“ANALISE DA UTILIZACAO DE MAMOGRAFIA E SEUS
DESDOBRAMENTOS EM UM PLANO DE AUTOGESTAO EM SAUDE”



RESUMO

O rastreamento de cancer de mama com mamografia vem sendo questionado nos ultimos
anos por conta dos riscos a ele relacionados, como os falsos positivos, sobrediagndstico e
sobretratamento. O objetivo deste estudo,inédito no pais, foi conhecer a frequéncia de
utilizacdo de mamografia por 127.044 beneficiarias de um plano de autogestdo em saude
de cobertura nacional e seus desdobramentos sobre a realizacdo de procedimentos de
investigacao e tratamento de cancer de 2010 a 2014. Foi evidenciada importante utilizacéo
do exame por mulheres em faixas etarias para as quais a mamografia ndo é recomendada
para rastreamento pelo Ministério da Saude, p.ex, 85,1% das mulheres na faixa de 40 a 49
anos. A taxa de reconvocagao por alteracdes na mamografia foi mais elevada que a dos
programas canadenses, sendo menor o valor preditivo positivo nas faixas etarias mais
jovens. Os padrdes de utilizacdo identificados apontam para a possibilidade de limitacdo
dos beneficios do rastreamento nessa populacao.
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1. INTRODUCAO

Seguindo tendéncia mundial, notam-se no Brasil importantes mudancas no perfil das
enfermidades que acometem a populagéo, observando-se, a partir dos anos 1960, que as
doencas infecciosas e parasitarias deixaram de ser a principal causa de morte, sendo
substituidas pelas doencas do aparelho circulatorio e pelas neoplasias. Esse processo de
alteracdo no padrdo de morbidade e mortalidade da populacdo, que no Brasil ganha
contornos complexos e atipicos por conta da coexisténcia de novos problemas de saude
com a persisténcia e até mesmo recrudescimento de problemas antigos, corresponde a um
processo historico secular, qgue Omram (1971) descreveu como transicado epidemioldgica.

No Brasil, as Doencas Cronicas Nao Transmissiveis (DCNT) sédo responsaveis por
72% das causas de mortes, com destaque para doencas do aparelho circulatério (31,3%),
cancer (16,3%), diabetes (5,2%) e doenca respiratoria cronica (5,8%), e atingem individuos
de todas as camadas socioeconémicas, principalmente, aqueles pertencentes a grupos
vulneraveis, como os idosos e os de baixa escolaridade e renda (Ministério da Saude,
2011).

Neste panorama, o cancer ganhou dimensdo maior, convertendo-se em evidente
problema de saude publica e constituindo a segunda principal causa de morte no Brasil,
atras apenas das doencas cardiovasculares. Além do grande impacto do cancer que ja é
verificado em nosso cenario atual, a tendéncia no Brasil para as proximas décadas é
observarmos a reducao da mortalidade por doencas cardiovasculares, relacionada ao maior
controle dessas doencas, passando a ocorrer como consequéncia, o predominio das
mortes por cancer. Tal situacao ja é verificada atualmente em alguns paises desenvolvidos
(Ministério da Saude, 2012; Jemal et al., 2011).

Aliado a este fato, podemos citar a percepcao geral de um aumento exponencial dos
custos assistenciais relacionados ao cuidado ao cancer no pais, competindo por recursos

limitados e pressionado pela incorporacao tecnoldgica crescente no setor.



10

Tendo em vista o cenario do cancer no Brasil e considerando que o cancer de mama
representa hoje a principal causa de morte por neoplasias malignas na populacao feminina
do pais, o estudo sobre os mecanismos de prevencdo e controle desta doenca torna-se

primordial.

Em relacdo ao cancer de mama, os ensaios clinicos controlados realizados nas
décadas de 1960 e 1970, evidenciaram que o rastreamento com mamografia parece ser
Unica estratégia de deteccao precoce com evidéncia de impacto na reducdo da mortalidade
por esta neoplasia (Silva, 2012). Os resultados sugerem que, quando a mamografia é
ofertada para mulheres entre 50 a 69 anos, a cada dois anos, com cobertura igual ou
superior a 70% da populacéo-alvo, € possivel reduzir a mortalidade por cancer de mama
em 15% a 23% (Ministério da Saude, 2013a). No entanto, apesar de amplamente instituido
em diversos paises do mundo, inclusive no Brasil, o rastreamento do cancer de mama com
mamografia vem sendo questionado, em especial na ultima década. Os principais pontos
de discussao e polémica se relacionam ao balanco entre riscos e beneficios da utilizacédo
da mamografia como exame de rastreamento, a idade ideal para inicio do rastreamento e
a periodicidade do rastreamento mamografico (Bleyer e Welch, 2012; Gotzsche e
Margrethe, 2013; Miller et al., 2014).

Se considerarmos o cenario da saude privada brasileira, a denominada saude
suplementar, o estudo do perfil de utilizacdo de exames de deteccdo do cancer de mama
torna-se de especial relevancia, uma vez que os fatores que influenciam a realizacdo de

exames ainda sédo pouco estudados nesta populacéo.

Portanto, com o interesse de conhecer o perfil de utilizacdo de mamografia, seus
desdobramentos, assim como os fatores associados a sua realizacao por beneficiarias de
um plano de autogestdo em salde, de grande porte e cobertura nacional, iniciamos o

delineamento deste projeto.

Para amparar este estudo e para posterior interpretacao e discussao dos resultados,
utilizaremos parametros nacionais e internacionais como, por exemplo, publicacdes oficiais

brasileiras e dos programas de rastreamento organizado de cancer de mama do Canada.
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1.1. Cancer de Mama e Estratégias de Controle

1.1.1. Cancer de Mama

O cancer de mama é a segunda maior causa de morte por cancer nos paises
desenvolvidos, somente atras do cancer de pulméo, e a maior causa de morte por cancer
em mulheres em paises em desenvolvimento (WHO, 2012). No Brasil, representa a
neoplasia mais comum e a principal causa de morte por cancer na populacao feminina, com
taxa de mortalidade ajustada pela populacdo mundial de 12,1 6bitos por 100.000 mulheres
(Ministério da Saude, 2015).

De acordo com o Instituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva (INCA),
estima-se para 2015 no Brasil a ocorréncia de 57 mil casos novos de cancer de mama, o
que representa um risco de 56.1 casos a cada 100.000 mulheres. A excecéo do cancer de
pele ndo melanoma, o cancer de mama representa, portanto, a neoplasia mais incidente na
populacao feminina do Brasil - com quase o dobro das taxas do cancer de colo uterino, que
€ 0 segundo mais incidente em mulheres. A Unica regido do territorio brasileiro na qual
observa-se o predominio do cancer de colo uterino, € a regido Norte do pais, na qual o
cancer de mama figura como o segundo mais incidente. Com relacdo a distribuicdo do
cancer de mama no territério brasileiro, S&o Paulo € o estado brasileiro para o qual estima-
se a maior taxa de incidéncia desta neoplasia, seguido de Rio de Janeiro, Minas Gerais,
Rio Grande do Sul e Parana (Ministério da Saude, 2014a). As regibes Sudeste e Sul sao
as que apresentam as maiores taxas de mortalidade por cancer de mama, com 13,61 e
13,42 6bitos/100.000 mulheres em 2012, respectivamente (Ministério da Saude, 2015). A
idade continua sendo o principal fator de risco para o cancer de mama, sendo que as taxas
de incidéncia aumentam rapidamente até os 50 anos e, apds essa idade, de modo mais
gradual (Ministério da Saude, 2014a).

Fatores enddcrinos também séo conhecidos e estdo associados principalmente ao
estimulo estrogénico, com o0 aumento do risco quanto maior o tempo de exposi¢ao.
Possuem risco aumentado mulheres com histéria de menarca precoce (primeira
menstruacdo antes dos 12 anos), menopausa tardia (instalada apdés os 50 anos),

nuliparidade, primeira gestacao apos os 30 anos de idade e terapia de reposi¢do hormonal
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pos-menopausa, principalmente se prolongada por mais de cinco anos. (Guerra et al.,
2005).

Outros fatores de risco para o cancer de mama incluem a exposicao a radiacdes
ionizantes em idade inferior a 40 anos, a ingestdo regular de alcool, obesidade e
sedentarismo. O tabagismo ndo é considerado fator de risco para cancer de mama e a
pratica de atividade fisica, amamentacdo e alimentacdo saudavel constituem fatores
protetores (Guerra et al., 2005; Ministério da Saude, 2013a; Ministério da Saude, 2014a).

O papel desempenhado pela genética na formacao do risco para desenvolvimento
de um céancer de mama também ¢é importante. Sabe-se que risco de desenvolvimento da
neoplasia é mais elevado em mulheres portadoras de mutacdes em genes responsaveis
pela regulacdo, metabolismo hormonal e reparo do DNA, como, por exemplo, 0S genes
BRCA1 e BRCAZ e a historia familiar de cancer de mama esta associada a um aumento de
cerca de trés vezes o risco dessa neoplasia (Ministério da Saude, 2014). No entanto, as
mutacdes sdo raras e o chamado cancer de mama hereditario corresponde a apenas 5 a
10% do total de casos (Ministério da Saude, 2013a).

A histéria natural do cancer de mama pode ser dividida em fase pré-clinica, que
compreende o periodo entre o surgimento da primeira célula maligna até a formacéo de
tumor que possa ser detectado clinicamente, e a fase clinica, que se inicia a partir desse
momento. O processo de carcinogénese €, em geral lento, sendo que a fase pré-clinica
pode ter a duracdo de muitos anos, porém eventualmente o cancer pode também
apresentar crescimento acelerado, com maior probabilidade de disseminag¢édo (Ministério
da Saude, 2013a). A evolucéo e o prognéstico do cancer de mama, portanto, irdo variar,
por se tratar de doenca com elevada heterogeneidade clinica, morfolégica e biolégica
(Cirqueira et al., 2011).

A variacdo de sobrevida entre pacientes com mesmo estadiamento ao diagndstico
evidencia que outros fatores interferem no progndstico da doenca. Destacam-se entre eles
o tipo histolégico do tumor e o status do receptor hormonal, além de fatores relacionados
ao individuo como a idade ao diagnostico, exposicdo a estimulos hormonais, resposta
imune e estado nutricional (Ministério da Saude, 2013a; Schneider e D orsi, 2009; Koifman
e Abreu, 2002). Os fatores prognosticos consistem em caracteristicas mensuraveis no
momento do diagndstico que visam a estimar a evolugdo clinica, a sobrevida global e o

tempo livre da doenca, enquanto os fatores preditivos sdo aqueles associados a resposta
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esperada a uma determinada terapia. No cancer de mama alguns fatores sdo ao mesmo
tempo progndsticos e preditivos, com 0s receptores hormonais e a superexpressao do
receptor do tipo 2 do fator de crescimento epidérmico humano (HER2) (Cirqueira et al,
2011).

Com relacéo aos tipos histolégicos, o carcinoma ductal infiltrante constitui o tipo mais
prevalente, englobando diversos subtipos histolégicos, que representam cerca de 65% a
85% dos tumores de mama, enquanto o carcinoma lobular infiltrante € o segundo em
frequéncia, alcancando 5% a 10%. Os carcinomas in situ sao aqueles que encontram-se
restritos ao seu epitélio de origem, ndo se estendendo aos tecidos vizinhos. Dentre eles, o
carcinoma ductal in situ representa 1% a 3% de todos os tumores malignos da mama,

enquanto o carcinoma lobular in situ representa 2% a 6% (Koifman e Abreu, 2002).

Até recentemente, os tumores de mama eram classificados apenas com base nos
fatores progndsticos tradicionais como estado linfonodal regional, tamanho do tumor, tipo e
grau histolégico e estadiamento da doenca. Avancos tecnoldgicos, incluindo novos
anticorpos e metodologias imuno-histoquimicas, micro-disseccdo a laser, uso de
microarranjos de DNA e sequenciamento de Ultima geracdo tem permitido melhorar a
compreensao das bases moleculares e celulares do processo de inicio de progresséo do
cancer de mama. O conhecimento detalhado dos subtipos moleculares do cancer de mama,
além de contribuir para a determinacao do progndstico, é de fundamental importancia para
a abordagem terapéutica (Cirqueira et al., 2011). Os principais biomarcadores validados
para pratica clinica até o momento sdo 0s receptores hormonais (estrogénio e
progesterona) e HER2, sendo indicada por comités de consenso oncolégicos internacionais
sua avaliagao rotineira em todos os casos de cancer de mama (Gobbi, 2012).

Por conta da elevada incidéncia e mortalidade pela neoplasia no Brasil, o controle
do cancer de mama é considerado uma prioridade de politica de salude no pais. As acdes
nacionais organizadas para controle do cancer de mama iniciaram-se no comec¢o da década
de 1980, sendo ao final da década de 1990 implantado o Programa Nacional de Controle
do Cancer de Colo do Utero e Mama (Programa Viva Mulher). A partir de 2000, outros
acontecimentos reforcaram as acdes nacionais de controle da doenca, entre eles:
Publicacdo do documento de Consenso para Controle do Cancer de Mama em 2004;
publicacdo da Politica Nacional de Atenc&o Oncologica em 2005; priorizacéo das acdes de
controle do cancer de mama no Pacto da Saude em 2006; Programa Mais Saude em 2007;
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Projeto piloto de Qualidade em Mamografia em 2007-2008 e a implantacdo do Sistema de
Informacao do Cancer de Mama (SISMAMA) em 2009 (Silva e Hortale, 2012).

1.1.2. Estratégias de Controle

As estratégias existentes para controle do cancer de mama incluem as acdes de
prevencao primaria, deteccdo precoce, tratamento, reabilitacdo e cuidados paliativos
(Ministério da Saude, 2011). Dentre as citadas, a dimenséo prevenc¢ao primaria apresenta
impacto na reducao da incidéncia do cancer, enquanto que as estratégias detec¢ao precoce
e tratamento contribuem para reducdo da mortalidade pelo cancer. As atividades de
reabilitacéo e cuidados paliativos, embora ndo tenham impacto na mortalidade, atuam para
a melhoria da qualidade de vida de mulheres diagnosticadas com cancer de mama.

Com relacdo as estratégias de prevencado primaria, embora alguns fatores de risco
modificaveis estejam associados a um maior risco para desenvolvimento do cancer de
mama, estudos epidemiologicos ndo fornecem evidéncias conclusivas que justifiguem a
recomendacao de estratégias especificas para prevencao primaria dessa neoplasia, tendo
em vista a variacdo desses fatores de risco e as caracteristicas genéticas envolvidas na
etiologia do cancer de mama (INCA, 2014b). Desse modo, embora alguma reducao de risco
possa ser conseguida através da atuacdo em fatores de risco modificaveis, essas
estratégias ndo conseguiriam prevenir o desenvolvimento de grande parte das neoplasias
de mama (WHO, 2014).

A mastectomia bilateral profilatica também tem sido pesquisada como forma de
prevencao primaria do cancer de mama em mulheres com risco muito elevado da doenca.
No entanto, as evidéncias sobre diminuicdo de incidéncia e mortalidade por esta neoplasia
com a realizacdo do procedimento sdo muito limitadas. As evidéncias também sao
insuficientes para determinar se ha aumento da sobrevida em mulheres com realizagéo de
mastectomia contralateral profilatica em mulheres com histéria de cancer de mama
(Ministério da Saude, 2013a).

Nesse contexto, a detec¢éo precoce do cancer de mama seguida de pronto tratamento
dos casos identificados, permanece como a principal estratégia para reducdo da morbidade

e mortalidade associados a doenga, sendo a mamografia o principal método utilizado.
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1.1.3. Diagndstico precoce e Rastreamento

O conceito de deteccéo precoce do cancer engloba duas estratégias, o diagndstico
precoce e o rastreamento.

O diagnostico precoce, também conhecido como down staging, consiste na
identificacéo de lesbes em fases iniciais, em mulheres que apresentam sinais e/ou sintomas
de cancer. J4 o rastreamento ou screening, se refere a avaliacdo de individuos
assintomaticos, aparentemente saudaveis, com 0 objetivo de detectar o cancer ou lesdes
precursoras, através de aplicacdo de testes ou exames de triagem (INCA, 2014a; Silva e
Hortale, 2012).

De acordo com Bleyer e Welch (2012) existem dois pré-requisitos para que o
rastreamento possa reduzir as taxas de mortalidade por cancer. Primeiro, o rastreamento
deve antecipar o tempo de diagndstico de neoplasias que causariam a morte. Segundo, 0
tratamento precoce do céncer deverd conferir vantagens sobre o tratamento iniciado
somente quando a neoplasia se apresenta clinicamente identificavel. Sendo assim, os
programas de rastreamento que se encaixam no primeiro pré-requisito terdo um efeito
preditivo na incidéncia de cancer estagio especifica. Com a antecipacdo do momento do
diagndstico de canceres que, sem esta intervencao, evoluiriam para o diagnéstico em fase
tardia, mais neoplasias passam a ser diagnosticadas em estagios precoces, aumentando a
incidéncia nessas fases e reduzindo, consequentemente, a incidéncia nos estagios
avancados.

Com relacdo as formas de implementacdo do rastreamento, € importante
destacarmos a distincdo entre um programa de rastreamento organizado e o chamado
rastreamento oportunistico. Os programas de rastreamento organizado sdo aqueles nos
quais os exames de rastreamento sé@o aplicados de forma sistemética e organizada, a partir
de identificacdo da populagédo alvo, convocacdo dessa populacdo e monitoramento de
todas as etapas, havendo metas estabelecidas e monitoradas para garantia da qualidade
(Silva, 2012). A simples adocdo de protocolos, guidelines ou recomendacdes de
sociedades, nao caracteriza, portanto, o rastreamento organizado, confusdo que
percebemos acontecer com certa frequéncia na pratica. Ja o rastreamento oportunistico,
acontece quando os exames de rastreamento sdo oferecidos as mulheres que chegam a

unidade de saude muitas vezes por algum outro motivo, na auséncia de convocacao e
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monitoramento sistematico das etapas. As diferencas entre os tipos de rastreamento
encontram-se detalhadas no quadro 1.

Segundo a OMS, o rastreamento organizado € mais custo-efetivo, proporciona maior
equidade no acesso e produz menos maleficios que o rastreamento oportunistico (WHO,
2007; Silva, 2012; INCA, 2014a). Isso possivelmente acontece em consequéncia do
estabelecimento da populacdo alvo, do monitoramento das etapas e de garantia da
gualidade do rastreamento, acdes que tendem a reduzir a ocorréncia de falsos positivos,
falsos negativos e de situacdes de sobrediagnostico e sobretratamento, a serem explicadas

adiante.

