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RESUMO

A mama ¢ composta por tecido adiposo, tecido fibroso de sustentacdo e tecido glandular
associados a vasos sanguineos, linfaticos e nervos. Um fator de risco para o surgimento do
cancer de mama é o aumento na densidade mamografica no tecido mamario, a densidade
mamografica corresponde a quantidade de tecido fibroglandular nas mamas, apresentando-se
como um tecido radiopaco, e possui quatro classificacdes, segundo o Breast Imaging Reporting
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and Data System (BI-RADS). Mulheres com mamas densas apresentam um risco de quatro a
seis vezes maior de desenvolver carcinogénese. O carcinoma de mama pode ser dividido
conforme sua localizacdo em in sifu ou infiltrativo e a mamografia ¢ o exame mais comum na
deteccdo de cancer de mama. Esta revisao tem o objetivo de investigar os fatores que modulam
a densidade mamografica, e como esses fatores se relacionam com o aumento de mamas densas.
A pesquisa bibliografica foi realizada pelo PubMed - NCBI num periodo de nove anos em
inglés, utilizando como palavras-chaves “densidade mamografica”, “cancer de mama” e *
mamografia”. Alguns fatores podem influenciar na densidade mamografica como por exemplo
herdabilidade, raca e etnia, dieta, terapias de reposi¢cao hormonal, ingestdo de alcool, estilo de
vida, fatores reprodutivos e hormonais - como menopausa, paridade, idade ao primeiro
nascimento e idade da menarca - tamanho corporal, microcalcificacdes e faixa etaria. O cancer
de mama também ¢ menos incidente em mulheres afro-americanas e indigenas, 1sso pode ser
explicado pelos habitos de vida dessa populacdo, por exemplo: primeira gravidez mais cedo,
multiparidade, amamenta¢do prolongada e auséncia de terapias hormonais. Fatores
considerados de variavel categorica e continua, como ingestao de alcool, tabagismo e atividade
fisica ainda ndo estdo bem estabelecidas suas relagdes com o aumento ou diminui¢do da
densidade mamografica, o que requer mais estudos para chegar a resultados conclusivos. A
mamografia ainda ¢ a forma mais comum do rastreamento de cancer de mama, porém sua
sensibilidade é menor quando se trata de mamas densas, por conta disso estdo sendo utilizados
e desenvolvidos novos meétodos de diagnostico por imagem como: ressonancia magnetica,
ultrassonografia, tomossintese digital da mama e a ultrassonografia automatizada das mamas
(ABUS). Essa revisdo literaria traz estudos detalhados que visam compreender os fatores que
levam ao aumento da densidade mamografica, permitindo o melhor diagnostico e mapeamento
de grupos de risco, o que possibilita amenizar as consequéncias dessas modificagoes, a fim de
fornecer medidas preventivas contra o cancer de mama.

Palavras-chave: densidade mamografica, Cancer de mama, mamografia.

ABSTRACT

The breast is made up of fatty tissue, supporting fibrous tissue, and glandular tissue associated
with blood vessels, lymphatics, and nerves. A risk factor for the appearance of breast cancer is
the increase in mammographic density in the breast tissue, mammographic density corresponds
to the amount of fibroglandular tissue in the breasts, presenting itself as a radiopaque tissue,
and has four classifications, according to Breast Imaging Reporting and Data System (BI-
RADS). Women with dense breasts are four to six times more likely to develop carcinogenesis.
Breast carcinoma can be divided according to its location into in situ or infiltrative, with
mammography being the most common test to detect breast cancer. This review aims to
investigate the factors that modulate mammographic density and how these factors relate to the
increase in dense breasts. The literature search was performed by PubMed - NCBI over a period
of nine years in English, using as keywords “mammographic density”, “breast cancer” and
“mammography”. Some factors can influence mammographic density such as heritability, race
and ethnicity, diet, hormone replacement therapies, alcohol intake, lifestyle, reproductive and
hormonal factors - such as menopause, parity, age at first birth and age at menarche - body size,
microcalcifications and age group. Breast cancer is also less common in African-American and
indigenous women, which can be explained by the lifestyle habits of this population, for
example: earlier first pregnancy, multiparity, prolonged breastfeeding and absence of hormone
therapies. Factors considered as categorical and continuous variables, such as alcohol intake,
smoking and physical activity, their relationship with the increase or decrease in
mammographic density 1s still not well established, which requires further studies to reach
conclusive results. Mammography is still the most common form of breast cancer screening,
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but its sensitivity 1s lower when it comes to dense breasts, because of this, new imaging
diagnostic methods are being used and developed, such as: magnetic resonance imaging,
ultrasound, digital tomosynthesis. of the breast and automated breast ultrasound (ABUS). This
literary review brings detailed studies that aim to understand the factors that lead to an increase
in mammographic density, allowing a better diagnosis and mapping of risk groups, which
makes it possible to mitigate the consequences of these changes, in order to provide preventive
measures against breast cancer.

