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RESUMO

O cancer de mama € a neoplasia maligna mais frequente entre as mulheres e a
causa mais frequente de mortes por cancer em mulheres no pais e a primeira
causa no mundo. O Instituto Nacional do Cancer estimou 54.960 casos de
cancer de mama para o biénio 2016/2017 no Brasil. Intensa € a discusséo dos
efeitos nocivos (falso positivo, sobrediagnostico e falso negativos) no
rastreamento do cancer de mama com mamografia além da efetividade do
rastreamento na reducdo da mortalidade. Este estudo tem por objetivo
apresentar os impactos do rastreamento do cancer de mama por mamografia
na perspectiva do Sistema Unico de Saude. Foi criada uma coorte hipotética de
pacientes e construido um modelo de fluxograma com os procedimentos a
serem realizados para confirmagdo diagnostica e para o tratamento. A
avaliacdo do sobredianéstico foi realizada em trés cenarios diferentes.
Calculou-se o impacto financeiro dos efeitos nocivos do rastreamento bem
como o impacto na utilizacdo do sistema de saude. Observou-se a partir do
modelo na coorte hipotética de 19.594.342 mulheres, 44.977 mulheres
identificadas inicialmente com céancer de mama pelo rastreamento com
mamografia. Foram encontrados ainda 234.437 casos falso positivos e 12.983
falsos negativos. O custo estimado para o rastreamento com mamografia em
toda a populagéo alvo foi de R$ 898.008.693,86. Para confirmagéo diagnostica
foram realizados no braco com céancer 73.762 exames complementares e no
braco sem cancer 351.655 exames com o0s custos estimados de R$
6.282.957,48 e R$ 33.995.649,05 respectivamente. Do total de mulheres com
resultado falso positivo, foram encaminhadas a cirurgia 7033 mulheres. Com
base nas estimativas, foram identificadas 11.346 mulheres com
sobrediagnostico ao custo de R$ 33.883.371,43 anualmente. O resultado da
avaliacdo demonstrou a necessidade de revisao do planejamento das acfes de
controle do cancer de mama com melhor destinacdo dos recursos inicialmente
para a organizacdo da oferta de exame confirmatorios e unidades de
tratamento do cancer e a implementacdo do rastreamento organizado no pais
além da necessidade de ampla divulgacdo da recomendacdo atual da
populacao alvo.

Palavras-chave: cancer de mama, rastreamento, mamografia,
sobrediagnastico.



ABSTRACT

Breast cancer is the most frequent in women and the leading cause of death in
women with cancer in Brazil and the first worldwide. The Brazilian National
Institute of Cancer (INCA) has estimated 54.960 new cases per year of breast
cancer in Brazil for the years 2016-2017. There is a lot of discussion about
harms (false positive, false negative and overdiagnosis) and benefits of
mammography screening for breast cancer for reduce the mortality. This study
aim to examine the impacts of breast cancer screening with mammography in
the Brazilian Unified National Health System (SUS). It was designed a diagram
with the pathway should a woman follow for diagnostic confirmation and
treatment. The evaluation of overdiagnosis was performed in 3 different
scenarios The financial impact of harms in consequence of the mammography
screening as well as the impact of this in the utilization of the health care
system were calculated. The findings showed from a hypothetical cohort of
19.594.342 women mammography was able to find 44.977 women with breast
cancer. It was also found 234.437 false positive cases and 12.983 false
negatives. The amount dedicated to screening the target population was
R$ 898.008.693,86. Additional tests were performed to confirm breast lesion. In
the cancer branch were performed 73.732 tests and for the non cancer branch
351.655 tests, estimated costs R$ 6.282.957,48 and R$ 33.995.649,05
respectively. 7033 false positive women, were indicated surgical procedure.
Based in the estimative for overdiagnosis were possible to identify 11.346
women with estimated costs R$ 33.883.371,43 every year. This result indicated
the need of the review of National Plan and recommendations for Breast
Cancer control with a most effective destination of the resources. Initially for the
improvement of coverage to diagnostic procedures and for new units of cancer
treatment and the implementation of an organized screening in Brazil besides
training patient and health care professionals about the recommendations in the
target public for breast screening in Brazil.

Keywords: breast cancer, screening, mammography, overdiagnosis.
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1. Introducéo

O cancer de mama ainda se configura no Brasil como a principal causa de
morte por cancer nas mulheres, e apesar da evolucdo do controle no pais, os
dados existentes ndo demonstram queda nas taxas de mortalidade deste grupo

para esta doenca (1).

A revisdo sistemética que definiu para o Brasil a estratégia de rastreamento
do cancer de mama recomendou mamografia para mulheres de 50 a 69 anos
bianualmente. Esta recomendacdo, com base nos estudos disponiveis €

favoravel fraca, o que indica que os possiveis beneficios provavelmente

superam os danos (2).

Faz-se necesséaria uma avaliacdo do cenério atual de cuidado, oferta de
servicos de saude e protocolos de tratamento e uma analise de custo de
oportunidade para melhor aplicagdo do recurso tendo em vista a ndo mudanca
nos padrdes de mortalidade por cancer de mama no pais (3).

O presente trabalho pretende demonstrar o impacto no sistema de saude e
os valores financeiros possivelmente empenhados no Sistema Unico de Saude

(SUS) para o rastreamento do cancer de mama no Brasil.

1.1. Epidemiologia do Cancer de Mama

7

O céancer de mama € a neoplasia de maior incidéncia entre mulheres
adultas, com excecdo dos casos de cancer de pele ndo melanoma. No mundo
estimou-se 1,67 milhdo de casos novos de cancer de mama no mundo em
2012, segundo a Agéncia Internacional para Pesquisa sobre o Cancer
(International Agency for Research on Cancer - IARC), sendo segundo tipo

mais comum (4).

Variacdes nas taxas de incidéncia ocorrem entre 0s paises, com as maiores

taxas nos paises desenvolvidos (4).

Configura-se também como a principal causa de morte por cancer, sendo a
mais frequente entre mulheres em regides menos desenvolvidas e a segunda

maior causa de morte por cancer em regibes desenvolvidas (4). A Figura 1
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apresenta a taxa de mortalidade no mundo ajustada por faixa etaria de cancer

de mama em 2012.

Figura 1 -Taxa de Mortalidade ajustada por faixa etaria de cancer de mama em 2012.
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Fonte: IARC, Globocan 2012 (4)

No Brasil, sédo esperados para o ano de 2016/2017 420.310 casos novos de
neoplasias malignas sendo destes 57.960 casos novos de neoplasias malignas
da mama. Dentro do Brasil as maiores taxas se concentram nas regides sul e

sudeste conforme pode ser observado na Figura 2 (1).

Figura 2 - Figura de representagéo espacial das taxas brutas de incidéncia do cancer
de mama feminina por 100.000 mulheres, estimadas para o ano de 2016.
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Fonte: MS, INCA, acessado em janeiro de 2018.
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As taxas de mortalidade do cancer de mama no pais ndo apresentaram
reducdo no periodo de 2000 a 2015, conforme demonstrado na Figura 3.
Figura 3- Taxas de mortalidade por cancer de mama, brutas e ajustadas por idade,

pelas populagbes mundial e brasileira de 2010, por 100.000 mulheres, entre 2000 e
2015.
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Fonte: MS, INCA, acessado em janeiro de 2018(2).

O prognéstico e tratamento do cancer de mama € determinado pelo
estadiamento da doenca que tem por objetivo determinar a extensao

locorregional e a distancia (19).

A classificacdo mais aceita é a da uni@o Internacional Contra o Cancer. Os
tumores séo classificados como Tumor, Nédulos e Metastase (TNM) a
distancia. podendo-se obter como resultado desta tipificacdo pelas categorias
0s seguintes resultados. Para a categoria Tumor (T), o Tx é usado quando ndo
h& possibilidade de avaliacdo do tumor e o TO quando ndo ha evidéncia de
tumor primario. Na categoria Tis sdo classificados os carcinomas in situ. A
partir do T1 a T3 a classificacdo é realizada a partir do tamanho em sua maior
dimensédo e a ultima categoria T4 é para tumores de qualquer tamanho com

extensao direta para parede toracica, pele ou ambos.

