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Resumo

OBJETIVO: avaliar a acurécia da biépsia com agulha grossa (BAG] orientada por esfereotaxia nas lesées mamarias
categoria BIRADS® 4. METODOS: redlizouse uma andlise retrospectiva das lesdes categoria BFRADS® 4 que foram
submetidas & BAG orienfada por esfereotaxia no periodo de junho de 1998 a junho de 2003. As pacienfes com
resultados benignos, mas com baixa suspeigdo & imagem radiogrdfica, foram orientadas a acompanhamento mamogrdfico.
As pacientes com resultados malignos ou com lesdes especiais [atipias e lesdes papiliferas) foram submetidas ao
tratamento padronizado. Aquelas com resultado benigno, mas que apresentavam imagem mamogrdfica de maior
risco, foram encaminhadas para biépsia cirdrgica (BC|. Foram considerados padréo-ouro (1) o acompanhamento
radiogréfico inalterado por, no minimo, frés anos daquelas lesdes de baixa suspeicdo que resuliaram benigno na BAG
e (2) os resultados das bidpsias cirtrgicas, quando essas foram realizadas (nas BAG cujos resultados foram malignos
ou benignos com imagem de maior risco). Foram realizados os céleulos estatisticos de sensibilidade, especificidade
e valor preditivo positivo e negativo do método. RESULTADOS: das 118 lesdes néo palpéveis categoria BIRADS® 4
submetidas & BAG orientada por esfereofaxia, 27 casos correspondiam & doenga maligna, 81 eram benignas e 10 eram
lesdes com atipia ou papiliferas. Para a andlise estafistica, foram selecionados 108 pacientes (excluidas as leses com
afipia e papiliferas). A sensibilidade da BAG foi de 87,1% e a especificidade foi de 100%. O valor preditivo positivo
foi de 100% e o negativo, de 95,1%. A acurécia da BAG nessa casuistica foi de 96,3%. A taxa de falso-negativo foi
de 3,7% (4/108). A prevaléncia de diagnéstico de malignidade nas lesdes BFRADS® 4 nessa amostra foi de 29,7%
(31/118]. CONCLUSQES: a bidpsia esfereotéxica com agulha grossa mostrou-se uma alternativa segura & BC. Quando
seu resultado é positivo, orienta o planejamento terapéutico, e, quando negativo [em imagens radiogréficas de baixa
suspeicdo), permite o acompanhamento.

Abstract

PURPOSE: fo assess the accuracy [rafe of correct predictions) of sfereotactic core needle biopsy (CNB) of risk category
BI-RADS® 4 breast lesions. METHODS: a retrospective analysis of category BFRADS® 4 breast lesions that had been
submitted to a stereotactic core-needle biopsy from June 1998 to June 2003. Patients with histological benign results
consistent with the radiographic image were referred to mammographic follow-up. Patients with malign diagnosis and
papillary lesions were submitted to standard specific treatment. Excisional biopsies were performed when results were
benign, but in disagreement with the mammographic image. It was considered as a gold-standard atiendance: (1)
the mammographic follow-up of low suspicion lesions with benign results at CNB, which stayed unchanged for, at
least, three years, and (2) surgical resection when specimen results were malign or benign, but with a high suspicion
on mammography. Sensitivity (S) specificity (E] and overall accuracy of sfereotactic CNB were satisfically analyzed.
RESULTS: among the 118 non-palpable lesions of category BFRADS® 4 submitted to CNB, the results obtained were:
27 malign cases, 81 benign, and ten lesions with atypical or papillary lesions. The stafistical analysis comprised 108
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patients (atypical and papillary lesions were excluded). CNB sensitivity was 87.1% and specificity 100%. The positive predictive value was 100% and
the negative, 95.1%. False negatives occurred in 3.7% [4,/108) of cases. The prevalence of malign diagnostics in the BFRADS® 4 lesions of this sample
was 29.7 (31/118).The accuracy of this method in this casuistic was 96.3%. CONCLUSIONS: these results support stereotactic CNB as an exiremely
reliable alternative to open biopsy, in the diagnosis and definition of breast lesions. In positive results, it is possible to indicate the appropriate therapy,
and, in negative (when mammography shows low suspicion), it allows a follow up.

