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CONTEXTO

Em 28 de abril de 2011, foi publicada a Lei n° 12.401 que dispde sobre a assisténcia terapéutica
e a incorporac¢do de tecnologias em saude no ambito do SUS. Esta lei € um marco para o SUS, pois
define os critérios e prazos para a incorporacdo de tecnologias no sistema publico de saude.
Define, ainda, que o Ministério da Saude, assessorado pela Comissao Nacional de Incorporagdo de
Tecnologias — CONITEC, tem como atribuicGes a incorporacdo, exclusdo ou alteracdo de novos
medicamentos, produtos e procedimentos, bem como a constituicdo ou alteragao de protocolo
clinico ou de diretriz terapéutica.

Tendo em vista maior agilidade, transparéncia e eficiéncia na andlise dos processos de
incorporacao de tecnologias, a nova legislacao fixa o prazo de 180 dias (prorrogaveis por mais 90
dias) para a tomada de decisdo, bem como inclui a andlise baseada em evidéncias, levando em
consideracdo aspectos como eficdcia, acuracia, efetividade e seguranca da tecnologia, além da
avaliacdo econdbmica comparativa dos beneficios e dos custos em relacdo as tecnologias ja
existentes.

A nova lei estabelece a exigéncia do registro prévio do produto na Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA) para que este possa ser avaliado para a incorporagao no SUS.

Para regulamentar a composicao, as competéncias e o funcionamento da CONITEC foi publicado o
Decreto n° 7.646 de 21 de dezembro de 2011. A estrutura de funcionamento da CONITEC é
composta por dois féruns: Plendrio e Secretaria-Executiva.

O Plenario é o férum responsavel pela emissdo de recomendacdes para assessorar o Ministério
da Saude na incorporacdo, exclusao ou alteragdo das tecnologias, no ambito do SUS, na
constituicdo ou alteracdo de protocolos clinicos e diretrizes terapéuticas e na atualizacdo da
Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais (RENAME), instituida pelo Decreto n° 7.508, de 28
de junho de 2011. E composto por treze membros, um representante de cada Secretaria do
Ministério da Saude — sendo o indicado pela Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos
Estratégicos (SCTIE) o presidente do Plendrio — e um representante de cada uma das seguintes
instituicdes: ANVISA, Agéncia Nacional de Salde Suplementar - ANS, Conselho Nacional de Saude -
CNS, Conselho Nacional de Secretarios de Saude - CONASS, Conselho Nacional de Secretarias

Municipais de Saude - CONASEMS e Conselho Federal de Medicina - CFM.



Cabem a Secretaria-Executiva — exercida pelo Departamento de Gestdo e Incorporacdo de

Tecnologias em Saude (DGITS/SCTIE) — a gestdo e a coordenacgdo das atividades da CONITEC, bem
como a emissdo deste relatério final sobre a tecnologia, que leva em consideracdo as evidéncias
cientificas, a avaliagdo econdmica e o impacto da incorporagao da tecnologia no SUS.
Todas as recomendagdes emitidas pelo Plendrio sdo submetidas a consulta publica (CP) pelo prazo
de 20 dias, exceto em casos de urgéncia da matéria, quando a CP terd prazo de 10 dias. As
contribuicOes e sugestdes da consulta publica sdao organizadas e inseridas ao relatério final da
CONITEC, que, posteriormente, é encaminhado para o Secretdrio de Ciéncia, Tecnologia e Insumos
Estratégicos para a tomada de decisdo. O Secretdrio da SCTIE pode, ainda, solicitar a realiza¢do de
audiéncia publica antes da sua decisao.

Para a garantia da disponibilizagdo das tecnologias incorporadas no SUS, o decreto estipula um

prazo de 180 dias para a efetivacdo de sua oferta a populacao brasileira.



Demandante: Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos (SCTIE/MS)

1. RESUMO EXECUTIVO

Tecnologia: Mamografia

Indicagao: Rastreamento populacional do cancer de mama

Populagao: Mulheres com idade abaixo dos 50 anos, entre 50 e 69 anos e com mais de 70 anos.
Caracterizagdo da tecnologia: Sistema de rastreamento mamografico populacional

Pergunta: H4 mais beneficios do que riscos no uso da mamografia como método de rastreamento
populacional do cdncer de mama em mulheres com idade abaixo dos 50 anos, entre 50 e 69 anos e
com mais de 70 anos?

Busca e analise de evidéncias cientificas: Para a elaboracdo do PTC, foram seguidas as
recomendacdes das Diretrizes Metodoldgicas para elaboracdo de PTC do Ministério da Saude. Foi
realizada busca, no més de novembro de 2014, nas bases de dados Medline (via Pubmed), Center
for Reviews and Dissemination - CRD, Biblioteca Cochrane, Biblioteca Virtual em Saude/Lilacs e
Rebrats.

Resultados:

Mulheres abaixo dos 50 anos - Os estudos identificados apresentaram evidéncias controversas de
eficacia com reducdo relativa da mortalidade por cancer de mama em mulheres abaixo dos 50
anos com a realizacdo do rastreamento mamografico em comparacdo ao cuidado usual (sem a
realizacdo de mamografias de rastreamento). H3, inclusive, a possibilidade de que ndo haja
impacto na mortalidade (por cadncer de mama e por todas as causas) com a realizacdo do
rastreamento mamografico nesta faixa etaria. Em alguns estudos, foi descrita redugao relativa (RR
entre 0.85 e 0.83, com IC95% entre 0.75—-0.96 e 0.72-0.97, respectivamente), ainda com baixo
impacto na reducdo absoluta do risco. De outra parte, no que se refere aos potenciais danos, ha
evidéncias de comprometimento da acuracia do exame nesta faixa etaria, em func¢do da densidade
das mamas. N3o foram localizadas informacGes especificas para a faixa etdria abaixo de 50 anos
sobre anos de vida perdidos ajustados por incapacidade [disability-adjusted life years / DALYs],
qualidade de vida relacionada a saude [health-related quality of life / HrQol], sobretratamento,
cirurgias (mastectomias, setorectomias, tumorectomias bidpsias), sobrediagndstico e falso
positivos. Nos estudos avaliados, ndo houve metanalise especifica para a faixa etaria em analise,

sendo descritos, para as mulheres em geral submetidas ao rastreamento mamografico, indices



estimados de sobrediagndstico entre 1% e 30% e de falso-positivo entre 21% e 56% apds dez
mamografias anuais. Nao ha, portanto, estudos de boa qualidade metodolédgica e nivel de
evidéncia que demonstrem a superioridade de beneficios em relagdo aos riscos de se realizar o
rastreamento mamografico em mulheres com idade abaixo dos 50 anos de idade.

Entre 50 e 69 anos - Os estudos identificados apresentaram evidéncias controversas de eficacia
guanto a mortalidade por cancer de mama em mulheres com idade entre 50 a 69 anos quando
comparada a realiza¢do do rastreamento mamografico versus o cuidado usual (sem a realizacdo de
mamografias de rastreamento). Ha, inclusive, a possibilidade de que ndo exista diferenca na
mortalidade (por cancer de mama e por todas as causas) com a realizagdo do rastreamento
mamografico quando analisados apenas estudos com melhor qualidade metodolégica. Em um
estudo, foi descrita reducao relativa da mortalidade (mulheres com 50-59 anos de idade: RR 0.86
(0.75-0.99) e mulheres com 60-69 anos de idade: 0.68 (0.54- 0.87), ainda com impacto discutivel
na reducdo absoluta do risco. De outra parte, no que se refere aos potenciais danos, ndo foram
localizadas metanalises especificas para a faixa etaria entre 50 a 69 anos, nem avaliacdo do efeito
do rastreamento mamografico sobre anos perdidos ajustados por incapacidade (DALYs) e
gualidade de vida relacionada a saude (HrQol). Ndo ha, portanto, estudos de boa qualidade
metodoldgica e nivel de evidéncia que demonstrem a superioridade de beneficios em relagdo aos
riscos de se realizar o rastreamento mamografico em mulheres com idade entre 50 a 69 anos de
idade. Ainda ha necessidade de estudos de boa qualidade metodoldgica, inclusive desenvolvidos
no cenario nacional atualizado, para a complementacao de tais informacgdes, considerando que a
populacdo analisada pelo presente parecer, mulheres assintomaticas entre 50 a 69 anos de idade,
é contemplada na recomendacdo vigente para rastreamento mamografico pelo Ministério da
Saude.

Com mais de 70 anos - Os estudos identificados apresentaram limitagdo das evidéncias disponiveis
guanto a eficacia do rastreamento mamografico em relacdo a mortalidade por cancer de mama
em mulheres com 70 anos ou mais de idade quando comparada a realizacdo do rastreamento
mamografico versus o cuidado usual (sem a realizacdo de mamografias de rastreamento). O Unico
estudo incluido em ambas as revisdes indicou para a possibilidade de que ndo exista diferenca na
mortalidade por cancer de mama (incluindo a possibilidade de aumento do risco) com a realizagdo
do rastreamento mamografico. De outra parte, no que se refere aos potenciais danos, nao foram

localizadas metanalises especificas para a faixa etaria de 70 anos ou mais, nem avaliacdo do efeito



do rastreamento mamografico sobre anos perdidos ajustados por incapacidade (DALYs) e
qualidade de vida relacionada a saude (HrQol). Ndo hd, portanto, estudos de boa qualidade
metodoldgica e nivel de evidéncia que demonstrem a superioridade de beneficios em relacdo aos
riscos de se realizar o rastreamento mamografico em mulheres com idade de 70 anos ou mais.
Ainda hd necessidade de estudos de boa qualidade metodoldgica, inclusive desenvolvidos no
cenario nacional atualizado, para a complementacdo de tais informacdes.

Discussao:

Mulheres abaixo dos 50 anos - Em publicagao recente, datada de outubro de 2014, a Organizagao
Mundial da Saude apresentou posicionamento quanto a politica de rastreamento mamografico do
cancer de mama, considerando as evidéncias cientificas disponiveis e o cendrio assistencial de
cada pais. Para paises com conjunto limitado de recursos e um sistema de saude fraco ou
relativamente forte (cendrio aplicdvel ao Brasil), a Organizacdo Mundial da Saude recomenda
contra a implementagao de programas de rastreamento populacional para mulheres com idade
entre 40 e 49 anos de idade, referindo recomendacdo forte baseada em evidéncia de qualidade
moderada.

