Artigo Original

Resumo

Abstract

BREAST IMAGING REPORTING AND DATA SYSTEM - BI-RADS®:
VALOR PREDITIVO POSITIVO DAS CATEGORIAS 3, 4 E 5. REVISAD
SISTEMATICA DA LITERATURA*

Fabiola Procaci Kestelman', Gustavo Anténio de Souza?, Luiz Claudio Thuler®, Gabriela Martins®,
Vivianne Aguilera Rolim de Freitas®, Ellyete de Oliveira Canella®

OBJETIVO: Avaliar artigos, na literatura, que verificam o valor preditivo positivo das categorias 3, 4 e 5 do
Breast Imaging Reporting and Data System (BI-RADS®). MATERIAIS E METODOS: Foi realizada pesquisa na
base de dados Medline utilizando os termos “predictive value” e “BI-RADS”. Foram incluidos 11 artigos nesta
revisdo. RESULTADOS: O valor preditivo positivo das categorias 3, 4 e 5 variou entre 0% e 8%, 4% e 62%,
54% e 100%, respectivamente. Trés artigos avaliaram, concomitantemente, os critérios morfolégicos das
lesdes que apresentaram maior valor preditivo positivo na mamografia, sendo nédulo espiculado o critério
com maior valor preditivo positivo. CONCLUSAO: Houve grande variabilidade do valor preditivo positivo das
categorias 3, 4 e 5 do BI-RADS® em todos os estudos, porém foram identificadas diferencas metodoldgicas
que limitaram a comparacé@o desses estudos.

Unitermos: Mamografia; BI-RADS® ; Cancer de mama.

Breast Imaging Reporting and Data System — BI-RADS®: positive predictive value of categories 3, 4 and 5.
A systematic literature review.

OBJECTIVE: To review the literature about the positive predictive value of Breast Imaging Reporting and
Data System (BI-RADS®) categories 3, 4 and 5. MATERIALS AND METHODS: A research was performed in
the online Medline database, entering the terms “predictive value” and “BI-RADS”. Eleven studies were in-
cluded in this review. RESULTS: The positive predictive values ranged respectively between 0% and 8%,
4% and 62%, and 54% and 100% for BI-RADS® categories 3, 4 and 5. Three studies have also evaluated
morphological criteria with higher positive predictive value in mammography, mass with spiculated margins
being the finding with highest positive predictive value for malignancy. CONCLUSION: A high variability was
found in the reviewed literature among positive predictive values of BI-RADS® categories 3, 4 and 5, al-

though methodological differences have been identified, limiting the comparative analysis.
Keywords: Mammography; BI-RADS®; Breast cancer.
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cidente, de acordo com as estatisticas do
Ingtituto Nacional de Cancer™®. A reducéo
da taxa de mortalidade depende da detec-
¢&o precoce, do plangjamento terapéutico
adequado e do uso da mamografia anual
como método de rastreamento®.

A mamografiapossui altasensibilidade
para detectar cancer de mama clinicamente
oculto. Umarevisio deensaiosclinicosava
liando o desempenho do método mostrou
gueasensibilidade variou entre 71% e 98%
parao exameanua ®. Porém, muitas|esdes
consideradas suspeitas, para as quais é in-
dicado estudo histopatol égico, correspon-
dem a alteragBes benignas. Nos Estados
Unidos, o valor preditivo positivo (VPP)
das biopsiasrealizadas por achados mamo-
gréficos, ou sgja, o total de lesBes malig-
nas diagnosticadas sobre o total de bidpsias
realizadas, varia entre 15% e 40%“®. O
custo e a morbidade das intervencdes para
o diagndstico dessas | esfes sdo levadosem

contaparaaconfirmagédo do uso damamo-
grafia como método de rastreamento”.

Umadasdificuldadesdaandlise do exa-
me é que grande parte das |esbes diagnos-
ticadas n&o apresenta caracteristicas patog-
nomdnicas. Knutzen e Gisvold® estuda-
ram a probabilidade de malignidade em
vérias categorias de lesbes ndo-palpaveis
detectadas na mamografia e observaram
que se os critérios morfol 6gicos dessas le-
s0es fossem considerados, ataxa de lesdes
malignas entre mul heres submetidas abiop-
sia poderia chegar a 40%.