J4 a categoria N (acometimento linfonodal) classifica pelo acometimento
dos linfonodos mamarios sendo Nx quando os linfonodos regionais nao
puderam ser avaliados, NO com auséncia de metastase nos linfonodos

mamarios, N1 metastase em um ou mais linfonodo axilar homolateral, niveis I,
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I, méveis. O N2 para metastase em um ou mais linfonodo axilares
homolaterais nivel I, Il, méveis, clinicamente fixos ou confluentes ou ainda
metdstase clinicamente detectada em linfonodos mamarios internos
homolaterais. A categoria N3 € descrita para aqueles com identificacdo de
metastase em linfonodo infraclavicular e homolateral (nivel Ill) com ou sem
acometimento de linfonodo axilar ou metastase detectada clinicamente em
linfonodo mamario interno homolateral e evidéncia clinica de metistase em
linfonodos axilares nivel I, 1l ou metastase em linfonodo supraclavicular

homolateral.

Ja a categoria M pode ser classificada em duas classes. MO quando existe
a auséncia de metastase a distancia e M1 quando existe a presenca de

metastase a distancia.

Desta forma € possivel o agrupamento TNM em estagios. O estagio 0
classifica o tumor in situ. Os tumores in situ podem ser lobulares ou ductais. Os
de estagio | sdo tumores de até 2 cm localizados, ou seja, sem metastase. O
estagio Il pode ter tumores maiores com até 5 cm desde que sem o

comprometimento dos linfonodos regionais e sem metastase a distancia.

No estagio Il podemos encontrar tumores também maiores que 5 cm e com
metastase para os linfonodos axilares homolaterais e finalmente o estagio 1V
configurado por tumores de qualquer tamanho com comprometimento de

qualquer linfonodo regional e com a presenca de metastase a distancia. (5)

O estadiamento inicial do cancer de mama nas mulheres brasileiras foi
descrito por Thuler e Mendonca (6). A primeira etapa do estudo compreendeu o
periodo de 1990 a 1994 com base nos relatorios publicados do Registro
Hospitalar de Cancer (RHC) de 18 hospitais (7.458 casos de cancer de mama).
Os resultados obtidos na primeira etapa deste estudo demonstram que em
52,5% dos casos de cancer de mama o diagnéstico foi realizado quando a

doenca ja se encontrava nos estadios Il e IV.

Ja na segunda etapa foi realizada a busca ativa de informacdes por meio de
envio de planilha aos Centros de Alta Complexidade em Oncologia (CACON)
cadastrados pelo Ministério da Saude (MS). Nesta fase foram coletados dados

entre 1995 e 2002 com o retorno de 89 hospitais e sete servi¢os isolados de
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quimioterapia ou radioterapia vinculados a um CACON (43.442 casos de
cancer de Mama). Nesta fase, 45,3% dos diagndsticos foram realizados nos
estadios mais avancados observando assim uma discreta reducao (6).

Outro estudo com dados nacionais conduzido em Goiania por Martins et al.
utilizando o Registro de Cancer de Base Populacional (RCBP) implementado
no municipio em referéncia e com atividade ininterrupta por mais de 20 anos,
demonstrou para o periodo de 1989 a 2003 um aumento nos diagndsticos in

situ de 0,2% no primeiro quinquénio para 6,2% no ultimo (7).

A analise da doenca metastatica neste estudo ficou prejudicada pois até
1995 foram registrados os casos de doenca axilar como doenca metastatica.
Ao se comparar o segundo quinquénio com o terceiro ndo foram observadas

reducdes significativas.

1.2. Histérico das acdes de controle do cancer de mama no Brasil.

As acbes de prevencao e deteccdo precoce do cancer de mama foram
iniciadas em 1983 com a definicdo e implantacao por parte do Ministério da
Saude do Programa Assisténcia Integral a Saude da Mulher: bases de acéo
programatica (PAISM). Inseridos no processo de discussdo do movimento
sanitario representou um grande avanc¢o do ponto de vista da reformulacéo das

acOes estruturadas ndo sendo mais somente para o bindmio mulher-crianca

(8).

A época, dados epidemioldgicos ja demonstravam o cancer como a terceira
causa de morte entre as mulheres na faixa etaria de 15 a 49 anos. No entanto,
as acles ainda se mostravam incipientes para reducdo da mortalidade por
cancer no pais. Neste programa, para 0 cancer de mama, as técnicas
recomendadas restringiam-se ao exame clinico das mamas e autoexame das

mamas (8).

Em 1987, foi criado o Programa de Oncologia (Pr6-Onco) com foco em um
projeto de expansdo da prevencdo e controle do cancer cervicouterino. As
acoes relacionadas ao cancer de mama continuaram limitadas a educac¢ao em

salude e o autoexame das mamas (10).
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Em 1998, com o Programa Viva Mulher, varia politicas foram desenvolvidas
voltadas ao controle do cancer de mama. Mulheres que compareciam aos
servicos de saude, a partir de 25 anos de idade, passavam por anamnese e
exame clinico das mamas e recebiam o treinamento para realizacdo do
autoexame das mamas. Todas as acfes sempre tiveram como objetivo reduzir
a exposicdo aos fatores de risco, diminuir a mortalidade e a melhoria da

qualidade de vida (9).

A ampliacdo do programa ocorreu no ano 2000 com a primeira fase de um
projeto de Capacitacdo de Recursos Humanos na area da Saude cujo objeto
era o cuidado e exame das mamas além da distribuicdo de mamdégrafos e

pistolas para puncéo por agulha grossa (9).

As diretrizes do Programa estavam voltadas para melhor qualidade do
atendimento e no autocuidado além da organizacdo e integracdo da rede

assistencial (8).

Nos anos de 2003 e 2004, o MS, com suas diversas areas técnicas, e em
parceria com as sociedades médicas, usuarios e outros atores definiram um
documento de consenso do controle do cancer de mama, além das

recomendacdes para o SUS. (9)

No ano de 2005, o MS publicou a Politica Nacional de Atencdo Oncoldgica
que priorizou o controle do cancer de mama para o desenvolvimento dos
planos estaduais e municipais de saude. Em 2006 e 2007, a importancia do
controle do cancer de mama foi reafirmada no Pacto pela Saude e nas
portarias subsequentes de pactuacdo de indicadores deste com proposta de
aumento da cobertura de mamografia e da realizacdo de puncédo em 100% dos

casos necessarios (8,9).

De 2008 até 2015 varias outras agles foram realizadas principalmente
voltadas a melhoria do registro e utilizacado das informagfes gerenciais com o
Sistema de Informacdo do Céancer de Mama (SISMAMA), e o Sistema de
Informacao de Cancer (SISCAN), além da publicacédo de parametros técnicos
que permitiram o melhor planejamento e regulacdo da rede assistencial. Foi
neste periodo também que foram estimulados, por meio de Portarias

especificas, incentivos para ampliacado da deteccéo precoce e do rastreamento
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como o programa de Mamografia Movel e os Servicos de Referéncia para

Diagnostico do Cancer de Mama (8).

Em 2015 foram publicadas as Diretrizes para Deteccdo Precoce do Céancer
de mama que estabeleceu os critérios e estratégias que foram adotados no
pais (2).

Muitos sdo os desafios desta linha de cuidado para o sucesso na reducéo
da mortalidade. Estudos identificam falhas no SUS que prejudicam o alcance
deste objetivo sendo eles a dificuldade do acesso e o tempo prolongado entre o

diagnéstico e o tratamento um dos principais fatores de risco (10).

Diversos motivos podem ser evidenciados no SUS para um atraso no
tratamento do cancer, sendo os principais: a auséncia de fluxo determinado e
monitoramento das pacientes, a auséncia de servigos de saude especializados
em quantidade e qualidade adequados as necessidades da populacédo, a
negligéncia dos gestores de salude em investimentos de baixo impacto na

sobrevida e qualidade de vida da populagao (10)

Assim a Presidéncia da Republica publicou em 22 de novembro de 2012 Lei
especifica que estabelece o prazo maximo de 60 dias entre a confirmacédo
diagndstica e o inicio do tratamento efetivo seja ele cirdrgico, quimioterapia e

radioterapia (11).

Apés atualizacdo, no ano de 2015, a recomendacdo para estratégia de
rastreio populacional para mulheres assintomaticas esta restrita a uma
mamografia bianual para mulheres na faixa etaria de 50 a 69 anos estando
contraindicada a realizacdo de mamografia nas mais jovens que 50 anos e com

mais de 70 anos de idade pelo Ministério da Saude (2).