Keywords: mammographic density, Breast cancer, mammography.

1 INTRODUCAO

O cancer de mama ¢ responsavel por cerca de 500 mil mortes anuais em todo o mundo,
sendo a principal causa de morte relacionada ao cancer (NAZARI e MUKHERIJEE, 2018). Um
dos fatores mais importantes que contribuem para o aparecimento do cancer de mama € o
aumento na densidade do tecido mamario fibroglandular, aproximadamente 50% das mulheres
acima dos 50 anos possuem densidade mamaria elevada (NAZARI e MUKHERIJEE, 2018).

A densidade mamografica corresponde a quantidade de tecido fibroglandular, que
envolve fibroblastos, células epiteliais e tecido conjuntivo denso em uma mama.
Radiologicamente, o tecido mamario ¢ radiopaco, ou seja, sdo tecidos densos que impedem a
passagem dos raios X por 1sso que aparecem branco em uma mamografia (NAZARI e
MUKHERIJEE, 2018). Além disso, o tecido mamario € composto por tecido adiposo que
corresponde a regiao radiotransparente das mamas (NAZARI e MUKHERIJEE, 2018).

O sistema de relatorios e dados de imagem da mama classifica a densidade mamografica
em quatro categorias: nivel um refere-se a um tecido mamario com presenca de muito tecido
adiposo, com densidade mamografica entre 5-24%; o nivel dois define um tecido mamario
gorduroso mas com densidade entre 25-49%; o nivel trés ¢ descrito como um tecido
heterogéneo com densidade de tecido de 50-75% e por fim; o nivel quatro apresenta uma
densidade mamografica acima de 75% com pouco ou nenhum tecido adiposo. Mulheres que se
enquadram no nivel trés ou quatro, sao classificadas com densidade mamografica elevada
(NAZARI e MUKHERIJEE, 2018).

Mulheres com densidade mamografica acima de 75% possuem um risco de quatro a seis
vezes maior quando comparadas a mulheres com densidade mamografica nivel um, tal relacao
se da porque a alta densidade percentual reflete a exposi¢do do estroma mamario e do epitelio
a fatores hormonais e de crescimento, que pode favorecer o seu crescimento e provocar

carcinogénese (MORAN ez al, 2019).
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Segundo o Breast Imaging Reporting and Data System (BI-RADS) , sdo incluidas
algumas categorias de densidade mamaria nos relatorios: quase inteiramente gordurosos; areas
dispersas de densidade fibroglandular; heterogeneamente densas, que pode prejudicar a
deteccdo de pequenas massas; e extremamente densa, que diminui a sensibilidade da
mamografia. Uma maior eénfase ¢ colocada no efeito de mascaramento, que sd3o mamas que em
determinada area sdo densas, e pequenas areas nao calcificadas podem ser escondidas e devem
ser classificadas como heterogeneamente densas (VOURTSIS er al, 2018).

Outro fator a ser considerado quando tratamos de densidade mamografica é a genética.
A predisposicdo genctica tem forte associagdo com possivel desenvolvimento de cancer de
mama, area densa e microcalcificagdes. Microcalcificagdes sdo depositos de célcio que podem
ser encontrados no tecido fibroglandular, vasos mamarios e ductos, eles servem como
indicadores de cancer de mama e podem ser identificados em 30 - 50% dos casos
acompanhados. Identificar microcalcificacdes em estagio inicial favorece melhor
acompanhamento clinico individualizado e se ha necessidade de fazer exames adicionais, alem
disso, o historico familiar de cancer de mama em parentes de primeiro grau pode aumentar 2
vezes a chance de desenvolvimento. Sua herdabilidade varia de 27% a 31% (HOLOWKO ef al,
2020).