Introducao

Nio é mais discutido o valor do rastreamento
mamografico para detec¢do precoce do cincer de
mama. Porém, apesar de todo incremento tecnolé-
gico, a mamografia continua sendo um exame de
alta sensibilidade e moderada especificidade, pois o
valor preditivo positivo (VPP) varia de 15 a 38%".
Assim, para cada 1.000 mamografias de rastreamento
realizadas, 20 a 40 biépsias sio indicadas®’ e, destas,
apenas 20 a 35% sdo carcinomas®. Cerca de 120.000
bidpsias sdo realizadas anualmente nos Estados Unidos
em lesdes ndo palpaveis detectadas pela mamografia®”.
Esse fato provocou um aumento de 20% nos custos
dos programas de rastreamento’.

Por muitos anos, a biépsia cirdrgica (BC) foi o tnico
método para remocdo de dreas suspeitas  mamografia
para andlise anatomopatolégica. Na década de 1970, a
biépsia com agulha fina de lesdes nao palpdveis orien-
tada pela imagem foi introduzida por Nordenstrom,
do Instituto Karolinska (Estocolmo, Suécia) e tornou-
se rapidamente um padrdo no manejo das lesGes ndo
palpdveis da mama; porém, seus excelentes resultados
nao conseguiram ser reproduzidos em outros centros.
Ainda na Suécia, Lindgrén desenvolveu uma pistola
automdtica, que, acoplada a um trocater, possibilitava
a obtencdo de fragmentos de tecidos de lesdes de forma
ripida e eficiente.

Nos Estados Unidos, Parker et al.® adaptaram o
dispositivo de Lindgrén para um sistema de bipsia
estereotdxica com a paciente sentada. Paralelamente,
a mesa de estereotaxia que permitia realizar esse
procedimento com a paciente deitada, desenvolvido
na Suécia, foi adaptada para acomodar o propulsor
modificado por Parker’.

A biépsia com agulha grossa (BAG) tornou-se,
assim, um método alternativo a BC, por ser minima-
mente invasiva, ndo requerer internag¢ao hospitalar, ser
realizado com anestesia local, deixar cicatrizes discretas
e ter poucas complicacdes ou intercorréncias®.

Numerosos estudos, com maior ou menor niimero
de casos, tém mostrado que a BAG é método seguro
com custo inferior 2 BC, sendo uma opg¢io confidvel
na prética clinica. Quando seu diagnéstico é positivo,
esse procedimento apresenta alta especificidade, porém,

quando resultados negativos sdo obtidos, esses devem
ser interpretados com cuidado. As caracteristicas da
lesdo a ser investigada, o calibre da agulha, a quantidade
de fragmentos e a localizagdo da lesio na mama estdo
entre os principais fatores que devem ser considerados
para a escolha adequada do método, com o objetivo
de diminuir o risco de resultados falsos-negativos ou
subestimados. Deve-se considerar, ainda, a prevaléncia
do cancer de mama na populac¢io estudada®'°.

O objetivo deste trabalho foi avaliar a acurdcia da
BAG orientada por estereotaxia nas lesdes ndo palpdveis
da mama, classificadas na categoria Breast Imaging
Reporting and Data System (BI-RADSY".

Métodos

No ambulatério da disciplina de Mastologia do
Departamento de Ginecologia da Universidade Federal
de Sdo Paulo (Unifesp), o sistema BI-R ADS® foi adotado
desde 1998 para a classificacdo das lesdes mamogrificas
ndo palpdveis. Assim, os exames mamogrificos que
apresentaram conclusdo diagndstica nas categorias 4
(achados mamogréficos suspeitos) e 5 (achados mamo-
graficos altamente suspeitos) vém sendo habitualmente
submetidos a investigacdo anatomopatoldgica, que se
tornou conduta habitual nessas investigagdes.

Para esse estudo, realizou-se, entdo, uma anélise retros-
pectiva das lesdes mamogréficas categoria BILRADS® 4,
que foram submetidas a BAG orientadas por estereotaxia
no periodo de junho de 1998 a junho de 2003.

Esse estudo foi previamente aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa da instituicdo. Todas as pacientes
que foram submetidas aos procedimentos recebiam
previamente orientagdo e assinavam termo de consen-
timento pés-informado sobre 0 mesmo.

Foram selecionadas 118 pacientes, com idade
variando entre 40 a 75 anos (média de 56 anos), cujos
exames foram realizados com a técnica adequada: a lesdo
foi alcangada pela agulha; a quantidade de fragmentos
obtida foi suficiente (minimo de cinco para nédulos ou
assimetrias, e de sete para microcalcificacdes)”'"; e, quando
a lesdo era constituida de calcificagdes, sua presenca foi
confirmada na radiografia dos fragmentos'’.