Aléem disto, foi recomendada a implantacdo de estratégias de
conscientizacdo para o diagnéstico precoce bem como o encaminhamento
imediato em caso de sinais e sintomas, e o tratamento em uma unica etapa, ou
seja, que apos a identificacdo de sinais e sintomas na atencdo primaria o

paciente seja encaminhado a um centro de referéncia (2).
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1.3. Deteccéo Precoce

A busca no sistema de saude para promocdo da saude e prevencdo de
doencas vem se desenvolvendo a cada dia. Estratégias de deteccdo precoce
sdo formas de prevenc¢do secundaria e no caso do cancer busca identificar o
cancer em estagios mais iniciais, momento em que se pode esperar melhor

prognéstico (12).

Duas estratégias sdo reconhecidas como de deteccdo precoce: 0

rastreamento e o diagndstico precoce.

O diagndstico precoce consiste na identificagdo mais precoce possivel do
cancer de mama nos pacientes sintomaticos. Ja o rastreamento € a
identificacdo do cancer em pacientes assintomaticos. Para paises de média e
baixa renda, o diagndstico do cancer de mama ocorre de forma predominante,
em estagios avancados. Desta forma, as acfes de diagndstico precoce quando
implementadas com sucesso, produzem mudancas importantes no estagio do

cancer no diagnostico inicial (2).

Para paises de alta renda, uma vez que o0s casos sdo diagnosticados
predominantemente em estagios localizados, os ganhos adicionais sao obtidos
pela implantacdo das agdes de rastreamento organizado (2).

Em 1977 a Organizacdo Mundial de Saude (OMS) publicou os principios
que devem ser atendidos antes da implementacdo de uma tecnologia para
rastreamento populacional (13):

a) ser relacionado a um problema de saude relevante;

b) simples, seguro, preciso e validado para teste de rastreamento;

c) o tratamento precoce deve possuir mais beneficios do que o tardio;

d) evidéncia na efetividade de redugédo da mortalidade e morbidade;

e) os beneficios devem ser maiores do que os efeitos nocivos causados
pelo teste, procedimento diagnostico e tratamento;

f) o custo de oportunidade deve ser economicamente equilibrado em
relacdo aos gastos totais com servicos médicos;

g) deve haver um plano para monitoramento do programa e a

implantagéo de um controle de qualidade e;
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h) participantes do rastreamento devem receber informacdes sobre os

beneficios e desvantagens da participagéao.

Ainda para ser considerado efetivo, o rastreamento deve atingir pelo
menos 70% da populacdo, bem como possuir a necesséaria estrutura para
oferta do teste e do tratamento (12).

A mamografia produz efeitos indesejados no rastreamento populacional
como o0 sobrediagnéstico e consequentemente o sobretratamento, 0s
resultados falso positivos e falso negativos. Uns em maiores proporgoes do que

0S outros acabam impactando nos resultados da estratégia (13).

1.4. A tecnologia
1.4.1. Mamografia

Em 1965 o primeiro mamografo comecou a ser produzido pela industria
francesa Companie Générale de Radiologie. O mamégrafo € um tipo de
aparelho de raios-x, projetado para a obtencdo de imagens das mamas com
alto contraste e resolucdo. Atualmente a radiacdo é produzida na porcdo

superior do aparelho, no tubo (14).

Os raios-X séo produzidos por poucos segundos e dirigidos para a mama.
Nessa interacdo podem atravessar a mama ou serem absorvidos ou desviados,
na dependéncia de variaveis como a espessura da mama, a composicao do
parénquima e a presenca de patologias. Os raios-X que atravessam a mama
sdo os registrados por filme (mamografia convencional), placa de fésforo
(radiologia computadorizada — CR)ou mais atualmente receptor digital
(radiologia digital — DR) (14).

O inicio da comercializacdo destes equipamentos foi seguido de muita
controversa. Os beneficios da capacidade em detectar tumores menores
podendo assim aumentar a chance de sucesso do tratamento e por outro lado
0S mais criticos apresentando questionamentos sobre os potenciais maleficios

relacionados a intensa exposicao a radiacao durante o exame (9).

No Brasil, os primeiros equipamentos com ampola de molibdénio

(elemento quimico metalico) chegaram em Sao Paulo em 1971 por iniciativa de
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José Sampaio Goes Jr e do Instituto Brasileiro de Estudos e Pesquisas em
Oncologia e Obstetricia. Neste mesmo ano o Servico das Pioneiras Sociais

também comprou um mamaégrafo (9).

Atualmente, segundo o Cadastro Nacional de Estabelecimentos de
Saude (CNES) o Brasil possui 4.943 mamaografos registrados sendo 2.063 a
disposicéo do SUS (15).

1.4.2. Sensibilidade e especificidade

A mamografia foi avaliada por 7 grandes estudos clinicos randomizados.
Taxas de deteccdo apresentam grandes variacdes. A sensibilidade com valores

reportados entre 68% a 88% e a especificidade entre 82% a 98%.(16)

Varios sao os fatores que podem influenciar nas medidas de acuracia do
exame. Carney et al. utilizando dados disponiveis no Instituto Nacional de
Saude dos Estados Unidos de 329.495 mulheres reportou o efeito da
densidade mamaria (17). O aumento da idade estd relacionado a maior
sensibilidade e especificidade dos testes. Na faixa etaria de 40 a 44 anos, a
sensibilidade ajustada é de 68,6% variando entre 60,2 a 75,9%. Em mulheres
de 60 a 69 anos encontrou-se o valor de 72,8% com variagdo entre 69,1% a
76,1%. No mesmo estudo a especificidade variou de 90,9% para o grupo de 40

a 49 anos e em mulheres de 60 a 69 anos foi de 93%(17).

Em outra direcédo, a sensibilidade e a especificidade do teste diminui
conforme a densidade mamaria aumenta. Nas mamas predominantemente
adiposas a sensibilidade do teste € de 87% variando entre 79% a 92,3% e nas
mamas extremamente densas 62,9% com variacao entre 55,8% a 69,4%. Ja a
para a especificidade, em mamas extremamente densas o0 resultado
encontrado foi de 89,9% e 96,5% para mamas predominantemente adiposas
(17).

O estudo de caso controle de van der Waal realizado na Holanda
reportou que a sensibilidade do grupo de mamas predominantemente adiposas
foi de 75,7% e para mamas extremamente densas de 57,8% e o risco de

reconvocagdo por falso positivo € maior quando compara-se mamas
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extremamente densas com predominantemente adiposas (RR 1,17 IC 95 de
1,07 a1, 28) (18).

Com relacdo a reposicdo hormonal observou-se um pequeno
decréscimo na sensibilidade da mamografia no grupo que realiza a reposicéo
hormonal. O grupo que realiza a reposicdo hormonal teve o valor de
sensibilidade ajustada em 73,3% variando entre 70,3 e 76,1% enquanto que
para 0 grupo que nado realiza a reposicdo hormonal apresentou valor de

sensibilidade ajustada de 76% com intervalo entre 73,6 a 78,3% (18).
1.4.3. O Sistema BI-RADS

Trata-se de uma ferramenta amplamente utilizada na pratica clinica e
recomendada pelo Colégio Brasileiro de Radiologia para classificacdo da
mamografia em categorias de 0 a 6. Ela permite sistematizar a avaliagao
mamaria e interpretacdo da imagem, padronizar a confeccdo dos laudos e

recomenda a rotina de avaliagao (5).

Bl -RADS € o acronimo em inglés para Breast Imaging Reporting and
Data System. A atualizacdo da 5% edicdo do atlas manteve a categorizacdo da

mamografia entre 0 a 6 conforme Quadro 1(19).

Quadro 1 - Categoria Bl- RADS, interpretacdo e recomendacéo de conduta.

Categoria Interpretacéo Recomendacé&o
BI-RADS
0 Inconclusivo Avaliacdo adicional por imagem
1 Sem achados Rastreamento de rotina
2 Achados benignos Rastreamento de rotina
3 Achados provavelmente Repetir em 6 meses
benignos
4 (A,B,C) Achados suspeitos de Biopsia
malignidade
5 Achados altamente Bi6psia

suspeitos de malignidade
6 Biopsia previa com Tratamento cirdrgico quando clinicamente
malignidade apropriado.