A densidade mamografica ¢ um importante fator de risco para cancer de mama,
mulheres com mamas extremamente densas tem risco de quatro a seis vezes maior de
desenvolver cancer que mulheres com mamas gordurosas. Desta forma a densidade
mamografica esta associada a alguns modelos de risco, pois estima-se que ela seja responsavel
por 39% do cancer de mama pré-menopausa e 26% pos-menopausa. Além disso, a densidade
mamaria diminui a sensibilidade da mamografia - de 85,7% -88.8% em mulheres com seios
quase totalmente gordurosos para 62,2% -68,1% em mulheres com seios extremamente densos
- por conta do mascaramento de canceres ndo calcificados, atrasando o diagnostico. Sua
sensibilidade pode ser ainda menor quando comparada a ultrassonografia e a ressonancia
magnetica (VOURTSIS ez al, 2018).

Nas ultimas trés décadas, alguns fatores importantes da densidade mamografica sio
relevantes, dentre eles: estilo de vida, influéncias genéticas, fatores reprodutivos, ingestdo de
alcool, tabagismo, medidas de crescimento e tamanho corporal. A medida que novas relacdes
entre densidade mamografica e cancer de mama surgem, € necessario mais estudos com relacao
a diferencas étnicas nos resultados de cancer de mama, uma vez que o estilo de vida, fatores

sociais e ambientais devem ser considerados (OPPONG ez al, 2017).
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O objetivo desta revisdo ¢ destacar quais sdo os principais fatores que modulam a
densidade mamografica, e como esses fatores impactam na densidade das mamas de mulheres

na pre e pos-menoupasa.

2 METODOLOGIA
Para a realizacdo desta revisdo bibliografica foi utilizada base de dados do Centro
Nacional de Informagdes sobre Biotecnologia (NCBI) que engloba plataformas como o
PubMed, PMC e OMIM. Foram utilizadas as seguintes palavras-chaves: densidade
mamografica, cancer de mama, mamografia, utilizando-se os operadores booleanos OR e AND.
Determinou-se um periodo de busca entre os anos de 2013 e 2022, utilizando artigos

cientificos em inglés.

3 DESENVOLVIMENTO
3.1 ANATOMIA DAS MAMAS

As mamas sdo compostas por tecido adiposo, tecido fibroso de sustentacdo e tecido
glandular associados a vasos sanguineos, linfaticos e nervos (MOORE, 2014). A base da mama
¢ a regido mais larga que esta em contato com a fascia muscular sobre o musculo peitoral maior,
musculo serratil anterior e aponeurose do musculo obliquo externo do abdome (HANKIN;
MORSE; BENNETT-CLARKE, 2014). Na regido externa, a mama apresenta a papila mamaria
onde se abrem os ductos lactiferos e a ar¢ola mamaria que contém glandulas sudoriparas e

sebaceas (LAROSA, 2016). Ademais, as mamas sao divididas por um sulco intermamario

(HANKIN:; MORSE; BENNETT-CLARKE, 2014).

Figura 1: Corte sagital mostrando a anatomia da mama ndo lactante.
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Fonte: HANKIN: MORSE; BENNETT-CLARKE, 2014
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Figura 2: Vista anterior da mama feminina
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Fonte: LAROSA, 2016.

Cada glandula mamaria consiste em 15 a 20 lobulos de glandulas tubuloalveolares
compostas, sendo cada lobulo separado por tecido conjuntivo denso e tecido adiposo, cuja
funcdo ¢ a secrecao de leite. As glandulas mamarias sdo compostas por por¢oes dilatadas os
seios galactoforos, e varias ramificacoes desses seios, os ductos galactoforos. Durante a
lactacdo, ha crescimento de inumeros alvéolos nas extremidades dos ductos galactoforos que

cresceram e se ramificaram (JUNQUEIRA; CARNEIRO, 2017).

Figura 3: Glandulas em estado de repouso
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Fonte: .TUNQU'EIRA CARNE]RO 2017.