A maioria das lesoes foi representada por microcalcifica-
¢oes (104), seguidas de nédulos (12) e assimetria focal (2).
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As causas de exclusdo foram as limitacoes inerentes
a dificuldade técnica do procedimento (radiografia do
fragmento sem particulas, lesdes profundas, préximas a
parede tordcica ou mamas volumosas), relacionadas ao
tipo da lesdo (microcalcificagdes muito ténues de dificil
visualizagdo) ou relacionadas as pacientes (lipotimia,
sangramento excessivo)’.

As BAG dirigidas por estereotaxia foram realizadas
em um mamégrafo MD 4000 Philips (Mammoguide:
Mamo Diagnost 4000, Philips Medical Systems, The
Netherlands) associado a unidade de estereotaxia. Para
a realizacdo das biépsias desse estudo, foram utilizadas
agulhas de calibre 12, adaptadas a um propulsor auto-
matico com cursor de 2,2 cm (Biopty, Bard Urological,
Covington, GA). Esse propulsor consiste basicamente
em uma caixa metdlica que comporta um sistema de
molas seqiienciais, no qual se introduz um trocater.
Com o disparo, uma agulha biselada cortante avanga
através do tecido e, em seguida, um dispositivo cilin-
drico externo efetua o corte, apreendendo o tecido na
chanfradura da primeira agulha’.

O procedimento iniciou-se pela escolha da me-
lhor incidéncia mamogrifica para atingir a les@o e,
posteriormente, eram obtidas incidéncias anguladas
(angulando-se o tubo de raios X a +15° e -15°. O
equipamento realizava um cédlculo trigonométrico
para a obtenc¢do das coordenadas X, Y e Z da lesao.
Apés anti-sepsia e uma pequena incisdo na pele,
introduzia-se o trocater. ApGs o primeiro disparo, uma
incidéncia radiogrifica confirmava a posi¢io adequada
da agulha em relacdo a les@o. A préxima etapa era,
entdo, a obtengdo dos fragmentos”®.

Ap6s a realizagdo das bidpsias, sistematicamente
realizou-se a correlagdo entre a classificagdo da imagem
das lesdes e o diagndstico histolégico obtido.

As pacientes com resultados benignos concor-
dantes com a imagem radiogrifica (lesdes que, apesar
de classificadas na categoria BI-RADS 4, eram da
baixa suspei¢do) foram orientadas a acompanhamen-
to mamografico unilateral em seis meses, bilateral
em 12 meses, seguidos de controle anual por, no
minimo, 36 meses. Quando a lesdo permaneceu
inalterada por esse periodo, foi considerada como
sendo resultado verdadeiro-negativo do procedi-
mento. As pacientes com resultados malignos ou
com lesdes especiais (atipias e lesdes papiliferas)
foram encaminhadas para tratamento de acordo
com a conduta padronizada na disciplina.

Os diagndsticos anatomopatolégicos foram divi-
didos em trés categorias: maligno: carcinoma ductal
in situ, carcinoma ductal invasivo, carcinoma lobular 7z
situ e carcinoma lobular invasivo; benigno: alteracdes

fibrocisticas, fibrose, fibroadenoma e hiperplasia sem
atipia; e leses especiais: hiperplasia ductal com atipia
e lesdes papiliferas.

Os célculos estatisticos de sensibilidade, es-
pecificidade e valor preditivo positivo e negativo
(VPN) foram realizados excluindo-se as lesdes
com atipias e papiliferas. Essas lesdes apresentam
caracteristicas proprias e sdo consideradas como
especiais e, até o momento, constituem-se em
limitacdes das bidpsias percutdneas. Esses casos
totalizaram 10 pacientes nessa casuistica (sete
casos de atipia e trés de lesdes papiliferas).

Resultados

Das 118 lesdes ndo palpdveis, categoria BI-RADS®4,
submetidas 2 BAG orientada por estereotaxia, obtive-
ram-se 27 casos malignos, 81 benignos e dez lesdes
especiais (atipia ou papiliferas). Para cdlculo dos re-
sultados estatisticos, foram utilizadas 108 pacientes
(excluidas as lesdes especiais), distribuidas conforme
o resultado da BAG como benigno ou maligno e seus
respectivos resultados definitivos (BC ou seguimento
clinico estdvel por periodo minimo de 36 meses), de
acordo com a Tabela 1.