Quadro 1. Diferencas entre os aspectos do rastreamento

ASPECTOS DO

RASTREAMENTO ORGANIZADO OPORTUNISTICO

Variavel: Escolhido pelo
individuo e pelo prestador de
servigo

Fixo: Escolhido pelo

METODO DE RASTREAMENTO .
departamento de saude

GARANTIA DA QUALIDADE Metas estabelecidas e Metas estabelecidas, mas nao

monitoradas necessariamente monitoradas
METAS DE COBERTURA Estabelecidas e monitoradas Podem ou ndo ser
estabelecidas
Variavel: Escolhido pelo
POPULAGAO-ALVO Fixa individuo e pelo prestador de
servigo
IESTRATEGIA DE CONVOCACAO Ativa Passiva

FONTE: Silva, 2012

Para rastreamento do cancer de mama, a maior parte dos Estados membros da
Unido Europeia recomenda a mamografia a cada dois anos para as mulheres de 50 a 69
anos, a excecdo de Reino Unido e Malta, onde sédo preconizados 3 anos de intervalo
(Oliveira et al., 2011). No Canada, a Canadian Task Force recomenda mamografia a cada
dois ou trés anos para mulheres de 50 a 74 anos (The Canadian Task Force on Preventive
Health Care, 2011). Nos Estados Unidos, a American Cancer Society recomenda
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mamografia para mulheres a partir de 40 anos, enquanto o U.S. Preventive Services Task
Force atualizou suas recomendacgcdes em 2009 elevando a idade inicial para 50 anos e
preconizando a realizacdo bienal do exame até os 74 anos de idade (U.S. Preventive
Services Task Force, 2009).

No Brasil, desde 2004 com a publicacao das diretrizes nacionais para o rastreamento
do cancer de mama como parte do “Documento de Consenso”, o rastreamento
mamografico vem sendo preconizado pelo Ministério da Saude para as mulheres na faixa
etaria de 50 a 69 anos (Ministério da saude, 2004a). No entanto, apesar das
recomendacdes vigentes, que se encontram detalhadas a seguir, o rastreamento no Brasil
se da de forma oportunistica na maior parte do pais, a excecéo de Curitiba, que em 2009
iniciou um programa de rastreamento com algumas caracteristicas de rastreamento
organizado (Silva, 2012; INCA, 2014a; Ministério da Saude, 2011).

Recomendac¢des do Ministério da Salde para deteccgéo precoce do cancer de mama
(Ministério da Saude, 2004a):

e Exame Clinico das Mamas (ECM) para todas as mulheres a partir dos 40
anos de idade;

e Realizagcdo de uma mamografia a cada dois anos, nas mulheres de 50 a 69
anos; e

e ECM e mamografia anual, a partir dos 35 anos, para mulheres pertencentes

a grupos populacionais com risco elevado de desenvolver cancer de mama.

Estima-se que 1% das mulheres acima de 35 anos de idade apresentara critérios
para serem consideradas de alto risco, necessitando, portanto, de exames com maior
frequéncia (Ministério da Saude, 2009a). Sdo elas (Ministério da Saude, 2004a):

e Mulheres com histéria familiar de cancer da mama em pelo menos um parente
de primeiro grau diagnosticado antes dos 50 anos de idade;

e Mulheres com histdria familiar de pelo menos um parente de primeiro grau
com diagnéstico de cancer de mama bilateral ou cancer de ovario, em
gualquer faixa etéria;

e Mulheres com histéria familiar de cancer de mama masculino; e
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e Mulheres com diagndstico histopatologico de lesdo mamaria proliferativa com

atipia ou neoplasia lobular in situ.

A despeito das recomendacdes do Ministério da Saude, a Sociedade Brasileira de
Mastologia, o Colégio Brasileiro de Radiologia e Diagnostico por Imagem e a Federacao
Brasileira das Associacdes de Ginecologia e Obstetricia, ainda mantém a recomendacao
de realizacdo da mamografia anualmente, a partir dos 40 anos de idade para todas as
mulheres, havendo também recomendac¢fes diferenciadas para aquelas consideradas de
alto risco para o cancer (Urban et al., 2012).

Recentemente, alguns fatos tornaram ainda mais evidentes as divergéncias acerca
das recomendac¢des da mamografia para rastreamento no Brasil.

Em fevereiro de 2014, a partir da publicacdo da portaria 1253/2013 pelo Ministério
da Saude, que altera o financiamento da mamografia, 0 Conselho Federal de Medicina
(CFM) ingressou com uma acao civil publica contra a Unido para que fosse garantido o
acesso a mamografia bilateral em todos os estados as pessoas acima de 40 anos
(Conselho Federal de Medicina, 2014). A portaria determina que, para mulheres de 50 a 69
anos a mamografia bilateral sera financiada pelo Fundo de Acbes Estratégicas e
Compensacao (FAEC), enquanto a mamografia unilateral, que podera ser realizada em
gualquer faixa etaria, se indicada, passara a ser financiada por Teto de Financiamento de
Alta Complexidade, verba encaminhada mensalmente aos estados para o custeio de
procedimentos (Brasil, 2013b). Em resposta, o Ministério da Saulde ressaltou em nota
publicada na mesma data que a portaria nao restringe o acesso das mulheres brasileiras a
mamografia e nem limita o financiamento as secretarias de saude, e justifica que continua
garantindo a mamografia de diagndéstico (unilateral) a todas as mulheres desde que
apresentem sintomas ou historia familiar de cancer de mama. Ainda segundo o Ministério
da Saude a priorizacao da faixa etaria de 50 a 69 anos para realizacdo de mamografia
bilateral (de rastreamento) estaria de acordo com as recomendacfes da OMS que ja séo
adotadas por programas de rastreamento de diversos paises da Unido Europeia, além de
Canada, Japéao e Australia (Ministério da Saude, 2014b).

Mais recentemente, em 25/03/2015, aconteceu a aprovacdo pela Camara dos
Deputados do Projeto de Decreto Legislativo 1442/14, que suspende parcialmente a
portaria 1.253, do Ministério da Saude. No entanto, a matéria ainda sera votada pelo

Senado Federal (Camara dos Deputados, 2015).
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Os fatos citados ilustram as discussdes e polémicas acerca da idade de inicio e
periodicidade para realizacdo da mamografia preconizada pelas diversas instituicoes e
sociedades no Brasil. As divergéncias expostas tém como pano de fundo a atual discussao
sobre sua custo-efetividade e os potenciais riscos relacionados a realizacdo do exame no
contexto de programas de rastreamento. Entre os riscos destacam-se as possibilidades de
sobrediagnostico/sobretratamento, os resultados falso-positivos e falso-negativos e a
inducao de morbidade (Brodersen et al., 2010), a serem detalhadas na secdo 1.2.1.

Antes incentivado e divulgado amplamente a populacao brasileira, 0 autoexame néo
€ mais estimulado pelo Ministério da Saude como método isolado de deteccao precoce do
cancer de mama, que justifica a ndo existéncia de evidéncias sobre a contribuicdo do exame
na reducdo da mortalidade por esta neoplasia. O autoexame também esteve associado ao
aumento do nimero de bidpsias de lesdes benignas, a falsa sensacao de seguranca nas
situacOes de exames falsos negativos e ao impacto psicolégico negativo ocasionado pelos
exames falso positivos (INCA, 2014b). No entanto, nos ultimos trés anos o INCA vem
ampliando a estratégia de estar alerta (breast awareness) a populacdo feminina e
profissionais de saude. Essa estratégia de comunicacgdo preconiza que todas as mulheres
devam conhecer os principais fatores de risco para o cancer de mama, a idade de maior
risco e seus mais frequentes sinais e sintomas, orientando também que as mulheres
procurem um servi¢o de salde no caso de identificacdo de algum desses sinais e sintomas
(Ministério da Saude, 2014a).

Com relacdo ao exame clinico das mamas, embora seja recomendado pelo
Ministério da Saude como método de rastreamento, ainda ndo existem evidéncias
cientificas suficientes para determinar a efetividade e o balanco entre seus riscos e
beneficios (Ministério da Saude, 2013a) e poucos paises ainda mantém sua indicacdo como
exame de rastreamento (Silva e Hortale, 2012).

A ultrassonografia (US) de mamas ndo tem indicacdo para rastreamento do cancer
de mama e ndo substitui a mamografia. As principais indicacfes deste exame s&o:
diferenciacdo de lesdes cisticas e solidas; investigacdo de nédulo palpavel em mulheres
com menos de 30 anos (nesses casos a indicagdo de mamografia é avaliada
posteriormente); avaliacdo de nddulo palpavel ndo detectado na mamografia; avaliacdo de
doencas inflamatorias; diagnostico e acompanhamento de colecdes; avaliacdo de
implantes mamarios; avaliacdo da mama no ciclo gravido-puerperal e como método de guia
para alguns procedimentos como drenagem de colecdes e biopsias percutaneas (Ministério
da Saude, 2007).
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Outros métodos que, porventura, possibilitem o diagndstico precoce do cancer de
mama também tem sido estudados. Dentre eles, o mais utilizado na pratica é a Ressonancia
Magnética (RM) das mamas, exame que permite o estudo da vascularizacdo das lesbes
mediante a administracdo intravenosa de contraste paramagnético. A RM apresenta
sensibilidade alta (94 a 99%), porém tem grande variacdo da especificidade (37% a 86%),
em especial por conta da falta de padronizacdo nos protocolos de aquisicdo das imagens
e as indicacbes do exame. Além disso, € um exame de alto custo, com potencial de
resultados falso-positivos e achados incidentais que podem demandar investigacéo
adicional. Nado ha evidéncia na literatura que justifigue o uso da RM de mama como
ferramenta diagnostica para achados inconclusivos em outros exames de imagem, pois seu
valor preditivo negativo néo € suficiente para evitar a biopsia frente a uma alteracao clinica
ou radiolégica suspeita. A avaliacdo da mama no pdés-operatério é uma indicacdo muito
citada na literatura, ja que a cirurgia e/ou radioterapia podem causar alteracfes teciduais
gue dificultam a analise dos exames de mamografia e ultrassonografia, assim como o0 uso
da RM de mamas para estadiamento pré-operatorio, tendo em vista sua maior sensibilidade
na avaliacdo de extensao do tumor e para a deteccao de tumores multifocais, multicéntricos
e contralaterais (Marques et al., 2011). Apesar da insuficiéncia de evidéncias, a RM também
tem sido utilizada em conjunto com a mamografia como modalidade de rastreamento em
pacientes de alto risco. Nesse sentido, a American Cancer Society recomenda a RM das
mamas anual associada a mamografia para rastreamento do cancer de mama em pacientes
com mutacdo BRCA ou que tem parentes de primeiro grau com mutacdo BRCA; as com
risco de 20-25% ou maior para desenvolvimento de cancer de mama durante a vida
baseado em ferramentas de avaliacdo de risco; mulheres com histéria de irradiagcéo toracica
entre 10-30 anos de idade; e pacientes com doencas genéticas que aumentem o risco de
cancer de mama, como a sindrome de Li-Fraumeni, Cowden ou Bannayan-Riley-Ruvulcaba

(American Cancer Society, 2015).

1.2. Mamografia

1.2.1. IndicacBes, Beneficios e Riscos do Exame

A mamografia € uma técnica de diagndstico que tem como principal objetivo a

producéo de imagens das estruturas internas da mama, de modo a possibilitar a detecgéo
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de doencas mamarias (Pardal et al., 2013). O exame é baseado na absorcao diferencial de
raios X entre os varios componentes da mama, como gordura, tecido fibroglandular, tecido
tumoral e calcificagées (WHO, 2002), sendo composto da aquisicdo de duas incidéncias
bésicas, a cranio-caudal e a obliqua mediolateral (Pardal et al., 2013).

A sensibilidade da mamografia varia de 77% a 95% e depende de fatores tais como
tamanho e localizacdo da lesdo, densidade do tecido mamario, qualidade dos recursos
técnicos e habilidade na interpretacédo do radiologista. Em mamas densas, como ocorre em
mulheres com menos de 50 anos, a sensibilidade da mamografia de rastreamento diminui
para valores em torno de 30 a 48%. A especificidade do rastreamento mamogréfico varia
de 94 a 97% e é igualmente dependente da qualidade do exame (U.S. Preventive Services
Task Force, 2009).

A mamografia para detec¢do precoce do cancer de mama vem sendo utilizada tanto
na investigacdo de mulheres com sinais e sintomas desta neoplasia - mamografia
diagnéstica - quanto em mulheres assintomaticas na faixa-etaria alvo para as
recomendacgdes de rastreamento de cancer de mama, neste caso denominada mamografia
de rastreamento. A mamografia também pode ser utilizada em outras situacdes, tais como,
antes do inicio de reposicdo hormonal com a finalidade de estabelecer o padrdo mamario
e detectar lesdes ndo palpaveis; no pré-operatério de cirurgia plastica, para rastrear
qualquer alteracdo das mamas principalmente em pacientes a partir da quinta década; no
seguimento pos-mastectomia para avaliacdo da mama contralateral, e apds cirurgia

conservadora, sendo nesses casos indicada a realizacao anual (Ministério da Saude, 2007).

Alguns sinais radiologicos evidenciados a mamografia podem sugerir malignidade,
sdo eles: nodulos de contornos lobulares, irregulares ou espiculados com limites mal
definidos e densidade elevada; microcalcificagoes; distor¢ao focal da arquitetura; dilatacao
ductal isolada, assimetria do parénquima mamario; entre outras. Para classificacdo das
lesBes radiologicas desde 1998 é recomendado pelo Ministério da Saude a utilizacdo da
Classificacao BI-RADS® (Breast Imaging Reporting and Data System) do American College
of Radiology (ACR), que consiste na classificacdo das lesGes radiologicas em 7 categorias,
de zero a seis. A partir dos achados evidenciados a mamografia é definida a necessidade
ou ndo de prosseguimento com a investigacao e qual serd a conduta proposta (Ministério
da Saude, 2007).
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Até o0 momento, a mamografia foi o Unico método de rastreamento de cancer de
mama que apresentou comprovada efetividade (WHO, 2014). Os primeiros estudos sobre
0 papel da mamografia como exame de rastreamento do cancer de mama comecaram a
apresentar resultados em meados da década de 80 e apontavam que a mortalidade por
cancer de mama na populacdo feminina poderia ser reduzida em até 35%, caso as
mulheres de 50 a 69 anos fossem submetidas a mamografia bienal. Com base nesses
resultados, nas décadas de 80 e 90, alguns paises como Canad4, Reino Unido, Suécia,
Finlandia, Holanda, entre outros, comecaram a organizar programas de rastreamento com
base na mamografia. Esses programas utilizaram como estratégia o chamado rastreamento

organizado (Gasperin, 2010; Ministério da Saude, 2011).

A possibilidade de ocorréncia de sobrediagnéstico (overdiagnosis) com o
rastreamento do cancer jA é conhecida e vem sendo discutida ha algumas décadas
(Jorgensen et al., 2007). No entanto, em especial nos Ultimos dez anos, essa discussao se
intensificou a partir da publicacdo de resultados de ensaios clinicos e de estudos que
observaram resultados dos programas nacionais de rastreamento (Bleyer e Welch, 2012;

Gotzsche e Margrethe, 2013; Miller et al., 2014).

As situacdes de sobrediagndstico (overdiagnosis) ocorrem quando tumores malignos
de comportamento indolente e de baixo risco sdo diagnosticados a partir do rastreamento,
guando jamais se tornariam clinicamente aparentes, nem causariam mortes. Do mesmo
modo, quando as neoplasias sobrediagnosticadas sdo tratadas, temos o chamado
sobretratamento (Mota, 2011; Ministério da Saude, 2010).

Para melhor ilustrar essa questdo, iremos citar como exemplo os efeitos do
rastreamento de cancer de mama nos Estados Unidos nas ultimas trés décadas, analisados
por Bleyer e Welch em 2012.

A partir da analise de dados de incidéncia de cancer de mama provenientes do
Surveillance, Epidemiology, and End Result (SEER), o estudo concluiu que a introdugéo do
rastreamento com mamografia para mulheres de 40 anos ou mais esteve associada a um
aumento expressivo numero de casos de cancer diagnosticados em fases iniciais nessa
faixa etaria, um aumento absoluto de 122 casos por 100.000 mulheres, resultando no dobro
das taxas verificadas no periodo anterior. No entanto, esse hiumero, que a principio poderia
transmitir a ideia de um evidente beneficio do rastreamento com mamografia, ndo teria sido

acompanhado de uma proporcional reducéo do diagnostico de cancer de mama em fases
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avancadas, que foi de apenas 8 casos por 100.000 mulheres, conforme ilustrado na figura
1. Ainda assim, verificou-se que essa pequena reducado da incidéncia em fases avancadas
foi restrita & doenca regional, um estagio no qual o tratamento adequado pode proporcionar
maiores beneficios, estando associado a uma sobrevida de 85% em 5 anos, nédo tendo sido
observada reducéo da incidéncia de cancer de mama diagnosticado em fase metastatica.
Importante destacar que esses resultados indicaram que uma proporcao
consideravel das mulheres de 40 anos ou mais, diagnosticadas com cancer nos Estados
Unidos nas ultimas trés décadas tenham sido sobrediagnosticadas, propor¢cdo que variou
de 22% a 31% considerando trés possiveis cenarios de incidéncia de cancer de mama no
pais no periodo estudado. Além disso, enquanto o decréscimo na mortalidade por cancer
de mama foi de 28% em mulheres de 40 anos ou mais, a mortalidade em mulheres com
idade inferior a 40 anos decresceu 42%. Considerando que essa faixa etaria ndo foi exposta
ao rastreamento mamografico no periodo analisado, o estudo concluiu que o decréscimo
na mortalidade observado nas mulheres provavelmente seria decorrente das melhorias no

tratamento do cancer e n&o ao rastreamento (Bleyer e Welch, 2012).

Figura 1. Uso de mamografia de rastreamento e incidéncia estagio especifica de cancer
de mama nos Estados Unidos em mulheres acima de 40 anos, 1976-2008.
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FONTE: Bleyer e Welch (2012)
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Em 2013, o centro nérdico da Cochrane publicou atualizac&o de revisédo sistematica
sobre uso de mamografia para rastreamento do cancer de mama sendo estimada reducéo
na mortalidade especifica por cancer de mama em 15% associada ao rastreamento com
mamografia (com reducé&o do risco absoluto de 0,05%), no entanto, com uma estimativa de
sobrediagnostico e sobretratamento de 30% (aumento do risco absoluto de 0,5%). Em
valores absolutos isso significa que, para cada 2.000 mulheres rastreadas por 10 anos, uma
mulher poderé ter a vida prolongada, enquanto 10 receberado diagndésticos e tratamentos de
um cancer que jamais teria sido diagnosticado se nao fosse pelo rastreamento e 200 terao
resultados falsos-positivos, implicando em exames subsequentes desnecessarios e em
importantes transtornos psicolégicos (Gotzsche e Margrethe, 2013).