3.2 FISIOPATOLOGIA DO CANCER DE MAMA

Os carcinomas de mama podem ser classificados como in siru ou infiltrativo, de acordo
com a sua localizacdo. Os canceres de mama ndo invasivos sao subdivididos em: carcinoma
ductal in situ (CDIS) e carcinoma lobular in situ (CLIS). O CDIS possui variagdes histologicas
e apresenta calcificacdes frequentes e por esse motivo, a propor¢ao de diagnostico com o uso

de mamografia nesses casos aumenta de 5% para 40%. Por sua vez, o CLIS possui aparéncia
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uniforme e raramente esta associado a calcificacdes, quando um individuo desenvolve
carcinoma com diagnostico prévio de CLIS pode ocorrer na mama acometida ou ndo e
geralmente ¢ o carcinoma lobular invasivo, mas pode ser o carcinoma ductal invasivo
(KUMAR; ABBAS; ASTER, 2013).

Os carcinomas invasivos tendem a se fixar nos musculos peitorais ou fascia profunda
da parede do térax e da pele, provocando depressdes na pele ou no mamilo. O carcinoma lobular
invasivo esta associado ao CLIS adjacente e as suas células invadem individualmente o estroma,
pois ha a presenca de mutacdes que anulam a funcdo da E-caderina. No carcinoma inflamatorio
ha o bloqueio de espacos linfaticos dérmicos resultando na formacado de edema, além disso ha
a formacdo de metastases para locais distantes e a sobrevida total de cinco anos € inferior a
50%. O carcinoma medular € raro e esta associado a mulheres com muta¢ao no gene BRCA I
e aquelas que ndo apresentam receptores de estrogénio e progesterona e ndo superexpressam
HER2/NEU. No carcinoma coloide, as células tumorais produzem grande quantidade de
mucina extracelular que disseca para dentro do estroma. Ja os carcinomas tubulares se
apresentam como massas palpaveis e sdo detectados como densidades mamograficas
irregulares. E por fim, sdo classificados como carcinoma ductal invasivos todos os carcinomas
que ndo podem ser subclassificados em nenhum dos tipos supracitados (KUMAR:; ABBAS;
ASTER, 2013).

3.3 MAMOGRAFIA

O estudo da mamografia se iniciou em 1913 a partir de um estudo radiografico realizado
pelo cirurgido alemao Albert Salomon, que relacionou os achados macroscopicos encontrados
nas imagens com os sinais microscopicos de doencas mamarias. Atualmente - com a somatoria
dos estudos realizados, juntamente com o avanco da tecnologia, melhoria dos equipamentos e
das técnicas - € possivel o rastreamento do cancer de mama e sua detec¢do cada vez mais
precoce (INSTITUTO NACIONAL DO CANCER JOSE ALENCAR GOMES DA SILVA,
2019).

Antes da mamografia, ¢ realizada a anamnese, que € um questionario para reconhecer
fatores que possam influenciar na interpretacdo do exame. Na anamnese consta, dentre outras
perguntas: idade, condi¢cdo menstrual, possibilidade de gravidez, uso de hormonios, e
informacdes sobre cirurgias e radioterapia. A qualidade da imagem € essencial para
interpretacdo, por conta disso, a habilidade do técnico no posicionamento e a compressao da
mama sao importantes (INSTITUTO NACIONAL DO CANCER JOSE ALENCAR GOMES
DA SILVA, 2019).
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A compressao serve para incluir a maior parte do tecido na mamografia, de forma mais
uniforme possivel, sem dobras da pele ou projecdes de outras partes do corpo sobre a imagem.
Além disso. a imagem nao deve perder sua definicdo, por conta da movimentacao da paciente.
Além da compressdo, tambem deve ser realizado o controle da exposicdo, realizado pelo
posicionamento da fotocélula, que fica abaixo do bucky, ela deve ser ajustada de forma que a
mama a cubra por completo, porém, nos mamografos digitais diretos (DR) o controle da
exposicao ¢ automatizado. Depois, deve ser feita a escolha do receptor de imagem correto, caso
contrario, regides da mama podem ficar excluidas da imagem ou pode haver sobreposicdo de
estruturas, o que dificulta a interpretacdo do resultado. Apos o ajuste correto do equipamento,
sio feitas as incidéncias (INSTITUTO NACIONAL DO CANCER JOSE ALENCAR GOMES
DA SILVA, 2019).