Fonte: Adaptado do American College of Radiology (19)
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Segundo documento do INCA com recomendacfes para os gestores
programarem as agdes de rastreamento do cancer de mama, sdo esperados
para a faixa etaria de 50 a 69 anos que realizaram exame clinico das mamas
normal e mamografia estando assim distribuidos: 86,5% de resultados normais
(BI-RADS 1 e 2), 7,2% dos resultados provavelmente benignos (BI-RADS 3), e
6,4% de resultados alterados ( BI-RADS 0, 4 e 5) (20).

1.4.4. Efetividade do rastreamento por mamografia

Com o inicio da comercializacdo dos equipamentos de mamografia
principalmente nos Estados Unidos e o grande entusiasmo com a sua
utilizacdo, era necessaria a confirmacdo do papel da mamografia no

rastreamento de cancer de mama (14).

Desde 1963, varios ensaios clinicos foram registrados para estudar a
eficacia da mamografia para rastreamento na reducdo da mortalidade e desta

forma definiram o seu uso (2).

Em consequéncia, anos mais tarde, indmeros paises publicaram suas
diretrizes clinicas indicando uso da mamografia em pacientes assintomaticas

para deteccéo precoce do cancer de mama (21).

Variacoes entre 15 e 25% de reducao relativa na mortalidade por cancer
de mama foram apresentadas nos estudos randomizados sobre o impacto do

rastreamento do cancer de mama em mulheres entre 50 e 69 anos (14).

No entanto, apds anos dos programas de rastreamento estabelecidos,
cresceu o0 debate sobre a efetividade do rastreamento por mamografia na
reducdo das taxas de mortalidade colocando em xeque a aplicabilidade dos
resultados previamente obtidos nos ensaios clinicos randomizados e o
equilibrio entre beneficios e danos que s&do observados com 0 uso da

tecnologia (2).

A revisdo sistematica realizada para elaboracdo das diretrizes para
deteccdo do cancer de mama no Brasil relatou a existéncia de evidéncia de
moderada qualidade sobre a eficacia da mamografia com pequeno efeito, ou

seja, a reducgdao do risco relativo de morte em torno de 0,05% (2).
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1.4.5. Sobrediagndstico e Sobretratamento

Segundo a OMS, sobrediagnéstico € a deteccdo do cancer que nunca se
apresentara clinicamente na vida de uma pessoa. Pode ser entendido como o

cancer que nao evoluiria ou contribuiria na morbimortalidade (12).

O sobretratamento € o tratamento consequente do sobrediagndstico.
Até o presente momento, ndo existem marcadores validados para definicdo da
evolucdo de um carcinoma in situ (quando é um processo localizado) para
doenca infiltrante (quando atinge os tecidos em volta). Desta forma, as
pacientes tém seus achados tratados conforme o proprio protocolo de

tratamento ( 22).

Os resultados dos estudos realizados para estimar as taxas de
sobrediagndstico ainda apresentaram grandes variagcdes. Os resultados
variaram entre 0% a 54% dependendo da populacdo e metodologia utilizada
para a estimativa. Os estudos com modelos estatisticos para ajuste baseado
no tempo apresentaram resultados em torno de 5%. Ja o0s estudos
observacionais, dependendo do denominador utilizado tem estimativas maiores
entre 22% a 54% (23).

Bleyer e Welch publicaram em 2012 um artigo sobre o efeito de 3
décadas de rastreamento mamografico na incidéncia do cancer de mama nos
Estados Unidos. O objetivo do estudo foi avaliar a alteracdo na incidéncia
estadio especifico dos casos ao longo dos anos e da ampliacdo da cobertura
do rastreamento populacional (24).

Foram observadas alteracdes na incidéncia sendo a de maior variacdo a
de 112 para 234 casos por 100.000 mulheres com o aumento de casos iniciais
de cancer. Este achado representa tanto o aumento do nimero de doenca

localizada, como o advento do carcinoma ductal in situ (24).

Neste mesmo estudo também foi observada uma diminuicdo da
incidéncia de casos em estagio avancado. Sendo de 102 para 94 casos por
100.000 mulheres com uma reducédo absoluta de 8 casos. Desta forma,
somente 8 de 122 casos ndo séo antecipagcao do diagnostico pela mamografia

0 que nos demonstra 114 casos em excesso para cada 100.000 mulheres. As
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taxas de sobrediagndstico neste estudo foram estimadas em 31%,
considerando o melhor cenario, representando mais de 70.000 casos por ano
(24).

1.4.6. Falso Positivos

A mamografia como um teste diagnostico apresenta um risco de resultados
falso positivos. Varios resultados foram publicados ao longo dos anos. O
estudo de Hofvind el al apresentou valores em torno de 20% para o risco de ter
um resultado falso positivo em mulheres entre 50 e 69 anos que fazem o
rastreamento por mamografia bianualmente. Além disto o mesmo estudo
demonstrou o risco de 3% em realizar uma biépsia ap6s um teste falso positivo
(25).

Estes nimeros sdo menores quando comparados aos estudos realizados
com a populacao dos Estados Unidos. Quando avaliado o risco de um exame
falso positivo em 10 anos de rastreamento a taxa apresentada € de 30 % para
uma mamografia falso positiva e 50% de todas as mulheres véo ter pelo menos
uma mamografia falso positiva na vida (25).

Ainda a atualizacdo da revisdo sistematica publicada por Nelson et al
demonstrou a partir dos dois estudos observacionais os seguintes resultados
para probabilidade acumulada de receber pelo menos uma mamografia com
resultado falso positivo: para mulheres gue iniciam o rastreamento a partir dos
50 anos os dados séo similares as que iniciam com 40 anos sendo 61% se o
rastreamento for anual ou 42% se a frequéncia for bianual (26).

Ainda esta revisdo demonstrou que a probabilidade acumulada de se fazer
uma biopsia por um resultado falso positivo ha mamografia apdés 10 anos de
rastreamento é de 7% com a frequéncia anual e de 5% se a frequéncia for
bianual (27).

1.5. Custo de Oportunidade

Custo é o investimento necessario para produzir um produto ou oferecer um
servico. A andlise de custo de oportunidade é utilizada para indicar o custo de
algum bem ou servico em termos de uma oportunidade renunciada. Em outras

palavras, o custo de oportunidade se caracteriza por aquilo de que se abre mao
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para se adquirir um bem ou servico. O quanto a intervencdo em saude custa,
neste caso ndo € a informagédo mais importante, mas o que se deve abrir mao
guando se opta por uma determinada intervencéo (28).

Na tomada de decisédo, neste caso a de se incorporar uma tecnologia, 0s
gestores ou tomadores de decisdo deveriam estar cientes dos custos de
oportunidade que acompanham cada acao possivel; isto é, quais as op¢des de

investimento ele teria com o recurso envolvido (28).

2. Objetivos

2.1.Objetivo geral

Estimar o impacto financeiro e organizacional dos efeitos indesejados
(resultados falso positivos, falso negativos e sobrediagndstico) decorrente da
estratégia de rastreio populacional do cancer de mama no Brasil na perspectiva

do Sistema Unico de Saude.

2.2.0Objetivos especificos

Estimar o impacto financeiro da mamografia para o rastreamento

populacional de cancer de mama no Brasil.

Estimar a quantidade de exames de diagnéstico desnecessarios em

decorréncia dos falsos positivos.

Estimar o impacto financeiro do sobrediagnostico do cancer de mama.
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3. Método

3.1.Revisao da literatura

Realizou-se uma busca na literatura para dados relacionados aos
beneficios, riscos do procedimento, e definicAo dos valores da acuracia dos
exames envolvidos no rastreamento e confirmagdo diagndstica do cancer de
mama. Foi utilizada a base de dados MEDLINE (acessada via PUBMED) sem
restricdo do periodo nem limitacdo de idiomas, além da busca manual a partir

das referéncias dos artigos primarios.

Para tanto foi formulada a pergunta com base no acrénimo PICO
(populacédo, intervencdo, comparador e desfecho [do inglés outcome])

conforme descrito no Quadro 2.

Quadro 2 - Pergunta de pesquisa estruturada para mamografia

Populacéo Pacientes com cancer de mama

Intervencgéo Mamografia

Comparador Nenhuma intervencdo

Desfechos Falso positivos; sobrediagnostico; sensibilidade; especificidade

Fonte: elaborado pelo autor

A estratégia de busca para identificar artigos primarios foi aplicada em 21
de fevereiro de 2017 e atualizada em fevereiro de 2018, com 0s termos
(("Breast Neoplasms"[Mesh]) AND "Mammography“[Mesh]) AND "Medical
Overuse"[Mesh] OR ("Sensitivity and Specificity"[Mesh] AND
"Mammography"[Mesh]) AND "Early Detection of Cancer'[Mesh].