Mais recentemente, em artigo publicado em fevereiro de 2014, Miller e colaboradores
também apresentaram os resultados de 25 anos de seguimento de mulheres de 40 a 59
anos, de um ensaio clinico randomizado canadense. No estudo, as mulheres do grupo de
intervencao foram submetidas a mamografia e exame clinico das mamas anual nos primeiro
cinco anos, enquanto as mulheres do grupo controle foram apenas submetidas ao exame
clinico anual das mamas, neste mesmo periodo. Os autores concluiram que nao houve
diferenca na mortalidade por cancer de mama entre o grupo que realizou mamografia e o
grupo controle, enquanto foi encontrado um excesso nha incidéncia de canceres invasivos
no grupo submetido a mamografia, representando 22% de sobrediagnéstico.

Também em fevereiro de 2014, o Swiss Medical Board publicou um relatério datado
de dezembro de 2013, recomendando que nenhum rastreamento sistematico de cancer de
mama com mamografia fosse iniciado a partir daquela data e que os programas entao
vigentes deveriam ter um tempo limite estipulado. O relatdrio ressaltou os riscos a saude
associados a realizacdo sistematica do rastreamento mamografico nas mulheres de 50 a
69 anos, entre eles os falsos positivos e 0 sobrediagnéstico, comparados ao modesto
beneficio em termos de reducéo da mortalidade por cancer de mama (Swiss Medical Board,
2013; Biller-Andorno e Juni, 2014).

No entanto, apesar das polémicas e discussdes acerca dos riscos versus beneficios
da mamografia como método para rastreamento do céncer de mama, paises como
Australia, Canada, Dinamarca, Islandia, Finlandia, Italia, Holanda, Reino Unido, Espanha e
Suécia, ainda mantém o programa de rastreamento de cancer de mama, iniciado ha mais
de 10 anos sendo a mamografia o principal ou até mesmo o Unico exame utilizado

(Schopper e Wolf, 2009; Lages et al.,, 2012). Em 2007, onze paises da Unido Europeia
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consolidaram seus programas de rastreamento em carater nacional e sete paises estavam
em fase de implementacdo, todos incluindo a recomendacédo de mamografia (Karsa et al.,
2008).

O governo brasileiro também mantém vigentes até o momento as recomendacgdes
de rastreamento do cancer de mama com mamografia bienal para a faixa etaria de 50 a 69
anos, que foram detalhadas no item 1.1.3. Em 2014, o documento “Diretrizes para Detecc¢ao
Precoce de Cancer de Mama no Brasil” foi disponibilizado para consulta publica, porém o
Ministério da Saude néo divulgou até a presente data (junho de 2015) a verséo final deste
documento.

No contexto da Saude Suplementar, o Ministério da Saude, através da Agéncia
Nacional de Saude Suplementar (ANS), também instituiu a taxa de utilizacdo de
mamografia como um dos indicadores da dimenséo a saude do Programa de Qualificacédo
da Saude Suplementar. Com base nas recomendacdes do INCA, a meta anual estabelecida
pela Agéncia para os planos de saude é a obtencao de um resultado igual ou superior a 60
mamografias para cada 100 beneficiarias na faixa etaria de 50 a 69 anos, considerando a
realizacdo de um exame em mulheres dessa faixa etaria a cada 2 anos. O objetivo exposto
pela ANS é o de avaliar a evolucdo da realizacdo de mamografias, com vistas a inferir a
deteccdo precoce do cancer de mama. Segundo a Agéncia, taxas reduzidas poderiam
refletir dificuldades de sensibilizacdo e captacdo da populacdo beneficiaria para
rastreamento de cancer de mama, ou dificuldades no acesso aos servi¢os de saude (Brasil,
2013a).

1.2.2. Acesso e Fatores Associados a Utilizacdo de Mamografia no Brasil

Em 2011, Oliveira e colaboradores destacaram a complexidade do processo que
leva a realizacdo do rastreamento do cancer de mama, e que tem inicio a partir da
necessidade do exame, estabelecida pela faixa etaria, sexo, e, no caso das mulheres mais
jovens, pelo histérico familiar de risco (figura 2). No entanto, conforme ja havia sido
ressaltado por Pinheiro e Travassos (1999), a necessidade de modo isolado néo ira resultar
na realizagdo do exame, pois a geracdo da demanda também dependera da percepcédo do
risco, comportamento do individuo e padréo de consumo, fatores fortemente influenciados
pela condicéo social do individuo, e pela composicdo socio-demografica de sua regido de
moradia. Além dos fatores que expressam condic¢des bioldgicas e sociais e que constituem

predisponentes para realizagdo do rastreamento, os fatores que irdo, por fim, possibilitar



26

esta realizacédo, convertendo a demanda em uso do servi¢o, estdo associados a oferta,
sendo a pré-condicdo mais importante, a existéncia fisica dos servicos de saude. A partir
da existéncia fisica do servico, passam a modular a oferta aspectos relacionados a
acessibilidade geogréfica, cultural (padrdes de atendimento e normas de conduta aceitaveis
ou ndo pela populacdo a ser assistida), econbmica (existéncia ou ndo de taxas
moderadoras do uso) e organizativa (modo de funcionamento e organizacao da prestacao,
principalmente densidade tecnolégica do servico ofertado) (Pinheiro e Travassos, 1999;
Barata, 2008).

Figura 2. Modelo de Acesso a Mamografia

Necessidade Percepcao || Oferta
. . . Demanda
(sexo, idade, risco) L 5| Comportamento » «—

4 1 4 Médico

Exame » Uso

Condigdo social

Lugar

FONTE: Oliveira e colaboradores (2011)

Estudos realizados na populacdo brasileira tém evidenciado que a situagéo
econOmica e a escolaridade estao entre os principais fatores associados a realizacdo de
mamografia no Brasil, havendo nitido gradiente social (Oliveira et al., 2011; Lima-Costa e
Matos, 2003; Amorim et al., 2008; Lages et al., 2012; Ministério da Saude, 2004b; Lima-
Costa, 2004).

Comparando os resultados obtidos na Pesquisa Nacional por Amostra de Domicilios
(PNAD) de 2003 para a pesquisa de 2008, verificou-se um aumento na frequéncia de
realizacdo da mamografia alguma vez na vida pelas mulheres brasileiras, sendo este

aumento de 54,6% para 71,5% para mulheres na faixa etaria de 50 a 69 anos. Houve
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também uma ampliacdo na proporcao de mulheres nos extratos mais baixos de renda que
realizaram o exame. Outros fatores também tiveram associacdo com a chance de
realizagdo do exame, entre eles a regiao de residéncia das mulheres. Em ambos os
periodos a populacdo da regido sudeste apresentou maior chance de realizacdo da
mamografia, no entanto foi observado aumento das desigualdades entre as regides Sul e
Sudeste em comparacédo a regiao Norte de um ano ao outro. O fato da mulher residir em
regido metropolitana também foi associado a uma chance trés vezes maior de realizar o
exame que aquelas residentes de areas rurais (Oliveira et al.,2011). Este e outros estudos
também verificaram que as mulheres que possuem cénjuge/companheiro apresentaram
maior chance de realizacdo de mamografia que aquelas que encontram-se na posicdo de
pessoa de referéncia da familia (Oliveira et al, 2011; Travassos et al., 2002; Lages et al.,
2012; Amorim et al., 2008).

O inquérito VIGITEL - Vigilancia de Fatores de Risco e Protecdo para Doencas
Crbnicas por Inquérito Telefénico — que também pesquisa a realizacdo de exames de
deteccédo precoce em mulheres, revelou, no ano de 2013, que as maiores frequéncias de
mulheres de 50 a 69 anos que referiam ter realizado mamografia nos dltimos dois anos
encontravam-se em Salvador (86,4%), Vitéria (86,3%) e Florianopolis (85,7%), estando as
menores frequéncias nas capitais da regido Norte do pais. No conjunto das 27 cidades, a
frequéncia de realizacdo de mamografia nos dltimos dois anos, em mulheres de 50 a 69
anos de idade, foi de 78,0%, havendo tendéncia de aumento com a escolaridade (Ministério
da Saude, 2014d).

Quanto a utilizacdo de mamografia por mulheres que possuem planos de saude,
diversos estudos realizados no Brasil ttm revelado maiores chances de realizacdo do
exame nesta populacéo (Oliveira et al., 2011; Lages et al., 2012; Lima-Costa e Matos, 2003;
Marchi e Gurgel, 2010; Lima-Costa, 2004), no entanto pouco se tem estudado acerca dos
fatores que possam estar interferindo nos padrdes de uso Na PNAD 2003, a proporc¢éo de
mulheres com acesso a planos de saude que referiu ter realizado o exame nos ultimos 2
anos foi de 64,7% e as gue referiam néo ter plano de saude tiveram prevaléncia do exame
de 33%. A pesquisa de 2008 evidenciou elevacao desses indices, respectivamente para
72,9% (mulheres com plano) e 47% (Oliveira et al, 2011).
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1.2.3. Investigacao das alteracfes radiologicas

Conforme comentamos na secdo 1.2.1, os achados radiolégicos evidenciados na
mamografia de rastreamento irdo definir a necessidade ou ndo de prosseguimento na
investigacdo diagndstica. Nos casos de alteracao radiologica, o procedimento diagnoéstico
a ser solicitado também dependera do nivel de suspeicdo de malignidade, sendo utilizado

o sistema BI-RADS® para este fim, o qual encontra-se resumido no quadro 2.

Quadro 2. Categorias BI-RADS® no exame mamografico, interpretacdo e recomendacao

de conduta.
CATEGORIA DESCRIC[\O CONDUTA
0 Inconclusivo Avaliacdo adicional
1 Negativo Nada a fazer
2 Achado benigno Nada a fazer
Controle ultrassonografico de 6 em 6 meses por 3 anos para
confirmar a estabilidade da lesdo e, consequentemente, o
) carater benigno
3 Achado provavelmente benigno
Pode-se indicar PAAF para diagndstico diferencial entre
nodulo cistico x sélido
Pode-se indicar histopatolégico no caso de lesdo sdélida
4 Achado suspeito Histopatoldgico
5 Achado altamente suspeito Histopatoldgico
Achado ja com diagndstico de
6 cancer, mas ndo tratado Terapéutica especifica

Adaptado de Ministério da Saude (2007)

Em 2009 o Ministério da Saude publicou os “Paradmetros Técnicos para o
Rastreamento do Cancer de Mama — Recomendacdes para Gestores Municipais e
Estaduais”, no qual sdo fornecidas estimativas para realizagdo de procedimentos de
investigacdo diagnostica na populacéo a partir da realizagédo do rastreamento do cancer de
mama, tendo como base os resultados do programa de rastreamento canadense nos anos
de 2003 e 2004, divulgados no documento Organized Breast Cancer Screening Programs

in Canada (Public Health Agency of Canada, 2011). Assumindo que 12% das mulheres na
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faixa etaria de 50 a 69 anos e 10% na faixa etaria de 40 a 49 anos teréo resultados alterados
no rastreamento (média canadense quando exame clinico das mamas e mamografia sao
oferecidos conjuntamente), e considerando o percentual de utilizacdo de exames
diagndsticos nas mulheres que apresentam mamografias ou ECM de rastreamento
alterados no Canad4, estimou-se as necessidades de exames de investigacdo para essas

faixas etarias, conforme exposto no quadro 3.

Quadro 3. Parametros para estimativa de procedimentos no rastreamento do cancer de
mama conforme os subgrupos da populagdo-alvo, considerando uma cobertura do

rastreamento de 100%.

Procedimentos Pardmetros

>35 anos com risco elevado:100%

Mamografia de rastreamento .
40-49 anos: (ndo recomendada)

50 a 59 anos: 50%

>35 anos com risco elevado: 8,9%

Mamografia diagndstica
40 a 49 anos: 10%

50 a 69 anos: 8,9%

>35 anos com risco elevado: 6,5%

Ultrassonografia das mamas 40 a 49 anos: 5,4%

50 a 69 anos: 6,5%

> 35 anos com risco elevado: 0,5%

Puncao aspirativa por agulha fina |40 4 49 anos: 1,2%

50 a 69 anos: 0,5%

> 35 anos com risco elevado: 1,5%

Pungdo por agulha grossa 40 a 49 anos: 1,2%

50a 69 anos: 1,5%

> 35 anos com risco elevado: 0,7%

Bidpsia cirtirgica da mama 40 a 49 anos: 0,6%

50 a 69 anos: 0,7%

FONTE: Ministério da Saude (2009a)
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A figura 3 também mostra as combinacdes de exames de diagndstico realizados no
periodo de seis meses apos resultado alterado nos exames de rastreamento no Canada,
em 2007 e 2008 (Canadian Partnership Against Cancer, 2013a).

Figura 3. Combinac¢fes de procedimentos diagnosticos apds rastreamento anormal em
mulheres de 50 a 69 anos no Canada, nos anos de 2007 e 2008.

77.6%
Breast imaging

0.1%
Surgical biopsy

0.7%
Core biopsy/
fine needle aspiration

6,0% das mulheres nao fizeram nenhum dos procedimentos acima

FONTE: Canadian Partnership Against Cancer (2013a)

Apesar de ser reconhecida a possibilidade dos resultados do Brasil serem diferentes
da populacédo canadense, o Ministério da Saude justifica o uso da referéncia canadense
pelo fato de né&o termos no Brasil dados consolidados que permitam o ajuste desses
parédmetros. Segundo o Ministério da Saude, os dados nacionais sobre distribuicdo dos
resultados de exame clinico das mamas e mamografia, obtidos através do Sistema de
Informacdo de Céncer de Mama - SISMAMA, implantado em 2009, possibilitardo a
qualificacdo das referéncias brasileiras. No entanto, j& pudemos encontrar alguns estudos
gue apresentaram resultados oriundos de analises das informacgfes registrados neste

sistema (Azevedo e Silva et al, 2014; Migowski et al, 2014). Na analise apresentada por
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Migowski e colaboradores (2014) com base nas informacdes do SISMAMA, foi evidenciado
gue 96,2% das mamografias realizadas em 2010 e 2011 haviam sido classificadas como
de rastreamento, sendo a propor¢ao de reconvocacéao por resultados anormais (abnormal

call rate) de 12,1%, e valor preditivo positivo na faixa etaria de 50 a 69 anos de 1,8%.

1.3. Cenario dos Planos de Autogestdo em Saude

No presente estudo, buscaremos conhecer e analisar 0 uso de exames de deteccéo
de cancer de mama em populacdo de beneficiarias de um plano de autogestdo em saude.

Os planos de saude de autogestdo constituem o segmento ndo comercial do
mercado de planos e seguros saude, a denominada Saude Suplementar - (Malta e Jorge,
2008), area regulada pelo Estado desde 2000, através da Agéncia Nacional de Saude
Suplementar (Brasil, 1998; 2000). As autogestdes destinam-se exclusivamente a oferecer
cobertura aos empregados ativos de uma ou mais empresas, associados integrantes de
determinada categoria profissional, aposentados, pensionistas ou ex-empregados, bem
como a seus respectivos grupos familiares definidos. Podem ser classificadas em
autogestdo por Recursos Humanos (RH), autogestdo com mantenedor e autogestdo sem
mantenedor. O plano de saude ao qual esta vinculada a populacédo do presente estudo, €
um plano de autogestao por RH, caracterizado por ser operado por pessoa juridica que, por
intermédio de seu departamento de Recursos Humanos, opera o0 plano privado de
assisténcia a saude nos termos da regulamentacao vigente (Ministério da Saude, 2009b).

Atuando também na salde suplementar no Brasil, no entanto em seu segmento
comercial, encontram-se as cooperativas de trabalho médico, as empresas de medicina de
grupo e as seguradoras (Malta e Jorge, 2008). As autogestdes se diferenciam dos outros
planos de mercado, entre outros fatores, porque operam sem fins lucrativos, ou seja, hao
costumam sofrer tanta pressao por questdes estritamente comerciais ha conducéo/gestao
dos seus modelos de assisténcia como sofrem aquelas. Estes planos constituem
organizacdes, que, como o préprio nome diz, sdo autogerenciadas e, portanto, contam com
uma grande proximidade dos beneficiarios a sua gestédo. Essas caracteristicas do segmento
de empresas de autogestdo facilitam que questbes envolvendo a insatisfacdo dos
“‘beneficiarios-donos” com a cobertura assistencial ou com a incorporagdo de novas

tecnologias médicas, sejam levadas para o centro das discussdes, por exemplo. Alia-se a
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isso, o fato de que o principal interesse das empresas e dos funcionarios que patrocinam
esses planos reside na preservacdo do beneficio e na ampliacdo da cobertura oferecida
aos beneficiarios, havendo, portanto, pouca resisténcia ao acesso a tecnologias
comprovadamente benéficas a saude das pessoas. Desse modo, as autogestdes terminam
por reproduzir, de alguma maneira, preceitos do SUS como a participacéo social, equidade

e a integralidade (Constancio, 2012).

O plano de saude ao qual nos referimos no presente estudo € composto por
populacdo de 277.798 beneficiarios, sendo 144.720 do sexo feminino e 133.078 do sexo
masculino, e possui em sua carteira, beneficiarios residentes em todos os estados do
territério brasileiro, com maior concentracdo na regido sudeste, seguida pelas regides
nordeste, sul, norte e centro-oeste. O custeio das despesas do plano de saude da-se
através de participacao financeira da empresa gestora e de seus beneficiarios na proporcao
de 70% dos gastos cobertos pela companhia e 30% pelos beneficiarios. Para manutencéo
da relacdo 70% x 30%, os beneficiarios contribuem mensalmente com um pré-pagamento
de valor fixo para cobertura de internacgfes, cirurgias, servicos de urgéncia/emergéncia,
hemodialise/dialise peritoneal e alguns tipos de tratamento tais como, quimioterapia e
radioterapia. Além das contribui¢cdes fixas, as consultas médicas e odontoldgicas e 0s
procedimentos diagndsticos e terapéuticos ambulatoriais sdo parcialmente custeados pelos
beneficiarios quando utilizados, sendo que seu percentual de coparticipacdo varia de 7% a
50%, com base no valor salarial do beneficiario titular — menores percentuais para
beneficiarios que recebem menores salarios e maiores percentuais para aqueles que

recebem maiores salarios.