Para melhor analise do tecido, sdo feitas incidéncias basicas, podendo ser feitas também,
incidéncias adicionais e manobras. Dentre as incidéncias basicas estdo: craniocaudal (CC) e
mediolateral-obliqua (MLO). A incidéncia CC inclui toda a por¢ao lateral e medial da glandula
mamaria, exceto a regido axilar. A radiografia ¢ realizada com os feixes de raios X indo da
cabeca em direcio aos pés (INSTITUTO NACIONAL DO CANCER JOSE ALENCAR
GOMES DA SILVA, 2019).

Figura 4:

Fonte: Acervo Mama Imagem. cortesia da Dra. Selma Bauab.
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Figura 5:

Fonte: Acervo Mama Imagem, cortesia da Dra. Selma Bauab.

Figura 6: Incidéncia cranio-caudal posicionada de maneira correta com presenca de glandula, camada adiposa
posterior e misculo grande peitoral.

Mama direita Mama esquerda

Fonte: Acervo Mama Imagem, cortesia da Dra. Selma Bauab.

Figura 7: Quadrantes laterais e mediais com regido retroareolar e regido central.
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Fonte: Acervo Mama Imagem, cortesia da Dra. Selma Bauab.
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A incidéncia MLO inclui o tecido junto a parede do torax e a cauda axilar (INSTITUTO
NACIONAL DO CANCER JOSE ALENCAR GOMES DA SILVA, 2019).

Figura 7: Incidéncia meédio-lateral obliqua com presenca de glandula, camada adiposa posterior, musculo grande
peitoral abaixo da linha do mamilo e sulco inframamario.

Mama direita 'V’ iama esquerda

Fonte: Acervo Mama Imagem, cortesia da Dra. Selma Bauab.

As incidéncias adicionais sdo: CC exagerada lateralmente, CC exagerada medialmente,
caudocranial, médio-lateral, lateromedial e axilar. Todas tém como base visualizar alguma
regido especifica da mama que ndo foi possivel avaliar com as incidéncias basicas. As manobras
sd0 posicionamentos especiais para problemas especificos e podem ser feitas em qualquer
incidéncia, dentre elas estdo: compressdo seletiva, ampliacdo geomeétrica ou verdadeira,
assoclacao entre compressao seletiva e ampliacao geomeétrica, angular, rotacional, tangencial e
Eklund (INSTITUTO NACIONAL DO CANCER JOSE ALENCAR GOMES DA SILVA,
2019).
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Figura 8: Manobra de Eklund na incidéncia cranio-caudal.
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Fonte: Acervo SQRI e Eklund et al., 1988

Existem dois tipos de mamografia: a convencional e a digital. Na mamografia
convencional sdo utilizados filmes, e a qualidade da imagem depende da densidade otica, que
¢ ajustavel. Ja na mamografia digital, o brilho e contraste da imagem podem ser ajustados a
partir de um monitor de video (INSTITUTO NACIONAL DO CANCER JOSE ALENCAR
GOMES DA SILVA, 2019).

4 RESULTADOS E DISCUSSAO

A mamografia ¢ a forma mais utilizada para detectar cancer de mama (CM), porém ¢
limitante, pois a densidade mamografica (DM) diminui a sensibilidade desse exame para
deteccdo de mamografia de rastreamento, além da propria densidade mamografica ser um fator
independente para o cancer de mama, além de mulheres com seios mais densos terem maior
risco de desenvolvimento dessa doenga em relacdo a mulheres com seios menos densos. A falta
de contraste entre o cancer e o tecido mamario, que na imagem, aparece branco, torna o
diagnostico mais suscetivel a erros, com falsos positivos ou falsos negativos, nesses casos, para
melhor rastreamento, a ressonancia magnética, a ultrassonografia e tomossintese digital da
mama podem complementar a mamografia. (NAZARI e MUKHERIJEE, 2018).

