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MAMOGRAFIJA
Sta bi lekar opste medicine trebalo da zna?
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Mamografija je metoda snimanja dojki x-zracima
koja omogucava prikaz pojedinih histoloskih struktura
dojke (fibroglandularno i masno tkivo, retroareolarni
duktusi, krvni sudovi, koZa, intramamarni limfni ¢voro-
vi) ali i patoloskih promena u dojkama, medu kojima je
najznacajniji karcinom dojke, najc¢e$¢i maligni tumor
zena u celom svetu. U Srbiji svake godine od karcino-
ma dojke oboli vise od 4.500 Zena i umre 1.600 Zena.
Zahvaljuju¢i mamografskim skrining programima za
otkrivanje karcinoma dojke u subklini¢ckom stadijumu,
kao i znacajnom napretku multimodalitetnog lecenja
(hirurgije, hemioterapije, radioterapije, imunoterapi-
je, hormonoterapije, ciljane terapije) rak dojke je danas
hroni¢no oboljenje, sa uc¢estvovanjem ekspertnih timova
u postavljanju dijagnoze, lecenju i pracenju po zavrsen-
om lecenju. U svim navedenim fazama mamografija ima
svoje mesto, iz ¢ega proistice njen znacaj.

Tehnicki aspekti

Uredaj za rendgensko snimanje dojki, mamograf,
funkcionise u rangu niskih napona u rendgenskoj cevi,
§to je specificno u odnosu na ostale oblasti radiologije.
Rendgenski snimak je detektor hemijskog sastava medi-
juma. Histologki razli¢ita tkiva dojke su slicnog hemijskog
sastava, §to nepovoljno uti¢e na moguénost rendgenskog
prikaza anatomije dojke. Navedeno se kompenzuje teh-
ni¢kim parametrom, a to je niski napon pri rendgenskom
snimanju (,mekozra¢na“ tehnika snimanja) $to potenci-
ra apsorpciju x-zracenja u tkivu i omogucava vizuelizaci-
ju histologki razli¢itih, iako hemijski sli¢nih tkiva dojke.

Prvi rendgenski snimak dojke je uraden 1913.
godine, kada je nemacki hirurg Albert Salomon pomocu
rendgenskog uredaja za opstu radiologiju prikazao kar-
cinom u preparatu dojke posle mastektomije. Klinicka
primena mamografije je pocela krajem pedesetih go-
dina dvadesetog veka, kada su konstruisani namenski
rendgenski uredaji sa ,mekozra¢cnom® tehnikom sni-
manja, mamografi, prema ideji americ¢kog radiologa Ro-
berta Egana [1].

U narednih pedeset godina, mamografija je bila
analogna rendgenska tehnika koja je koristila rendgen-
ski film za dobijanje slike, u kombinaciji sa fluores-
centnom folijom u kaseti i postupkom razvijanja filma
hemijskom obradom u namenskim komorama. Analog-

na mamografija je dostigla visoku prostornu rezoluci-
ju slike (0,12 mm), §to je od posebnog znacaja jer se u
karcinomu in situ akumuli$u distrofi¢cne kalcifikacije
manje od 1 mm - znadi, vidljive na mamografiji. Dru-
ga osobina analogne mamografije je niska apsorbovana
doza zracenja (0,3 cGy), $to je od znacaja jer je dojka ra-
diovulnerabilni organ. Dojka se snima u dve projekcije,
koje su medusobno priblizno pod uglom od 90°, jer je rec
o dvodimenzionalnoj (2D) slici, gde se trodimenzional-
ni organ prikazuje u jednoj ravni rendgenskog filma. Sa
dva snimka, stice se utisak o trodimenzionalnosti dojke i
omogucava odgovarajuca detekcija i lokalizacija eventu-
alne patoloske promene. Medio-lateralna kosa (MLO) i
kranio-kaudalna (CC) su izabrane za standardne projek-
cije. Pri snimanju, dojka se komprimuje, kako bi se dobi-
la ostra i kvalitetna slika.