Considerando as caracteristicas ja citadas, que permeiam os planos de autogestéao
em saude, o plano em questdo nao estabelece limite de idade para cobertura assistencial
de beneficiarios titulares e seus cénjuges e também oferece cobertura para os aposentados
da empresa a que esta relacionada, sem vincular a manutencao da cobertura a um aumento
importante do custo para o beneficiario por conta da idade, cenario diferente do encontrado
em alguns planos de mercado. Para os filhos de empregados da empresa o limite para
cobertura é de 21 anos ou de 24 no caso de universitarios. A partir desta idade, os filhos
tém a opcao de permanecer no plano até os 33 anos e 11 meses de idade, no entanto sob

regras de custeio diferenciadas.
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No caso do plano saude a ser estudado, o rastreamento do cancer de mama, se da,
até o momento, de forma oportunistica, ou seja, com base na demanda dos préprios
beneficiarios, possivelmente gerada a partir do conhecimento quanto a importancia da
deteccdo precoce proveniente de outras fontes de informacé&o, ou mesmo a partir de
recomendacdes do proprio médico assistente. Ndo existem, portanto, acbes organizadas
para convocacao das mulheres, ou para monitoramento das etapas do rastreamento e de
sua qualidade, e também n&o foram instituidas, até o momento, diretrizes para deteccéo
precoce do cancer. Por conta dos incipientes mecanismos internos para orientacao dos
beneficiarios quanto as recomendacdes vigentes no Brasil, assim como para a educacgao
guanto aos beneficios e riscos dos exames com base em evidéncias cientificas,
acreditamos que os usuarios do plano possam estar mais vulneraveis as influéncias dos
meios de comunicagao, que, por terem finalidades comerciais, muitas vezes estimulam o
consumo acritico de tecnologias da saude, as quais ndo necessariamente trazem
beneficios a saude. Além disso, os proprios profissionais de saude poderiam estar adotando
condutas estimuladas pela industria sem a devida critica de sua real utilidade ou
conveniéncia (Silva Junior et al., 2010). Por outro lado, pelo fato de n&o existir uma
disseminacdo homogénea do conhecimento quanto as recomendacdes para rastreamento
e deteccdo precoce do cancer, uma parcela da populacdo, que a principio poderia se
beneficiar da utilizagdo de mamografia, por exemplo, pode estar alheia a essas

recomendacdes, apresentando um uso aquém do esperado.
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2. JUSTIFICATIVA

Considerando as altas taxas de incidéncia e mortalidade por cancer de mama no
Brasil e a necessidade de sua detec¢ao precoce, torna-se importante o estudo sobre a
utilizacdo de tecnologias empregadas para controle da doenca. Dentre as utilizadas,
destaca-se a mamografia, método instituido para rastreamento do cancer de mama no

Brasil e em diversos paises do mundo.

E notorio que pessoas que dispdem de plano de salde privado tém aumentadas as
chances de exames em geral, inclusive da realizacdo da mamografia, contudo, tinhamos
pouco conhecimento sobre como os fatores socioeconémicos e geograficos afetavam a
chance de realizacdo dos exames de deteccdo do céancer de mama neste tipo de

populacao.

Nesse sentido, a disponibilidade de acesso aos dados de um plano de saude nos
possibilitou conhecer o perfil de utilizacdo de mamografias e analisar esses fatores no
cenario da saude suplementar. Sendo a mamografia um exame recomendado para
rastreamento do cancer de mama pelo Ministério da Saude, consideramos importante
verificar se sua utilizacdo estaria sendo assegurada as mulheres que se encontram nas

faixas etarias alvo.

Por outro lado, como ja expusemos na introducdo, a mamografia para rastreamento
nao € um exame isento de riscos, mas pelo contrario, nos ultimos anos muito se tem
discutido a respeito dos possiveis maleficios do exame, entre eles, a indu¢do de morbidade
gerada pelos resultados falsos positivos, exposicdo a radiacdo e as situacbes de

sobrediagndstico e sobretratamento.

Sendo assim, foi importante verificarmos também se a mamografia estaria sendo
utilizada por mulheres em faixas etérias diferentes daquela para a qual o Ministério da
Saude recomenda a realizacdo de mamografia para fins de rastreamento, assim como uso

do exame em frequéncia superior a recomendada por este orgao.
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De modo complementar, para discutirmos a possibilidade de inducado de morbidade
pela mamografia nesta populacdo, consideramos importante conhecermos o0s
desdobramentos deste exame nas diferentes faixas etarias, verificando as proporgées de
realizacdo de outros exames de investigacdo diagnostica e tratamento de cancer de mama
subsequentes a uma mamografia indice na populacdo estudada. O acesso aos dados de
utilizacdo de exames de imagem, puncdes/biopsias de mama, procedimentos cirargicos
para tratamento de cancer de mama, quimioterapia e radioterapia subsequentes a uma
mamografia indice nesta popula¢édo nos possibilitou, em uma segunda etapa do estudo, a
comparacao desses resultados com aqueles obtidos e ja publicados sobre a populacéo
canadense participante dos programas de rastreamento organizado, conforme expusemos

no item 1.2.3.

Os resultados obtidos no Canada e os parametros de referéncia para
acompanhamento dos programas de rastreamento instituidos nesse pais, sdo atualmente
adotados pelo Ministério da Saude como dados de referéncia aos gestores estaduais e
municipais para a previsao e estimativa de gastos do conjunto minimo de procedimentos a
serem ofertados a populacdo alvo, por conta da atual indisponibilidade de referéncias
brasileiras adequadas (Ministério da Saude, 2009a). Na revisdo da literatura, também
observamos serem escassos no Brasil os estudos que apresentam resultados quanto a
utilizacdo de exames de investigacdo diagndstica subsequentes a realizacdo de
mamografia de rastreamento e o calculo do valor preditivo positivo do exame no contexto

brasileiro, evidenciando ainda mais a importancia do presente estudo.

Tendo em vista as possibilidades expostas para as duas etapas da pesquisa, as
quais serdo melhor descritas na secdo 4, registramos ao inicio do projeto alguns
guestionamentos que, de certa forma, sintetizavam nossa motivacao para realizacdo deste

estudo:

1) Qual a cobertura do rastreamento com mamografia nessa populacao, considerando
as mulheres de 50 a 69 anos, para as quais o0 Ministério da Saude recomenda o

rastreamento rotineiro bienal?

2) Do mesmo modo, qual a parcela dessas mulheres que vem realizando o exame em

em faixas etarias ndo recomendadas pelo Ministério da Salude ou em frequéncia
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superior a preconizada por esse 6rgao e que fatores estariam associados a esses

padrdes de utilizacdo?

Com relagdo a investigacao diagndstica do cancer de mama:

3) Considerando os riscos associados a realizacdo de mamografia, qual a proporcao
de utilizagdo de exames de deteccdo de cancer de mama e de procedimentos
indicativos de tratamento desta neoplasia, subsequentes ao rastreamento
presumido com mamografia nesta populacado?

Em que medida essa utilizacdo se assemelha ou difere daquela observada na
populacdo feminina do Canada e dos parametros estabelecidos nesse pais para

acompanhamento da performance de seus programas de rastreamento?

Por fim, acreditamos que ao cumprirmos 0s objetivos deste estudo, 0s seus
resultados poderdo contribuir positivamente para a tomada de deciséo critica e racional no
gue tange ao planejamento e delineamento de a¢des para controle do cancer de mama,
tanto no plano de salde em questdo, como na saude suplementar de modo geral.
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3. OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Conhecer a frequéncia e analisar os fatores que podem estar associados aos
padrdes de utilizacdo de mamografia nessa populacdo, analisando também os
desdobramentos do uso deste exame sobre a utilizacdo de procedimentos de
investigacdo e tratamento de céncer, no cenario de um plano de autogestdo em

salde.

3.2 Objetivos Especificos

Conhecer a frequéncia de utilizacdo de mamografias no periodo de janeiro de 2010
a novembro de 2014 e, para cada faixa etaria estabelecida, analisar essa utilizacéo
segundo nivel de renda por membro da familia, regido geografica de moradia e
realizacdo de citologia oncética de colo de Gtero no periodo, considerando como
referéncia para caracterizar a adequacdo do uso do exame, 0s parametros

constantes das recomendacfes do Ministério da Saude.

Para as beneficiarias que tiveram a mamografia como o exame indice de deteccéo

do cancer de mama no periodo (rastreamento presumido com mamografia):

Conhecer a frequéncia de utilizagdo de procedimentos de detec¢do de cancer de
mama nos 6 meses subsequentes as mamografias indices, assim como a frequéncia
de utilizacdo de procedimentos indicativos de tratamento de cancer de mama nos 12

meses subsequentes, comparando os resultados encontrados aos valores de
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referéncia utilizados no Canada para acompanhamento da performance de seus

programas de rastreamento.
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4. METODOLOGIA

Trata-se de estudo seccional baseado nos dados de um sistema informatizado
utilizado pela operadora para autorizacao de procedimentos de saude. O sistema contém,
portanto, dados cadastrais dos beneficiarios, assim como o registro dos servigos que foram
pagos pelo plano. As andlises estatisticas foram realizadas com o Software SPSS, versao

20.0 e com o Software R, versdo 3.0.2.

4.1. Delineamento, populacao e andlise de dados

Considerando os dados que estavam disponiveis no banco de dados do plano de
salude em questdo, a populacdo do estudo consistiu das beneficiarias do plano
caracterizadas como aposentadas da Companhia, pensionistas, dependentes de
empregados e dependentes de aposentados.

As mulheres empregadas da Companhia, portanto, ndo foram incluidas neste
estudo, uma vez que as informacdes relacionadas a utilizacdo de alguns dos exames de
deteccdo de cancer de mama por essa parcela da populacdo ndo vém sendo captadas de
modo integral pelo sistema informatizado do Plano de Saude. O que ocorre é que para as
empregadas da empresa na faixa etaria de 50 a 69 anos o rastreamento anual com
mamografia vem sendo custeado pelo Setor de Saude Ocupacional no contexto dos
exames periodicos do Programa de Controle Médico de Saude Ocupacional (PCMSO), ndo
havendo, nessas situacdes, registro de realizacdo desse exame pelo plano de saude.
Portanto, se optassemos pela utilizacdo dos dados registrados no sistema informatizado do
plano de saude para a populacdo de empregadas da Companhia, provavelmente teriamos

resultados subestimados quanto ao uso de mamografias por essa parcela da populacéo.

Optamos também por excluir do estudo as beneficiarias tuteladas, curateladas,
menores sob guarda, assim como aquelas que se mantiveram como beneficiarias do plano

de saude por determinacéo judicial apesar de ndo serem elegiveis, situacdes que poderiam
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introduzir distorcbes nos resultados quanto a utilizacdo de exames ou nos trazer

dificuldades para assegurarmos o pertencimento dessas pessoas aos nucleos familiares.

4.1.1. Primeira etapa

Na primeira etapa do estudo, beneficiarias do plano caracterizadas em 01 de janeiro
de 2010 como aposentadas, pensionistas e dependentes de empregados ou de
aposentados da Companhia gestora do plano de saude (cbnjuges, mées e filhas de
empregados da empresa), tiveram seu cadastro examinado para verificagao da realizacao
de exames de detec¢do do cancer de mama no periodo de 01 de janeiro de 2010 a 30 de
novembro de 2014, totalizando o periodo maximo de 59 meses de observacdo, sendo essa
escolha do periodo atrelada a disponibilidade de informac¢des no banco de dados do plano

de saude.

Além dos critérios de exclusdo expostos ao inicio desta secéo validos para ambas
as etapas da pesquisa, também foram excluidas da primeira etapa do estudo as mulheres
gue permaneceram no plano por periodo inferior a 48 meses, pois entendemos que um
periodo de observacdo mais curto limitaria a avaliacdo do numero de mamografias
esperado tendo como referéncia a periodicidade recomendada para rastreamento pelo
Ministério da Saude. Considerando os critérios de exclusdo aplicados, das 137.654
mulheres que constavam registradas como beneficiarias do plano de satde em 01/01/2010,

114.658 foram submetidas as andlises da primeira etapa do estudo.

Na primeira etapa deste estudo, o desfecho pesquisado foi “Realizacdo de
Mamografias”. Para as analises bivariadas e multivariadas esse desfecho foi categorizado
de modo que pudéssemos avaliar a adequacao desta realizacdo segundo os parametros
estabelecidos pelo Ministério da Saude e verificar, também, tanto a inadequagéo indicativa
de utilizag&o inferior a esperada, quanto a hiperutilizagdo de mamografias. Desse modo,
considerando que na populacgéo final de beneficiarias que participou do estudo o periodo
de observagéao variou de 48 até 59 meses, a categorizacdo do desfecho “Realizagdo de

Mamografias”, se deu da seguinte maneira.

¢ Nao realizou mamografia,;

e Realizou uma a trés;
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¢ Realizou quatro ou mais.

Consideramos como adequada a realizagdo de uma a trés mamografias nas
mulheres de 50 a 69 anos no periodo de observacdo do estudo, que variou de 48 a 59
meses, tomando como base as recomendacdes do Ministério da Saude para rastreamento
de cancer de mama e os limites de intervalo de rastreamento estabelecidos no Canada
para essa faixa etaria, que indicam como adequada a realizacdo de 1 mamografia no

intervalo de 24 a 30 meses (Canadian Partnership Against Cancer, 2013b).

No entanto, considerando que nesta etapa néo objetivamos avaliar apenas a
adequacado da realizacdo do exame para a faixa etéria de 50 a 69 anos, mas também
verificar como esta ocorrendo a utilizacdo de mamografias em faixas etarias para quais o
exame nao esta rotineiramente indicado pelo Ministério da Saude para fins de rastreamento
(item 1.1.3 da Introducao), foi necessario que submetéssemos separadamente as analises,

as mulheres pertencentes a cada uma das 5 faixas etarias a seguir:

e Até 29 anos de idade (inclusive);
e De 30 a 39 anos;
e De 40 a 49 anos;
e De 50 a 59 anos;

e 70 anos ou mais.

Esta analise em separado de cada um dos grupos etarios de mulheres, foi necessaria
uma vez que a utilizagdo “esperada” de mamografias, com base nas recomendagdes do

Ministério da Saude sofreria variagdo conforme a faixa etaria examinada.

Como ao longo do periodo de 59 meses de observacdo algumas mulheres foram
mudando de categoria de idade e, consequentemente, de recomendacdo para a
mamografia, computar a idade no inicio do periodo (1/1/2010) implicaria, por exemplo, em
classificar mulheres que possuiam 49 anos nesta data, no grupo para o qual ndo se
recomenda rastreamento por mamografia, desconsiderando que em 2010 elas
completaram 50 anos e passaram a maior parte do periodo de estudo na categoria em que
a mamografia de rastreamento é indicada. Analogamente, as mulheres de 69 anos logo
passariam a ficar fora da faixa recomendada para mamografia. Usando a idade no meio do

periodo de observacéo, o erro de classificacdo foi minimizado ja que as mulheres que



42

deixaram de ser elegiveis para mamografia durante o periodo de observacdo foram

compensadas por aquelas que ingressaram naquele grupo durante o mesmo periodo.

A analise univariada foi realizada com vistas a descricdo da distribuicdo da
populacdo do estudo segundo faixas etéarias, renda do titular em 2010 (em salarios minimos
da época), renda por membro da familia em 2010 (em salarios minimos), Unidade
Federativa de moradia e Regido Geografica de moradia. Também descrevemos a
frequéncia de realizacdo de mamografias entre as beneficiarias participantes do estudo. Os
resultados da analise exploratéria foram apresentados na forma tabular e grafica. A média
aritmética (de desvio padrdo), mediana (e valores extremos) e a média geométrica (nas
variaveis com distribuicdo de frequéncia com cauda longa a direita) foram estimadas para

sumarizar os subconjuntos dentro das faixas etarias.

Em seguida, procedemos as analises bivariadas do nimero de exames de deteccéo
do cancer de mama realizados segundo “Renda por membro da familia’, “Regiao
Geogréfica de moradia” e “Realizagdo de Citologia oncética de colo de Utero”, sempre

estratificando essas andlises para as faixas etarias discriminadas acima.

A variavel “Renda por membro da familia” foi calculada considerando a renda do
beneficiario titular, dividida pela quantidade de seus dependentes no plano de saude
acrescido de 1 (titular). Ao aplicarmos esse célculo a ideia é termos uma proxy da renda
familiar per capita. Consideramos para esse calculo todos aqueles classificados como
dependentes no plano de satde como pertencentes a um mesmo nucleo familiar (filhos,
cbnjuge e maes), porém sabemos que nem sempre essa situacdo sera verdadeira.
Também nado temos a informacéo sobre a renda do conjuge da beneficiaria em analise e
dos demais membros do nucleo familiar, o que impossibilitou o calculo da verdadeira renda
familiar per capita. No entanto, apesar dessas limitacfes, acreditamos que com o calculo
da “Renda por membro da familia”, conseguimos uma melhor aproximacéao da realidade de
renda dos beneficiarios, do que se considerassemos apenas a renda do titular, ignorando
a composicao de seu nucleo familiar. A “Renda por membro da familia” foi analisada em 3
categorias: “Até 3 salarios minimos” / “De 3 a 9 salarios minimos” / “Mais de 9 salarios

minimos”.

Para a variavel “Regidao Geografica”, as cinco regides do pais foram inicialmente
exploradas — Norte, Nordeste, Centro-Oeste, Sudeste e Sul. No entanto, tendo em vista a

baixa representatividade da Regido Centro-Oeste do pais, que possuia apenas 362
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beneficiarias em 01/01/2010, frente ao total de 114.658 beneficiarias participantes do
estudo, os valores encontrados para aquela regido nao foram considerados na discussao

dos resultados dessa pesquisa.

Por fim, a variavel “Realizacdo de Citologia oncoética de colo de Utero”, foi avaliada

de forma dicotdmica - (Realizou/Nao realizou citologia oncotica no periodo).

As analises multivariadas foram realizadas através do Software R, versdo 3.0.2,
através do modelo logistico multinomial, tendo como grupo de referéncia as beneficiarias
gue nao realizaram nenhuma mamografia no periodo. Os seguintes grupos de referéncia
selecionados para as covariaveis: “Regiao Sudeste”, “Renda por membro da familia de até
3 salarios minimos” e “Nado Realizou Citologia Oncoética no periodo”. Conforme ja
explicitado, cada grupo de mulheres pertencente as faixas etarias estabelecidas foi
submetida separadamente a analise multivariada e, portanto, a idade ndo entrou como

covariavel no modelo final.

4.1.2. Segunda etapa

Diferente da primeira etapa do estudo, as mulheres que permaneceram no plano por
periodo inferior a 48 meses foram consideradas nesta segunda etapa, totalizando um
universo maior de 127.044 beneficiarias. Em seguida, a partir desta populacgéo,
selecionamos apenas as mulheres com registro de pelo menos uma mamografia indice no

periodo de janeiro de 2011 a novembro de 2013.