Alguns fatores podem influenciar a densidade mamografica: herdabilidade, raca e etnia,
dieta, terapias de reposicdo hormonal, entre outros. Tratamento com tamoxifeno e terapias de
reposi¢ao hormonal, como por exemplo, a combinacdo de estrogénio e progesterona sdo
conhecidos por aumentar a DM (NAZARI ¢ MUKHERIJEE, 2018). Outro ponto a ser

considerado ¢ a idade da mulher, no cancer de mama, paciente jovens sdo consideradas
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mulheres com menos de quarenta anos, e embora seja uma ocorréncia rara, também ¢
clinicamente valida, ja que nessa idade, o tratamento ¢ diferente, por conta das caracteristicas
biologicas. Nesses casos, a doenga € mais agressiva, prognostico menos favoravel e expectativa
de vida menor, comparado a pessoas mais velhas. Além disso, preservacao da fertilidade,
possibilidade de continuar a gravidez e amamentac¢do sdo condi¢cdes que devem ser observadas
nessas pacientes, e tambeém, € um problema social, uma vez que a doenca se apresenta em uma
fase de maior atividade familiar e profissional (RADECKA er al, 2016).

O CM ¢ menos prevalente em populagdes afro-americanas em relacdo a mulheres
brancas, porém a doenca ¢ mais precoce € 0s tumores sao mais agressivos. As mulheres
indigenas também tém menor chance de desenvolver a doenca quando comparadas a mulheres
sem descendéncia indigena. No Brasil, a incidéncia do CM nessa populagdo € muito baixa e em
algumas populacoes indigenas ndo foi encontrado nenhum caso da doenca, como no grupo
Xavantes do estado do Mato Grosso. Isso pode ser explicado pelos habitos de vida, como:
primeira gravidez mais cedo, multiparidade, amamentacdo prolongada e auséncia de terapias
hormonais. Outras hipoteses para menor incidéncia nessa popula¢do incluem menor expectativa
de vida e subnotifica¢do. Porém outros habitos podem ser considerados fatores de risco, como:
sedentarismo, sobrepeso e obesidade. Um estudo realizado no municipio de Oiapoque, no
Amapa, constatou que ndo tinha nenhum caso de CM na populacdo indigena local e poucos
casos de densidade mamografica, que foram associados a idade, menopausa e ao nivel do
hormonio foliculo estimulante (FSH) e de estrogénio (SECCO er al, 2017).

Um estudo coorte com 24.840 mulheres com idade media de 62 anos e IMC meédio de
28 evidenciou por meio de mamografia digital com maquina Hologic ¢ GE que os fatores
reprodutivos como menopausa, paridade, idade ao primeiro nascimento e idade da menarca
obtiveram associacao estatistica relevante com a densidade mamaria. Mulheres pos-menopausa
apresentaram uma densidade percentual (DP) 3,5% menor em relacdo as mulheres pre-
menopausa, ademais houve também uma reducéo de 4,2 cm” na area densa (DA.) Mulheres que
engravidaram aos 40 anos ou mais, mostraram uma DP 2,4% e DA 3,3 cm” maior em relacio
aquelas que deram a [uz antes dos 20. Além disso, mulheres que menstruaram pela primeira vez
acima dos 16 anos foram estimadas com 4rea densa 2,4 cm” maior e densidade percentual 2,9%
maior quando comparadas as mulheres com idade de menarca abaixo dos 10 anos de idade
(ALEXEEFF et al, 2019).

Moran et al. (2019) analisou os preditores de densidade mamografica entre 156
mulheres com historico familiar de cancer de mama. Entre os fatores de risco hormonais e

reprodutivos, mulheres pré-menopausicas com parto apresentaram menor densidade
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mamografica em associacdo ao aumento do numero de nascidos vivos. Entre as mulheres pos-
menopausa com paridade que tiveram dois ou mais nascidos vivos apresentaram areas nao
densas médias ajustadas mais altas de 143,0 cm?® e 146,4 cm’, respectivamente, em comparacio
com 95,1 cm’ entre as mulheres que tiveram um filho vivo. Em relacio aos fatores de risco
antropomeétrico, ambos os grupos de mulheres pré e pos-menopausa com peso corporal elevado
tiveram uma densidade percentual meédia ajustada significativamente mais baixa (17,6% e
8,7%, respectivamente) e uma area ndo densa média ajustada maior (165,2 cm? e 184,8 cm?,
respectivamente) em comparacao com mulheres com baixo peso corporal (MORAN ez al.,
2019).