Entre 50 e 69 anos - Em publicacdo recente, datada de outubro de 2014, a Organizacdo Mundial da
Saude apresentou posicionamento quanto a politica de rastreamento mamografico do cancer de
mama, considerando as evidéncias cientificas disponiveis e o cenario assistencial de cada pais. Para
paises com conjunto limitado de recursos e um sistema de saude fraco ou relativamente forte
(cenario aplicavel ao Brasil), a Organizacdo Mundial da Saude sugere um programa organizado de
rastreamento populacional com mamografia somente se determinadas condi¢gdes para
implementagao forem preenchidas pelo sistema de saude e se houver estratégias de tomada de
decisdao compartilhadas de maneira que as decisdes das mulheres sejam consistentes com seus
valores e preferéncias, referindo recomendacdo condicional baseada em evidéncia de qualidade
moderada.

Com mais de 70 anos - Em publicacdo recente, datada de outubro de 2014, a Organizacdao Mundial
da Saude apresentou posicionamento quanto a politica de rastreamento mamografico do cancer
de mama, considerando as evidéncias cientificas disponiveis e o cenario assistencial de cada pais.
Para paises com conjunto limitado de recursos e um sistema de saude fraco ou relativamente forte
(cenario aplicavel ao Brasil), a Organizacdo Mundial da Saude recomenda contra a implementacao

de programas de rastreamento populacional para mulheres entre 70 e 75 anos de idade



(informada como recomendacdo forte, baseada em evidéncia de baixa qualidade). Ndo houve
manifestacdo da Organizagdo Mundial da Saude quanto a realizagdo de mamografias de
rastreamento em mulheres acima dos 75 anos de idade.

Recomendac¢ao da CONITEC: Diante da incerteza sobre os beneficios aliada a confirmagado de
sobrediagndéstico e consequentemente os danos relacionados, advindos do rastreamento do
cancer de mama por mamografia, os membros da CONITEC presentes recomendaram a nao
ampliacdo da faixa etdria atualmente recomendada no SUS (50 a 69 anos) para mulheres com
menos de 50 anos ou com mais de 70 anos. A luz das evidéncias disponiveis, o médico deve
orientar a mulher na faixa dos 50 a 69 sobre os beneficios e riscos que incorrerd, visando que a
decisdo de participar ou ndo do rastreamento mamografico seja bem informada. A matéria sera
disponibilizada em Consulta Publica, inicialmente, com recomendacao desfavoravel a ampliacao da
faixa etaria de mulheres atualmente recomendada no SUS (50 a 69 anos).

Consulta Publica: Foi recebido um total de 93 contribui¢Ges, sendo 64 contribuicdes provenientes
do formulario especifico para pacientes e 29 do formuldrio geral. Ndo foram apresentadas novas
informagdes que modificassem a incerteza sobre os beneficios, aliada ao sobrediagndstico e
aumento do risco por resultados falsos positivos, levando a bidpsias e tratamentos desnecessarios
além do aumento do risco radioldgico por exposicées repetidas.

Deliberacgao Final: Recomendar a ndo ampliacdo do uso da mamografia para o rastreamento do
cancer de mama em mulheres assintomaticas com risco habitual fora da faixa etdria atualmente
recomendada no SUS (50 a 69 anos). Foi assinado o Registro de Deliberacdo n°140/2015.

Decisdao: Nao ampliar o uso da mamografia para o rastreamento do cancer de mama em mulheres
assintomaticas com risco habitual fora da faixa etdria atualmente recomendada (50 a 69 anos).

Portaria n? 61, publicada no DOU n? 190, pag. 693, de 05/10/2015.
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2. PERGUNTA

O objetivo deste é analisar as evidéncias cientificas disponiveis atualmente sobre os beneficios
e riscos (danos) do uso da mamografia no rastreamento populacional do cancer de mama em

mulheres com idade abaixo dos 50 anos, entre 50 e 69 anos e com mais de 70 anos.

Para a sua elaboragdao, estabeleceu-se a seguinte pergunta, cuja estruturacdo encontra-se

apresentada no Quadro 1:

Quadro 1: Pergunta estruturada para elaboragao do PTC
Populacao Mulheres assintomdticas com risco médio para cancer de mama
com idade abaixo dos 50 anos, entre 50 e 69 anos e com mais de 70
anos de idade.

Intervengdo Rastreamento mamografico
Comparagao Sem rastreamento mamografico
Desfechos Anos de vida perdidos ajustados por incapacidade [disability-

adjusted life years (DALYs)]

Qualidade de vida relacionada a saude [health-related quality of life
(HrQol)]

Sobretratamento

Cirurgias (mastectomias, setorectomias, bidpsias)

Sobrediagndstico

Falso positivos

Mortalidade especifica por cancer de mama

Mortalidade por todas as causas

Pergunta: Ha mais beneficios do que riscos no uso da mamografia como método de rastreamento
populacional do cdncer de mama em mulheres com idade abaixo dos 50 anos, entre 50 e 69 anos e

com mais de 70 anos?



ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS, DEMOGRAFICOS E SOCIAIS

3. INTRODUCAO

O cancer de mama é a principal causa de ébito por neoplasias malignas entre as mulheres. Em
2012, ocorreram 13.591 6ébitos de mulheres por neoplasia maligna da mama no Brasil'. Os dados
disponiveis, referentes ao periodo de 1979 a 2012 no Brasil, mostram uma tendéncia mantida de
elevacdo nas taxas de mortalidade por cancer de mama (brutas e ajustadas por idade), por
100.000 mulheres, com taxa bruta de 13,73 por 100.000 mulheres em 2012 (em 1979 era de 5,77
por 100.000 mulheres). Para o ano de 2014, no Brasil, foram previstos 57.120 casos novos de

cancer de mama, com um risco estimado de 56,09 casos a cada 100 mil mulheres®.

Taxas de mortalidade por cancer de MAMA, brutas e ajustadas por idade, pelas populagdes mundial e brasileira de 2010, por
100.000 mulheres, Brasil, entre 1979 e 2012.

20

W A e P == " o
10 s T e p— " o———p——0—0
PP S

Taxa
5

0-

ol eh o) o el of ab ol of o NP 3 6h 05 .06 o1 o o o 3 of oS o ¥l 0B Q A"
908 0B 0B 085080200800 P00 0 Tha9309% 0 P50 W00 T 0P 0T a0 o hatR 00808700t n Tt i e
Anos

B Taxa Bruta Taxa Ajustada Mundial Taxa Ajustada Brasil

Fontes: MS/SVS/DASIS/CGIAE/Si: de Inf S0 sobre lidade - SIM
MP/Fundaco Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica - IBGE
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A tendéncia foi confirmada em consulta a base de dados em mortalidade por cancer (Cancer
Mortality Database) mantida pela Agéncia Internacional para Pesquisa em Cancer (International
Agency for Research on Cancer — IARC) da Organizacdo Mundial da Saude (World Health
Organization — WHO)'. Segundo a mesma base de dados, no mesmo periodo, observou-se uma
tendéncia de diminuicdo da mortalidade por cancer de mama em diversos paises, como Argentina,
Australia, Dinamarca, Espanha, Franca, Israel, Italia, Portugal, Reino Unido (Inglaterra e Pais de

Gales) e Estados Unidos da América do Norte.

" http://www-dep.iarc.fr/AWHOdb/WHOdb.htm
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Também segundo estimativa da IARC/WHO, base Globocan 2012, a prevaléncia do cancer de

mama em cinco anos foi estimada em 244.772 mulheres®,

Cancer de Incidéncia Mortalidade Prevaléncia 5-anos
Mama ne (%) ASR (W) nQ (%) ASR (W) nQ (%) Prop.

67.316 | 314 59.5 16.412 15.8 14.3 244,772 42.4 317.8

Dados de incidéncia e mortalidade para todas as idades. Prevaléncia em 5-anos somente para a

populac¢do adulta. Taxa padronizada por idade: ASR(W) e proporg¢des por 100.000.

Fonte: Globocan 2012

No periodo compreendido entre outubro de 2013 a setembro de 2014, foram registradas
55.616 interna¢des no Sistema Unico de Salude por neoplasia maligna de mama (CID 10 C50),
sendo 13.381 em mulheres com idade entre 40 a 49 anos; 15.584 entre 50 a 59 anos; 11.698 entre
60 a 69 anos; 5.948 entre 70 a 79 anos e 2.162 em mulheres com 80 anos e mais. Fonte: Ministério

da Saude - Sistema de Informacdes Hospitalares do SUS (SIH/SUS)".

Internagdes segundo Faixa Etdria
Lista Morb CID-10: Neoplasia maligha da mama
Periodo: Out/2013-Set/2014
Menor 1 ano 27
1a4anos 6
5a9anos 2
10 a 14 anos 36
15a 19 anos 303
20 a 29 anos 1.113
30a39anos 5.356
40 a2 49 anos 13.381
50 a 59 anos 15.584
60 a 69 anos 11.698
70 a 79 anos 5.948
80 anos e mais 2.162

" http://www2.datasus.gov.br/SIHD/



TOTAL | 55.616
Fonte: Ministério da Saude - Sistema de InformacgGes Hospitalares
do SUS (SIH/SUS)

Conforme Informagdes do Registro de Cancer de Base Populacional MS/INCA/Divisdo de
Vigilancia e Analise de Situagéoi”, referentes ao periodo de 1996 a 2008, ainda ha muita falta de
informacgdo quanto ao estadiamento dos casos de cancer de mama no Brasil, com indices de até
62,68% sem informacdo. Essa caréncia de dados, no momento atual, € um dos motivos pelos quais
ainda é dificil caracterizar o perfil de distribuicdo (ou mesmo uma tendéncia) do estadiamento do
cancer de mama, inclusive no que diz respeito a programas de rastreamento ou de diagndstico

precoce no Brasil.

Distribuicdo (%) por extensdo da doenca (CID 10 — C50 Cancer de Mama)
Ano 1996 a 2008

1996 | 1998 | 2000 | 2002 | 2004 | 2006 | 2008
“in situ” 0,16 | 0,22 | 0,19 | 0,09 0 0 0,09
Localizado 45,20 | 37,48 | 34,5 | 34,51 | 38,87 | 15,7 | 27,61
Metastase 17,70 | 19,83 | 15,64 | 19,86 | 19,34 | 21,62 | 32,42
Sem Informagdo | 36,93 | 42,48 | 49,67 | 45,54 | 41,79 | 62,68 | 39,88
Total 100 100 100 100 100 100 100

Fonte: Registro de Base Populacional/MS/INCA/Divisdo de Vigilancia e
Andlise de Situacdo.