Foram aplicados filtros para revisdes, metanalises, revisdes sisteméticas e

ensaios clinicos.

Foram analisados os artigos pela leitura de titulo e resumo. Os artigos
selecionados foram lidos na integra e avaliados de acordo com os seguintes

critérios de inclusao:

a) que abordassem a tecnologia em situacdes de rastreio populacional;
b) tipo de estudo: revisdes; ensaios clinicos controlados, metanalises e
revisdes sistematicas;

c) nao ter sido realizado nenhum exame como controle.
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Uma outra busca na mesma base de dados foi realizada com intuito de
obter dados para o procedimento de ultrassonografia mamaria que faz parte do
protocolo de confirmacdo do diagnostico de cancer de mama. A estratégia de
busca para identificar os artigos primarios no MEDLINE foi realizada em
fevereiro de 2017 e atualizada em fevereiro de 2018 com 0s seguintes termos
("Sensitivity and Specificity"[Mesh] AND "Ultrasonography, Mammary"[Mesh])
AND "Early Detection of Cancer'[Mesh] e foi aplicado o filtro para revisbes. A

pergunta estruturada para esta busca encontra-se descrita no Quadro 3.

Quadro 3 - Pergunta de pesquisa estruturada para acuracia da ultrassonografia

Populacéo Pacientes com cancer de mama
Intervencgéo Ultrassonografia mamaria
Comparador Nenhuma intervencdo
Desfechos Sensibilidade e especificidade

Fonte: elaboracéo do autor

Também foram realizadas buscas de informag8es epidemiolégicas em sitios
governamentais sobre a distribuicdo dos estadios de pacientes com cancer no

Brasil (INCA, Datasus, Fundacdo Oncocentro Sao Paulo).

3.2. Perspectiva e cenario

A analise foi feita sob a perspectiva do SUS — pagador. O cenario de
referéncia se caracteriza pelo rastreamento do cancer de mama como
recomendado pelo Ministério da Saude a partir das Diretrizes Nacionais para

Deteccdo Precoce do Cancer de Mama.

3.3. Construcdo do modelo

Foi elaborado um modelo no formato de diagrama de fluxo para o
rastreamento populacional do cancer de mama. Para esta analise foi criada
uma coorte hipotética de 19.594.342 mulheres com base nas projecdes do
IBGE (29) para 2017 na faixa etaria de 50 a 69 anos. O numero de
pacientes com cancer de mama foi retirado das estimativas de céancer
apresentadas pelo Instituto Nacional de Cancer e a valores de acuracia dos

exames retirados da literatura.
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Este diagrama de fluxo de investigacdo da lesdo suspeita foi elaborado
com base nos critérios definidos no Controle do Cancer de Mama:
Documento de Consenso publicado pelo INCA em 2004 e sem revisdo mais

recente (5).

Este foi o documento encontrado com maior detalhamento da proposta
de fluxo de controle do cancer de mama com a definicho de métodos
diagnésticos complementares para definicAo dos casos de cancer de
mama. E no consenso que a conduta se divide para pacientes com lesées
palpaveis e lesbes ndo palpaveis orientando ao primeiro grupo o uso de
ultrassonografia e a puncdo por agulhas finas. Da mesma forma, para
pacientes assintomaticas recomenda a classificacdo Bi-RADS para

definicdo da conduta(b).

Os valores de sensibilidade e especificidade dos exames envolvidos no
diagrama de fluxo foram escolhidos dos estudos de maior semelhangca com
a proposta de rastreamento populacional do Brasil. A faixa etaria e a
condicdo de uso em pacientes assintomaticas e sintomaticas foram os

critérios que definiram a adocao destes valores (16, 30).

Para analise do modelo proposto foram considerados o0s seguintes

pressupostos:

e 100% a acuracia da biopsia cirargica;

e 86% dos casos de doenca in situ como sobrediagnéstico;

e 30% de taxa de sobrediagnostico para os casos de estadiamento
L, 1l e lll;

e 60% das mulheres no estadiamento 0, | e Il fazem

hormonioterapia;

Os parametros epidemioldgicos utilizados no diagrama de fluxo estdo

descritos na Tabela 1.

Tabela 1 — Tabela de Pardmetros epidemioldgicos utilizados no diagrama de fluxo

Parametros Valores Fontes
Numero de mulheres 19594342 IBGE(29)
NUumero de casos novos 57960 INCA, 2016(1)
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de cancer 2016 e 2017

Sensibilidade MMG 77,6% Kolb,2002(16)
Especificidade MMG 98,8% Kolb 2002(16)
Sensibilidade USG 75,3% Kolb, 2002(16)
Especificidade USG 96,8% Kolb, 2002(16)
Sensibilidade PAAF 74% Wang, 2017(30)
Especificidade PAAF 96% Wang, 2017(30)
Sensibilidade PAG 87% Wang, 2017(30)
Especificidade PAG 98% Wang, 2017(30)
Sensibilidade Biopsia 100% Pressuposto
Cirargica

Especificidade Bidpsia 100% Pressuposto
Cirargica

Estadiamento do Cancer

Estadio O 9,2%

Estadio | 22,5% Fundacdo Oncocentro,
Estadio Il 33,6% ano 2013(32)
Estadio IlI 24,4%

Estadio IV 8,6%

Estadio X e Y 1,7%

Fonte: elaborado pelo autor. MMG = mamografia. USG = ultrassonografia. PAAF =
puncéo aspirativa por agulha fina. PAG = puncéo de agulha grossa.

A definicdo do sobrediagndéstico e seu impacto financeiro foi realizado em
dois diferentes cenarios. No primeiro e mais conservador foi calculado
considerando 86% dos casos de doenca em situ conforme resultado do estudo
de Leonard e Swain. No segundo cenario, o célculo do sobrediagndstico no
rastreamento populacional foi de 30% conforme resultado do estudo de 30
anos de rastreamento com mamografia nos Estados Unidos (27) para os casos
de cancer nos estagios |, Il e Ill e com base nas estimativas publicadas por
Leonard e Swain de 86% de sobrediagndstico em carcinomas ductais in situ
(22).

A estimativa de tratamentos desnecessarios foi obtida pela multiplicacado

das estimativas de sobrediagndstico pela quantidade de tratamentos realizados



30

nas categorias cirurgia isolada, cirurgia com radioterapia e cirurgia com
radioterapia e quimioterapia.

Sttol = 0,86 x (cirurgia)
Onde: Sttol = Sobretatamento

cirurgia = cirurgias realizadas em pacientes estadio 0

Stto2 = 0,86 x (cirurgia)+ 0,3 x(cirurgias+RT) + 0,3 x (cirurgias+RT+QT)
Onde: Stto = Sobretatamento
cirurgia = cirurgias realizadas em pacientes estadio 0

cirurgias+RT= mastectomia simples e radioterapia realizada em
pacientes estadios | e

cirurgia+tRT+QT= matesctomia com esvaziamento do linfonodo e
radioterapia e quimioterapia em pacientes estadio Il

RT = radioterapia
QT = quimioterapia

Foi também calculada a probabilidade de uma mulher ter massa palpavel

conforme abaixo no grupo sem cancer:
P(MP)=P(MPNnCa)*P (Ca)+P(MP nNCa).P (NCa)
Ou seja

57960 +xl 57960
'19594342 ' 19594342

P(MP) = 0,64
P(MP) = 50%
Onde P(MP): probabilidade de massa palpavel
P(Ca): Prevaléncia do Cancer

P(NCa): probabilidade de n&o cancer

Ou seja, a probabilidade de se ter massa palpavel e ndo cancer é de 50%.
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Os custos foram estimados com os valores unitarios dos procedimentos
conforme Tabela 2, obtidos no Sistema de Gerenciamento da Tabela de
Procedimentos, Medicamentos, Orteses, Proteses e Materiais Especiais do
SUS (SIGTAP) (39) e estao disponiveis no Apéndice 1.