Consideramos a mamografia indice como aquela ndo precedida nos 12 meses
anteriores de nenhum outro exame de deteccao de cancer de mama (mamografia, RM de
mama, US de mama, puncao, bidpsia) ou procedimentos que sugiram cancer de mama
suspeito sob investigacao clinica ou em tratamento/acompanhamento, como, por exemplo,
a tomografia por emissao de pésitrons (PET/CT), mastectomia, cirurgias conservadoras de
mama, quimioterapia e radioterapia. Ao selecionarmos para observagdo apenas as
mamografias consideradas indices, visamos minimizar a possibilidade que este exame
estivesse sendo realizado para outros fins que néo rastreamento de cancer de mama. Ao
longo do trabalho, nos referimos a essa situagédo, portanto, como “rastreamento

presumido com mamografia”.
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Considerando que precisdvamos checar que nos 12 meses anteriores nenhum
exame acima citado havia sido utilizado pela beneficiaria, s6 pudemos definir as
mamografias como “exames indices” a partir de janeiro de 2011, pois o banco de dados
utilizado nessa pesquisa apenas contempla o registro dos procedimentos realizados a partir
de janeiro de 2010.

ApoOs a selecdo, essas mulheres tiveram seu cadastro examinado por 6 meses a
partir da realizacdo das mamografias indices, para a pesquisa da realizacdo de exames
gue podem ser utilizados no processo de investigacdo diagndstica do cancer de mama,
incluindo também aqueles mais raramente solicitados: Exames de imagem (mamografia,
ultrassonografia das mamas, ressonancia magnética das mamas, cintilografia da mama,
ductografia) e exames invasivos utilizados na investigacdo de alteragbes mamarias

(puncdes e bidpsias de mama).

O periodo de observacao de 6 meses para os exames de deteccéo foi definido com
base no Report from Evaluation Indicators Working Group: Guidelines for Monitoring Breast
Cancer Screening Program Performance (Canadian Partnership Against Cancer, 2013b)
gue considera encerrado o periodo de investigacdo diagndéstica apds 6 meses de exames

negativos para cancer de mama a partir de um rastreamento anormal.

Do mesmo modo, o cadastro dessas mulheres também foi examinado a partir da
mamografia indice para observacdo da realizagcdo de procedimentos indicativos de
tratamento cirdrgico de cancer de mama (cirurgias de resseccao segmentar da mama e
mastectomias) e tratamento de cancer (cirurgias de resseccdo segmentar da mama,

mastectomias, quimioterapia venosa e radioterapia) em um periodo de 12 meses.

O periodo de 12 meses foi selecionado para a observacdo de utilizacao
procedimentos indicativos de tratamento cirirgico de cancer de mama e tratamento de
cancer, por conta da possibilidade de mulheres com cancer de mama diagnosticado no
periodo realizarem quimioterapia neoadjuvante, o que postergaria7 a realizacdo do
tratamento cirdrgico. Nesses casos especificos, o periodo de 6 meses seria, portanto,

insuficiente para verificagao do desfecho “Tratamento cirurgico de cancer de mama”.

Tendo em vista os periodos de analises citados, s6é nos interessaram as
mamografias indices realizadas até novembro de 2013, pois precisavamos de pelo menos

12 meses subsequentes de observacao para a verificarmos a ocorréncia de tratamento de
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cancer de mama e o banco de dados desta pesquisa apenas contempla registros até a data
de novembro de 2014. No entanto, para as beneficiarias que sairam do plano de satude em
data anterior a novembro de 2014, consideramos apenas as mamografias indices
realizadas até 12 meses antes da data de sua saida.

Para as mulheres que realizaram o rastreamento presumido com mamografia foi
calculada a “incidéncia acumulada” (proporcéo) de utilizacdo de exames de imagem e
exames invasivos de investigacdo de alteracbes mamarias no periodo de 6 meses
subsequentes a mamografia indice, assim como a “incidéncia acumulada” (proporgéo) de
“Tratamento cirurgico de cancer de mama” e “Tratamento de Cancer” no periodo de 12
meses seguintes a mamografia indice. Portanto, verificamos as propor¢des do uso isolado
desses grupamentos de exames e também o uso de mais de um tipo de procedimento,
seguindo o padrdo adotado na analise dos programas de rastreamento organizado do
Canadéa (Canadian Partnership Against Cancer, 2013a), explicitado na figura 3, o qual

adaptamos para 0s esquemas apresentados nas figuras 4 e 5.

Figura 4. Esquema de apresentacéo dos resultados da segunda etapa do estudo — Uso de
exames de deteccdo de cancer de mama e procedimentos indicativos de tratamento

cirdrgico de cancer de mama apos o rastreamento presumido com mamografia.

Mamografias indices

Exames de imagem
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Tratamento
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Figura 5. Esquema de apresentacéo dos resultados da segunda etapa do estudo — Uso de
exames de deteccdo de cancer de mama e procedimentos indicativos de tratamento de

cancer apos o rastreamento presumido com mamografia.

Mamografias indices

Exames de imagem

Exames
invasivos

Tratamento
de cancer

Considerando que a realiza¢éo de tratamento cirargico de cancer de mama pudesse
nao ser representativa da totalidade de diagndsticos de cancer de mama realizados no
periodo, tendo em vista a possibilidade de diagnésticos em estadio 1V, para o qual pode
nao haver indicacdo cirurgica, e também levando em conta que a variavel “tratamento de
cancer” pode incluir tratamentos de outras neoplasias, que ndo as de mama, optamos por
apresentar os resultados através de dois esquemas para cada uma das faixas etérias: Um
deles considerando o “Tratamento cirargico de cancer de mama” como o 3° conjunto (Figura

4), e outro considerando, em seu lugar, a variavel “Tratamento de cancer” (Figura 5).

Para definicdo das variaveis compostas “exames de imagem”, “exames invasivos”,
“tratamento cirargico de cancer de mama” e “tratamento de cancer” foram considerados os
seguintes procedimentos, oriundos do agrupamento de codigos utilizados no processo de

autorizacao:
Exames de imagem:
Ressonancia Magnética da Mama uni e bilateral;
Ultrassonografia mamaria;

Mamografia convencional e digital;
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Cintilografia da Mama; e
Ductografia.
Exames invasivos
Puncao/bidpsia maméaria por agulha fina;
Bidpsia Incisional de mama;
Bidpsia percutanea guiada por RX ou Ultrassom;
Bidpsia percutanea por agulha grossa - Core biopsy;
Extirpacdo de tumor ou adenoma;
Exérese de lesdo mamaria por estereotaxia; e
Mamotomia.
Tratamento cirdrgico de cancer de mama
Mastectomia simples;
Mastectomia radical;
Mastectomia com linfadenectomia;
Resseccdo segmentar;
Ressec¢ao segmentar com esvaziamento axilar; e
Linfadenectomia axilar.
Tratamento de cancer
Quimioterapia venosa;
Radioterapia externa; e

Procedimentos acima discriminados para tratamento cirurgico de cancer de

mama.
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Os tratamentos de hormonioterapia e quimioterapia oral ndo foram contabilizados na
variavel “Tratamento de Cancer”, pois ndo sdo habitualmente registrados nesse sistema

autorizador.

A partir da observagéao de utilizagcdo de procedimentos indicativos de investigagao de
alteracbes mamarias (exames de imagem e exames invasivos) e de tratamento cirirgico
do céancer de mama/ tratamento de cancer no periodo subsequente a uma situacédo de
rastreamento presumido com mamografia, calculamos a proxy da reconvocagao por
resultados anormais da mamografia (abnormal call rate). Do mesmo modo, observando o
percentual dessa proxy de mamografias anormais que, de fato, resultou em tratamento
cirargico de cancer de mama ou a algum tratamento de céancer, obtivemos uma
aproximacdo do valor preditivo positivo (VPP) da sequéncia de mamografias de
rastreamento, exames de imagem e procedimentos invasivos, para as diversas faixas
etarias. Os dados ndo permitiram calcular o verdadeiro VPP da mamografia. Essas
aproximacdes da abnormal call rate e do VPP foram calculadas com base nos resultados
dos dois modelos apresentados (Figuras 4 e 5) para cada uma das faixas etarias e entéao
comparados aqueles evidenciados nos resultados de 2007 e 2008 dos Programas de
Rastreamento Organizado do Canada (Canadian Partnership Against Cancer, 2013a), 0s

mais atuais disponiveis.

Foi também calculada a “Taxa de deteccdo de cancer em mamografias de
rastreamento”, com base no método de calculo determinado pelo Ministério da Saude
(2014c), que conceitua esse indicador como o0 nimero de casos de cancer de mama
detectados a cada 1.000 exames de rastreamento. No presente estudo, consideramos
como proxy do niumero de casos de cancer de mama detectados, o numero de tratamentos
cirargicos de cancer de mama realizados e também o numero de tratamentos de cancer,

apresentando o calculo da taxa para ambos os desfechos.
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5. CONSIDERACOES ETICAS

Para o desenvolvimento desta pesquisa foram considerados os principios éticos
fundamentais que norteiam a pesquisa envolvendo seres humanos estabelecidos pela
Resolucdo do Conselho Nacional de Saude 466/12, sendo o projeto submetido e aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da Escola Nacional de Satide Publica Sérgio
Arouca / Fundagéo Oswaldo Cruz (CAAE: 32298114.8.0000.5240).

A pesquisa utilizou apenas fonte de dados secundéaria, ndo tendo ocorrido
abordagem de individuos ou qualquer tipo de intervencao sobre a populacdo do estudo.
Obtivemos a anuéncia do gestor do plano de saude para utilizacdo dos dados para fins de
pesquisa, conforme carta de anuéncia enviada ao CEP da ENSP/FIOCRUZ, e o Termo de
Compromisso de Utilizagcédo de Dados foi assinado pelos pesquisadores que tiveram acesso
aos dados da populacao do estudo.

Declaramos, por fim, que a autora deste trabalho apresenta vinculo empregaticio

com a empresa gestora do plano de salude em questao.
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6. RESULTADOS

6.1. Primeira etapa

Em 01 de janeiro de 2010 o plano de saude em questdo encontrava-se responsavel
pelos cuidados de saude de 137.680 mulheres. Aplicados os critérios para definicdo da

populacado do estudo (Métodos 4.1), chegamos ao quantitativo de 127.044 beneficiarias.

Considerando o “tempo minimo de permanéncia no plano de 48 meses”, a contar de
01 de janeiro de 2010, o quantitativo final submetido as analises da primeira etapa foi de
114.658 beneficiarias (Figura 6).

Figura 6. Fluxograma de selecéo dos participantes
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N&o foi possivel verificar o motivo de perda da condi¢cdo de beneficiarias do plano
por essas 12.386 mulheres ao longo do periodo de observacéao do estudo, uma vez que
esse tipo de detalhamento de informacdes n&o constava no banco de dados utilizado na
pesquisa. As possibilidades que se colocam séo falecimento; saida do plano por término
da elegibilidade (filhas de empregados da Companhia apenas podem permanecer no plano
até o limite de idade de 33 anos, 11 meses e 29 dias de idade); saida do plano por
solicitag@o da propria beneficiéria; ou saida decorrente de extingdo do contrato de trabalho

do titular.

Utilizando como referéncia, portanto, a idade no meio do periodo de 59 meses (que
equivale a idade na data de 15/06/2012), a distribuicdo de idade nesta populacdo de
114.648 beneficiarias apresentou-se bimodal (Figura 7), com picos aos 20 e aos 60 anos,
sendo a média de idade de 46,4 anos (DP 23,0) e mediana de 49,0 anos (intervalo
interquartil 37,4 anos). Considerando as categorias de idade especificadas para esse
estudo (Tabela 1), a maior parte das beneficiarias (30,7%) foi classificada na faixa etaria de

50 a 69 anos, seguida da faixa de idade até 30 anos, com 29,8% da populacéo.

Figura 7. Distribuicdo da populacédo do estudo segundo idade no meio do periodo
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Tabela 1. Distribuigdo da populacao do estudo
segundo faixas etarias

Idade (em anos) n %
<30 34.175 29,8
30a39 10.451 9,1
40 a 49 14.627 12,8
50 a 69 35.254 30,7
70 ou mais 20.151 17,6

Total 114.658 100,0

Com relacdo a renda em 2010, a populacdo do estudo apresentava meédia
geométrica de R$ 4.809,95, com mediana de R$ 5.904,88 (Intervalo interquartil R$
5.073,70)

Como etapa da analise exploratoria, verificamos a distribuicdo da renda dos titulares
em 2010, segundo faixas de salarios minimos, sendo observado que a maior parcela da
populacdo do estudo estava relacionada a uma renda do titular entre 10 a 20 (36,3%) e
entre 3 a 10 salarios minimos (31,6%), considerando o salario minimo vigente em
01/01/2010, de R$510,00. No entanto, ressaltamos que a renda em questao é referente ao
beneficiario titular do plano de saude, que na populacao do estudo pode representar a renda
da prépria beneficiaria em andlise, no caso de aposentadas da empresa ou pensionistas,
mas também pode ser referente ao seu cOnjuge, pai ou filho, quando se tratar de
beneficiarias esposas, filhas e maes de empregados ou aposentados da Companhia,

respectivamente.

Considerando a categorizacao segundo “Renda por Membro da Familia”, verificamos
que a maior propor¢ao de beneficiarias apresentava em 2010 a “Renda por membro da
familia” entre 3 a 9 salarios minimos (53,5%).



Tabela 2. Distribuicao da populagéo do estudo segundo renda do titular e renda por membro da familia

Variavel

n

%

Renda do titular

Até 3 salarios minimos

3 a 10 salarios minimos

10 a 20 salarios minimos

> 20 salarios minimos
Renda por membro da familia

Até 3 salarios minimos

3 a 9 salarios minimos

> 9 salarios minimos

Total

13.316
36.287
41.614
23.441

43.663
61.299
9.696
114.658

11,6
31,6
36,3
20,4

38,1
53,5
8,5
100,0

* Considerando o salario minimo vigente em 01/01/2010 de R$510,00

Com relacdo a distribuicdo das beneficiarias, segundo unidade federativa de
residéncia (Tabela 3), a UF que concentrava em 2010 o maior quantitativo de beneficiarias

era o Estado do Rio de Janeiro (RJ) com 40.951 beneficiarias — representando 35,7% da
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populacéo total, seguido de Bahia (BA), com 20,2% da populagéo e S&o Paulo (SP) com

12,5%. Os Estados de Rondénia (RO), Acre (AC), Amapa (AP), Roraima (RR) e Mato

Grosso (MT) foram os que apresentaram menor guantitativo, todos eles com menos de 10

beneficiarias por Estado.

Segundo regido geogréfica de residéncia, a maior concentracdo de beneficiarios
esteve na regido Sudeste (54,8% da populacdo do estudo), seguida das regides Nordeste

com 35,6% da populacdo e Sul, com 6,5%, sendo que as 3 regides juntas concentraram

96,9% da populacéo de beneficiarias em estudo (Tabela 4).



Tabela 3. Distribuicdo da populagéo do
estudo segundo unidade federativa de

residéncia

Unidade

Federativa n %
RJ 40.951 35,7
BA 23.165 20,2
SP 14.342 12,5
SE 7.770 6,8
RN 5.192 45
MG 4.091 3,6
PR 3.840 3,3
ES 3.440 3,0
RS 2.581 2,3
CE 2.010 1,8
AM 1.600 1.4
PA 1.502 13
AL 1.099 1,0
SC 995 0,9
PE 821 0,7
PB 453 0,4
MA 216 0,2
DF 195 0,2
GO 110 0,1
PI 60 0,1
MS 56 0,0
TO 31 0,0
RO 7 0,0
AC 4 0,0
AP 3 0,0
RR 2 0,0
MT 1 0,0
Sem informacéo 121 0,1
Total 114.658 100,0

Tabela 4. Distribuicao da populagdo do estudo segundo regido geogréfica de residéncia

Regiéo n %
Sudeste 62.824 54,8
Nordeste 40.786 35,6
Sul 7.416 6,5
Norte 3.149 2,7
Centro-Oeste 362 0,3

Sem informacao 121 0,1

Total 114.658 100,0
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Metade de todas as mulheres fez pelo menos uma mamografia no periodo, com
frequéncias substanciais a partir dos 30 anos de idade (tabela 5, figura 8 e anexo 1). A
proporcao de mulheres de 40 a 49 anos com pelo menos uma mamografia neste periodo
foi extremamente alta, superior inclusive, a das mulheres de 50-69 anos. Um quarto das
mulheres nas faixas etarias de 40-49 e 50-69 anos realizaram 4 ou mais mamografias no
periodo considerado.

Tabela 5. Realizagdo de mamografia segundo faixas etérias

Idade (em anos) Mamografias realizadas (Frequéncia absoluta e relativa)

0 la3 4 ou mais Total
n % n % n % n
<30 33.840 99,0 334 1,0 1 0,0 34.175
30a39 6.941 66,4 3.333 319 177 1,7 10.451
40 a 49 2173 149 8805 60,2| 3.649 249 14.627
50 a 69 7597 21,5(18505 525| 9.152 26,0 35.254
70 ou mais 10.235 50,8| 7.585 37,6| 2.331 11,6 20.151
Total 60.786 53,0| 38.562 33,6| 15.310 13,4 114.658




Figura 8. Realizacdo de mamografia segundo faixas etarias
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A realizacdo de 4 ou mais mamografias mostrou tendéncia crescente com a renda
na faixa etaria de 50 a 69 anos, porém essa diferenca na propor¢ao de utilizagdo do exame
entre as trés faixas de renda foi de pequena magnitude (Tabela 6). Nas mulheres de 40-49
anos nao houve efeito aparente da renda e nas mulheres de 30 a 39 anos a tendéncia €
inversa e menos acentuada, ou seja, quanto menor a faixa de renda, maior foi a frequéncia

de mulheres com pelo menos uma mamografia.
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Tabela 6. Realizagdo de mamografia segundo renda por membro da familia estratificada por faixas etérias

Renda por membro da

Idade Mamografias realizadas (Frequéncia absoluta e relativa)

familia
(em anos) (em salarios minimos) 0 la3 4 ou mais Total

n % n % n % n
Menos de 3 14.226 99,2 122 0,8 0 0,0 14388
<30 3a9 17.963 99,0 184 1,0 1 0,0 17.631
Mais de 9 2.128 98,7 28 1,3 0 0,0 2.156
Total 33.840 99,0 334 1,0 1 0,0 34.175
Menos de 3 2.767 64,8 1425 334 76 1,8 4.268
3a9 3.657 66,7 1.734 31,6 95 1,7 5.486

30a39
Mais de 9 517 74,2 174 25,0 6 0,9 697
Total 6.941 66,4 3.333 31,9 177 1,7 10.451
Menos de 3 854 155| 3451 62,6 1.209 21,9 5.514
3a9 1.148 14,1 4,773 58,8 2.194 27,0 8.115

40 a 49
Mais de 9 171 17,1 581 58,2 246 24,6 998
Total 2173 149| 8.805 60,2| 3.649 249 14.627
Menos de 3 2.838 23,4 6.476 53,3 2.827 23,3 12.141
3a9 3.961 20,7| 10.019 52,5 5.114 26,8 19.094

50 a 69
Mais de 9 798 199 2010 50,0 1211 30,1 4.019
Total 7.597 21,5| 18.505 52,5 9.152 26,0 35.254
Menos de 3 4115 56,0 2.618 35,6 619 8,4 7.352
. 3a9 5.363 48,9 4.213 38,4 1.397 12,7 10.973

70 ou mais ]
Mais de 9 757 41,5 754 41,3 315 17,3 1.826
Total 10.235 50,8| 7.585 37,6 2331 11,6 20.151
Menos de 3 24.840 56,9 | 14.092 32,3 4,731 10,8 43.663
Total 3a9 31.575 51,5 20.923 34,1 8.801 14,4 61.299
otal

Mais de 9 4,371 45,1 3.547 36,6 1.778 18,3 9696
Total 60.786 53,0| 38.562 33,6| 15.310 134 114.658

Com relacado a realizacdo de mamografias segundo regido geogréafica de moradia
(Tabela 7), desconsiderando a regido Centro-Oeste por conta de sua baixa
representatividade, nas mulheres na faixa etaria de 50 a 69 anos, observamos que o0 maior
percentual de mulheres que havia realizado a quantidade de mamografias considerada
adequada para esta faixa etaria (1 a 3 mamografias) esteve na regiao Nordeste. No entanto,

essa também foi a regido geografica que, comparativamente as demais, concentrou o maior
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percentual de utilizacdo de 4 ou mais mamografias (27,3%) nessa faixa etaria, considerada
uma frequéncia superior a preconizada pelo Ministério da Saude (2004a).