Mulheres na pré-menopausa que relataram fumar pelo menos trés magos de cigarro por
semana tiveram uma area densa média ajustada inferior de 25,5 cm” em comparacio com 48,1
cm? entre as mulheres que fumaram menos macos por semana. Mulheres que relataram fumar
por pelo menos 14 anos tiveram uma densidade percentual meédia ajustada significativamente
menor (15,8%) e uma area densa média ajustada (25,3 cm?) em comparacio para mulheres que
fumaram por um periodo mais curto. O aumento da durac¢do do tabagismo e o numero de macos
de cigarros fumados por semana foi associado com densidade percentual significativamente
menor. Entre as mulheres na pos-menopausa que relataram fumar, as ex-fumantes tiveram uma
densidade percentual média ajustada significativamente maior, uma area densa meédia ajustada
maior e uma area nao densa media ajustada inferior em comparacdo com nunca fumantes
(MORAN et al., 2019).

Shang ef al. (2021) avaliaram a distribuicdo da densidade mamaria e os fatores de
influéncia importantes em 9.412 mulheres chinesas que foram identificadas a partir do Projeto
de Técnicas de Triagem e Intervencao para Cancer de Mama e Colo Uterino. A idade, o nivel
de escolaridade, o historico de doencas benignas da mama, o estado da menopausa e o IMC
foram reconhecidos como fatores relevantes independentes da densidade mamaria. Um
nomograma foi posteriormente estabelecido com base nesses fatores para prever a
probabilidade de mama densa. Por exemplo, para uma mulher de 45 a 49 anos, com ensino
superior, sem historico de doencas benignas da mama, nem de amamentacgdo, que esta na pre-
menopausa e com IMC de 18,5 a 24,9, a pontuacdo de cada fator fo1 87,19, 0, 13, 48 e 39,
respectivamente, totalizando um escore final de 206, o que pode ser interpretado como uma alta
probabilidade (cerca de 0,90) de mamas densas (SHANG ez al., 2021)

Um total de 28.388 mulheres com idades entre 45 e 65 anos, que foram rastreadas por
mamografia, foram incluidas no estudo. Destas, 49.2% foram categorizadas como mamas

densas (densidade BI-RADS 3 e 4) e 50.8% como mamas gordurosas (densidades 1 e 2 BI-
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RADS). Status pos-menopausa e maior numero de nascidos vivos foram inversamente
associados com DM, enquanto doenca benigna da mama prévia e idade posterior ao primeiro
nascimento foram associados positivamente com DM. Além disso, o estudo comparou a
densidade mamografica entre mulheres chinesas e americanas e no geral, os seios densos
representaram 49,49% nos chineses, 48,77% nos brancos, 61,66% nos americanos asiaticos e
46,15% nos afro-americanos. Na analise, os seios das mulheres chinesas eram mais densos do
que os das americanas no grupo de mais de 50 anos, mas menos densos do que os de outras
mulheres no grupo de menos de 50 anos (DAI er al., 2014).

A analise de 189 mulheres com idade média de 50 anos associou o alto consumo de
alcool, mais de 7 por¢des por semana, com a elevacdo de aproximadamente 8% da densidade
percentual meédia das mamas, o que coincide com valores de outros fatores de risco de cancer
de mama conhecidos por modificar a densidade mamografica. Ademais, as mulheres que
consumiram mais de 7 porcdes por semana de alcool tiveram um aumento de 8 cm? na area
densa em comparacido com aquelas que ndo bebiam. O consumo de dlcool nao foi relacionado
com a area nao densa e os pesquisadores incluiram o alcool como uma variavel categorica e
continua (QUANDT ez al., 2015).