Visando reduzir as discordancias nain-
terpretagdo da mamografia e padronizar o
laudo, o American College of Radiology pu-
blicou, em 1993, o Breast Imaging Report-
ing and Data System (BI-RADS)®. Novas
edicOes foram publicadas em 1995, 1998 e
200312 De acordo com a quarta edicdo
do BI-RADS®™?), 0s exames s#o classifi-
cados com base no grau de suspeicao das
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lesdes em: categoria 1 — sem achados po-
sitivos; categoria 2 — achados benignos;
categoria 3 — achados provavel mente be-
nignos; categoria 4 — achados suspeitos;
categoria 5 — achados altamente suspeitos.
L esBesque necessitam avaliagdo adicional,
por exemplo, com ultra-sonografia, sdo
classificadas na categoria 0, e aguelas que
tém diagndstico histopatol dgico maligno
previamente confirmado, na categoria 6.

Na ltima edi¢&o do BI-RADS® foram
incluidas sugestBes para avaliagdo das le-
sBes mamariastambém paraultra-sonogra-
fiaeressondncia magnética. Apesar de sua
grande utilidade, j& verificada com o BI-
RADS® paramamografia, 0 uso dessa no-
menclatura é recente, o que ainda gera al-
gumas criticase consideragdes quanto asua
utilizagao319),

Alguns estudos avaliam a capacidade
paraprever malignidade damamografiaca-
tegorias 3, 4 e 5, em que seriam classifica
das aslesdes com algum grau de suspei ¢éo.
Umamaneirade verificar o desempenho de
cadacategoriado BI-RADS® éavaliar ore-
sultado das |esBes que foram submetidas a
biépsia e calcular o VPP, tendo como pa
dr&o ouro o resultado histopatol dgico.

Estarevisdo daliteraturatem como ob-
jetivo avaliar o VPP das categorias 3, 4 €5
doBI-RADS®. Além disso, éredizadauma
andlise dos critérios morfol gicos utiliza-
dos para determinar a estratificacdo das
lesdes nessas categorias.

MATERIAISE METODOS

A revisdo daliteraturafoi realizadame-
diante pesquisael etréni canabase de dados
Medline, utilizando os termos “predictive
value’ e “BI-RADS ou BIRADS' paraa
procura. As publicagdesincluidas nestare-
Vvisdo cumpriram os seguintes critérios: ar-
tigos originais avaliando o VPP das cate-
gorias 3, 4 e 5; verificagdo do VPP baseado
no resultado histopatol 6gico da lesdo; tra-
balhos publicados a partir de 1998; artigos
em lingua portuguesa, inglesa ou francesa.
Foram excluidos artigosque avaliaram uma
ou duas categorias ou que n&o disponibili-
zaram 0 resumo em meio eletronico.

Osartigosoriginais selecionadosforam
avaliados na integra, de modo a confirmar
que eles preenchiam essescritérios. Dos 33
artigos encontrados ap06s a busca, nove
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cumpriram os critérios previamente deter-
minados. Utilizando-se as referéncias bi-
bliogréficas desses artigos, foram localiza-
dos outros dois artigos adequados aos cri-
térios de inclusdo e exclusdo, totalizando
11 artigos.

Os dados extraidos dos artigos foram
armazenados em planilha Excel® (Micro-
soft). Foram avaliados os seguintes itens:
periodo do estudo; nimero de lesdes estu-
dadas; idade das pacientes; tipo de lesdo
(papaveis e/ou ndo-palpaveis); método de
bidpsia; controle clinico, radiolégico ou
cirdrgico das lesdes submetidas a bidpsia
percutanea; VPP das categorias 3, 4 e 5;
andlise dos critérios morfol 6gicos.

Os VPP das categorias foram extraidos
dos artigos ou ca culados através dos dados
disponiveis, considerando-se 0 nimero de
lesbes em umadas categorias com diagnés-
tico maligno dividido pelo total de lesbes
classificadas nesta categoria e por fim
multiplicado por 100. Neste caso, foi con-
siderado maligno o resultado histoldgico
de carcinoma ductal in situ ou qualquer
tumor invasor primario da mama, confor-
me orienta o BI-RADS®(2),

Em um Unico estudo foram avaliadas
lesBes submetidas aalgum método de bidp-
Sa e |lesdes controladas radiol ogicamente.
Neste caso, o VPP foi calculado conside-
rando somente as lesbes submetidasinicial -
mente a bidpsia®, tendo o critério histo-
patolégico como padréo ouro.

RESULTADOS

Os 11 artigos foram incluidos por apre-
sentarem dados paradeterminar osVPPdas
categorias 3, 4 e 5. As caracteristicas des-
Ses estudos estdo resumidas na Tabela 1.