A regido Nordeste também foi a regido que concentrou a maior proporcédo de
beneficiarias que utilizaram pelo menos uma mamografia nas faixas etérias de 40 a 49 anos
(87,7%) e de 70 anos ou mais (53,6%), faixas de idade para as quais o Ministério da Saude
nao recomenda a realizacdo de mamografias de rastreamento.

Para a faixa etaria de 30 a 39 anos, a maior propor¢ao de beneficiarias que utilizaram

pelo menos uma mamografia, esteve na regidao Sul, com 39,2% de sua populacao.



Tabela 7. Realizagdo de mamografia segundo regido Geografica de residéncia - estratificada por faixas etarias

Idade Regido Mamografias realizadas (Frequéncia absoluta e relativa)
(em anos) 0 la3 4 ou mais Total
n % n % n % n
Sudeste 19.158 98,9 210 11 1 0,0 19.369
Sul 2.138 97,2 61 2,8 0 0,0 2.199
Nordeste 11.511 99,5 55 0,5 0 0,0 11.566
<30 Centro-Oeste 110 97,3 3 2,7 0 0,0 113
Norte 903 99,4 5 0,6 0 0,0 908
Total 33.820 99,0 334 1,0 1 0,0 34.155
Sudeste 4.354 66,8 2.044 31,4 117 1,8 6.515
Sul 458 60,8 270 35,9 25 3,3 753
302 39 Nordeste 1.902 66,1 943 32,8 31 1,1 2.876
Centro-Oeste 31 77,5 9 22,5 0 0,0 40
Norte 192 73,3 66 25,2 4 15 262
Total 6.937 66,4 3.332 31,9 177 1,7 10.446
Sudeste 1.309 16,0 4.840 59,1 2.038 24,9 8.187
Sul 171 17,9 549 57,6 233 24,4 953
40 2 49 Nordeste 627 12,3 3.163 62,2 1.298 25,5 5.088
Centro-Oeste 9 23,1 22 56,4 8 20,5 39
Norte 57 16,2 225 63,9 70 19,9 352
Total 2.173 14,9 8.779 60,2 3.647 24,9 14.619
Sudeste 4.206 22,2 9.831 52,0 4.880 25,8 18.917
Sul 677 25,5 1.332 50,1 649 24,4 2.658
502 69 Nordeste 2.401 19,1 6.750 53,6 3.441 27,3 12.592
Centro-Oeste 31 27,7 62 55,4 19 17,0 112
Norte 266 28,9 504 54,7 152 16,5 922
Total 7.581 21,5 18.479 52,5 9.141 26,0 35.201
Sudeste 5.165 52,5 3.567 36,3 1.104 11,2 9.836
Sul 550 64,5 241 28,3 62 7,3 853
20 oU mais Nordeste 4.023 46,4 3.519 40,6 1.122 13,0 8.664
Centro-Oeste 35 60,3 18 31,0 5 8,6 58
Norte 441 62,6 227 32,2 37 5,2 705
Total 10.214 50,8 7.572 37,6 2.330 11,6 20.116
Sudeste 34.192 54,4 20.492 32,6 8.140 13,0 62.824
Sul 3.994 53,9 2.453 33,1 969 13,1 7.416
Nordeste 20.464 50,2 14.430 35,4 5.892 14,4 40.786
Total Centro-Oeste 216 59,7 114 31,5 32 8,8 362
Norte 1.859 59,0 1.027 32,6 263 8,4 3.149
Total 60.725 53,0 38.516 33,6 15.296 13,4 114.537




60

Verificamos que, de todas as mulheres na faixa etaria de 50 a 69 anos que realizaram
citologia oncética de colo de utero, 95,2% também foram submetidas a pelo menos uma
mamografia no mesmo periodo (Tabela 8). Observando essa utilizagdo de mamografias
nas faixas etarias para as quais este exame ndo é preconizado para rastreamento de
cancer de mama pelo Ministério da Saude, verificamos percentuais extremamente
elevados, principalmente na faixa etaria de 40 a 49 anos, na qual a quase totalidade das
mulheres que realizou citologia oncética (94,4%) foi também submetida a pelo menos uma

mamografia no mesmo periodo.

Tabela 8. Realizagdo de mamografia segundo realizacéo de citologia oncética de colo de Utero - estratificada por faixas
etarias

Realizacéo de

Idade Citologia Oncética Mamografias realizadas (Frequéncia absoluta e relativa)
(em anos) 0 la3 4 ou mais Total

n % n % n % n
Nao 17.516 99,8 43 0,2 0 0,0 17.559
<30 Sim 16.324 98,2 291 1,8 1 0,0 16.616
Total 33.840 99,0 334 1,0 1 0,0 34.175
Nao 1.600 89,3 187 10,4 4 0,2 1.791
30a39 Sim 5.341 61,7 3.146 36,3 173 2,0 8.660
Total 6.941 66,4 3.333 31,9 177 1,7 10.451
Nao 1.480 65.5 682 30,2 98 4,3 2.260
40 a 49 Sim 693 5,6 8.123 65,7 3.551 28,7 12.367
Total 2.173 14,9 8.805 60,2 3.649 24,9 14.627
Nao 6.348 68,4 2.451 26,4 475 51 9.274
50 a 69 Sim 1.249 4,8 16.054 61,8 8.677 33,4 25.980
Total 7.597 21,5 18.505 52,5 9.152 26,0 35.254
Nao 9.363 81,0 1.926 16,7 267 2,3 11.556
70 ou mais | Sim 872 10,1 5.659 65,8 2.064 24,0 8.595
Total 10.235 50,8 7.585 37,6 2.331 11,6 20.151
Nao 36.307 85,5 5.289 12,5 844 2,0 42.440
Total Sim 24.479 33,9 33.273 46,1 14.466 20,0 72.218
Total 60.786 53,0| 38.562 33,6 15.310 13,4 114.658
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Tendo em vista a baixa proporcdo de beneficiarias com menos de 30 anos que
realizaram mamografia nessa faixa etaria (1,0%), consideramos para a modelagem dos
fatores que influenciam a utilizacdo deste exame, apenas as beneficiarias com 30 anos ou

mais.

Nas analises multivariadas consideramos como categoria de referéncia para todos
os estratos de faixas etarias, a categoria “Nao realizou mamografias”. Para as mulheres de
50 a 69 anos, também executamos o modelo multinomial considerando como referéncia a
categoria “Realizou 1 a 3 mamografias”, quantidade de mamografias que tomamos neste
estudo como adequada para esta faixa etéria, tendo como base as recomendacfes para
rastreamento de céancer de mama do Ministério da Saude (2004a) e da Canadian

Partnership Against Cancer (2013a).

Na faixa etaria de 30 a 39 anos (Tabela 9), verificamos que as chances de realizacdo
de 1 a 3 mamografias foram menores na categoria de renda mais alta. Analogamente,
residir na regido Nordeste também se relacionou a uma menor chance de realizacéo de 4
ou mais mamografias em relacédo a regido Sudeste. Por outro lado, morar na regiao Sul
aumentou em 1,30 vezes (IC 95% 1,10 - 1,54) e em 2,10 vezes (IC 95% 1,34 - 3,29) a
chance de realizagao de “1 a 3” e “4 ou mais” mamografias, respectivamente, em relacédo a
regido Sudeste. A realizacdo de citologia oncotica de colo de Utero também esteve
relacionada a um aumento na chance de realizacdo de mamografias, sendo o efeito de

maior magnitude observado na realiza¢do de 4 ou mais mamografias.
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Tabela 9. Mulheres de 30 a 39 anos - Modelo final de regresséo logistica multinomial por grupo de variaveis e realizacéo
de mamografias

Variaveis 1 a 3 mamografias 4 ou mais mamografias

OR bruta (IC95%)  OR ajustada (IC 95%) OR bruta (1C95%) OR ajustada (IC 95%)

Renda por membro da familia
(em salarios minimos)

Até 3 1,00 1,00 1,00 1,00
Mais de 3 a9 0,92 (0,85 - 1,00) 0,93 (0,85 - 1,02) 0,95 (0,70 - 1,28) 0,92 (0,68 - 1,26)
Mais de 9 0,65 (0,54 - 0,78) 0,71 (0,58 - 0,85) 0,42 (0,18 - 0,98) 0,44 (0,19 - 1,01)

Regido Geografica

Sudeste 1,00 1,00 1,00 1,00
sul 1,26 (1,07 - 1,47) 1,30 (1,1 - 1,54) 2,03 (1,31 - 316) 2,10 (1,34 - 3,29)
Nordeste 1,06 (0,96 - 1,16) 0,97 (0,88 - 1,07) 0,61 (0,41 - 0,9) 0,54 (0,36 - 0,82)
Norte 0,73 (0,55 - 0,97) 0,81 (0,60 - 1,08) 0,78 (0,28 - 2,12) 0,87 (0,32 - 2,4)
Centro-Oeste 0,62 (0,29 -1,30) 0,61 (0,28 - 1,29) 0,00 (0,00 - 7,20e+30) 0,00 (0,00 - 0,00)

Realizagdo de citologia oncética
Sim 5,04 (4,30 - 5,90) 5,02 (4,28 - 5,88) 12,95 (4,80 - 34,96) 13,53 (5,01 - 36,56)
Néo 1,00 1,00 1,00 1,00

Para as mulheres de 40 a 49 anos (Tabela 10), residir na regido Norte, em relacéo a
Regido Sudeste, aumentou a chance de realizagéo de 1 a 3 mamografias, enquanto residir
na Regido Nordeste aumentou a chance de realizagdo de 1 a 3 e também de 4 ou mais
mamografias. Possuir renda de 3 a 9 s.m. ou renda de mais de 9 s.m. também foi
relacionado a um aumento da chance de realizacdo de 4 ou mais mamografias nesta

populacao.

A realizacao de citologia oncética de colo de Utero no periodo também se relacionou
a aumento expressivo das chances de realizacdo de mamografias, sendo o efeito de maior

magnitude observado para a realizacéo de 4 ou mais exames.
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Tabela 10. Mulheres de 40 a 49 anos - Modelo final de regressao logistica multinomial por grupo de variaveis e realizagéo de
mamografias

Variaveis 1 a 3 mamografias 4 ou mais mamografias

OR bruta (IC95%) OR ajustada (IC 95%) OR (IC95%) OR ajustada (IC 95%)

Renda por membro da familia
(em salarios minimos)

Até 3 1,00 1,00 1,00 1,00
Mais de 3 a 9 1,03 (0,93 - 1,14) 1,08 (0,95 - 1,22) 1,35 (1,21 - 1,51) 1,41 (1,23 - 1,62)
Mais de 9 0,84 (0,70 - 1,01) 1,1 (0,87 - 1,4) 1,02 (0,82 - 1,26) 1,36 (1,04 - 1,77)

Regido Geografica

Sudeste 1,00 1,00 1,00 1,00
sul 0,87 (0,72 - 1,04) 1,15 (0,91 - 1,44) 0,88 (0,71 - 1,08) 1,2 (0,93 - 1,56)
Nordeste 1,36 (1,23 - 1,52) 1,23 (1,08 - 1,4) 1,33 (1,18 - 1,50) 1,22 (1,05 - 1,4)
Norte 1,07 (0,79 - 1,44) 1,69 (1,17 - 2,44) 0,79 (0,55 - 1,13) 1,31 (0,85 - 2,02)
Centro-Oeste 0,66 (0,3 - 1,44) 1,20 (0,45 - 3,2) 0,57 (0,22 - 1,48) 1,08 (0,33 - 3,53)

Realizagdo de citologia oncotica
Sim 25,44 (2225’56865 25,55 (22,65 - 28,82) 77,38 (62,10 - 96,43) 77,72 (62,32 - 96,92)
N&o 1,00 1,00 1,00 1,00

Observando a tabela 11, a qual explicita 0 modelo multinomial para mulheres de 50
a 69 anos com categoria de referéncia “1 a 3 mamografias”, verificamos que ter renda maior
gue 3 salarios diminuiu a chance de nao realizacdo de mamografia, sendo este efeito de
baixa magnitude, mas, por outro lado, aumentou a chance de realizacdo de 4 ou mais
exames em relacéo a ter realizado 1 a 3 mamografias. Residir na regido Norte, diminuiu a
chance de realizacdo de 4 ou mais mamografias. Ter realizado citologia oncoética de colo
de utero, diminuiu expressivamente a chance de néo realizacdo de mamografia e quase
triplicou a chance de realizacdo de 4 ou mais exames, em relacéo a ter realizado 1 a 3

mamografias.

Na tabela 12, que explicita o modelo multinomial para mulheres de 50 a 69 anos,
utilizando como categoria de referéncia “Nao ter realizado mamografia”, observamos um
discreto gradiente na forma como a renda influenciou a realizacdo de mamografias (Tabela
12). A medida que aumentou a renda por membro da familia, maior foi a chance de
realizacdo de 1 a 3 mamografias e também de 4 ou mais, em relagédo a nao realizacéo deste

exame.
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Residir na regido Nordeste em relacdo a regido Sudeste, também aumentou a
chance de realizacdo de 4 ou mais mamografias nesta populacdo (em relacdo a nao

realizacdo de mamografias), enquanto que residir na regido Norte diminuiu esta chance.

Ter realizado citologia oncdtica, aumentou de forma expressiva a realizacdo de
mamografias, chegando a aumentar em 90 vezes a chance de realizagdo de 4 ou mais

exames.

Tabela 11. Mulheres de 50 a 69 anos - Modelo final de regressao logistica multinomial por grupo de variaveis selecionadas e realizagao
de mamografias - Categoria de referéncia "1 a 3 mamografias"

Variaveis N&o realizou 4 ou mais mamografias

OR bruta (IC95%) OR ajustada (IC95%) OR bruta (IC95%) OR ajustada (IC95%)

Renda por membro da familia
(em salarios minimos)

Até 3 1,00 1,00 1,00 1,00
Mais de 3 a 9 0,90 (0,85 - 0,96) 0,89 (0,82 - 0,96) 1,17 (1,11 - 1,24) 1,17 (1,11 - 1,24)
Mais de 9 0,91 (0,83 - 0,99) 0,84 (0,75 - 0,95) 1,38 (1,27 - 1,50) 1,40 (1,29 - 1,52)

Regido Geogréfica

Sudeste 1,00 1,00 1,00 1,00
sul 1,19 (1,08 - 1,31) 0,88 (0,77 - 1,00) 0,98 (0,89 - 1,08) 1,04 (0,99 - 1,15)
Nordeste 0,83 (0,78 - 0,88) 0,92 (0,85 - 1.00) 1,03 (0,97 - 1,08) 1,04 (0,99 - 1,1)
Norte 1,23 (1,06 - 1,44) 0,85 (0,69 - 1,04) 0,61 (0,51 - 0,73) 0,65 (0,54 - 0,78)
Centro-Oeste 1,17 (0,76 - 1,80) 1,41 (0,78 - 2,54) 0,62 (0,37 - 1,03) 0,61 (0,36 - 1,01)

Realizagdo de citologia oncotica
Sim 0,03 (0,03 - 0,03) 0,03 (0,03 - 0,03) 2,79 (2,52 - 3,09) 2,78 (2,51 - 3,08)
N&o 1,00 1,00 1,00 1,00
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Tabela 12. Mulheres de 50 a 69 anos - Modelo final de regressao logistica multinomial por grupo de variaveis e realizagéo de
mamografias - Categoria de referéncia "N&o realizou mamografias"

Variaveis 1 a 3 mamografias 4 ou mais mamografias
OR bruta (IC95%) OFZI gj;;gda OR bruta (IC95%)  OR ajustada (IC95%)
Renda por membro da familia
(em salarios minimos)
Até 3 1,00 1,00 1,00 1,00
Mais de 3 a 9 1,11 (1,05 - 1,17) 1,13 (1,04 - 1,21) 1,31 (1,21 - 1,39) 1,32 (1,21 - 1,44)
Mais de 9 1,10 (1,01 - 1,21) 1,19 (1,05 - 1,34) 1,52 (1,37 - 1,69) 1,66 (1,45 - 1,9)
Regido Geografica
Sudeste 1,00 1,00 1,00 1,00
Sul 0,84 (0,73 - 0,93) 1,14 (1,00 - 1,3) 0,83 (0,74 - 0,93) 1,19 (1,02 - 1,38)
Nordeste 1,2 (1,13 - 1,28) 1,09 (1,00 - 1,17) 1,24 (1,16 - 1,32) 1,13 (1,03 - 1,23)
Norte 0,81 (0,70 - 0,94) 1,18 (0,97 - 1,44) 0,49 (0,40 - 0,60) 0,76 (0,59 - 0,98)
Centro-Oeste 0,86 (0,56 - 1,32) 0,71 (0,39 - 1,28) 0,53 (0,30 - 0,94) 0,43 (0,21 - 0,88)
Realizagdo de citologia oncética
Sim 33,29 (30,91 - 35,85) 33,37 (30,97 - 35,95) 92,84 (18()3:;'16395 92,75 (18033;?6035
Nao 1,00 1,00 1,00 1,00

Na faixa etaria de 70 anos ou mais, verificamos que a renda por membro da familia
aumentou a chance de realizagdo de mamografias (“1 a 3” e “4 ou mais). Em relacéo a faixa
etaria de 50 a 69 anos, esse efeito da renda ganhou ainda maior magnitude. Observamos,
por exemplo, que pertencer a categoria com maior renda (Mais de 9 s.m.) chegou a triplicar

a chance de realizacao de 4 ou mais mamografias na populacdo de 70 anos ou mais.

