francisco Rinaldi 
Regis R. Paulinelli
Ruffo de Freitas Jr.
Sérgio Mendes
Vilmar Marques Oliveira

Comissão Científica Onco Clínica

Antonio Carlos Buzaid
Marcelo Cruz

Até 15/01
De 16/01 a 
15/02/14

De 
16/02/14 a 
10/05/14

Após dia 
10/05 

apenas no 
local

Sócios 300,00 450,00 600,00 750,00

Não Sócios 450,00 600,00 750,00 900,00

Residentes 200,00 300,00 450,00 600,00

Estudante de Graduação 100,00 150,00 150,00 150,00

Sócios e Temados quites com a sociedade - 
inscrição+presença em centro cirurgico - valor R$ 3.000,00

T A B E L A  D E  P R E Ç O S

Os médicos que prestarem prova para o TEMA 2014 pagarão
este evento com o valor de RESIDENTE.
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