No periodo de janeiro de 2009 a agosto de 2014, foram registrados 121.398 exames
histopatolégicos de mama no Sistema de Informa¢do do Cancer de Mama — SISMAMA do
Ministério da Saude". Deste total, 59.718 foram realizados para elucidacdo de leso identificada
por imagem (ndo palpavel), sendo que 18.347 (30%) resultaram em diagndstico de lesdao
neoplasica maligna e 40.900 (68%) em diagndstico de lesdo benigna. Em mulheres com menos de
50 anos, foram registrados 62.388 exames, dos quais 29.783 para investigacdo de lesdo nao
palpavel (diagndstico por imagem). Destes, 5.978 (20,07%) resultaram em diagndstico de
neoplasia maligna e 23.632 (79,34%) resultaram em diagndstico de lesdao benigna. Em mulheres

com idade entre 50 a 69 anos, foram registrados 46.510 exames, dos quais 24.666 para

investigacdo de lesdo ndo palpdvel (diagndstico por imagem). Destes, 9.452 (38,32%) resultaram

" http://wwwz2.inca.gov.br/wps/wcm/connect/estatisticas/site/home/rcbp/
" http://w3.datasus.gov.br/siscam/index.php?area=0402



em diagndstico de neoplasia maligna e 14.964 (60,66%) resultaram em diagndstico de lesdo

benigna. Em mulheres com idade acima de 70 anos, foram registrados 12.313 exames, dos quais

5.221 para investigacdo de lesdo ndo palpavel (diagndstico por imagem). Destes, 2.917 (55,87%)
resultaram em diagndstico de neoplasia maligna e 2.304 (44,13%) resultaram em diagndstico de

lesao benigna.

Exame Histopatolégico MAMA
Quant Exames, Les Neopl Malig, Les Benig segundo Deteccdo da Lesao
Periodo: Jan/2009-Ago/2014

Detecgao da Lesao Quant Exames Les Neopl Malig Les Benig
Exame Clinico da Mama (palpavel) 57.499 27.016 29.703
Imagem (ndo palpavel) 59.718 18.347 40.900
Sem Informacdo 4,181 1.333 2.619
Total 121.398 46.696 73.222

Fonte: Sistema de Informacdo do Cancer de Mama - SISMAMA

Exame Histopatolégico MAMA
Quant Exames, Les Neopl Malig, Les Benig segundo Deteccao da Lesao
Mulheres com menos de 50 anos

Periodo: Jan/2009-Ago/2014

Deteccdo da Lesao Quant Exames Les Neopl Malig Les Benig
Exame Clinico da Mama (palpavel) 30.357 9.564 20.430
Imagem (ndo palpavel) 29.783 5.978 23.632
Sem Informacgao 2.248 467 1.663
Total 62.388 16.009 45.725

Fonte: Sistema de Informac3o do Cancer de Mama - SISMAMA"

4. FISIOPATOLOGIA

O cancer de mama é pode ser considerado um grupo de doencgas heterogéneo com mais de
uma histdria natural. Ndo ha evidéncias de que haja uma progressdo inexoravel da atipia para o
carcinoma in situ e, deste para o carcinoma invasivo e metastatizacdo. Apesar de ja identificados
riscos aumentados pela presenca de tais elementos nesta sequéncia, formando parte de um
espectro de doenca neoplasica de mama ou uma interface entre algumas condi¢des benignas e
malignas da mama, mas n3o explica o fisiopatologia de de todas as formas de cancer de mama®. A

maior parte dos dados de longo prazo em progressao de carcinoma in situ e seus precursores se

¥ http://w3.datasus.gov.br/siscam/index.php?area=0402



referem a lesGes que apresentaram quadro clinico (por exemplo, uma massa ou secrecdo mamilar)
e ndo aqueles atualmente detectados mamograficamente. Devido a doenca detectada no rastreio
ser assintomatica e os tumores serem geralmente menores do que os detectados clinicamente, a
deteccdo precoce pode influenciar a histéria natural. Assim, as taxas de progressao relatadas

podem superestimar a histéria natural das lesées detectadas pela mamografia®.

5. DESCRIGCAO DA INTERVENGAO AVALIADA E RESPECTIVAS ALTERNATIVAS

O rastreamento envolve a aplica¢do sistematica de um método para um cancer especifico numa
populacdo assintomatica, a fim de detectar e tratar o cdncer ou pré-canceres antes que se tornem

uma ameaca para o bem-estar estar do individuo ou da comunidade®.

Um programa de rastreamento é uma tarefa bem mais complexa do que um programa de
diagndstico precoce®. Em um programa de rastreamento:

e Um teste eficaz tem de ser aplicado a mais de 70 % da popula¢do em risco.

e Toda a infraestrutura e os recursos necessarios tém de estar no local para oferecer o teste
periodicamente e tratar adequadamente aqueles diagnosticados com cancer ou com uma
lesdo pré-cancerosa.

e Além disso, o0s mecanismos de acompanhamento sistematico e os servicos
correspondentes devem estar disponiveis para os diferentes subgrupos populacionais que
sdo identificados como tendo cancer pelo teste de rastreamento.

e Rastreamento organizado é muito mais custo-efetivo do que o rastreamento desorganizado
ou oportunista”.

e Rastreamento organizado provoca menos danos do que o rastreamento oportunista,
porque evita rastreamento e tratamento excessivos.

As estratégias para rastreamento de cancer significam bem mais do que o diagnédstico precoce,
envolvendo um compromisso de salde publica e dependente da disponibilidade, adequacao,
gualidade e capacidade do sistema de salde.

Ha necessidade de verificacdo das evidéncias sobre a relacdo de beneficio e dano com o uso da

mamografia no rastreamento do cancer de mama, bem como em relagdo as diversas faixas etarias

Vi

Rastreamento oportunista € a aplicacdo nado sistematica de testes de rastreamento na rotina dos
servigos de salde (OMS 2007).



e as acbes que devem ser providas pelas autoridades responsdveis para um sistema de
rastreamento do cancer de mama com qualidade apropriada7.

O rastreamento do cancer de mama por mamografia utiliza imagens de raios-X para a
identificacdo de cancer antes que um ndédulo possa ser percebido a palpacdo. O objetivo é de
iniciar o tratamento em uma fase mais inicial, proporcionando, em tese, uma maior chance de
cura. No entanto, hd a possibilidade de que tal identificacdo selecione mulheres para um
diagndstico de cancer, apesar de que aquela lesdo ndo levaria a morte ou a alguma implicagao
clinica (sobrediagndstico)®. Também, neste contexto, deve-se considerar a possibilidade de que
mulheres sejam submetidas a procedimentos cirdrgicos, como bidpsias, tumorectomias,
setorectomias ou mastectomias, e radioterapia desnecessariamente (sobretratamento). Tais
situacdes poderiam implicar, ainda, num potencial sofrimento psiquico, quer pelo diagndstico,
quer pela exposicdo aos procedimentos/tratamentos. A idade é um fator relevante em
caracteristicas das mamas, particularmente quanto a lipossubstituicdo, em que mulheres mais
jovens apresentam maior proporcao de tecido mamadrio mais denso e mulheres com idades
maiores apresentam maior substituicdo do tecido glandular por gordura. Tais caracteristicas, como
mamas muito densas ou ja bastante substituidas por gordura, interferem na acuracia do exame de
mamografia no rastreamento das populacdes, de forma significativa®’*'**3. 0O
comprometimento da acurdcia do exame repercute na ocorréncia de falso-positivos e/ou falso-
negativos, com todas as consequéncias ja mencionadas de tais situacdes, como aumento da
exposicao a exames complementares, procedimentos cirdrgicos, tratamentos desnecessarios e
efeitos psiquicos™* e comportamentais™.

Segundo a Pesquisa Nacional por Amostra de Domicilios — PNAD, no ano de 2008,
aproximadamente 29% (28,9 1C95=(28,2-29,6)) da populacdo feminina brasileira, com idade entre
50 e 69 anos, referiu nunca ter realizado uma mamografia. Foram identificadas diferencas
significativas de comportamento entre as diversas regides brasileiras: Regido Norte 50,2%
IC95=(47,2-53,2); Regido Nordeste 45,1% 1C95=(43,6-46,7); Regido Sudeste 18,1% 1C95=(17,2-
19,0); Regido Sul 28,2% 1C95=(26,5-29,8) e Regido Centro-Oeste 31,2% 1C95=(29,0-33,3). Os dados
verificados também pela PNAD, relativos ao ano de 2003, eram ainda piores: Regido Norte 62,7%
IC95=(60,3-65,2); Regido Nordeste 63,5% 1C95=(62,0-65,0); Regido Sudeste 34,0% 1C95=(32,8-
35,2); Regido Sul 46,8% 1C95=(44,6-48,9) e Regido Centro-Oeste 44,3% 1C95=(41,5-47,0).