Residir na regido Nordeste também aumentou as chances de realizagao de “1 a 3”
ou “4 ou mais” mamografias nas beneficiarias desta faixa etaria, enquanto que residir na

regido Norte, diminuiu a chance de realizacdo de 4 ou mais mamografias.

Ter realizado citologia oncética também aumentou a chance de realizacdo de

mamografias.
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Tabela 13. Mulheres de 70 anos ou mais - Modelo final de regresséo logistica multinomial por grupo de variaveis selecionadas e

realizagdo de mamografias

Variaveis

1 a 3 mamografias

4 ou mais mamografias

OR bruta (1C95%)

OR ajustada (IC95%)

OR bruta (1C95%)

OR ajustada (IC95%)

Renda por membro da familia
(em salarios minimos)
Até 3
Mais de3 a9
Mais de 9
Regido Geografica
Sudeste
Sul
Nordeste
Norte

Centro-Oeste

Realizagdo de citologia oncotica

Sim

N&o

1,23 (1,16
1,57 (1,40

0,63 (0,54
1,27 (1,19
0,75 (0,63
0,74 (0,42

1,00
-1,32)
- 1,75)

1,00
-0,74)
-1,35)
-0,88)
-1,32)

31,55 (28,93 - 34,40)

1,00

1,24 (1,14
1,69 (1,46

0,86 (0,70
1,13 (1,03
0,87 (0,70
0,72 (0,34

31,24 (28,63 -

1,00
-1,35)
-1,97)

1,00
-1,05)
-1,22)
-1,09)
-1,53)

34,08)
1,00

1,73 (1,56 -
2,77 (2,37 -

0,53 (0,4 -
1,30 (1,19 -
0,39 (0,28 -
0,67 (0,26 -

1,00
1,92)
3,23)

1,00
0,69)
1,43)
0,55)
1,71)

83,00 (71,79 - 95,97)

1,00

1,00
1,74 (1,54 - 1,97)
3,08 (2,53 - 3,75)

1,00
0,77 (0,56 -1,06)
1,19 (1,06 - 1,33)
0,49 (0,34 - 0,72)
0,64 (0,21 - 1,96)

81,51 (70,43 - 94,33)
1,00

6.2. Segunda etapa

Na segunda etapa do estudo, verificamos os desdobramentos da realizacdo de

mamografias indices na populacao original do estudo, composta por 127.044 beneficiarias

(Figura 6).

Para cada uma das faixas etarias expostas na tabela 14, foi pesquisada a quantidade

de mamografias indices realizadas e, para esses casos, foi estudada a realizacao de

exames de imagem e exames invasivos nos 6 meses subsequentes a mamografia indice e

de procedimentos indicativos de tratamento cirdrgico de cancer de mama e tratamento de

cancer nos 12 meses subsequentes. Para cada uma das faixas etarias, os resultados foram

apresentados através de 2 esquemas graficos, o primeiro considerando como 3° conjunto

o “Tratamento Cirurgico para Cancer de Mama” e o segundo esquema considerando em
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seu lugar a variavel “Tratamento de Cancer”, conforme ja detalhado na Metodologia deste

estudo (Secéo 4).

Tabela 14. Distribuicdo da populagdo da
segunda etapa por faixas etarias

Idade (em anos) n %
<30 38.465 30,3
30a39 12.419 9,8
40 a 49 15.509 12,2
50 a 69 36.728 28,9
70 ou mais 23.923 18,8

Total 127.044 100,0

Figura 9. Mulheres de 30 a 39 anos — Exames de imagem, exames invasivos e tratamentos
cirdrgicos de cancer de mama realizados ap6s as mamografias indices.

Mamografias indices - 716

Exames de imagem
95

Exames
invasivos

Tratamento
cirdrgico de
cancer de mama
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Na figura 9, observamos que, das 716 mamografias indices realizadas na populacéo
de 30 a 39 anos (situacdes de rastreamento presumido de cancer de mama), 122 (17%)
foram seguidas de algum exame de imagem, exame invasivo e/ou tratamento cirargico de

cancer de mama. Das 122, apenas 4 (3,3%) representam situa¢des nas quais o tratamento



68

cirargico de cancer de mama foi realizado. A partir desses resultados, ao considerarmos
gue a realizacdo de exames de mama subsequentes a uma mamografia indica uma
provavel existéncia de alguma alteracdo neste primeiro exame que tenha deflagrado a
necessidade investigacdo/tratamento, podemos tomar o valor de 3,3% como uma proxy do
valor preditivo positivo (VPP) da combinacéao de testes de mamografia, exames de imagem
e exames invasivos nesta populacdo. Ao considerarmos o desfecho “Tratamento de
cancer’, em vez de “Tratamento Cirurgico de Cancer”, verificamos que os valores
calculados para o valor preditivo positivo ndo se alteraram, sendo os valores idénticos, e
por esse motivo ndo expusemos figura com um segundo esquema grafico para essa faixa
etaria.

Nas figuras seguintes, encontram-se expostos 0s resultados para as demais faixas
etarias, onde apresentamos um esquema para cada um dos desfechos analisados
(“Tratamento Cirurgico do Cancer de Mama” e “Tratamento de Cancer”) e na tabela 15,
expusemos um consolidado dos desdobramentos das mamografias indices e o resultado

da proxy do VPP para cada uma dessas faixas.

Figura 10. Mulheres de 40 a 49 anos — Exames de imagem, exames invasivos e
tratamentos cirdrgicos de cancer de mama realizados ap6s as mamografias indices.
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Figura 11. Mulheres de 40 a 49 anos — Exames de imagem, exames invasivos e
tratamentos de cancer realizados apdés as mamografias indices.

Mamografias indices - 6928
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Figura 12. Mulheres de 50 a 69 anos — Exames de imagem, exames invasivos e
tratamentos cirdrgicos de cancer de mama realizados apos as mamografias indices.
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Figura 13. Mulheres de 50 a 69 anos — Exames de imagem, exames invasivos e
tratamentos de cancer realizados apdés as mamografias indices.
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Figura 14. Mulheres de 70 anos ou mais — Exames de imagem, exames invasivos e
tratamentos cirdrgicos de cancer de mama realizados apos as mamografias indices.
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Figura 15. Mulheres de 70 anos ou mais — Exames de imagem, exames invasivos e
tratamentos de cancer realizados apdés as mamografias indices.
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Tabela 15. Mamografias indices e seus desdobramentos: proxy da reconvocacgdo por resultados anormais e proxy do valor preditivo positivo, segundo faixas etarias

Exames de imagem,
exames invasivos e/ou
Faixa etaria Mamografias  tratamento cirlrgico de  Tratamentos cirdrgicos de cancer
(em anos) indices cancer de mama de mama
subsequentes a
mamografia indice*

Exames de imagem,
exames invasivos e/ou
tratamento de cancer Tratamentos de cancer
subsequentes a
mamografia indice*

n n % n % (1.C. 95%)** n % n % (1.C. 95%)*
3039 716 122 17,0 4 3,3(0,9-8,1) 122 17,0 4 33(09-81)
40 a 49 6.928 1771 25,6 47 2,65(1,9-35) 1.766 25,5 53 3,0(2,3-39)
50 a 69 15.781 3.361 21,3 122 3,6 (3,0 - 4,3) 3.425 21,7 210 6,1(53-7,0)
70 ou mais 4514 845 18,7 68 8,0 (6,3-10,0) 870 19,3 99 11,4 (9,3 - 13,7)

* Proxy da reconvocagao por resultados anormais na mamografia (abnormal call rate) — Propor¢cdo de mamografias de rastreamento (presumido) seguidas de exames de investigagdo ou
tratamento.

** Proxy do valor preditivo positivo — Propor¢éo de mamografias de rastreamento alteradas que resultaram em diagnéstico de cancer de mama.



Os resultados fornecem indicios de que ¥ da populacdo de 40 a 49 anos (25%)
tenha apresentado alteragdo na mamografia indice (proxy da abnormal call rate), levando
essa parcela da populagédo a exames subsequentes para investigacdo ou tratamento,
enquanto nas mulheres de 50 a 69 anos, esse percentual foi de cerca 21% (Tabela 15). No
entanto, a proxy do valor preditivo positivo da combinacdo de testes de mamografia,
exames de imagem e exames invasivos nesta populacdo na populacdo de 40 a 49 anos
(2,7% a 3,0%) apresentou-se inferior ao encontrado para a populacdo de 50 a 69 anos, na
gual o valor encontra-se no intervalo de 3,6% a 6,1%, considerando as duas possibilidades
de desfecho (tratamento cirargico de cancer de mama e tratamento de cancer). Também
verificamos que, a partir da faixa etaria de 40 a 49 anos, o VPP aumenta a medida que

aumenta a idade, alcancando em torno de 8,0 a 11,4%, na populacao de 70 anos ou mais.

Ainda considerando as duas possibilidades de desfecho, ao calcularmos a taxa de
deteccdo de cancer em mamografias de rastreamento (indicador descrito na secéo 4.1.2),
verificamos que cada 1.000 mamografias indices realizadas levaram ao diagndéstico de 5,6
casos de cancer de mama nas mulheres de 30 a 39 anos, 6,8 a 7,7 casos na populacdo de
49 a 49 anos, 7,7 a 13,3 casos nas mulheres de 50 a 69 anos e 15,1 a 21,9 casos em

mulheres de 70 anos ou mais.
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7. DISCUSSAO

O presente estudo forneceu indicios de que grande parte da populacdo de mulheres
beneficiarias do plano vem sendo submetida a mamografias em faixas etarias para as quais
o0 Ministério da Saude ndo recomenda a realizacdo rotineira do exame para fins de

rastreamento de cancer de mama.

O grande destaque foi a faixa etaria de 40 a 49 anos que apresentou proporcao
extremamente elevada de mulheres que haviam sido submetidas a pelo menos 1
mamografia no periodo (85,1%), percentual ainda maior que o evidenciado para a faixa
etaria de 50 a 69 anos, para a qual o Ministério da Saude recomenda o exame. Acreditamos
gue a utilizacdo proeminente do exame por essa parcela de mulheres se deva ao fato de
existirem no Brasil recomendacdes para rastreamento do cancer de mama de outras
instituicdes que divergem daquelas instituidas pelo Ministério da Saude. Os resultados
deste estudo indicam que a grande maioria dos profissionais de salude que atendem a essa
populacado esteja aderindo e prescrevendo o exame conforme recomendam a Sociedade
Brasileira de Mastologia, o Colégio Brasileiro de Radiologia e Diagndstico por Imagem e a
Federacdo Brasileira das Associacdes de Ginecologia e Obstetricia, que preconizam a
realizacdo da mamografia anual, a partir dos 40 anos de idade (Urban et al., 2012). Ao
analisarmos a influéncia da realizacdo de citologia oncética de colo de utero sobre a
realizacdo de mamografias, essa hipotese torna-se ainda mais provavel, pois verificamos
gue, de todas as mulheres que realizaram citologia oncética na faixa etaria de 40 a 49 anos,
para o qual este exame esta indicado, 94,4% realizou também pelo menos uma mamografia
no periodo. Esse resultado nos fornece importantes indicios de que a mulher que procura
0 ginecologista nessa faixa etaria tem quase 100% de chance receber também uma
solicitacdo de mamografia, mesmo sendo esse um exame nao recomendado rotineiramente
pelo Ministério da Saude para essa populacédo. No entanto ainda conhecemos pouco sobre
esses padrdes e comportamentos no Brasil, especialmente na Saude Suplementar. Grande

parte dos estudos sobre utilizacdo de mamografia no cenario brasileiro teve como objetivo
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avaliar o acesso ao exame para a faixa etaria alvo de 50 a 69 anos, mas poucos foram
agueles que investigaram 0 uso deste exame por faixas etarias ndo preconizadas pelo
Ministério da Saude buscando entender que fatores estariam influenciando nesse uso
inadequado e muitas vezes prejudicial a saude das mulheres. Encontramos, no entanto,
estudo transversal publicado recentemente e conduzido por Silva e Colaboradores (2014)
em centro de referéncia em mastologia de Recife, Pernambuco, que evidenciou que de
1.000 mamografias de rastreamento realizadas em mulheres de 40 a 49 anos, observou-
se apenas um caso de cancer de mama. No entanto, nas mulheres submetidas ao
rastreamento mamografico foi observada realizacdo de quantidade expressiva de outros
exames complementares, como ultrassonografia de mamas, puncdes e bidpsias. Foi
observado também que quase ¥4 das mamografias forneceu resultado inconclusivo (BI-
RADS 0), sendo que os autores atribuiram esse resultado ao provavel fato das mulheres
dessa idade apresentarem mamas densas, 0 que prejudica a qualidade do exame. Esse
estudo, no entanto, ndo avaliou os resultados de rastreamento de mulheres de 50 anos ou

mais, que possibilitasse a comparacao dos resultados.

A Ultima revisdo sistematica da U.S. Preventive Services Task Force (2009) concluiu
que, apesar dos problemas de falsos positivos, sobrediagnéstico e sobretratamento
existirem para todas as faixas etéarias, os resultados falsos positivos das mamografias de
rastreamento seriam mais comuns nas mulheres de 40 a 49 anos. A Canadian Task Force
on Preventive Health Care (2011) também constatou que, apesar da mamografia estar
associada a uma significativa reducéo do risco relativo de morte por cancer de mama em
mulheres nessa faixa etéria, o beneficio absoluto para este grupo etario parece ser menor
gue aquele observado para mulheres com idade mais avancgada, principalmente por conta
da menor incidéncia de cancer nas mulheres mais jovens. A revisdo sistematica utilizada
para atualizacdo do guideline canadense evidenciou ser necessario o rastreamento com
mamografia de 2.108 mulheres na faixa etaria de 40 a 49 anos a cada 2 anos durante 11
anos, para evitar uma morte por céancer, levando, no entanto, a 690 resultados falsos
positivos e 75 bidpsias desnecessarias, enquanto que na faixa de 50 a 69 anos € necessario
rastrear 720 mulheres no mesmo periodo e frequéncia, para prevenir 1 morte por cancer
de mama, resultando em 204 resultados falsos positivos e 26 mulheres submetidas a

biépsias desnecessarias.

No presente estudo observamos que a cada 1.000 mamografias indices realizadas,

6,8 a 7,7 casos de cancer de mama foram detectados na populagéo de 40 a 49 anos e 7,7
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a 13,3 nas mulheres de 50 a 69 anos, sendo esta taxa ainda maior na populacdo de 70
anos ou mais. Como nao trabalhamos com dados de mortalidade, ndo foi possivel
calcularmos o numero de mamografias necesséarias nessa populacao para evitar uma morte
por cancer de mama, assim como o percentual desses casos diagnosticados de cancer de
mama que tenha representado sobrediagndstico de cancer de mama, ou seja diagnosticos
de neoplasias que ndo evoluiriam a ponto de serem diagnosticadas clinicamente ou de

causarem mortes.

A meta canadense em relacdo a proporcéo de resultados anormais na mamografia
de rastreamento (abnormal call rate) é de até 10% para mulheres submetidas ao primeiro
rastreamento e de até 5%, para mulheres submetidas a rastreamentos subsequentes
(Canadian Partnership Against Cancer, 2013a) e os resultados dos programas de
rastreamento organizado desse pais em 2007 e 2008 evidenciaram os valores de 14,1%
para a faixa etéria de 40 a 49 anos e 13,1% para as mulheres de 50 a 69 anos. No presente
estudo, a maior propor¢cdo da proxy da abnormal call rate também foi encontrada para a
faixa etaria de 40 a 49 anos (25,6%), seguido de 21,3% nas mulheres de 50 a 69 anos. No
entanto, observamos que para todas as faixas etarias as propor¢des foram muito elevadas,
se compararmos aos resultados canadenses. Ainda que esses resultados possam indicar
um problema na qualidade das mamografias realizadas no contexto da populacdo deste
estudo, e talvez até mesmo problemas na interpretacdo da imagens levando a muitos
exames alterados ou inconclusivos que demandam investigagéo adicional, ndo podemos
afastar a hipétese de que estes dados estejam superestimados, uma vez que alguns desses
exames, principalmente exames de imagem, podem representar exames solicitados pelos
médicos em concomitancia com a mamografia e ndo em decorréncia de alteracdo neste
exame, pratica que ja havia sido observada em centro de referéncia em mastologia no
Nordeste do Brasil, em estudo conduzido por Silva e colaboradores (2014). Além disso,
apesar de termos avaliado apenas os procedimentos resultantes de mamografias nao
precedidas no ano anterior de nenhum outro procedimento indicativo de investigacao ou
tratamento de cancer de mama, ndo podemos assegurar que todas as mamografias indices
representem mamografias de rastreamento, pois alguns destes exames podem ter sido
solicitados ap0s deteccao de nédulo ou alteracdo mamaria pela propria beneficiaria ou em
exame fisico ginecoldgico, informacado a qual ndo tivemos acesso. No entanto, apesar das
limitacdes do presente estudo, os resultados encontrados estao condizentes com aqueles

evidenciados em estudo conduzido por Silva e Colaboradores (2014), que revelou 23,3%
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de mamografias com achados inconclusivos (BIRADS 0), dentre os 1.000 exames
realizados em mulheres de 40 a 49 anos em centro de referéncia em Mastologia na regiao
Nordeste do pais. Lembramos também que os beneficidrios coparticipam no custeio de
exames de imagem e punc¢fes/bidpsias, quando realizadas em nivel ambulatorial, o que

pode afetar o comportamento de utilizacdo dos exames.

De modo analogo aos resultados de 2007 e 2008 dos programas de rastreamento
organizado do Canada, que evidenciaram um aumento importante do VPP com a idade,
sendo de 2,2% para mulheres de 40 a 49 anos, 7,7% naquelas de 50 a 59 anos e de 14,1%
na populacao de 70 anos ou mais, no presente estudo, também verificamos que a proxy do
valor preditivo da combinacdo de mamografia, exames de imagem e exames invasivos
aumentou expressivamente com a idade. A proxy do VPP encontrada para ambas as
possibilidades de desfecho consideradas foi de 2,7% e 3,0% nas mulheres de 40 a 49 anos,
3,6% e 6,1% nas mulheres de 50 a 69 anos e de 8,0% e 11,4% na populacéo de 70 anos
ou mais. Esses resultados condizem com o que ja vem sendo evidenciado nos estudos
acima citados, indicando que na faixa etaria de 40 a 49 anos a ocorréncia de falsos positivos
possa ser superior, pelos motivos ja mencionados. Para a faixa etéria de 50 a 59 anos, o
parametro de referéncia estabelecido no Canada (Canadian Partnership Against Cancer,
2013a) é de um valor preditivo positivo da mamografia de rastreamento maior ou igual a 6.
O Ministério da Saude, até o0 momento ndo divulgou parametros nacionais para esses

indicadores.