Em trés artigos os dados foram obtidos
exclusivamente de pacientes submetidas a
bidpsia cirdrgica’®*®. Em cinco estudos
foram avaliadas pacientes submetidas a
bidpsias percutaneas™®2® e em doisforam
verificados, conjuntamente, os resultados
de pacientes submetidas a bidpsia percuté-
nea e pacientes submetidas abidpsiacirir-
gica®™?), Liberman et al. estudaram, sepa-
radamente, pacientes submetidas abidpsia
percutanea e cirdrgica®.

Com relagdo aos estudos baseados em
bi6psias percuténeas, quatro fazem referén-
ciaao seguimento das pacientes, tanto pelo

Tabela 1 Estudos de lesdes mamérias com o VPP das categorias 3, 4 e 5 do BI-RADS®.
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BI-RADS®: valor preditivo positivo das categorias 3, 4 e 5

controle radiol 6gico das lesdes com diag-
nostico histolégico benigno quanto pela
verificag8o de resultados histol 6gicos das
lesdes submetidas posteriormente a bidp-
sia cirdirgica, como nos casos de diagnés-
tico histolégico inicial de hiperplasia duc-
tal atipica®® 2%, Nos demais artigos, estes
dados est&o incompletos. Bérubé et al.*
relataram arealizagdo de nova bidpsianos
casos de discordancia entre o laudo histo-
I6gico e 0 aspecto radioldgico da lesdo.
Doisestudos correl acionaram osresultados
histol égicos de hiperplasia atipica com os
resultados de biGpsiascirdrgicas®2??, Zon-
derland et a. descrevem o controle cli-
nico daslesdes através de dados dapropria
instituicdo e de um registro naciona de
resultados de exames histopatol dgicos.

Os estudos ndo sao homogéneos com
relacdo a selegdo das pacientes, conside-
rando o exame fisico das mameas. Oito es-
tudos fazem referéncia ao exame fisico,
sendo que quatro avaliaram somente lesdes
n&o-pal paveis1®1:2225 g os demais avalia-
ram tanto lesdes pal paveis quanto nao-pal-
paveis?>182129 Trés artigos ndo descre-
vem claramente o tipo delesfo estudada*®
2029 no entanto, 30 estudos que avaliaram
pacientes submetidas a bidpsia percuténea
orientada por estereotaxia ou por ultra-so-
nografia, 0 que pode indicar que estas le-
sdes sdo clinicamente ocultas. No estudo
deLibermanetal.®®, em queforamavalia-
das pacientes submetidas a bidpsia percu-
tanea, estes dados néo estdo bem definidos,
porém as|esdes também foram submetidas
abidpsiaorientada por ultra-sonografiaou
estereotaxia

VPP das categorias 3,4 e5

Nos 11 estudos o VPP variou entre 0%
e 8% para a categoria 3 (mediana de 2%),
entre 4% e 63% para acategoria4 (media-
na de 21%) e entre 54% e 100% na cate-
goria 5 (mediana de 89%) (Figura 1). Nos
quatro artigos em que o0 método de obten-
¢ao do resultado histopatol égico foi exclu-
sivamente bidpsiacirirgica, o VPP encon-
trado paraas categorias 3, 4 e 5 variou en-
tre 0% e 5%, 26% e 34%, e 81% e 97%,
respectivamente’5182_ Nos seis estudos
gue avaliaram lesdes submetidas somente
abidpsia percuténea, o VPP das categorias
3, 4 e 5 variou, respectivamente, entre 0%
€ 4%, 4% e 20%, e 54% e 9291922,

Radiol Bras 2007;40(3):173-177

100 o
89
g 80 PR
;‘é
o 1 163
g u
%
g‘_j 40 e
S
g 20 R .3 R
8
0 8 | ! f
Cat 3 Cat 4 Cat 5
BI-RADS

Figura 1. Valores preditivos positivos encontrados nos estudos para as categorias do BI-RADS®.

Os quatro estudos que avaliaram so-
mente |esBes no-pal pavei 617222 gpre-
sentaram variagé@o do VPP, na categoria 3,
de 0% a 2%, nacategoria4, de 20% a 34%,
enacategoriab, de 77% a97%. Os quatro
artigos que obtiveram resultados a partir de
lesBes palpaveis e ndo-pal paveisto18.2124)
encontraram variagdo do VPP, na catego-
ria 3, de 3% a 8%, na categoria 4, de 10%
a 63%, e na categoria 5, de 84% a 100%.