Proporcdo de mulheres (%) entre 50 e 69 anos de idade que
referem nunca ter realizado uma mamografia

Regido Ano 2003 Ano 2008

Regido Norte 62,7 1C95=(60,3-65,2) 50,2 1C95=(47,2-53,2)
Regido Nordeste 63,5 1C95=(62,0-65,0) 45,1 1C95=(43,6-46,7)
Regido Sudeste 34,0 1C95=(32,8-35,2) 18,11C95=(17,2-19,0)
Regido Sul 46,8 1C95=(44,6-48,9) 28,2 1C95=(26,5-29,8)
Regido Centro-Oeste 44,3 1C95=(41,5-47,0) 31,2 1C95=(29,0-33,3)
Total 45,3 1C95=(44,5-46,1) 28,9 1C95=(28,2-29,6)

Fonte: Pesquisa Nacional por Amostra de Domicilios — PNAD 2003 e 2008"

Segundo a Portaria N2 215, de 25 de junho de 2009, da Secretaria de Atenc¢do a Saude do
Ministério da Saude, a partir de setembro de 2009, todos os exames de mamografia bilateral de
rastreamento realizados pelo Sistema Unico de Satde devem ser registrados e processados pelo
Sistema de Informagao do Controle do Cancer de Mama (SISMAMA). Segundo o SISMAMA, no
Brasil, apesar de o rastreamento mamografico do cancer de mama ser recomendado pelo
Ministério da Saude para mulheres de 50 a 69 anos de idade, ha registro de realizacdo de exames

de mamografia bilateral desde criancas menores de 10 anos até mulheres acima de 70 anos de

idade.
Quant Exames segundo Faixa Etaria
Ind Clinica: Mamog. Rastreamento
Periodos: Set/2011 a Ago/2012 Set/2012 a Ago/2013 Set/2013 a Ago/2014

Set/09-Ago/10 | Set/10-Ago/11 | Set/11-Ago/12 | Set/12-Ago/13 | Set/13-Ago/14
Ate 10 anos 1.144 1.015 492 282 127
Entre 11 a 14 anos 193 193 140 116 41
Entre 15 a 19 anos 829 898 1.072 883 462
Entre 20 a 24 anos 2.585 2.538 2.734 2.008 1.032
Entre 25 a 29 anos 5.764 6.045 6.397 4.875 2.471
Entre 30 a 34 anos 18.113 19.314 21.164 15.791 8.045
Entre 35 a 39 anos 128.344 139.408 149.170 114.093 54.653
Entre 40 a 44 anos 398.533 488.820 568.711 464.569 229.012
Entre 45 a 49 anos 455.157 567.971 656.071 540.966 256.056
Entre 50 a 54 anos 442.016 550.187 647.724 529.577 266.103
Entre 55 a 59 anos 338.757 427.456 517.259 430.867 224,193
Entre 60 a 64 anos 235.187 306.805 380.371 319.247 170.090
Entre 65 a 69 anos 145.907 186.591 236.385 200.572 108.756
Acima de 70 anos 135.847 172.295 202.854 167.614 85.873
Total 2.308.376 2.869.536 3.390.544 2.791.460 1.406.914
Fonte: Sistema de Informac3o do Cancer de Mama - SISMAMA""

“I'http://tabnet.datasus.gov.br/cgi/dh.exe?idb2012/f2302.def



Segundo o Ministério da Saude / Secretaria de Atenc¢do a Saude / Cadastro Nacional de
Estabelecimentos de Saude (CNES)“‘, no ano de 2006, havia 1,65 mamodgrafos por 100.000
habitantes (considerando equipamentos publicos, a relagdo era de 0,20 mamaégrafos por 100.000
habitantes). Em 2008, eram 1,8 mamadgrafos por 100.000 habitantes (considerando equipamentos
publicos, a relagdo era de 0,23 mamadgrafos por 100.000 habitantes) e, em 2012, havia 2,19
mamagrafos por 100.000 habitantes (considerando equipamentos publicos, a relagdo passou para
0,29 mamodgrafos por 100.000 habitantes). Segundo Pesquisa de Assisténcia Médico-Sanitaria
2009 (IBGE, Diretoria de Pesquisas, Coordenac3o de Populac3o e Indicadores Sociais), no Brasil em
2009 havia 4.143 mamdgrafos, dos quais 1.663 disponiveis ao Sistema Unico de Satde. Em
consulta realizada em 26/11/2014 ao Cadastro Nacional de Estabelecimentos de Saude da
Secretaria de Assisténcia a Saude do Ministério da Saude, havia informacdo de 5.312 mamadgrafos,

dos quais 2.458 disponiveis ao Sistema Unico de Saude.

6. BASES DE DADOS E ESTRATEGIA DE BUSCA

Para a busca de evidéncias cientificas sobre a tecnologia em avaliacdo, foram realizadas buscas
nas bases Medline (via PubMed), Biblioteca Cochrane (via Biblioteca Virtual em Saude - BVS),
Cochrane Library, LILACS, Centre for Reviews and Dissemination (CRD) e Rede Brasileira de
Avaliacao de Tecnologias em Saude — Rebrats. As expressdes de busca utilizadas em cada base
estdo descritas no Quadro 2 e 3. Considerando o tema proposto, foram priorizadas revisoes
sistematicas de ensaios clinicos randomizados, revisdes sistematicas de estudos observacionais,

estudos de avaliacdo de tecnologias e estudos controlados randomizados.

Mulheres com idade abaixo dos 50 anos e entre 50 e 69 anos.

Quadro 2: Pesquisa em bases de dados eletrénicas (ultima busca realizada em 27/11/2014)
Estudos Estudos
encontrados selecionados

Base Termos

systematic[sb] AND ((("Mammography"[Mesh])
AND "Mass Screening"[Mesh]) AND "Breast 244
Neoplasms"[Mesh])

Medline

' 0661718192021
(via Pubmed)”

Yiii http://w3.datasus.gov.br/siscam/index.php?area=0402
" http://tabnet.datasus.gov.br/cgi/deftohtm.exe?idb2012/e18.def
* http://Iwww.ibge.gov.br/home/estatistica/populacao/condicaodevida/ams/2009/ams2009. pdf

“ http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed



(Therapy/Narrow(filter]) AND
((("Mammography"[Mesh]) AND "Mass

xiv

Dissemination)

evaluation:ZDT and Abstract:ZPS) OR Full
publication record:ZDT)

Screening"[Mesh]) AND "Breast 189 01
Neoplasms"[Mesh])
The Cochrane
Libraryx"/ Biblioteca mammography and bre_ast and cancer and 36 02202
screening
Cochranexiii
((mammography) AND (screening)) and
CRD (Centre for ((Systematic review:ZDT and Abstract:ZPS) OR
Reviews and (Cochrane review:ZDT) OR (Economic 262 022**

(via Pubmed)™"

(Therapy/Narrow(filter]) AND
((("Mammography"[Mesh]) AND "Mass

Rebrats™ mamografia 7 -
tw:(tw:(mamografia rastreamento mama) AND
‘ (instance:"regional") AND ( db:("LILACS"))) AND
Lilacs™ (instance:"regional") AND ( mj:("Mamografia" OR 2 -
"Programas de Rastreamento") AND
type_of_study:("systematic_reviews"))
Mulheres com mais de 70 anos
Quadro 3: Pesquisa em bases de dados eletrdnicas (Ultima busca realizada em 26/01/2015)
Estudos Estudos
Base Termos .
encontrados selecionados
systematic[sb] AND ((("Mammography"[Mesh]) 02252
AND "Mass Screening"[Mesh]) AND "Breast 245
Medline Neoplasms"[Mesh])

Cochranexix

screening

191 -
Screening"[Mesh]) AND "Breast 9
Neoplasms"[Mesh])
The Cochrane
Libraryx"m/ Biblioteca mammography and breast and cancer and 57 i

CRD (Centre for
Reviews and
Dissemination)™

((mammography) AND (screening)) and ((Cochrane
review:ZDT) OR (Economic evaluation:ZDT and
Bibliographic:ZPS) OR (Economic evaluation:ZDT 84
and Abstract:ZPS) OR Project record:ZDT OR Full
publication record:ZDT) IN HTA

XXi
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Xii
Xiii
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7. CRITERIOS DE SELECAO E EXCLUSAO DE ARTIGOS

Para a avaliacdo de seguranca e eficacia, foram considerados elegiveis para inclusdo estudos de
revisdo sistematica de estudos controlados randomizados, de revisdo sistematica de estudos
observacionais e estudos clinicos controlados randomizados. Abaixo dos 50 anos - Os estudos de
Ggtzsche PC e col (dos anos 2009 e 2011)*% foram atualizados na vers3o publicada por Ggtzsche

PC e col (2013)**. Foram selecionadas cinco revisdes sistematicas'®*2224%>

e uma publica¢dao
recente (com descri¢io do seguimento apds 25 anos) de um estudo controlado randomizado?’.
Nao foram incluidos estudos em que ndao houvesse analise especifica da utilizacdo de mamografia
no rastreamento do cancer de mama em mulheres na faixa etdria abaixo dos 50 anos. Entre 50 e
69 anos - Os estudos de Ggtzsche PC e col (dos anos 2009 e 2011)17’18 foram atualizados na versdo

publicada por Ggtzsche PC e col (2013)'°. Foram selecionadas duas revisdes sistematicas'®*’

e uma
publicacdo recente (com descricdo do seguimento apds 25 anos) de um estudo controlado
randomizado. Nao foram incluidos estudos em que ndo houvesse analise especifica da utilizacdo
de mamografia no rastreamento do cancer de mama em mulheres na faixa etaria entre 50 a 69

1617 'N3o foram

anos. Com mais de 70 anos - Foram selecionadas duas revisdes sistematicas
incluidos estudos em que ndo houvesse andlise especifica da utilizacdo de mamografia no
rastreamento do cancer de mama em mulheres na faixa etaria acima de 70 anos. Também ndo

foram incluidos estudos de custo-efetividade ou outros tipos de analises econdmicas.

8. AVALIACAO DA QUALIDADE DA EVIDENCIA

Para a avaliacdo da qualidade da evidéncia apresentada, utilizou-se os modelos para avaliacao
da qualidade de revisGes sistematicas e ensaios clinicos randomizados propostos por Guyatt e
colaboradores propostos pela Diretriz de PTC 32 edicdo. As revisdes sistemadticas incluidas
apresentaram perguntas estruturadas, explicitas e sensiveis, com buscas completas e desfechos
clinicamente relevantes. Os estudos primarios foram considerados de qualidade metodoldgica

adequada para a pergunta proposta, assim como houve apresentacdo de estimativas de precisao



para os efeitos da intervencdo, na quase totalidade das revisGes (excecao observada no estudo de

Armstrong - Mulheres com idade abaixo dos 50 anos).