Tabela 2 - Pardmetros de custo dos procedimentos

Parametros Valores unitarios
Mamografia bilateral R$ 45,83
Ultrassonografia das mamas R$ 24,20
Biopsia/exérese de nédulo de mama R$ 70,00
Exame anatomopatoldgico de mama R$ 24,00
Puncéo aspirativa por agulha fina R$ 66,48
Puncéo por agulha grossa R$ 140,00
Exame citopatolégico de mama R$ 35,34
Mastectomia simples em oncologia R$ 2.045,07
Setorectomia de mama em oncologia R$ 1.913,83
Mastectomia radical com linfadenectomia R$ 2.462,85
axilar em oncologia

Hormonioterapia do carcinoma avancado R$ 79,75
de mama estadio | (mensal)

Quimioterapia do carcinoma de mama R$ 1.400,00
Quimioterapia do carcinoma de mama em R$ 800,00
estadio Il

Hormonioterapia do carcinoma de mama R$ 79,75
estadio Il (mensal)

Quimioterapia do carcinoma de mama em R$ 800,00
estadio Il

Hormonioterapia do carcinoma de mama R$ 79,75
em estadio Il (mensal)

Quimioterapia de carcinoma de mama R$1.700,00
avancado- 12 linha

Radioterapia com acelerador linear de R$ 35,00

fétons e elétrons
Fonte: Tabela do SIGTAP (33)
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Os calculos para determinar o impacto financeiro foram realizados no
software Excel® e arredondados para o namero inteiro superior se o decimal

for maior que 5 e para o inferior se o decimal for menor que 5.

Aspectos éticos

Este projeto foi submetido a Plataforma Brasil e aprovado pelo Comité
de Etica do Instituto Nacional de Cardiologia sob o n° de identificag&o
69237717.8.0000.5272.
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4. Resultados
A busca para a primeira pergunta estruturada no MEDLINE recuperou 86
titulos. Apds a primeira etapa de selecdo por meio da leitura dos titulos e

resumos foram excluidos 28 artigos, restando para leitura completa 58. Destes,
apos a leitura dos textos na integra, 16 foram excluidos (Figura 4)

Figura 4 — Diagrama de Fluxo do processo de selecdo de artigos para mamografia

Artigos identificados no MEDLINE

n=86

Excluidos:

Duplicado: 1

Editorais ou resposta a cartas, populacdo
ou tecnologia adversa: 27

Selecionados para leitura do texto
completo

(n=58)

Excluidos por ndo atenderem os
critérios de inclusdo: 16

Artigos incluidos

n=42

Fonte: elaborado pelo autor.

A busca no MEDLINE sobre a acuracia do exame de ultrassonografia
resultou em 17 estudos. Apos a leitura do titulo e resumo foram excluidos 5
artigos conforme fFigura 5.
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Figura 5— Diagrama de Fluxo do processo de selecdo de artigos para ultrassonografia
mamaria

Artigos identificados no MEDLINE

N=17

Excluidos:

Populagdo adversa: 2
Tecnologia adversa: 2
Desfecho adverso: 1

Selecionados para leitura do texto
completo

n=12

Excluidos por ndo atenderem os
critérios de inclusdo: 1

Artigos incluidos

n=11

Fonte: elaborado pelo autor.

Observa-se a partir do modelo (
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Figura 6) que na populacdo anual de 19.594.342 mulheres encontrou-se
44.977 mulheres identificadas com cancer de mama pelo rastreamento com
mamografia. Foram estimados ainda 234.437 casos falso positivos e 12.983
falso negativos conforme sintetizado na tabela 3. Todos os valores foram

calculados um ano de tratamento.

Tabela 3 Tabela de resultados

Parametro Resultado do Modelo
Populacao rastreada 19.549.342 mulheres
Custo do rastreamento populacional R$ 898.008.693,86
Mulheres  falso  positivas  pelo 234.437
rastreamento

Mulheres falso  negativas pelo 22.572
rastreamento

Exames diagnéstico realizados para 73.762

confirmacdo do cancer de mama nas
mulheres verdadeiramente com

cancer

Exames realizados para confirmagéo 351.655

do diagndstico em falso positivos

Pacientes para cirurgia poés falso 7003
positivo
Estimativa  de pacientes  com 2800

sobrediagnadstico cenario 1

Estimativa de Custo do R$ 5.358.510,50

sobretratamento cenario 1

Estimativa de pacientes com 11346

sobrediagnostico cenario 2

Estimativa de custo do R$ 33.883.371,43
sobretratamento cenario 2
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O custo estimado para o rastreamento com mamografia em toda a
populacdo alvo foi de R$ 898.008.693,86 no primeiro ano de rastreamento.
Para confirmacgéo diagndstica foram realizados no braco com céancer 73.762
exames complementares e no bragco sem cancer 351.655 exames com 0s
valores de R$ 6.282.957,48 e R$ 33.995.649,05 respectivamente.

O diagrama de fluxo estimou que inicialmente 2,04% das mulheres
recebem um diagndstico falso positivo e ap0s a sequéncia dos exames
complementares restaram para encaminhamento a cirurgia 7033 mulheres

falso positiva

Considerando a sensibilidade da mamografia, ndo serdo identificadas
pelo rastreamento e complementacdo diagnostica 22.572 mulheres que tem

cancer (Falso Negativo).

O valor total do tratamento das mulheres identificadas no primeiro ano
de tratamento é de R$ 106.487.399,49.

Das mulheres que tém céancer e foram para tratamento conforme
cenarios descritos estimou-se 2800 mulheres com sobrediagndstico com custo
estimado de R$ 5.358.510,50 para o cendrio 1 e para o0 cendrio 2 o niumero de
11.346 mulheres e o valor do tratamento do sobrediagndstico estimado de R$
33.883.371,43 anualmente.
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Figura 6 — Diagrama de fluxo do processo de deteccéo precoce de cancer de mama
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5. Discussao

Neste estudo, o impacto financeiro estimado para um ano para os efeitos
nocivos (mamografia para rastreamento, exames de confirmacao diagnostica e
0 cenario 2 para sobrediagnostico e sobretratamento) do rastreamento do
cancer de mama por mamografia foi estimado em R$ 993.083.695,51 enquanto
que rastrear, diagnosticar e tratar as mulheres com cancer o valor foi de R$
114.730.060,61.

O gasto crescente com estes efeitos nocivos esta ampliando a discussao
entre 0s pesquisadores para uma proposta de rastreamento com um Viés
baseado no risco. Ndo somente a historia familiar e a idade, como também a
densidade mamaria e obesidade além de marcadores tumorais comecam a ser

utilizados na indicagéo de mamografia ainda que individualmente (34).

Anualmente estima-se falsamente como livres de cancer 22.572
mulheres. Estas mulheres falso negativas sao oportunidades perdidas de inicio
de tratamento mais precoce e poderdo ser identificadas no intervalo entre o
rastreamento se apresentarem um tipo de cancer de crescimento mais rapido e
mais infiltrante ou no préximo rastreamento se o cancer for de crescimento

mais lento (35).

Gastos nos Estados Unidos da América com falso positivos e
sobrediagnéstico de cancer de mama foram estimados em uma coorte
retrospectiva de mulheres entre 40 e 59 anos e os dados de custos utilizados
foram do maior seguro de saude privado do pais. O estudo apresentou um
custo anual para os casos falso positivos de $2,8 bilhdes de dolares e para o

sobrediagndstico de $1,2 bilhao de ddlares (34).

Do total de mulheres com imagem mamografica de rastreio alterada,
verificamos a propor¢cdo de 1 mulher com cancer para 5,21 mulheres sem
cancer. Além disto, das mulheres com resultado falso positivo (n = 234.437)
para mamografia de rastreamento todas devem realizar algum procedimento

invasivo e apods estes 7033 realizam bidpsia cirargica.

Recentemente a revisao sistematica da Cochrane avaliou o efeito do

rastreamento mamografico, a partir de ensaios clinicos randomizados, para os
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desfechos taxas de mortalidade geral e especificas para o cancer de mama e

nao encontrou resultado significativo na reducéo de nenhuma das taxas (36).

Dados do estudo ecolégico de mortalidade do cancer de mama de Diniz
et al.,publicado em outubro de 2016 e realizado para o Estado de Séo Paulo,
demonstrou um incremento na mortalidade entre as pacientes que realizam
mamografia quando comparadas as que ndo realizam (37). As possiveis
causas para este acontecimento sdo o sobrediagnéstico e sobretratamento,
além ainda do diagnostico tardio das mulheres., ou seja, em estagio mais

avancado.