Critérios morfolégicos com maior VPP

Trésartigos mencionaram as caracteris-
ticas morfol 6gicas das lesdes com maior
associagdo com malignidade. Liberman et
a.® eBérubéet a.*? avaliaram as carac-
teristicas morfol 6gicas das lesdes confor-
me proposto na segunda edi¢do do BI-
RADS®®?) incluindo, para o estudo dos
nodulos, a avaliagdo da margem e da for-
ma, e para as calcificagbes, amorfologiae
adistribuicio (Tabela 2). Mendez et al.»
dividiram aslesbes em microcal cificagies,
densidade assimétrica, nddulo circunscrito,
espiculado ou com microcalcificagdes, e
densidade assimétricacom microcal cifica-

¢oes. Nos trés estudos, o nddulo espicu-
lado foi alesdo com maior VPPI92329) | j-
berman et al.® verificaram que, com re-
lag&0 aos nddulos, os critérios com maior
VPP foram margem espiculada e formair-
regular, e com relacdo as microcalcifica-
¢Oes, foram morfologia linear e distribui-
¢80 segmentar e linear. Bérubé et al .9
identificaram que os critérios morfol égicos
com maior VPP foram os nédul os densos,
nédul os com margens espi culadas e micro-
calcificagles lineares.

DISCUSSAO

Os estudos analisados com o objetivo
de verificar o VPP das categorias 3, 4 € 5
do BI-RADS® mostraram diferenca signi-
ficativa na detecgdo do cancer entre estas
categorias. Entretanto, a metodologia em-
pregada nestes estudosfoi bastante hetero-
génea, o que limitaacomparacdo dos seus
resultados. Alguns trabal hos apresentaram
informagdes|imitadas quanto aselecdo das
pacientes. Em alguns ndo ha referéncia se
aslesdes estudadas eram pal paveis ou ndo.

Tabela 2 Achados radioldgicos (segundo o BI-RADS®) com melhor desempenho para malignidade.

Estudo

Critérios morfoldgicos

VPP

Liberman et al.?®, 1998

Noédulo com margem espiculada

Nédulo com forma irregular
Microcalcificagoes com morfologia linear
Microcacificagbes com distribuicdo segmentar
Microcalcificagdoes com distribuicdo linear

81%
73%
81%
74%
68%

Bérubé et al.*?, 1998

Nédulo denso
Nédulo com margem espiculada
Microcalcificagoes com morfologia linear

90%
91%
80%
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Em outros foram avaliadas, simultanea-
mente, lesdes palpaveis e ndo-palpaveis.
Nos artigos em que nédo hé referéncia ao
tipo de lesdo estudada, o estudo histopato-
I6gico foi obtido através de bidpsia percu-
tanea orientada por esterectaxia ou ultra-
sonografia, 0 que sugere que aslesdeseram
clinicamente ocultas. A variag@o da preva
Iénciade carcinomas nesses estudose, con-
sequentemente, do VPP das categorias
pode estar relacionada com essas diferen-
¢as na selecdo de pacientes para biopsia
cirlrgica ou percutanea.

Outro fator que pode influenciar a pre-
valéncia de carcinomas é o acompanha-
mento radiol 6gico das|esdes com diagnés-
tico histopatol 6gico benigno. Em estudos
com acompanhamento das pacientes apos
biépsia percuténeacom agulhagrossa(core
bidpsia), de 14 gauge, afreqiiénciade car-
cinomas ndo-diagnosticados variou entre
0,3% e 8,2%, sendo que, com 0 acompa-
nhamento radiol 6gico, 70% desses carci-
nomas foram identificados precocemente
apo6s a bidpsia (immediate fal se negatives)
e 30% o foram mais tardiamente (delayed
false negatives)®27,

Aindacom relacéo ao niimero de carci-
nomas diagnosticados em bidpsias percu-
taneas, outra varidvel que deve ser consi-
derada é o controle delesdes subestimadas.
Por exemplo, uma lesdo diagnosticada
como hiperplasia ductd atipica, apds uma
bidpsia percutanea, pode corresponder a
carcinomaductal in situ, ou um carcinoma
ductal in situ corresponder a carcinoma
ductal invasor. Das lesdes diagnosticadas
como hiperplasia ductal atipica, quando
submetidas a core biépsia com agulha de
14 gauge, 20% a 56% correspondem acar-
cinomasnabidpsiacirdrgica, enquanto 0%
a38% daslesdes submetidasabiopsiaavé
cuo (mamotomia), com agulha de 14 gauge
ou 11 gauge, sdo subestimadas como hiper-
plasiaductal atipica. Estes dados mostram
gue guando o volume do tecido obtido na
bidpsia € maior, a taxa de subestimagéo é
menor, porém ndo é inexistente®®.