Mulheres com idade abaixo dos 50 anos

Avaliagdo da qualidade da evidéncia
Estudos de revisdo sistematica
Estudos
A Armstrong K | Nelson HD | Magnus MC | Ggtzsche PC Pace LE e
Parametros
e col e col e col e col col
(2007)* (2009)*® (2011)* (2013)* (2014)*
A revisdo se baseou numa pergunta Sim Sim Sim Sim Sim
estruturada, explicita e sensivel?
A busca por estudos relevantes foi Sim Sim Sim Sim Sim
detalhada e completa?
Os estudos primarios apresentavam Nao Sim Sim Sim Sim
qualidade metodolégica adequada
para a pergunta?
A avaliagdo dos estudos incluidos pode Sim Sim Sim Sim Sim
ser reproduzida?
Os resultados foram semelhantes de Ndo Sim Sim Sim Sim
estudo para estudo?
O estudo apresentou estimativa de Nao Sim Sim Sim Sim
precisdo para os efeitos do
tratamento/exposi¢do?
O desfecho apresentado pelo estudo é Sim Sim Sim Sim Sim
relevante clinicamente?
Os potenciais conflitos de interesse Sim Sim Nao Sim Sim
foram declarados?
Avaliagdo da qualidade da evidéncia
Estudo controlado randomizado
Parametros Estudo 73
Miller AB e col (2014)
0 estudo foi randomizado? Sim
A alocacdo dos pacientes nos grupos foi sigilosa? Sim
Os pacientes foram analisados nos grupos aos quais foram randomizados (a analise foi Sim
por intengdo de tratar)?
Os pacientes dos dois grupos eram semelhantes com relacdo a fatores de progndstico Sim?’
previamente conhecidos?
O estudo foi cego? Sim, para a avaliagdo da
causa do dbito
Fora a intervengao experimental, os grupos foram tratados igualmente? Sim
As perdas foram significativas? Ndo
O estudo apresentou estimativa de precisdo para os efeitos do tratamento? Sim
Os pacientes do estudo sdo semelhantes aos de interesse? Sim
Os desfechos apresentados pelo estudo sdo relevantes clinicamente? Sim
Os potenciais conflitos de interesse foram declarados? Sim

Mulheres entre 50 e 69 anos

Avaliagdo da qualidade da evidéncia
Estudos de revisdo sistematica

Pardmetros |

Estudos




Gotzsche PC e col (2013)™ Pace LE e col (2014)"
A revisdo se baseou numa pergunta estruturada, Sim Sim
explicita e sensivel?
A busca por estudos relevantes foi detalhada e Sim Sim
completa?
Os estudos primarios apresentavam qualidade Sim Sim
metodoldgica adequada para a pergunta?
A avaliagdo dos estudos incluidos pode ser reproduzida? Sim Sim
Os resultados foram semelhantes de estudo para Sim Sim
estudo?
O estudo apresentou estimativa de precisdo para os Sim Sim
efeitos do tratamento/exposi¢do?
O desfecho apresentado pelo estudo é relevante Sim Sim
clinicamente?
Os potenciais conflitos de interesse foram declarados? Sim Sim
Avaliagdo da qualidade da evidéncia
Estudo controlado randomizado
Parametros Estudo
Miller AB e col (2014)%°
0 estudo foi randomizado? Sim
A alocacdo dos pacientes nos grupos foi sigilosa? Sim
Os pacientes foram analisados nos grupos aos quais foram randomizados (a analise foi Sim
por intengdo de tratar)?
Os pacientes dos dois grupos eram semelhantes com relagdo a fatores de progndstico Sim

previamente conhecidos?

O estudo foi cego?

Sim, para a avaliagdo da
causa do dbito

Fora a intervengdo experimental, os grupos foram tratados igualmente? Sim
As perdas foram significativas? Nao
O estudo apresentou estimativa de precisdo para os efeitos do tratamento? Sim
Os pacientes do estudo sdao semelhantes aos de interesse? Sim
Os desfechos apresentados pelo estudo sdo relevantes clinicamente? Sim
Os potenciais conflitos de interesse foram declarados? Sim
Mulheres com mais de 70 anos
Estudos
Parametros Pace LE e col Nelson HD e
(2014)* col (2009)"
A revisdo se baseou numa pergunta estruturada, explicita e sensivel? Sim Sim
A busca por estudos relevantes foi detalhada e completa? Sim Sim
Os estudos primarios apresentavam qualidade metodoldgica adequada para a Sim Sim
pergunta?
A avaliagdo dos estudos incluidos pode ser reproduzida? Sim Sim
Os resultados foram semelhantes de estudo para estudo? Sim Sim
O estudo apresentou estimativa de precisdo para os efeitos do Sim Sim
tratamento/exposi¢do?
O desfecho apresentado pelo estudo é relevante clinicamente? Sim Sim
Os potenciais conflitos de interesse foram declarados? Sim Sim




Abaixo dos 50 anos - Na revisao sistematica de Ggtzsche PC & Jgrgensen KJ (2013)24, considerando

9. RESULTADOS

estudos adequadamente randomizados, ndo foi observada diferenca significativa na mortalidade
por cancer de mama (nem na mortalidade por todas as causas), entre as mulheres convidadas para
rastreamento e aquelas alocadas apenas para o cuidado usual (sem mamografia de rastreamento),
mesmo com seguimento apods 13 anos. Para os demais desfechos analisados no estudo (Cirurgia,
Radioterapia, Outras terapias adjuvants e Danos) ndao houve andlise especifica da faixa etaria
abaixo dos 50 anos. Sem a andlise especifica da faixa etaria abaixo dos 50 anos, os autores
comentaram que, assumindo que o rastreamento reduzisse a mortalidade por cancer de mama em
15% e o sobrediagndstico fosse de 30%, isso significaria que, para cada 2000 mulheres convidadas
para o rastreamento durante dez anos, uma evitaria o ébito por cancer de mama e outras dez
mulheres sauddveis, que ndo teriam o diagndstico se ndo fossem rastreadas, seriam tratadas
desnecessariamente. Na revisdo sistemdtica de Armstrong K e cols (2007)21, ndo houve metanalise
para nenhum dos desfechos, sendo apresentados os resultados apenas de forma descritiva. Para a
mortalidade, foram citados resultados de metanalises anteriores, sendo as mais recente datadas
de 2002: RR 0.85 [IC95 0.73-0.99] e 2006: RR 0.83 [IC95 0.66-1.04]. Também foi mencionado o
aumento de probabilidade de mastectomia, setorectomia e radioterapia, Estimada exposicdo
cumulativa média de 60mGy durante uma década com mamografias anuais e mencionados
resultados falso-positivos entre 21 e 56% apds 10 mamografias. Na revisdao sistematica de Magnus
MC e cols (2011)25, foi apresentada metanalise (incluindo apenas sete estudos considerados com
mais alta qualidade metodoldgica) com reducdo relativa da mortalidade por cancer de mama no
grupo submetido a mamografia de rastreamento (RR 0.83 — 1C95 0.72-0.97). Na revisao sistematica
de Nelson HD e cols (2009)*8, o risco relativo de mortalidade por cancer de mama foi de 0.85 (1C95
0.75-0.96), indicando uma reducdo no grupo submetido ao rastreamento. Para os demais
desfechos, ndo houve metandlise, com relatos de sobrediagndstico entre 1% a 30%, refererindo a
maior parte entre 1% e 10%. Para a exposicdo adicional a radiacdo, foi estimada exposicao, durante
uma década, com mamografias anuais: 60 mGy. Relatado risco cumulativo de falso-positivo apds
dez mamografias acima de 56% (comparado ao risco entre 21% e 49% na populacdo em geral) e
risco de falso-negativo de 1 por 1000 mulheres por mamografia de rastreamento. Para exames

adicionais de imagem, foi apresentado indice de 84.3 por 1000 mulheres por mamografia de



rastreamento e, para procedimentos de bidpsia, relatado indice de 9.3 por 1000 mulheres por
mamografia de rastreamento. No estudo publicado por Miller AB e col (2014)%, n3o houve
diferenca significativa na mortalidade por ciancer de mama entre o grupo submetido ao
rastreamento mamografico e o grupo sob cuidados usuais (sem mamografia de rastreamento),
apos um seguimento de 25 anos (Hazard ratio 1.09 [IC95 0.80-1.49] P=0.58). Na revisdo de Pace LE
e col (2014)%, o risco relativo para mortalidade por cancer de mama foi de RR 0.85 [IC95 0.75-
0.96], o numero de casos de cancer de mama ou carcinoma ductal in situ diagnosticados durante
dez anos de rastreamento e que ndo se tornariam clinicamente importantes (sobrediagnéstico) foi
de 104 casos em 10.000 submetidas a mamografia de rastreamento, o nimero de casos com =1
resultado falso-positivo durante 10 anos foi de 6.130 [IC95 5940-6310] em 10.000 mulheres e o
numero de casos com 21 bidpsia desnecessaria durante dez anos de rastreamento foi de 700 [IC95

610-780] em 10.000 mulheres.

Estudo Tipo de Estudo Desfechos Resultados
Ggtzsche PC | Revisdo Obitos atribuidos a Estudos adequadamente randomizados:
e col sistematica de cancer de mama 7 anos seguimento: 0.94 [IC95 0.78-1.14]
(2013)* estudos clinicos 13 anos seguimento: 0.87 [IC95 0.73-1.03]
ranomizado Estudos com randomizagdo sub-6tima:
7 anos seguimento: 0.81 [IC95 0.63-1.05]
13 anos seguimento: 0.80 [IC95 0.64-0.98]
Obitos atribuidos a N&o houve analise especifica restrita a faixa etaria
qualquer cancer abaixo de 50 anos
Mortalidade por todas | Estudos adequadamente randomizados:
as causas 7 anos seguimento: 0.97 [IC95 0.90-1.04]
13 anos seguimento: 0.98 [IC95 0.92-1.04]
Estudos com randomizagdo sub-6tima:
7 anos seguimento: 1.07 [IC95 0.98-1.16]
13 anos seguimento: 1.00 [IC95 0.92-1.10]
Cirurgia Ndo houve andlise especifica restrita a faixa etaria
abaixo de 50 anos
Radioterapia Ndo houve andlise especifica restrita a faixa etaria
abaixo de 50 anos
Outras terapias N&o houve analise especifica restrita a faixa etaria
adjuvantes abaixo de 50 anos
Danos N&o houve analise especifica restrita a faixa etaria
abaixo de 50 anos
Armstrong K | Revisdao Mortalidade N3o realizada metanalise. Citados resultados de
e col sistematica metanalises anteriores, sendo as mais recente datadas
(2007)* (incluindo de 2002: RR 0.85 [IC95 0.73-0.99] e 2006: RR 0.83
revisoes [1C95 0.66-1.04]
sistematicas, Morbidade N3o realizada metanalise. Mencionado o aumento de
estudos probabilidade de mastectomia, setorectomia e
controlados radioterapia
randomizados e Cancer induzido por N3o realizada metanalise. Estimada exposi¢do
estudos radiagdo cumulativa média de 60mGy durante uma década.
observacionais) Falso-positivo N3o realizada metanalise. Mencionados resultados




n=117 estudos
incluidos

Sobrediagndstico

Dor/desconforto

entre 21 e 56% apds 10 mamografias.
Ndo realizada metanalise
Ndo realizada metanalise

Limitagdes: Para todos os desfechos analisados, ndo houve apresenta¢do de estimativa de precisdo
para os efeitos do tratamento/exposi¢do, apenas consideragdes narrativas.

controlados
randomizados
para efetividade e
de diversas
modalidades para
dano)

Exposi¢do a radiagao

Falso-positivo

Falso-negativo

Exames adicionais de

Magnus MC | Revisdo Mortalidade por Somente 7 estudos com alta qualidade metodoldgica
e col sistematica cancer de mama RR 0.83 [IC95 0.72-0.97]
(2011)” (estudos Todos os 9 estudos RR 0.85 [IC95 0.75-0.95]
controlados
randomizados)
n=9 estudos
incluidos
LimitagBes: O estudo nao verificou desfechos sobre potenciais danos (falso-positivo,
sobrediagndstico, exposicdo a procedimentos como mastectomia e bidpsias)
Nelson HD e | Revisdo Mortalidade por 0.85 (IC95 0.75-0.96)
col (2009)18 sistematica cancer de mama
(estudos Sobrediagndstico N3o foi realizada metanalise (heterogeneidade alta).

indices relatados de menos de 1% a 30%, refererindo
a maior parte entre 1% e 10%

N3do houve metanalise. Estimativa de exposigao,
durante uma década, com mamografias anuais: 60
mGy.