Num sistema com limitacbes de recursos e grande diversidade loco
regional, a demanda por exames complementares decorrente dos casos falso
positivo é até 5 vezes a demanda do grupo com o cancer. Estas pacientes
concorrem pelas mesmas agendas e oferta de servicos. Uma paciente com
lesdo palpavel de mama compete, na ampla maioria dos casos, no mesmo

sistema e sem nenhuma prioridade.

Segundo o diagrama proposto estd indicada a utilizacdo de
ultrassonografia nas mulheres com lesao palpavel. Embora seja indicado, fica
claro também no mesmo documento que mesmo o resultado do exame sendo
negativo a investigacéo deve prosseguir. Além de recursos financeiros gastos,
para o tratamento da mulher com suspeita de cancer, este e mais uma etapa
que deve ser cumprida. Os resultados apresentados demonstram a
necessidade de revisdo das estratégias e a publicacdo de protocolos claros de
investigagdo diagnostica da lesé@o suspeita se quisermos um efetivo controle do
cancer de mama no Brasil. Outra situacdo a ser considerada € o aumento na
frequéncia de estudos que indicam, em mamas densas, menor acuracia da
mamografia quando comparada a ultrassonografia em mamas néo densas (17,

38) e, portanto, uma indicacdo de complementacéo diagnostica com o exame.

Estudos na populagcdo demonstram que aproximadamente 10% das
mulheres tem mamas predominantemente adiposas, 40% das mulheres tem
mamas com densidade fibroglandular esparsa, 40% tem mamas

heterogeneamente densas e 10% tem mamas extremamente densas (38).
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O aumento da densidade mamaria dificulta a deteccdo de canceres de
menor tamanho. A sensibilidade da mamografia publicado por Wang et al
demonstrou a variacdo de 88% para mamas predominantemente adiposas,
82% para mamas com densidade fibroglandular esparsas, 69% para mamas
heterogeneamente densas e 63% somente em mulheres com mamas

extremamente densas (38).

Neste sentido cada vez mais frequente é a demanda por
ultrassonografia e, mais recentemente, pela ressonancia magnética nuclear ja
que para 0s casos de mamas densas, este exame apresenta maior

sensibilidade para complementagédo do exame diagnostico (34).

O diagrama de fluxo estimou que 2,04% das mulheres recebem um
diagnéstico falso positivo. Numero inferior ao encontrado na literatura que
publica probabilidade acumulada de falso positivo acima de 30% em 10 anos

de rastreamento bianual. (26)

Além da prépria competicdo pela oferta de servicos na fase de
confirmacédo diagnostica, a dificuldade de acesso ao sistema de saude apos
confirmacédo diagndstica para o inicio do tratamento pode contribuir para a nédo
diminuicdo das taxas de mortalidade por cancer no pais assim como o

sobrediagndstico ja& comentado anteriormente.

Os servicos moveis de mamografia e a implantacdo dos centros de
referéncia em diagndstico deveriam ser acompanhados da reorganizacdo da
oferta assistencial como unidade de confirmacdo diagnéstica e realizagdo de
puncdo ou bidpsia privilegiando assim a entrada mais precoce das mulheres

aos centros de tratamento.

Segundo informacdes apresentadas pelo MS em abril de 2017 o Brasil
conta com 43 hospitais habilitados como CACON, 248 hospitais habilitados
como UNACON, 8 hospitais habilitados como Hospital Geral com Cirurgia
Oncolégica, 11 Servicos Isolados de Radioterapia. Estes servicos estéo
desigualmente distribuidos nas regides estando localizados em sua maioria na

regiao norte e sul do pais (39).
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Considerando os parametros de cobertura utilizados pelo MS para um
UNACON ou CACON, um equipamento de radioterapia para cada 500.000
pessoas somente 3 Estados da Federagdo apresentam cobertura suficiente
para quimioterapia e cirurgia e nenhum Estado tem suficiéncia de oferta para

radioterapia (39).

Uma das premissas para que o0 rastreamento seja efetivo é que o
tratamento precoce tenha menor morbimortalidade do que o tratamento
convencional. Com pouca oferta de servigcos, este quesito considerado

essencial & boa performance da atengéo a oncologia ndo pode ser assegurado.

Os aspectos financeiros e de organizacdo do sistema de saude sao
importantes, mas nao representam a totalidade dos efeitos indesejados de um
rastreamento com falso positivos. Mesmo nao sendo objeto deste trabalho ndo
se pode deixar de mencionar 0 impacto nos aspectos psicolégicos das
mulheres que recebem um resultado falso positivo e passam por diversos
procedimentos até terem o caso realmente confirmado como ndo cancer. O
estudo de van der Steeg publicado em 2001 demonstrou que 55% das
mulheres com falso positivo, durante o primeiro ano frequentaram 0s servicos

de saude até 8 vezes mais que o grupo controle (40).

O estudo de Brodersen e Siersma reportaram o efeito a longo prazo das
consequéncias psicossociais do falso positivo por meio de um questionario
multidimensional condi¢cdo especifico. Foram avaliadas mulheres sem cancer,
com cancer e falso positivas. Nas 12 dimensdes diferentes, por exemplo,
ansiedade, sentimento de rejeicdo, impacto no sono, foram observadas

diferencas significativas mesmo apo6s 36 meses apos a suspeita inicial (41).

No Brasil existe grande predominancia do rastreamento oportunistico e
os estudos de Azevedo e Silva et al e Tomazelli et al demonstram, apesar das
limitagGes na utilizacdo de dados dos sistemas oficiais de informacéo do MS, a
baixa adesdo ao protocolo vigente com mamografias de rastreamento. Sao
identificados 51,2% das mulheres dentro da faixa etaria preconizada pelo MS e
44,6% realizou mamografia previa ha menos de 1 ano. Foi identificada também

a relagdo desfavoravel entre o numero de bidpsias e de mamografias com
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resultados BIRADS 4 e 5 com taxas de cobertura de 27% para mulheres com
50 a 59 anos e 63% nas com 60 a 69 anos (42,43).

A dificuldade da aderéncia as diretrizes nacionais para 0 rastreamento
pode estar relacionada a ndo concordancia entre a referida diretriz e as
diretrizes de rastreamento das sociedades médicas como o Colégio Brasileiro
de Radiologia e Sociedade Brasileira de Mastologia que além de
recomendarem a ampliacdo da faixa etaria para 40 anos recomendam a

associacdo de diversos exames para subgrupos especificos.

Com os recursos utilizados para o rastreamento das mulheres (R$
898.008.693,86) seriam suficientes para a implantacdo com o co-
financiamento de R$ 80.000,00 de investimento e custeio de R$ 1.000.000,00
por ano implantagdo de 399 servicos de Referéncia para Diagnoéstico do

Cancer de Mama em cada regido de saude do Brasil.

Ainda seria possivel a implantacdo de mais 40 equipamentos de
radioterapia, no ambito do projeto de expansédo de radioterapia no SUS ao
custo de R$ 252.500.000,00 entre obras de adequagédo e a aquisicdo de
equipamentos. Considerando ainda o repasse feito para o Instituto do Cancer
do Estado de S&o Paulo no ano de 2017 referente a aproximadamente R$
46.000.000,00 para os servicos de internacao seria possivel o custeio de mais

4 unidades semelhantes a esta.

Como limitagBes deste estudo podemos elencar a busca em uma Unica
base de dados para a definicdo dos parametros epidemiologicos. Além disto
pode haver um subdimensionamento dos valores implicados pois a utilizagédo
dos valores de procedimentos da tabela Sigtap individualmente, pode nao
representar o valor real da cobranca ao Ministério da Saude. Os valores das
autorizacdes de interacdo hospitalar e autorizacdo de procedimentos de alta
complexidade apresentam grande variagdes no pais. Além disto por estarem
incorporados no bloco de média e alta complexidade, o Ministério da Saude

trabalha com um valor de teto financeiro pactuado nos Estados.
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6. Conclusao

Os resultados apresentados demonstram que o rastreamento populacional
do cancer de mama com mamografia necessitaria de um grande volume de
recursos pelo grande contingente populacional do pais. Pelo diagrama de fluxo,
grande quantidade de falsos positivos sdo estimados neste processo e
competem com as pacientes verdadeiramente com céncer por vagas na rede

assistencial de saude.