O percentual expressivo de mulheres que realizaram pelo menos uma mamografia
na faixa etaria de 30 a 39 anos também nos chamou a atencdo, uma vez que nado
encontramos no Brasil nenhuma sociedade ou instituicdo que preconize a realizagcao
rotineira do exame nesta faixa etaria. Na populacdo geral verificamos que 33,6% das
mulheres nessa faixa etaria haviam realizado pelo menos uma mamografia, sendo que a
Regido Sul foi a que apresentou a maior propor¢cao de mulheres submetidas ao exame, o
total de 39,2%. Considerando a estimativa de apenas 1% da populacdo apresentar alto
risco para cancer de mama tendo indicagdo de inicio mais precoce do rastreamento, ndo
encontramos uma justificativa plausivel para este excesso de exames. Além disso, andlises
realizadas sobre os dados registrados no SISMAMA, evidenciaram que 96,2% das
mamografias realizadas no periodo de 2010 e 2011 foram classificadas como exames de
rastreamento. Portanto, a realizacdo de mamografias diagnosticas nessa faixa etaria ndo

justificaria o percentual tdo elevado de exames encontrado. Verificamos, no entanto, por
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meio de noticias veiculadas pela imprensa local uma expressiva atuacdo de parlamentares
da Regido Sul e de organizacfes ndo governamentais, que defendem a mamografia como
importante instrumento para deteccao precoce de cancer de mama para as mulheres a
partir dos 40 anos de idade. A elevada taxa de incidéncia de cancer de mama estimada
para a Regidao Sul, de 70,98/100mil mulheres, regido que lidera a estimativa apenas atras
do Sudeste para a qual estima-se 71,18 casos/100 mil (Ministério da Saude, 2014a),
também pode estar contribuindo para a maior busca de realizacdo do exame em idades
precoces, na crenca de que o exame possa trazer beneficios a saude da mulher

independente da faixa etaria.

Por outro lado, a regido Nordeste foi a que apresentou a maior proporcdo de
mulheres que havia sido submetida a pelo menos uma mamografia no periodo e a maior
chance de utilizacdo do exame nas faixas etérias de 40 a 49 e 70 anos ou mais, para as
quais o Ministério também ndo recomenda rotineiramente a mamografia para fins de

rastreamento.

A regido Nordeste foi também a que apresentou a maior proporcao de beneficiarias
gue realizaram pelo menos uma mamografia no periodo na faixa etaria de 50 a 69 anos,
com 80,9% das mulheres, enquanto a regido Norte apresentou o menor percentual (71,1%).
Considerando que neste estudo o Nordeste estd sendo em grande parte representado pela
Bahia, estado onde residem 69,9% dos beneficiarios da regido, a elevada utilizacdo de
mamografias nesta localidade condiz com os resultados evidenciados no Vigitel 2013
(Ministério da Saude, 2014d), que revelou Salvador como a capital na qual foi observada a
maior propor¢gédo de mulheres de 50 a 69 anos que havia sido submetida a pelo menos 1
mamografia nos dltimos 2 anos, com 86,4% das mulheres. No entanto, o Vigitel 2013 nédo
avaliou a realizacao deste exame nas mulheres de 40 a 49 anos e 70 anos ou mais que

possibilitasse a compara¢do com nossos resultados para essas faixas etarias.

Os resultados do presente estudo também sugerem que a renda ndo constitua um
fator limitante a realizacdo de mamografias por esta populacdo, nem mesmo para o estrato
de menor renda, provavelmente pelo fato dessas mulheres terem grande parte do problema
de acesso solucionado pela disponibilidade de um plano de saude. Para a faixa etaria de
50 a 69 anos, para a qual o exame esta indicado pelo Ministério da Saude, apesar de termos
observado um discreto gradiente na forma como a renda influenciou a realizacdo de

mamografias, verificamos que o percentual de mulheres que realizou pelo menos uma
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mamografia no periodo do estudo foi superior a 76%, em todos os niveis de renda por
membro da familia, atendendo ao parametro estabelecido pelo Ministério da Saude de 70%
para o indicador que mede a cobertura de mamografia de rastreamento na populagéo-alvo
(Ministério da Saude, 2014c), sendo a utilizacdo de 1 a 3 mamografias no periodo, muito
semelhante entre os trés estratos. Esses resultados também sugerem que a coparticipacao
dos beneficiarios na realizacdo de mamografias e outros exames ambulatoriais, que varia
de 7% a 50% a depender do nivel de renda do titular, também né&o esteja atuando como

fator limitante do acesso ao exame.

No entanto, apesar de ndo haver indicios de que o nivel de renda por membro da
familia e a coparticipacdo nos exames possam estar atuando como limitantes e trazendo
prejuizos a essa populacdo, observamos que ter maior renda por membro da familia
aumentou a chance de realizacdo de mamografias principalmente na faixa etaria de 70
anos ou mais para a qual o exame ndo estd indicado rotineiramente para fins de
rastreamento, inclusive em relacdo a frequéncia de realizacdo desses exames. Para as
mulheres nessa idade, ter renda por membro da familia de 9 ou mais salarios minimos
chega a triplicar a chance de realizacdo de 4 ou mais mamografias. Esses resultados
sugerem que as mulheres desses estratos possam ter diferentes percep¢des quanto ao
risco de cancer de mama e quanto ao beneficio da mamografia, que podem estar
contribuindo para diferentes padrbes de busca pelo exame, estando a maior renda

relacionada a um maior uso da mamografia nesta faixa etaria.

Verificamos também que a realizagdo de mamografia esteve intensamente
relacionada a realizagcdo de citologia oncética de colo de Utero em todas as faixas etarias a
partir dos 30 anos, sendo a maior magnitude do efeito observada nas mulheres de 50 a 69
anos, mesmo apos o ajuste por renda por membro da familia, no modelo multivariado. Esse
resultado parece indicar que a oportunidade da consulta com ginecologista apresenta forte

relacdo com a realizacdo da mamografia.

Os resultados deste estudo apontam para uma realizacéo rotineira de mamografia
por mulheres em faixas etarias para as quais o Ministério da Saude ndo recomenda a
utilizacdo do exame. Frente a esse cenario, torna-se preocupante a possibilidade de os
maleficios relacionados ao exame poderem suplantar seus beneficios, pois esses padrdes
de utilizacédo identificados aumentam a possibilidade de ocorréncia de sobrediagnéstico,

sobretratamento, exames falsos positivos e maior exposi¢céo a radiacdo. A proxy do VPP
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da combinacdo de mamografias de rastreamento, exames de imagem e exames invasivos
para as diversas faixas etarias nesse estudo, nos fornece indicios de que a taxa de falsos

positivos nessa populagéo seja realmente mais elevada na populagcdo mais jovem.

No entanto, € importante cautela na interpretacdo dos resultados, considerando as
limitacBes ja citadas e o fato de ndo termos tido acesso a indica¢cdo das mamografias, aos
resultados desses exames e ao histopatologico das neoplasias tratadas. Por se tratar de
uma base de dados secundaria, essas informacdes ndo se encontravam disponiveis no
sistema autorizador do plano e foi necessario criarmos mecanismos para agrupar e filtrar
informacdes quanto a realizacdo de procedimentos relacionados a investigacdo e
tratamento de cancer que nos possibilitassem obter aproximacfes dos indicadores
utilizados no contexto dos programas canadenses de rastreamento organizado, adotados
também como referéncia pelo Ministério da Saude. Por esse motivo, também optamos por
analisar dois diferentes desfechos que poderiam representar as neoplasias de cancer de
mama diagnosticadas. Em consulta ao Integrador RHC, sistema desenvolvido pelo INCA
para consolidacdo de dados provenientes de Registros Hospitalares de Cancer de todo o
Brasil, verificamos que em 2010 e 2011 apenas 7% das neoplasias malignas de mama
foram diagnosticadas em estégio IV, para o qual a cirurgia pode ndo ser indicada para
tratamento. Desse modo, entendemos que o desfecho “Tratamento Cirargico de Cancer de
Mama”, possa realmente constituir uma proxy adequada para o desfecho “Diagndstico de

Cancer de Mama”, contendo apenas discreta subestimagao.

Antes mesmo da realizac&o deste estudo, o plano de saide em questéo estabeleceu
iniciativas para melhor captagdo e organizagcdo das informagdes relacionadas ao
diagnéstico das neoplasias tratadas por seus beneficiarios. Ao final de 2013 o plano
implementou um sistema informatizado de Registro de Cancer, para possibilitar o
conhecimento da incidéncia de cancer entre seus beneficiarios, estadiamento das
neoplasias no diagndstico e distribuicdo das neoplasias ao longo de seu territério de
abrangéncia, que pudessem subsidiar iniciativas em controle de cancer (Braga MR et
al.,2014b). No entanto esses dados nao foram utilizados em nosso estudo, pois o sistema
ndo contempla registros anteriores a sua implantacdo e que seriam necessarios as nossas
analises. Acreditamos que em médio prazo esses dados ja poderdo ser utilizados para

estudos ainda mais aprofundados.
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Também tendo em vista os indicios de uso inapropriado de exames pelos seus
beneficiarios, o plano organizou ao final de 2014, férum internacional direcionado aos
profissionais de saude empregados da empresa gestora do plano de saude (Braga MR;
2014a), com o objetivo principal de atualizar e alertar esses profissionais quanto aos
possiveis riscos versus beneficios associados ao rastreamento de neoplasias. Uma das
guestdes trazidas a discussdo nessa ocasiao foi que o rastreamento do cancer de mama,
assim como alguns outros tipos de screening, como o rastreamento do cancer de proéstata,
nao tém influéncia importante na sobrevida uma vez que grande parte dos casos detectados
constituem neoplasias de curso “benigno” que nao evoluiriam clinicamente e ndo causariam
mortes (Bleyer e Welch, 2012). No entanto, o rastreamento parece proporcionar uma
percepcdo de seguranca em pessoas que acreditam que o screening seja benéfico, assim
como nos profissionais de saude que atuam no melhor interesse de seus pacientes
(Porzsolt et at., 2013). A existéncia dessa percepc¢ao, torna ainda mais desafiadora a
instituicdo de mudancas em recomendacfes antes instituidas e sacramentadas como
benéficas a populacdo, que levem a reducdo, por exemplo, da faixa etéria alvo do
rastreamento. Muitas vezes acontece do proprio paciente buscar o médico com o objetivo
prévio de receber a prescricdo do exame. Este comportamento pode ter influéncia do
importante apelo emocional nas mensagens transmitidas pela midia e por organizaces
gue incentivam o rastreamento atrelando sua realizacdo a uma pratica necessariamente
benéfica a salde, enquanto os riscos associados ao screening sao habitualmente omitidos
desses informes. Na ocasido do férum pudemos verificar alguns exemplos de andncios nos
guais esse apelo é tdo intenso, que parecem culpabilizar a mulher que opta pela néo

realizagéo do rastreamento.

Os interesses comerciais na maior utilizacdo de mamografias e consequentemente
no aumento de diagnésticos e tratamentos de cancer de mama também ndo podem ser
ignorados. A industria farmacéutica apoia e patrocina diversas Instituicdes da Sociedade
Civil (ISC) dedicadas ao tema do cancer de mama e suas iniciativas de disseminacao das
informacdes acerca dos beneficios do rastreamento, e de pressédo pela ampliacdo do

acesso a tecnologias e incorporacao de novos medicamentos no SUS (Depra AS, 2012).

Outro fator que parece dificultar a instituicio de recomendacdes mais
individualizadas ou que contemplem uma menor faixa etaria alvo para rastreamento do
cancer de mama é o chamado “paradoxo da popularidade do rastreamento” (Migowski,

2012). Quanto mais casos ocorrem de sobrediagndstico e sobretratamento por conta da
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deteccao de neoplasias de curso “benigno” nos exames de rastreamento, mais aumenta o
numero de mulheres consideradas sobreviventes de cancer e que, consequentemente,
defenderdo que o rastreamento mamografico “salvou suas vidas” (Migowski, 2012). Ocorre
também que as neoplasias menos agressivas tém longo periodo assintomatico, e por esse
motivo, tem maiores chances de serem identificadas pelo rastreamento, enquanto as
neoplasias agressivas costumam surgir no intervalo entre exames de rastreamento, sendo
diagnosticadas quando se apresentam clinicamente. Sendo assim fica a impresséo de que
0s exames de rastreamento prolongam a sobrevida, quando na verdade isso ocorre porque
0s tumores que sdo detectados no rastreamento mamografico apresentam naturalmente
um comportamento menos agressivo (viés de duracdo). Mesmo para 0S casos que
evoluirdo com sintomas clinicos e morte, o rastreamento com mamografia também
proporciona um aumento artificial da sobrevida, que na verdade representa o denominado
vies de tempo de antecipacdo (Ministério da Saude, 2010). Por conta dessas
particularidades dos estudos de rastreamento, suas conclusdes devem sempre ser
interpretadas com cautela frente as possibilidades dos vieses citados, que podem levar a
conclusbGes equivocadas acerca da efetividade dessa pratica, a exemplo do estudo

analisado por Migowski (2015).
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8. CONSIDERACOES FINAIS

O presente estudo evidenciou que a cobertura do rastreamento do cancer de mama
com mamografia em uma populagéo beneficiaria de um plano de autogestdo em saude se
revelou superior aquela estabelecida como parametro pelo Ministério da Saude para as
mulheres com idade entre 50 e 69 anos, considerando todos os niveis de renda por membro

da familia e regides geogréficas.

No entanto, num cenario no qual o problema de acesso as tecnologias em saude
esta em grande parte solucionado pela disponibilidade de um plano de autogestdo em
saude sem fins lucrativos, verificamos que outros problemas se destacam, entre eles a
utilizacao excessiva de exames. Os padrdes de utilizacdo de mamografia verificados nesse
estudo, com proporcdes expressivas de uso pelas mulheres mais jovens para as quais a
utilizacdo de exames de investigacao diagnostica apds as mamografias indices se revelou
mais elevada, porém levando a poucos diagnoésticos de cancer por conta de seu menor
valor preditivo positivo, sugerem que os beneficios da mamografia nesse contexto possam
estar sendo limitados, aumentando as possibilidades de falsos positivos e de exames
inconclusivos que desdobram na utilizacdo exames de investigacdo desnecessarios. Por
outro lado, a utilizacao expressiva da mamografia na faixa etaria de 70 anos ou mais, apesar
de levar a deteccdo de mais casos de cancer e menos falsos positivos, pode estar
favorecendo a ocorréncia de sobrediagndsticos e sobretratamentos. Essa Ultima hipotese,
no entanto, ndo pdde ser investigada no presente estudo por ndo termos analisado dados
de mortalidade.

Analogamente aos resultados evidenciados no contexto dos programas de
rastreamento organizado do Canada, verificamos que a proxy do valor preditivo positivo da
combinacdo de mamografia de rastreamento, exames de imagem e exame invasivos
aumentou com a idade. Por outro lado, a proxy da reconvocacao por resultados anormais
nas mamografias de rastreamento se apresentou extremamente elevada em todas as faixas
etarias em comparacao as referéncias canadenses, especialmente nas mulheres de 40 a

49 anos. Esses resultados apontam para a possibilidade de problemas de qualidade das
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mamografias realizadas ou mesmo da interpretacdo das imagens, que podem estar
resultando em grande proporcdo de exames inconclusivos ou com resultado alterado,
podendo indicar também que mais de um exame esteja sendo solicitado simultaneamente
para fins de rastreamento. Ressaltamos, no entanto, que esses resultados devem ser

interpretados com cautela, tendo em vista as limitacdes ja citadas deste estudo.

Por fim, consideramos que os resultados do presente estudo possam contribuir para
o melhor conhecimento dos padrdes de utilizacdo de mamografias e de seus
desdobramentos no cenario das autogestdes em saude, para os quais a literatura ainda €

escassa.

Registramos a necessidade de se buscar o equilibrio entre as forcas comerciais e de
financiamento que impactam nos custos assistenciais nos planos de autogestdo. Por um
lado, as que atuam na direcdo de ampliar excessivamente a utilizacdo de métodos
diagnosticos-terapéuticos e, por outro, as que buscam restringir 0 acesso visando o a

sustentabilidade econémico-financeira e a integralidade da operacdo em longo prazo.

Ressaltamos também a importdncia do desenvolvimento de estratégias de
comunicacdo as mulheres quanto ao balanco dos riscos e beneficios do rastreamento
mamografico. Faz-se imprescindivel também a atuacdo sobre a comunidade médica, para
gue as recomendacdes do Ministério da Saude e os resultados dos estudos de
rastreamento publicados nos Ultimos anos sejam amplamente conhecidos por esses
profissionais, contribuindo para uma decisdo mais critica e individualizada quanto a
necessidade do rastreamento e minimizando as situacdes de solicitacdo "automatica" de
mamografia para mulheres acima de 40 anos de idade que comparecem as consultas,

como indicam os resultados deste estudo.
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10. ANEXOS

Anexo 1

Realizacdo de mamografia segundo faixas etarias

Idade (em anos)

Mamografias realizadas (Frequéncia absoluta e relativa)

0 1 2 3 4 5 6 10 Total
n % n % n % n % n % n % n % n % n % n % n % n
<30 33.840 99,0 | 310 0,9 20 0,1 4 0,0 1 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 34.175
30a39 6.941 66,4 | 2.026 194 | 912 8,7 395 3,8 134 1,3 33 0,3 8 0,1 2 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0 10.451
40 a 49 2173 14,9 | 2.388 16,3 | 3.193 21,8 | 3.224 22,0| 2494 17,1 | 954 6,5 148 1,0 44 0,3 8 0,1 1 0,0 0 0,0 14.627
50 a 69 7597 215| 5507 156 | 6.128 17,4 | 6.870 19,5| 5936 16,8 (2712 7,7 | 372 1,1 | 100 0,3 21 0,1 9 0,0 2 0,0 35.254
70 ou mais 10.235 50,8 | 3.437 17,1 | 2.198 10,9 | 1950 9,7 | 148 7,4 | 706 35 99 0,5 22 0,1 14 0,1 5 0,0 0 0,0 20.151
Total 60.786 53,0 |13.668 11,9 |12.451 10,9 |12.443 10,9 |10.050 8,8 |4.405 38 | 627 05 | 168 0,1 43 0,0 15 0,0 2 0,0 114.658