Ndo houve metanalise. Relatado risco cumulativo de
falso-positivo apds dez mamografias acima de 56%
(comparado ao risco entre 21% e 49% na populagdo
em geral).

N3do houve metanalise. Relatado 1 por 1000 mulheres
por mamografia de rastreamento.

N3do houve metanalise. Relatado 84.3 por 1000

randomizado

imagem mulheres por mamografia de rastreamento.
Bidpsias N&do houve metanalise.Relatado 9.3 por 1000
mulheres por mamografia de rastreamento.
Pace LE e col | Revisdo Mortalidade por Ensaios clinicos RR 0.85 [IC95 0.75-0.96]
(2014)* sistematica cancer de mama
(estudos N2 de casos de cancer 104 casos em 10.000 submetidas a mamografia de
controlados de mama ou rastreamento
randomizados, carcinoma ductal in
metanalises, situ diagnosticados
revisoes durante dez anos de
sistematicas e rastreamento e que
estudos nao se tornariam
observacionais) clinicamente
importantes
(sobrediagnéstico)
Ne de casos com 6.130 [IC95 5940-6310] em 10.000
>1 resultado falso-
positivo durante 10
anos
N@ de casos com 21 700 [1C95 610-780] em 10.000
bidpsia desnecessaria
durante dez anos de
rastreamento
Miller AB e Estudo Mortalidade por 1.09 [I1C95 0.80-1.49] P=0.58
col (2014)* controlado cancer de mama




LimitacGes: Apenas os casos de cancer invasivo foram considerados como evento, desconsiderando
os casos de, por exemplo, carcinoma ductal in situ.

Entre 50 e 69 anos - Na revisao sistematica de Ggtzsche PC & Jgrgensen KJ (2013)16, considerando
estudos adequadamente randomizados, para mortes atribuidas ao cancer de mama em mulheres
com 50 anos ou mais, e seguimento de 7 (sete) e 13 (treze) anos, nao foi observada diferenca
significativa entre o grupo sob rastreamento mamografico e o controle: RR 0.88 (IC95% 0.64-1.20)
e RR 0.94 (IC95% 0.77-1.15), respectivamente. Nos estudos considerados com randomizagao sub-
6tima, a reducdo do risco relativo favoreceu o grupo sob rastreamento mamografico: RR 0.67
(1C95% 0.56-0.81) e RR 0.70 (IC95% 0.62-0.80), com seguimento de sete e treze anos,
respectivamente. Para a mortalidade geral, nos estudos com randomizacdo adequada e
seguimento de 7 (sete) e 13 (anos), ndo foi observada diferenca significativa entre os grupos de
rastreamento mamografico e os controles: RR 1.01 (IC95% 0.85-1.20) e 0.98 (IC95% 0.92-1.04),
respectivamente. Considerando apenas os estudos considerados com randomizacdo sub-étima e
seguimento de 7 (sete) e 13 (treze) anos, a reducdo do risco relativo favoreceu o grupo sob
rastreamento mamografico: RR 0.67 (0.56-0.81) e RR 0.70 (IC95% 0.62-0.80), respectivamente.
Para os demais desfechos analisados no estudo (Cirurgia, Radioterapia, Outras terapias adjuvantes
e Danos), ndo houve analise especifica para a faixa etdria sob analise. Considerando todas as faixas
etarias, os autores comentaram que, assumindo que o rastreamento reduzisse a mortalidade por
cancer de mama em 15% e o sobrediagndstico fosse de 30%, isso significaria que, para cada 2000
mulheres convidadas para o rastreamento durante dez anos, uma evitaria o dbito por cancer de
mama e outras dez mulheres saudaveis, que ndo teriam o diagndstico se ndo fossem rastreadas,
seriam tratadas desnecessariamente. No estudo publicado por Miller AB e col (2014)*, n3o houve
diferenca significativa na mortalidade por cancer de mama entre o grupo submetido ao
rastreamento mamografico e o grupo sob cuidados usuais (sem mamografia de rastreamento),
apds um seguimento de 25 anos (Hazard ratio 1.09 [IC95 0.80-1.49] P=0.58). Na revisao sistematica
de Pace LE e col (2014)*, foram estimados indices considerando 10.000 mulheres, caso
submetidas ao rastreamento mamografico por um periodo de um ano. A estimativa de
diagndsticos de canceres invasivos ou carcinoma ductal in situ para mulheres com 50 anos e 60
anos de idade foi de 302 e 438, respectivamente. O nimero de mortes por cancer de mama nos

proximos 15 anos foi estimado entre 56 e 64 no grupo de mulheres com 50 anos de idade e entre



87 e 97 no grupo de mulheres com 60 anos de idade. O niumero de mortes evitadas com o uso da
mamografia nos proximos 15 anos foi estimado entre 3 e 32 no grupo de mulheres com 50 anos de
idade e entre 5 e 49 no grupo de mulheres com 60 anos de idade. O numero de canceres de mama
ou carcinomas ductais in situ diagnosticados e que nunca seriam clinicamente relevantes
(sobreadiagndstico) foi estimado entre 30-137 em mulheres com 50 anos e entre 64 e 194 em
mulheres com 60 anos de idade. O numero (IC95%) com 21 resultado falso-positivo foi estimado
em 6130 (IC95% 5800-6470) entre as mulheres com 50 anos de idade e, para mulheres com 60
anos de idade, estimado em 4970 (IC95% 4780-5150). O numero (IC95%) com 21 bidpsia
desnecessaria foi estimado em 940 (IC95% 740-1150) para mulheres com 50 anos de idade e, para
mulheres com 60 anos de idade, em 980 (IC95% 840-1130). No seguimento de 25 anos do estudo
controlado randomizado publicado por Miller AB e col (2014)%°, n3o foi observada diferenca
significativa na mortalidade por cancer de mama entre o grupo submetido ao rastremento
mamografico e o controle: HR = 1.02 (IC95%0.77-1.36; P=0.88). N3o foi apresentada analise

especifica quanto ao sobrediagndstico, considerando o grupo etdrio sob analise.

Estudo Tipo de Estudo Desfechos Resultados
Ggtzsche |Revisdo Obitos atribuidos a cancer de |Estudos adequadamente randomizados:
PC e col sistemdticade |mama Seguimento de 7 anos: RR 0.88 (IC95% 0.64-1.20)
(2013)"®  |estudos clinicos Seguimento de 13 anos: RR 0.94 (1C95% 0.77-1.15)
randomizado Estudos com randomizagdo sub-6tima:

Seguimento de 7 anos: RR 0.67 (IC95% 0.56-0.81)
Seguimento de 13 anos: RR 0.70 (1C95% 0.62-0.80)
Mortalidade por todas as Estudos adequadamente randomizados:
causas Seguimento de 7 anos: RR 0.98 (IC95% 0.92-1.04)
Seguimento de 13 anos: RR 0.70 (1C95% 0.62-0.80)
Estudos com randomizagdo sub-6tima:
Seguimento de 7 anos: RR 0.67 (0.56-0.81)
Seguimento de 13 anos: RR 0.70 (1C95% 0.62-0.80)

Cirurgia N&o houve analise especifica para a faixa etaria dos 50 a
69 anos.

Radioterapia N&o houve analise especifica para a faixa etaria dos 50 a
69 anos.

Outras terapias adjuvantes N3o houve analise especifica para a faixa etaria dos 50 a
69 anos.

Sobrediagndstico N3o houve analise especifica para a faixa etaria dos 50 a
69 anos. Estimado, para todas as faixas etarias, em 30%

Falso-positivo N&o houve analise especifica para a faixa etaria dos 50 a

69 anos. Estimado, para todas as faixas etarias, entre
20% to 60%

LimitagGes: O estudo ndo apresentou andlises especificas na faixa etaria sob avaliagdo sobre desfechos
sobre potenciais danos (falso-positivo, sobrediagndstico, mastectomia e bidpsias)




Pace LE e

(2014)"

Revisdo
sistematica
(estudos
controlados
randomizados,
metanalises,
revisdes
sistematicas e
estudos
observacionais)

Mortalidade

n? de canceres invasivos ou
carcinoma ductal in situ
diagnosticados¥

n2 de mortes por cancer de
mama nos 15 anos seguintes¥
Estimativa de n2 de ébitos
evitados com o rastreamento
mamografico nos 15 anos
seguintes¥

n2 canceres de mama ou
carcinomas ductais in situ
diagnosticados e que nunca
seriam clinicamente
relevantes
(sobreadiagn(')stico)¥

n2 (IC95%) com 21 resultado
falso-positivo®

n2 (IC95%) com 21 bidpsia
desnecessaria’

Mulheres com 50-59 anos de idade: 0.86 (0.75-0.99)
Mulheres com 60-69 anos de idade: 0.68 (0.54- 0.87)
Mulheres com 50 anos de idade: 302
Mulheres com 60 anos de idade: 438

Mulheres com 50 anos de idade: 56-64
Mulheres com 60 anos de idade: 87-97
Mulheres com 50 anos de idade: 3-32
Mulheres com 60 anos de idade: 5-49

Mulheres com 50 anos de idade: 30-137
Mulheres com 60 anos de idade: 64-194

Mulheres com 50 anos de idade: 6130 (5800-6470)
Mulheres com 60 anos de idade: 4970 (4780-5150)
Mulheres com 50 anos de idade: 940 (740-1150)
Mulheres com 60 anos de idade: 980 (840-1130)

Miller AB e
col
(2014)*

Estudo
controlado
randomizado

Mortalidade por cancer de
mama
Sobrediagnostico

HR™ 1.02 (IC95%0.77 to 1.36; P=0.88)

N3ao foi apresentada analise especifica do grupo etario
sob analise

LimitagBes: Apenas os casos de cancer invasivo foram considerados como evento, desconsiderando os
casos de, por exemplo, carcinoma ductal in situ.