Um estudo realizado em 2016, analisou dois padrdes alimentares que poderiam estar
associados ao risco de desenvolvimento de cancer de mama: padrdo alimentar ocidental
associado ao risco aumentado e padrdo alimentar mediterraneo protetor. O padrdo alimentar
ocidental foi caracterizado por ter uma alta ingestdo de laticinios com alto teor de gordura, carne
processada, grdos refinados, doces, bebidas caldricas, comidas de conveniéncia (refeicoes
prontas), e molhos e pouca ingestdo de laticinios com baixo teor de gordura e de graos inteiros.
Ja o mediterraneo foi caracterizado pela alta ingestdo de peixes, vegetais, legumes, batatas
cozidas, frutas, azeitona e oleo vegetal e baixa ingestdo de sucos. O estudo foi realizado com
3.548 mulheres, e identificaram que enquanto a dieta mediterranea ndo estava associada a
densidade mamografica, a dieta ocidental estava associada ao aumento da densidade
mamografica apenas em mulheres com sobrepeso e obesas. Portanto, estudos maiores sdo
necessarios para confirmar o efeito da dieta sobre a densidade mamografica (CASTELLO et al.
2016).

Outro estudo realizado em 2013, visou examinar o efeito do tabagismo. alcool e
atividade fisica na DM em 1.147 mulheres pos menopausa sem cancer de mama. O efeito do
alcool no risco de cancer de mama ja esta bem estabelecido, e biologicamente existem
mecanismos plausiveis que explicam essa relacdo, como o dano direto no DNA, aumento da

susceptibilidade da glandula mamaria e niveis elevados de hormonio sexual, esse efeito € ainda
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maior quando ha o uso de terapia de reposicao hormonal (TRH). Ja no efeito do tabagismo e da
atividade fisica sobre a densidade mamografica, sdo necessarios mais estudos para determinar
essas relacoes de forma clara (BRAND er al, 2013).

Tendo em vista a limitacdo da mamografia em mamas densas, o desenvolvimento de
novas ferramentas de rastreamento sdo necessarias, uma delas € a ultrassonografia automatizada
das mamas (ABUS - automated breast ultrasound). A ABUS ¢ uma ferramenta auxiliar,
complementar a mamografia para o rastreamento de cancer de mama e tem suas vantagens e
desvantagens. Dentre as vantagens estdo: avaliacdo padronizada de toda a mama, com
possibilidade de dupla leitura e poder ser realizada por técnicos em radiologia, otimizando o
tempo medico. As imagens sdo, entdo, reconstruidas e analisadas por medicos especialistas em
imaginologia mamaria, e podem ser exibidas em trés dimensdes: longitudinal, transversal e
coronal. Embora seja menos utilizada para o diagnodstico em si, também ¢ possivel realizar a
reconstruc¢do tridimensional. Essa técnica também ndo apresenta riscos previsiveis aos
pacientes. Uma de suas limitacdes ¢é a incapacidade de avaliar a regido axilar, apesar disso, os
principais motivos de exclusdo de exames que utilizaram essa técnica foram: a falta de
compressao, casos de perda da regido mamaria e artefatos. Vale lembrar que, como a ABUS ¢
um metodo de rastreio em mamas densas e heterogeneamente densas na mamografia, ndo ¢
indicado sua realizacdo em pacientes com proteses ou cirurgias recentes (CALAS er al, 2020).

No Brasil ndo existem estudos que avaliem se a ABUS realizada por técnicos € um
exame operador-dependente e nem de estudos inconclusivos por causa de erros de aquisi¢ao
das imagens. Para que este novo método seja aceito na pratica clinica de rotina brasileira &
necessario um estudo com maior nimero de técnicas, pacientes e em diferentes servicos, para

a validacao de dados (CALAS er al, 2020).

4 CONCLUSAO

A mamografia ¢ o método mais utilizado para deteccao do cancer de mama. porém ¢ um
exame pouco sensivel nos casos de mama densa. Tendo em vista que a densidade mamografica
em s1 ¢ um fator independente para o cancer e a importancia de seu rastreamento, novos meétodos
estdo sendo utilizados e desenvolvidos para complementar o diagndstico, como a ressonancia
magnetica, a ultrassonografia, a tomossintese digital da mama e a ultrassonografia automatizada
das mamas (ABUS). Embora ja exista a classificacio BI-RADS e diversos estudos sobre o
assunto, ainda € necessario maior clareza entre a relacdo desses fatores e qual seria o melhor
metodo diagnostico para cada caso, e dessa forma, diminuir a mortalidade causada pelo cancer

de mama.
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