Os 27 casos com resultados anatomopatologicos
malignos foram encaminhados para tratamento de acor-
do com o protocolo da disciplina. Todos os resultados
malignos obtidos com a BAG foram confirmados na
BC (VPP=100%). Nido houve casos falsos-positivos,
conforme se observa na Tabela 2, que relaciona os casos
malignos obtidos na BAG com a BC.

Tabela 1 - Avaliacio dos resultados anatomopatoldgicos das hiépsias com agulha grossa
e resultados definifivos™.

Resultado definitivo

Biopsia com agulha grossa Maligno Benigno

n % n %
Maligno 27 25 0
Benigno 4 3,7 77 7,3
Total (n=108) 31 28,7 71 73

*Bidpsias cirirgicas ou seguimento clinico inalterado (minimo de 36 meses).

Tabela 2 - Correlacdo entre os resultados positivos (malignos) da biépsia com agulha
grossa e seus respectivos anatomopatoldgicos na hidpsia cirdrgica (n=27).

Biopsia cirdrgica

Biopsia com agulha grossa

CDI CDIS (d1
Carcinoma ductal invasivo (CDI) 13
Carcinoma ductal in sitv (CDI) 7 6

Carcinoma lobular invasivo (CDI) 1




Observa-se que todos os casos de lesdes invasivas
(n=14) foram confirmados pela BC (13 carcinomas
ductais invasivos e um caso de carcinoma lobular in-
vasivo). No caso de lesdes iz situ (n=13), em seis foram
confirmadas lesdes 77 situ e em sete o resultado definitivo
da cirurgia foi carcinoma ductal invasivo.

Nas lesdes em que a BAG resultou em lesdo benigna,
todas as imagens radiol6gicas foram novamente avalia-
das e revisadas para definir a conduta final. Quando as
imagens radiograficas eram de menor suspei¢do, optou-
se por seguimento clinico-radiolégico, o que ocorreu
em 77,7% (63/81). Esse seguimento variou entre 36 e
60 meses (com média de 48 meses).

Durante esse periodo, quatro pacientes apresentaram
alteracdo da lesdo em seu controle mamogrifico, tendo sido
entdo submetidas a BC. Em todos os casos, o resultado benigno
da BAG foi confirmado. As alteragdes na morfologia da lesdo
inicial foram observadas no segundo ano de acompanhamento
em dois casos e, apGs 24 meses, nos outros dois. Nenhum
caso sofreu altera¢io no primeiro ano de seguimento.

As pacientes cujo resultado da BAG foi lesdo
benigna, mas a imagem mamografica radiolégica era
de maior suspei¢do, foram encaminhadas a BC. Os
resultados anatomopatoldgicos destas foram negativos
(benignos) em 14 casos e quatro apresentaram resultados
malignos (Tabela 3). Esses quatro casos constituiram-se
nos resultados falsos-negativos da BAG.

A sensibilidade foi de 87,1%:; a especificidade, 100%;
o VPP, 100%; 0 VPN, 95,1%. A taxa de falso-negativo
foi de 3,7% (4/108). A acuricia do método (propor¢des
de predi¢des corretas) nessa casuistica foi de 96,3%.

Foram excluidos da andlise estatistica dez casos de
lesdes especiais: sete eram lesdes com atipia (os resultados
na BC foram: trés casos de alteracdes fibrocisticas, um
caso de hiperplasia com atipia, dois casos de carcinoma
invasivo e uma paciente em seguimento por falta de
condigBes cirtrgicas) e trés eram lesdes papiliferas (cuja

Tabela 3 - Correlacdio dos resultados anatomopatolégicos das bidpsias com agulha grossa
versus hiopsia cirdrgica os casos discordantes (n=18).

Resultados anatomopatolégicos

BAG Biopsia cirirgica

Adenose FA Benignos CLI CDIS DI
Adenose 2 1 1
AFC 2
FA 3
HT 1
Fibrose 1
Benignos 7

Obs.: os casos falsos-negativos estdo grifados e em negrito.

BAG=biépsia com agulha grossa; FA=fibroadenoma; AFC=alteracdes fibrocisticas;
HT=hiperplasia sem atipia; Cll=carcinoma lobular invasivo; CDIS=carcinoma
ductal in situ; CDl=carcinoma ductal invasivo.

BC revelou um papiloma, um carcinoma papilifero i situ
e 0 outro caso também ndo tinha condi¢des cirtrgicas).

Assim, a prevaléncia de cincer de mama na populagio
total com lesdes mamogrificas categoria BI-RADS*4
foi de 29,7% (31/118).