“Estimativas considerando 10.000 mulheres submetidas ao rastreamento mamografico por 10 anos

*HR= hazard ratio

Mais de 70 anos - Na revisdo sistematica de Nelson HD e cols (2009)17, os dados referentes as

mulheres com idade acima de 70 anos foram limitados a um Unico estudo (The Swedish Two-

Coutry trial — Ostergotlandzg), inviabilizando a realizacgdo de uma metanalise. Os resultados

indicaram um risco relativo de mortalidade por cancer de mama de 1.12 (IC95 0.73-1.72) entre as

mulheres com idade de 70 anos ou mais. Nao foram relatados os numeros absolutos de 6bitos e o

, , . ~ . . - . - 1
ndmero necessario para rastrear n3o foi estimado. Na revisdo sistemética de Pace LE e col (2014)",

para a faixa etaria de 70 anos ou mais, o uUnico estudo incluido foi o de Nystrom L e colegas (2002),

referente ao The Swedish Two-Coutry trial — Ostergotland, sem informacao sobre reduc¢ado do risco

absoluto ou do numero necessario para rastrear.

Estudo

Tipo de Estudo

Desfechos Resultados

Pace LE e
col (2014)"°

Revisdo sistemdtica (estudos controlados
randomizados, metanalises, revisbes
sistematicas e estudos observacionais)
Um Unico estudo incluido contemplando
mulheres com 70 anos ou mais

Mortalidade por cancer de mama

1.12 (IC95 0.73-1.72)




Nelson HD e |Revisdo sistemdtica (estudos controlados Mortalidade por cancer de mama |1.12 (1C95 0.73-1.72)
col (2009)" |randomizados para efetividade e de diversas
modalidades para dano) Um unico estudo
incluido contemplando mulheres com 70
anos ou mais

10.INTERPRETAGAO DOS RESULTADOS

Abaixo dos 50 anos - Os estudos identificados apresentaram evidéncias controversas de eficacia
com redugdo relativa da mortalidade por cancer de mama em mulheres abaixo dos 50 anos
guando comparada a realizagdo do rastreamento mamografico versus o cuidado usual (sem a

18,20,21,22,23,25

realizagdo de mamografias de rastreamento) Estudos recentes apresentaram,

inclusive, a possibilidade de que ndo exista diferenca na mortalidade (por cdncer de mama e por

20,23

todas as causas) com a realizagdo do rastreamento mamografico. Em outros estudos, foi

descrita reducdo relativa (RR entre 0.85 e 0.83, com IC95% entre 0.75-0.96 e 0.72-0.97,

respectivamente.)'®22%%

, ainda com baixo impacto na redugdo absoluta do risco. De outra parte,
no que se refere aos potenciais danos, ha evidéncias de comprometimento da acurdcia do exame
nesta faixa etaria. Nao foram realizadas metanalises especificas para a faixa etdria abaixo dos 50
anos, mas foram descritos, para as mulheres em geral submetidas ao rastreamento mamografico,
indices estimados de sobrediagnéstico18 entre 1 e 30% e de falso-positivo entre 21 e 56% apds dez
mamografias anuais. Especificamente para a faixa etdria de mulheres abaixo dos 50 anos, nao
foram localizados resultados de estudos de boa qualidade metodolégica avaliando o efeito do
rastreamento mamografico sobre anos perdidos ajustados por incapacidade (DALYs) e qualidade
de vida relacionada a saude (HrQol). Nao ha, portanto, estudos de boa qualidade metodoldgica e
nivel de evidéncia que demonstrem a superioridade de beneficios em relacdo aos riscos de se
realizar o rastreamento mamografico em mulheres com idade abaixo dos 50 anos de idade.

Entre 50 e 69 anos - Os estudos identificados apresentaram evidéncias controversas de eficdcia
guanto a mortalidade por cancer de mama em mulheres com idade entre 50 a 69 anos quando
comparada a realiza¢do do rastreamento mamografico versus o cuidado usual (sem a realizacdo de

16,19,20

mamografias de rastreamento) . Foi apontada, inclusive, a possibilidade de que ndo exista

. . ~ 16,2
diferenca na mortalidade (por cincer de mama e por todas as causas)™®?°

com a realizacdo do
rastreamento mamografico quando analisados apenas estudos com melhor qualidade

metodoldgica. Em um estudo, foi descrita reducdo relativa da mortalidade (mulheres com 50-59



anos de idade: RR 0.86 (0.75-0.99) e mulheres com 60-69 anos de idade: 0.68 (0.54- 0.87)'?, ainda
com impacto discutivel na redugdo absoluta do risco. De outra parte, no que se refere aos
potenciais danos, ndo foram localizadas metanalises especificas para a faixa etdria entre 50 a 69
anos, mas foram descritos, para as mulheres em geral submetidas ao rastreamento mamografico,
indices estimados de sobrediagndstico™® e sobretratamento de aproximadamente 30% e de falso-
positivo entre 20% to 60% apGs dez mamografias anuais'®. Especificamente para a faixa etéria de
mulheres entre 50 a 69 anos, ndo foram localizados resultados de estudos de boa qualidade
metodoldgica avaliando o efeito do rastreamento mamografico sobre anos perdidos ajustados por
incapacidade (DALYs) e qualidade de vida relacionada a saude (HrQol). Nao h3, portanto, estudos
de boa qualidade metodoldgica e nivel de evidéncia que demonstrem a superioridade de
beneficios em relagdo aos riscos de se realizar o rastreamento mamografico em mulheres com
idade entre 50 a 69 anos de idade. Ainda hd necessidade de estudos de boa qualidade
metodoldgica, inclusive desenvolvidos no cenario nacional atualizado, para a complementacdo de
tais informacdes, considerando que a populacdo analisada pelo presente parecer, mulheres
assintomdticas entre 50 a 69 anos de idade, é contemplada na recomendacdo vigente para
rastreamento mamografico pelo Ministério da Saude.

Com mais de 70 anos - Os estudos identificados apresentaram limitacdo das evidéncias disponiveis
guanto a eficacia do rastreamento mamografico em relacdo a mortalidade por cancer de mama
em mulheres com 70 anos ou mais de idade quando comparada a realizacdo do rastreamento
mamografico versus o cuidado usual (sem a realizacdo de mamografias de rastreamento). O Unico
estudo incluido em ambas as revisdes indicou para a possibilidade de que ndo exista diferenca na
mortalidade por cancer de mama (incluindo a possibilidade de aumento do risco) com a realizacdo
do rastreamento mamografico. De outra parte, no que se refere aos potenciais danos, ndo foram
localizadas evidéncias de boa qualidade para a faixa etaria a partir dos 70 anos, mas foram
descritos, para as mulheres em geral submetidas ao rastreamento mamografico, indices estimados
de sobrediagndstico e sobretratamento de aproximadamente 30% e de falso-positivo entre 20% to
60% apds dez mamografias anuais. Especificamente para a faixa etdria de mulheres a partir dos 70
anos, nao foram localizados resultados de estudos de boa qualidade metodolégica avaliando o
efeito do rastreamento mamografico sobre anos perdidos ajustados por incapacidade (DALYs) e
gualidade de vida relacionada a saude (HrQol). Ndo ha, portanto, estudos de boa qualidade

metodoldgica e nivel de evidéncia que demonstrem a superioridade de beneficios em relacdo aos



riscos de se realizar o rastreamento mamografico em mulheres com idade a partir dos 70 anos.
Ainda ha necessidade de estudos de boa qualidade metodoldgica, inclusive desenvolvidos no

cenario nacional atualizado, para a complementacdo de tais informacdes.

11. DISCUSSAO

Em publicagdo recente, datada de outubro de 2014, a Organizagdo Mundial da Saude
apresentou posicionamento quanto a politica de rastreamento mamografico do cancer de mama,

considerando as evidéncias cientificas e o cendrio assistencial de cada pais®.

Mulheres abaixo dos 50 anos - Para paises com conjunto limitado de recursos e um sistema de

saude fraco ou relativamente forte™", a Organizacdo Mundial da Salde recomenda contra a
implementagao de programas de rastreamento populacional para mulheres com idade entre 40 e

49 anos de idade, referindo recomendacao forte baseada em evidéncia de qualidade moderada®.

Entre 50 e 69 anos - Para paises com conjunto limitado de recursos e um sistema de saude fraco

XXiV

ou relativamente forte™" (cendrio aplicavel ao Brasil), a Organizacdo Mundial da Saude sugere um
programa organizado de rastreamento populacional com mamografia somente se determinadas
condicOes para implementacdo forem preenchidas pelo sistema de saude e se houver estratégias
de tomada de decisdao compartilhadas de maneira que as decisdes das mulheres sejam

consistentes com seus valores e preferéncias, referindo recomendacao condicional baseada em

XXiii

Cenarios limitados de recursos com sistema de saude relativamente forte sdo cenarios nos quais a capacidade
existente tem o potencial de desenvolver programas de rastreamento populacional mamogréafico organizado, gradual
e custo-efetivo (e.g. a number of upper-middleincome countries) e cenarios limitados de recursos com sistemas de
saude fracos sdo cenarios com capacidade muito limitada em que o rastreamento mamografico ndo é viavel,
acessivel nem custo-efetivo (é custo-efetivo, viavel e acessivel (por exemplo, em paises de baixa renda e de renda
média inferior).