Digitalna tehnologija u radiologiji uvodi hemijske
detektore x-zracenja koji nisu zasnovani na kombinaciji
film-folija i primenjuje se u mamografskoj dijagnostici
od pocetka dvadeset prvog veka. Digitalni mamogra-
fi imaju dva tehnoloska resenja: a) computed radiogra-
phy (CR) mamografija, koja koristi fosforne kasete za
visenamensku upotrebu na analognom mamografu, uz
dodatak laserskih ¢itaca i b) digitalni mamografi sa integ-
risanim detektorom (hemijski sastav: amorfni selenijum
ili cezijum-jodid) koji apsorbovane x zrake u krajnjem
ishodu prevodi u elektri¢ni signal (FFDM - full field dig-
ital mammography) [2]. Komparativna analiza analogne
i digitalne mamografije u skriningu karcinoma dojke
koju su objavili 2005. godine Pisano i sar. dokazala je
prednost digitalne mamografije u detekciji subklinickih
karcinoma kod Zena Zivotne dobi 50 godina i mladih,
premenopauznih i perimenopauznih Zena i Zena sa glan-
dularnom (denznom) bazi¢nom gradom dojki [3]. Dalji
razvoj digitalne tehnologije uvodi automatizovanu de-
tekciju patoloskih promena na mamografiji namenskim
programima za naknadnu obradu slike (computer aided
detection, CAD) [4]. Zatim, u klini¢ku praksu se uvodi
mamotomosinteza, trodimenzionalna (3D) digitalna
mamografija, koja omogucava prikaz dojke u slojevima
debljine 1 mm, ¢ime se izbegava efekat pokrivanja pa-
toloske promene od strane senki normalnog parenhima,
§to je inace problem svojstven 2D analognoj i digitalnoj
mamografiji [5]. Jedan od ciljeva savremenih dijagnos-
tickih metoda za otkrivanje karcinoma dojke je detekcija
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tumorske angiogeneze, radi diferentovanja benignih od
malignih promena, tako da je sledeci korak u digitalnoj
mamografiji kontrastna mamografija sa primenom in-
travenskog kontrasta, koja je 2011. godine odobrena kao
medicinsko sredstvo u SAD, kao dopuna u slu¢aju nede-
finisanih nalaza 2D ili 3D mamografije [6].

Indikacije za mamografiju

Osnovne indikacije za mamografiju su:

1. Detekcija karcinoma dojke kod asimptomatskih
zena (skrining mamografija)

2. Evaluacija simptomatske bolesti dojke (dijagnostic-
ka mamografija)

3. Mamografski monitoring (pracenje Zena posle
lecenja zbog karcinoma dojke)

4. Biopsija ili obelezavanje nepalpabilnih promena
koje su detektabilne isklju¢ivo mamografijom (ste-
reotaksi¢ne procedure)

Skrining mamografija je organizovano snimanje
dojki zdravih Zena odredene dobne grupe u pravilnim
intervalima, sa ciljem detekcije okultnih lezija u dojci i
postavljanja indikacije za perkutanu biopsiju promene,
sve do histoloske ili citoloske identifikacije karcinoma
dojke u pretklinickom stadijumu (slika 1).

Slika 1. Skrining mamografija. U desnoj dojci vide se re-

gionalne mikrokalcifikacije, visoko suspektne na
malignitet.
(A: MLO mamografija desne dojke i C: detalj sa uve-
¢anjem); histopatolo$ki nalaz: duktalni karcinom in
situ. MLO mamografija leve dojke je bez patoloskih
promena (B).

Mamografija je ,zlatni standard” za skrining
karcinoma dojke zbog visoke senzitivnosti u detekciji
mikrokalcifikacija, koje su sadrzane u priblizno 70% kar-
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cinoma in situ dojke. Detekcija maligne promene u pr-
etklinickom stadijumu omogucava efikasnije lecenje, $to
zajedno redukuje mortalitet od karcinoma dojke. Veci
broj randomizovanih klini¢kih studija, zasnovanih na
mamografskom skriningu koji postoji duze od trideset
godina u SAD i ekonomski razvijenim zemljama Evrope,
dokazao je da mamografski skrining dovodi do smanje-
nja mortaliteta od karcinoma dojke za 30%. Stoga, ma-
mografija je nezamenljiva tehnologija skrininga, uprkos
razvoju drugih imidzing metoda, kao $to su ultrazvuk
dojki i magnetna rezonanca, koje za sada ne mogu da se
samostalno koriste u skriningu raka dojke umesto ma-
mografije, ve¢ samo posle mamografije, i to u posebnim,
definisanim slucajevima [7].

U Republici Srbiji, mamografski skrining je
poceo donosenjem Nacionalnog programa za prevenciju
raka dojke koga je odobrila Vlada Republike Srbije av-
gusta 2013. godine [8]. Skrining se odnosi na ciljnu gru-
pu zena od 50 do 69 godina, u kojoj je incidenca raka
dojke najve¢a. Mamografija se sprovodi na svake dve go-
dine, organizovanim pozivanjem zdravih Zena od strane
nadleznog doma zdravlja, u kome se izvodi mamografija.
Tumacenje mamografija je od strane dva nezavisna ra-
diologa koji su posebno obuceni za skrining (,,dvostru-
ko ¢itanje”). Prvo tumacenje mamografija se obavlja u
domu zdravlja, drugo u zdravstvenoj ustanovi sekun-
darnog ili tercijarnog nivoa. U slucaju nepodudarnosti
stava dva radiologa, ukljucuje se tre¢i radiolog, supervi-
zor, iz zdravstvene ustanove sekundarnog ili tercijarnog
nivoa. Svi nivoi spovodenja mamografskog skrininga su
definisani, a preliminarni rezultati su dostupni na inter-
net stranici Kancelarije za skrining [9]. Prvim ,,krugom”
skininga su obuhvaceni pojedini domovi zdravlja (Su-
botica, Senta, Novi Sad, Kraljevo, Kragujevac, Valjevo,
Nis, u Beogradu opstine Palilula, Stari grad i Lazarevac)
i predefinisane dobne grupe unutar ciljne grupe od 50
do 69 godina, sa planom da se postupno ukljucuju os-
tale teritorije, kao i Zene iz cele ciljne grupe. Vazno je na-
pomenuti da se Zenama dobne grupe od 50 do 69 godina,
koje za sada nisu obuhvacene organizovanim skrinin-
gom, preporucuje takozvani ,oportuni” skrining - da se
same jave na mamografiju u raspolozivi dom zdravlja ili
klinicko-bolnicki centar, s obzirom na to da je ve¢ina na-
vedenih ustanova opremljena kvalitetnim mamografima.
Drugi, ne manje vazan podatak je da je u reformisanoj
specijalizaciji iz radiologije u Srbiji, program od 2010.
godine prilagoden znacaju radioloske dijagnostike obo-
ljenja dojke, sa srazmerno ve¢im brojem tema, ¢asova i
posebnim kolokvijumom [10].