Nenhuma paciente apresentou complicag¢oes
imediatas ou graves decorrentes do procedimento.
Ocorreram dois casos de hematoma (sem necessidade
de drenagem) e ndo houve casos de infec¢do. A queixa
principal foi o desconforto do exame.

Discussao

O padrdo-ouro na avaliacdo das anormalidades ma-
mogrificas é a BC precedida da localizagao por agulha-
mento. Embora esse procedimento seja, de fato, efetivo,
a porcentagem de casos nos quais esse método falha em
remover a lesdo pode variar entre 2 e 20% "4,

Em revisdo de 17 trabalhos sobre o tema, envolvendo
3.418 pacientes, mostrou-se um indice de falha de cerca
de 3%. Diferentes motivos podem ser apontados: reparo
inadequado da agulha, deslocamento da mesma antes
ou durante a cirurgia, falta de radiografia do espécime
para confirmar a retirada da lesdo e microcalcificaces
localizadas na pele'.

A BAG foi, entdo, introduzida como sendo um
método menos invasivo, de menor custo e de boa
acurdcia para avaliar lesdes detectadas na mamografia.
Em um estudo que incluiu mais de 6.000 biépsias
por agulha demonstrou-se que esse procedimento era
reprodutivel e confidvel, constituindo-se em alternativa
a bidpsia tradicional®.

Sugere-se que a melhor indica¢do para BAG
seria obter diagnéstico anatomopatolégico em
mulheres que mais provavelmente ndo tém cancer,
mas para as quais os achados da imagem colocam-
nas como necessitando de biépsia'®. De fato, as
pacientes portadoras de lesdes BI-RADS® 4 sio
as que mais se beneficiam deste método, pois se
pode evitar a BC em lesdes benignas e aumentar
o nimero de diagndsticos de cancer em lesdes que
deverdo ser submetidas a cirurgia. No entanto,
essas pacientes devem ser adequadamente acom-
panhadas quando o resultado de suas biépsias por
agulha for benigno!’.

O tempo de seguimento sugerido para confirmar
a benignidade do achado é de no minimo dois anos
e, preferencialmente, de trés anos'’. Em estudo que
inclui 379 pacientes com diagnéstico benigno a BAG
em lesdes mamadrias ndo palpdveis, todas foram acom-
panhadas por até seis anos. Concluiu-se que pacientes
nessa condicao devem ser acompanhadas ap6s a BAG
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Quadro 1 - Taxas de resultados falsos-negativos das biopsias com agulha grossa
encontradas na literatura.

Autor Ano Taxa de falsos-negativos (%)
Parker et al.'s 1994 1,1

Jackman et al.2? 1999 1,9

Lee et al.?! 1997 09

Adler et al.”2 2000 5

Burns et al.™ 2000 47

White et al.2? 2001 3,2

Acheson et al.'® 2002 03

Ciatto et al. 2007 44

em seis e 12 meses, retornando ap6s esse periodo para
controle anual. A taxa de falso-negativo desse estudo
foi de 0,3%"'®. Em nossa amostra, o menor tempo de
acompanhamento foi de 36 meses, com média de
48 meses, intervalo que confirma a benignidade das
lesdes biopsiadas pela BAG.

Outro estudo mostrou que lesdes benignas diagnos-
ticadas por meio da BAG podiam ser acompanhadas de
modo seguro, pois se encontrara sensibilidade de 100%
e especificidade de 98,9%, além de VPP de 99,7% e
VPN de 100%". Na literatura, encontramos taxas
de resultados falsos-negativos que variaram de 0,3 a
4,7%12,14,15,18,20—23 (Quadro 1).

Nossa taxa de falso-negativo foi 3,7%. Dentre os
quatro casos de falsos-negativos dessa série, trés apresen-
tavam lesOes extensas na mamografia (microcalcificacGes
ocupando mais de 2,5 cm de extensdo), 0 que aumenta
a chance de falso-negativo na BAG.

As BAG tém limitagbes relacionadas ao volume
de material coletado. Essa limitagdo é importante,
principalmente nas lesdes papiliferas e outras lesdes
especiais (como a cicatriz radial e o carcinoma lobular),
que dependem da retirada quase completa da lesdo para
sua andlise anatomopatolégica adequada**®. Resultados
como hiperplasia ductal com atipia e carcinoma 77 situ
devem ser considerados como subdiagndstico, pois sdao
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