¥V Cenarios limitados de recursos com sistema de salde relativamente forte sdo cenarios nos quais a capacidade
existente tem o potencial de desenvolver programas de rastreamento populacional mamografico organizado, gradual
e custo-efetivo (e.g. a number of upper-middleincome countries) e cendrios limitados de recursos com sistemas de
saude fracos sdo cenarios com capacidade muito limitada em que o rastreamento mamografico ndo é viavel,
acessivel nem custo-efetivo (é custo-efetivo, viavel e acessivel (por exemplo, em paises de baixa renda e de renda
média inferior).



evidéncia de qualidade moderada®. As condicOes especificadas pela Organizacdo Mundial da
Saude, como critérios chave para o sucesso da implementa¢dao do programa sao:

e Viabilidade comprovada, relagdo custo-eficicia e de disponibilidade do processo de
rastreamento no respectivo contexto através de estudos-piloto e modelagem.

e Coordenagdao de todas as atividades, incluindo o planejamento, testes de viabilidade,
conducdo e implantacdo gradual do programa através de um pais ou regido, com equipe
gestora autébnoma responsavel pela prestacdo de servigos, garantia de qualidade e
avaliagao.

e Um sistema de saude bem desenvolvido, equitativo, com o planejamento integrado de
controle do cancer em uma estratégia nacional de controle e prevencao de doencas ndo
comunicaveis e com informacdo objetiva e balanceada das mulheres quanto aos
beneficios e danos do rastreamento mamografico.

e Protocolos validados para todas as etapas do processo de rastreamento, incluindo a
identificacdo e convite individual de todas as mulheres elegiveis para participar do
rastreamento, executando o teste de rastreamento, diagndstico, tratamento e cuidados
paliativos.

e Adesdo a diretrizes abrangentes baseadas em evidéncias para a garantia da qualidade de
todo o processo de rastreamento, incluindo as normas e protocolos para garantia de
qualidade técnica e profissional com atualizagdo regular com base em evidéncias.

e Garantia da qualidade e sistemas de informacdo que abrangem todo o processo de
rastreamento, incluindo chamada e rechamada (“recall’) de participantes para
acompanhamento de anormalidades detectadas no rastreamento, e para acompanhar e
avaliar o desempenho do programa em cada etapa do processo de rastreamento.

e Monitoramento regular, avaliacdo e relato do desempenho e impactos do programa
baseados em padrdes nacionais e internacionais que incluem processos e indicadores de
resultados e que também contemplam a seguranca e satisfacdo das mulheres.

e Recursos organizacionais e financeiros suficientes para garantir a sustentabilidade de
todos o0s componentes do programa, incluindo os equipamentos necessarios,
infraestrutura e forca de trabalho, capacidade para treinamento, relato e troca de

experiéncias nacionais e internacionais.



O intervalo (periodicidade) recomendado pela Organizagdo Mundial da Saude é de dois anos
entre cada exame mamografico de rastreamento (recomendagdo condicional baseada em

evidéncia de baixa qualidade).

Com mais de 70 anos - Para mulheres entre 70 e 75 anos de idade, em paises com conjunto

limitado de recursos e um sistema de saude fraco ou relativamente forte™"

(cenario aplicavel ao
Brasil), a Organizacdo Mundial da Saude recomenda contra a implementa¢do de programas de
rastreamento populacional para mulheres entre 70 e 75 anos de idade (informada como
recomendagdo forte, baseada em evidéncia de baixa qualidade®). Ndo houve manifestacdo da
Organizacdo Mundial da Saude quanto a realizacdo de mamografias de rastreamento em mulheres

acima dos 75 anos de idade.

12. RECOMENDAGAO DA CONITEC

Diante da incerteza sobre os beneficios aliada a confirmacdo de sobrediagndstico e
consequentemente os danos relacionados, advindos do rastreamento do cancer de mama por
mamografia, os membros da CONITEC presentes na reunido, realizada nos dias 01/04/2015 e
02/04/2015, recomendaram a ndo ampliacdo da faixa etdria atualmente recomendada no SUS (50
a 69 anos) para mulheres com menos de 50 anos ou com mais de 70 anos. A luz das evidéncias
disponiveis, o médico deve orientar a mulher na faixa dos 50 a 69 sobre os beneficios e riscos que
incorrera, visando que a decisdo de participar ou ndo do rastreamento mamografico seja bem
informada. A matéria sera disponibilizada em Consulta Publica, inicialmente, com recomendacao
desfavoravel a ampliacdo da faixa etaria de mulheres atualmente recomendada no SUS (50 a 69

anos).

Y Cendrios limitados de recursos com sistema de satde relativamente forte s3o cenarios nos quais a capacidade existente tem o
potencial de desenvolver programas de rastreamento populacional mamografico organizado, gradual e custo-efetivo (e.g. a
number of upper-middleincome countries) e cenarios limitados de recursos com sistemas de saude fracos sdo cenarios com
capacidade muito limitada em que o rastreamento mamografico ndo é viavel, acessivel nem custo-efetivo (é custo-efetivo,
viavel e acessivel (por exemplo, em paises de baixa renda e de renda média inferior).



13. CONSULTA PUBLICA

A consulta publica foi realizada entre os dias 11/05/2015 e 01/06/2015. Foram recebidas 93
contribuicdes durante a consulta publica do relatério CONITEC n2 178, que tratou da mamografia para o
rastreamento do cancer de mama em mulheres com idade abaixo dos 50 anos, entre 50 e 69 anos e com

mais de 70 anos.

Foi recebido um total de 93 contribui¢cdes, sendo 64 contribuicdes provenientes do formulario
especifico para a Sociedade e 29 do formulario geral. No formulario geral, foi recebido um detalhado
documento elaborado conjuntamente pelo Colégio Brasileiro de Radiologia (CBR), Federagdo Brasileira de
Ginecologia e Obstetricia (FEBRASGO), Federacdo Brasileira de Instituicdes Filantrdpicas de Apoio a Saude
da Mama (FEMAMA) e Sociedade Brasileira de Mastologia (SBM) em que foram questionados os estudos e
a avaliacdo cientifica que subsidiaram o Relatério e finalmente recomendava que as mulheres com faixa
etaria entre 40 a 49 anos deveriam ser incluidas nas recomendacgdes de rastreamento do cancer de mama.
Entretanto, ndo foi apresentada justificativa para isso, nem feitos esclarecimentos sobre o suposto

equivoco, no que diz respeito a metodologia utilizada, a selecdo e a qualidade dos estudos.

Foi explicado ao plendrio que a metodologia utilizada na elaboracdo do relatério é aquela
preconizada pelas Diretrizes Metodolégicas para Elaboracdo de Pareceres Técnico-Cientificos do Ministério
da Saude e que a avaliacdo da qualidade das evidéncias esta estruturada e disponivel, conforme critérios ja

consagrados.

As entidades médicas que subscreveram o documento enviado ressaltaram a necessidade de se
consultar as entidades representantes das mulheres sobre o assunto, o que foi esclarecido que a sociedade
esta representada na prépria CONITEC, com ampliacdo dessa participacdo, inclusive, na presente consulta

publica.

Defenderam ainda que os danos do rastreamento mamografico foram superestimados, mas ndo
demostraram qualquer metodologia para uma estimativa diferente. Sobre esse questionamento, foi
informado que ndo ha quantificacdo superestimada de danos, mas a ressalva da ocorréncia de eventos

danosos, em proporgdes ainda bastante varidveis.

Em relagdo aos aspectos econémicos ndo terem sido inseridos no estudo inicial, esclareceu-se que o
relatério teve como objetivo a busca de evidéncias sobre a efetividade e a seguranga para as pacientes e
gue apenas em caso de haver proposta de ampliacdo da faixa etdria do rastreamento do cancer de mama

por meio da mamografia é que o impacto econdmico seria estimado.



Em relagdao as contribuicdes encaminhadas pelos pacientes, pode-se perceber uma confusdo no
conteudo, pois imaginou-se que a mamografia diagndstica seria retirada ou restrita a determinada faixa

etaria, o que nunca esteve em questdo.

Os membros do plendrio, apds apreciacdo das contribuicGes, solicitaram que o relatdrio, tanto
técnico como para a sociedade, esclareca o que é o rastreamento mamografico, sua periodicidade e faixa
etaria em que estaria indicado, e que deixasse claro que se aplica a mulheres, em situacdes de risco
habitual, excluidas aquelas que tem antecedentes de cancer de mama nas familia, ou outras com risco
aumentado em que a critério do médico se poderd prescrever eventualmente o rastreamento fora da faixa

etaria e periodicidade recomendada.

A luz das evidéncias disponiveis, o médico deve orientar a mulher na faixa dos 50 a 69 sobre os
beneficios e riscos que incorrerd, de modo que a decisdo de participar ou ndo do rastreamento

mamografico seja bem informada e esclarecida.

14. DELIBERACAO FINAL

Segundo as evidéncias cientificas e diante da incerteza sobre os beneficios, aliada ao
sobrediagndstico e a proposta ter beneficios pequenos e aumento do risco por resultados falsos positivos,
levando a bidpsias e tratamentos desnecessarios, além do aumento do risco radioldgico por exposicdes
repetidas a decisdo do plenario foi ratificada. Assim, a CONITEC, na presenca dos membros, reuniu-se em
06/08/2015 e deliberou por unanimidade recomendar a ndo ampliagdo do uso da mamografia para o
rastreamento do cancer de mama em mulheres assintomaticas com risco habitual fora da faixa etaria

atualmente recomendada no SUS (50 a 69 anos).

Foi assinado o Registro de Deliberacdo n°140/2015.



PORTARIA N2 61, DE 12 DE OUTUBRO DE 2015

15. DECISAO

Torna publica a decisdo de ndo ampliar o

uso da mamografia para o rastreamento do
cancer de mama em mulheres assintomaticas
com risco habitual fora da faixa etaria
atualmente recomendada (50 a 69 anos) no
ambito do Sistema Unico de Saude - SUS.

O SECRETARIO SUBSTITUTO DE CIENCIA, TECNOLOGIA E INSUMOS ESTRATEGICOS DO MINISTERIO DA
SAUDE, no uso de suas atribuicdes legais e com base nos termos dos art. 20 e art. 23 do Decreto 7.646, de

21 de dezembro de 2011, resolve:

Art. 12 Fica decidida a ndo ampliacdo do uso da mamografia para o rastreamento do cancer de mama em
mulheres assintomaticas com risco habitual fora da faixa etaria atualmente recomendada (50 a 69 anos) no
ambito do Sistema Unico de Saude - SUS.

Art. 22 O relatério de recomendacdo da Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no SUS
(CONITEC) sobre essa tecnologia estara disponivel no endereco eletrénico:

http://conitec.gov. br/.

Art. 32 Esta Portaria entra em vigor na data de sua publicac¢ao.

LUIZ ARMANDO ERTHAL

Publicada no DOU n¢ 190, pag. 693, de 05/10/2015
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