Muitas séo as oportunidades perdidas de identificacdo correta do paciente
pela sensibilidade dos exames aplicados e somente 60% das pacientes com
cancer conseguiriam ser identificadas pelo modelo proposto. Além disto pela
situacdo de rastreamento oportunistico ainda presente na maioria das regides
de saude do pais demonstra a baixa adesdo dos profissionais as

recomendac¢fes do Ministério da Saude.

Mais ainda, o0s recursos que devem ser disponibilizados para o
rastreamento populacional poderiam inicialmente melhorar a oferta de servicos
diagndstico e da sensibilizacdo de pacientes e profissionais de saude para o
diagnéstico precoce e posteriormente fazer a implantacdo do rastreamento

populacional organizado.

Este estudo aponta pela necessidade de revisdo permanente das praticas
adotadas pelos profissionais de saude e pelo acompanhamento, controle e
avaliacdo permanente dos gestores de saude da execucdo das politicas
nacionais bem como na definicdo de fluxos regulatérios para garantia do

acesso em tempo oportuno.
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Apéndice 1 Tabela de procedimentos

Quadro A — Procedimentos selecionados no SIGTAP para diagndstico

Cddigo do procedimento

Descri¢do do procedimento

02.03.01.004-3

Exame citopatolégico de mama

02.03.02.006-5

Exame anatomopatolégico de mama — biopsia

02.03.02.007-3

Exame anatomopatol6gico de Mama — Peca cirlirgica

02.03.03.018-8

Mamografia bilateral para rastreamento

02.04.03.003-0

Mamografia

02.04.03.004-8

Marcacao pré-cirdrgica de lesdo ndo palpavel de mama
associada a mamografia

02.05.02.009-7

Ultrassonografia mamaria bilateral

02.01.01.058-5

Puncéo aspirativa por agulha fina

02.01.01.060-7

Puncéo de mama por agulha grossa

Fonte: elaborag&o do autor

Quadro B - Procedimentos selecionados no SIGTAP para tratamento Cirlrgico

Cddigo do procedimento

Descricao do procedimento

04.10.01.009-0

Plastica mamaria reconstrutiva - p0s mastectomia c/

implante de prétese

04.16.12.002-4

Mastectomia radical ¢/ linfadenectomia axilar em
oncologia

04.16.12.003-2

Mastectomia simples em oncologia

04.16.12.005-9

Segmentectomia/quadrantectomia/Setorectomia de

Mama em oncologia

07.02.08.003-9

Prétese mamaria de silicone

Fonte: elaboracéo do autor

Quadro C- Procedimentos selecionados no SIGTAP para Quimioterapia

Cédigo do procedimento

Descri¢cao do procedimento

03.04.02.013-3

Quimioterapia de carcinoma de mama avancado- 12 linha

03.04.02.034-6

Hormonioterapia do carcinoma de mama avancgado- 12
linha

03.04.04.002-9

Quimioterapia do carcinoma de mama

03.04.04.019-3

Hormonioterapia do carcinoma de mama estadio I

03.04.05.004-0

Hormonioterapia do carcinoma de mama em estédio |

03.04.05.006-7

Quimioterapia de carcinoma de mama em estadio Il

03.04.05.007-5

Quimioterapia de carcinoma de mama em estadio Il

03.04.05.011-3

Hormonioterapia do carcinoma de mama em estadio 11|
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03.04.05.012-1

Hormonioterapia do Carcinoma de Mama em estadio |l

03.04.05.013-0

Hormonioterapia do Carcinoma de Mama estadio |

Quadro D - Procedimentos selecionados no SIGTAP para Radioterapia

Cdédigo do procedimento

Descricdo do procedimento

03.04.01.029-4

Radioterapia com acelerador linear de fétons e elétrons




Apéndice 2 - Memoria de Célculo do modelo proposto

Memidria de calculo

mulheres de 30 s 59 anos 19554342 RS BOB.D08.693,855
Estimativn de mulherss com cancer ITSED R 2ETE.306,50 mamogradia
mulh&res e cancEr 15538352 BRI BSN 352 387,08 mamogradia
mamografia RS 4553
Mo brago osm cAncer hulhares pars ratsmento
24577 2t lesBo peipdvel zE7ES
35% |asho o palpavel 15152
Summies pars condirmar lesio suspeits ra lesio palpavel
Sensibildade Positha Megative Walor oo USG
UErasom T3 300 TLETI 7110 EZ
PASF indepercents do resuRadc imagem 74% zizoa[ vama
Exmmes para confirmar les3o suspeita ne lesio ndo palpavel
Especificidade Positia Mermtivo  walor do PAG
PAG =% 14D8?liiiii!![F§
Mo brago sem cancer Wulheres pars tratamento
234437 =0 lesBo peipavel 117218
=00 |esho nido palpdvel 117218
Exmmias para condirTiar lesEo suspeits ra lesio palpavel
Espedficidade Hesstiva Fositivo  Walar o USG
Ukrazom 25, 20% 1132857 3731 R=
FAAF indepencente do resuRado imagem 5% 11zzso[ asas]
Exames pars confirmar lasdo suspeits na lesBo ndo palpdvel
Especficidade Hegstivo Fostive  walor do PAG
PAG a2% 114-3?\4 [
porianto chegam para tratamento 3332
im0 pars quadrantectomia do grupo false positive TOI3 Walor R5

portanto chegam para fratamento 35388 muheres que serdo dvididas nos estadamenios

ERE 603,16
RS 2.930.914,60

ZEIIAIDTL

2 EIEEEXET
RS 11.933.166,45

19233 793,29

13450 133,03

Valores toials

Estadio 0 Dos2 3256 RS £.230.826,16
Estadio | 0225 7952 RS 27 180.951,3%
Estadio Il 0335 11830 RE 33.138.502,34
Estadio D242 8635 RS 39.753.402,70
Estadio IV 0085 3043 RS 21737061
Estadio desconheckdo 0ai7 60z RS -

35386 RS 106.467.295,45
‘Cusios do tratamento
Setorectomia RS 151353 custo do sooredagndstico
mastectomia simples em onco i Eoaso7 RS 5.358.510,50
reconstrucED mamEa RS 10%332 RS 2B.524 555,93
mastectomia radicsl oom Enfsdensctomia BE EAEI 00 RS 33 883370, 43
Quimioterapia B345, 171115
Estadio | RS Tim0 2Z799,888343
Extndio 1l i 00,00 1134505336
Estndio Il RS 1 00, 000
Estadio IV 12 linha RS 1 700,30 Se 3% cas mamografias B0 BIRALDS 3
Hormoni obamia mensal RS TATS R5 35.700.76

Positivo
TTE0%
5B
ELLLES
=] 24,20
RS 104,82
=] 164,00
EZES
=] 24,20
=] 101,82
=] 164,00

valkres ciningla valores Reconstregio

R3 E230.826.16

B3 1628340202 RS
RF 2436554702 RS
Ry 2125843555 R3

N0 STUR0 COm CAncer

Rastreamento
MNagativo
4457
234437 15301543
walores da QT
5.907.559.36
B.821.955,32
6.4D5.419.553 R3 12.088.497,12
=1 S.173.706.91
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asdiotaranis =1 500

ndmen &2 exames realzados N Draco com cancer

Mamograna 44977
USG 28785
PAMF 28785
PAG 16192
total sem mamo T3TE2

ndmenm e exames realzados N Draco S8m cancer

Mamograia 185363682
Us: 117213
PAAF 117218
PAG 117218
total s2m MG i L

custo total o beago com cancer

csn 043l dos exames confimMmalonoas RS 40 7260632

custo total oo brago sem cancer

Custy para dagnoslicar e ralar com cancesr R: 134 730 0051

cusio o3l do rastreamanto RS S22 008 593 56
%% de mulheres confirmadas oom canosr E1,099&2
Mimero de mulheres falso negatiaas 22372
Sulheares vardadeing Dositiess 33388
Todnal

cusho fokal msbreamento + tadamento % 1407.8313 7739

RS -

fnaif

fnan

B96.603, 15
2.930.914, 50
2.633.435, 71
E.ZBZ.937. 42

2.B36.682, 7
11.533.165,45
19.223.795,59
33.995.645,09

JZOPE AR N0
I3 112 1037

na

relachn gD Corm CARCEr/SaT CEnCEr
Mamograta

LESG

PRAF

PAG

434, 3842167
4,0724e4332
4,07214e4332
7.235403e12
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