Considerando esses dados, os estudos
analisadostambém mostram caracteristicas
heterogéneas. Dos oitos artigos*>1*2° nos
quais o resultado histopatol égico foi obtido
de lesBes submetidas a bi6psia percutanea,
seis120:22-29) referem ter redlizado controle
radiol 6gico das lesdes benignas e bidpsia
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cirdrgicade determinadas | esdes benignas,
por exemplo, hiperplasia ductal atipica.
Uma vez que estas sdo duas variavels que
interferem no nimero de diagndsticos ma-
lignos, estudos que apresentem heteroge-
neidade nestes aspectos podem mostrar
diferencas nos seus resultados.

Outro fator importante para a andlise
dos VPP das categorias estarel acionado ao
uso do BI-RADS®, que pode apresentar li-
mitagBes por deficiéncias da classificacdo
ou do treinamento dos radiologistas que
v&0 utiliza10®%, Berg et al .Y avaliaram
avariabilidade inter e intra-observador do
uso da terminologia do BI-RADS®. Cinco
radiol ogistas com experiéncia em mamo-
grafiaavaliaram 103 mamogréfias de roti-
na. A taxa de concordancia entre os radio-
logistas (método estatistico kappa) apre-
sentou variagdo entre 0,16 e 0,77 para 0s
diversos achados mamograficos, mostrando
moderada variabilidade, e de 0,37 para as
categorias do BI-RADS®, que significa
concordancia discreta. Orel et a.®, em
andlise de achados de mamografias reali-
zadas em instituicoes diferentes, observa-
ram gue al gumas pacientes que eram enca-
minhadas para realizacdo de bidpsia apre-
sentavam |lesdes benignas, classificadas na
categoria 2, e portanto ndo teriam indica-
¢ao de bidpsia. Essa discrepancia foi as-
sociada com a variagdo interobservador,
tanto para descrever as lesdes quanto para
recomendar a bidpsia, e também foi rela-
cionada com variagdes na experiéncia dos
radiologistas que avaliaram as mamogra-
fias. Bérubé et al.*® associaram o baixo
VPP que obtiveram para acategoria4 com
ofato deanomenclaturado BI-RADS® ser
descritiva e pouco especifica.

Ao contrério de Bérubé et a.9, Zon-
derland et al ™ encontraram VPP maiores
para todas as categorias em comparagao
com resultados encontrados em estudos
americanos. Este achado foi atribuido ao
fato de que nos estudos americanoshduma
tendénciaem se obter um maior nimero de
diagndsticos positivos nas bidpsias para
reduzir o nimero de resultados falso-nega-
tivos nas mamografias. Este fato interfere
na selecdo das pacientes com sugestéo de
investigac8o histopatolégica. O mesmo
achado foi encontrado em um estudo com-
parando mamografias de rotina realizadas
nos Estados Unidos e no Reino Unido®?,

Com relag&o aos VPP das categorias, 0
BI-RADS® sugere valores abaixo de 2%
para a categoria 3 e acima de 95% para a
categoria 5, sendo gue cinco estudos en-
contraram valores acima do sugerido para
acategoria 318212249 & em nove artigos
os valores obtidos foram mais baixos que
0 esperado para a categoria 5729,

Concluindo, estarevisdo mostragueem
todos os estudos houve grande variabili-
dade do VPP das categorias 3, 4e 5 do BI-
RADS®. A comparago dos resultados ob-
tidos nos 11 estudos é limitada pela hete-
rogeneidade quanto a selecdo das pacien-
tes, método de bidpsia e no caso de estu-
dos que obtiveram dados de bidpsias per-
cutaneas quanto ao controle radiol 6gico
das |lesdes benignas e controle de lesdes
subestimadas. Entretanto, hAumagradagdo
na predicdo de malignidade que permite
discriminar, comrelativaseguranca, pacien-
tescom maior risco de apresentar cancer de
mama. Além disso, os estudos mostram que
apresencade nédulo espiculado revelaele-
vada associagdo com doenca maligna.
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