Dijagnosticka mamografija se odnosi na Zene
sa simptomima i/ili znacima oboljenja dojke. Ciljevi
dijagnosticke mamografije su: a) dodatno diferentova-
nje klinicki manifestne promene radi odluke o tome da
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li je potrebna biopsija i b) detekcija potencijalnih, sub-

klinickih, nepalpabilnih lezija u slu¢aju multifokalnog,

multicentri¢nog ili sinhronog bilateralnog karcinoma,

$to direktno utice na izbor lecenja [11]. Stoga, pred pri-

kaz multidisciplinarnom konzilijumu za odluku o inici-
A ‘

Slika 2. Dijagnosticka mamografija pacijentkinje Zivotne
dobi 64 godine sa sinhronim, obostranim karci-
nomom: u levoj dojci se vidi stelatna senka pal-
pabilnog tumora (B i D), u desnoj dojci je stelat-
na senka subklinickog tumora (A i C).

Naredna indikacija, mamografsko pracenje
(monitoring), povecava ta¢nost mamografije u otkrivanju
minimalnih, subklini¢kih lezija [12]. Stoga, mamografi-
ja je pored klinickog pregleda, obavezna u kontrolnim
pregledima Zena koje su u fazi pracenja posle lecenja
zbog karcinoma dojke i vrsi se na svakih godinu dana,
uz poredenje sa prethodnom mamografijom. Zdrava
dojka podleze mamografskom pracenju, jer Zene sa kar-
cinomom dojke imaju Cetiri puta vei rizik od pojave no-
vog maligniteta koji se javlja u prethodno zdravoj dojci
(slika 3). Istovremena mamografija le¢ene dojke, bilo da
je re¢ o kvadrantnoj resekciji dojke sa postoperativnom
radioterapijom ili o subkutanoj mastektomiji sa ugrad-
njom implanta omogucava ranu detekciju recidiva. Vaz-
no je napomenuti da rekonstruisana dojka sa implantom
nije kontraindikacija za mamografiju i da mamografija
ne predstavlja rizik za rupturu implanta.

Detekcija nepalpabilnih promena u mamograf-
skom skriningu, dovela je do razvoja perkutanih meto-
da biopsije ili obelezavanja nepalpabilnih promena koje
nose rizik od maligniteta pod kontrolom mamografi-
je. Kako se dubina lezije u dojci u odnosu na povrsinu

koze kalkuliSe na osnovu dva rendgenska snimka, pod
simetri¢nim uglom od 15° u odnosu na centralnu oso-
vinu (,,stereo” mamografije) ove metode se zovu stereo-
taksicne metode biopsije ili obelezavanja nepalpabilnih
promena.

Stereotaksicna biopsija predstavlja minimalno
invazivnu proceduru koja se izvodi u uslovima lokalne
analgezije, iglama od 14 gauge (core needle biopsy, CNB)
ili iglama od 11 gauge i 9 gauge (stereotactic vacuum-as-
sisted biopsy, SVAB, slika 4), sa zapreminom uzorka koja
iznosi prose¢no 0,1 g sto je dovoljno za histolosku dijag-
nozu i molekularnu klasifikaciju karcinoma dojke. Stoga,
stereotaksi¢na biopsija je alternativa za hirursku biopsiju
[13].

Slika 3. Pacijentkinja sa mastektomijom leve dojke zbog
karcinoma. Kontrolna mamografija desne dojke
(B - MLO projekcija i C - detalj) u odnosu na
inicijalnu mamografiju (A) prikazuje novu, ste-
latnu senku, veli¢ine 0,5 cm. Histopatoloski je
verifikovan invazivni duktalni karcinom u pre-
ostaloj dojci.

Standardizovani mamografski izvestaj

Osamdesetih godina dvadesetog veka standardi-
zovani su kriterijumi koji se analiziraju na mamografiji,
terminologija i numericki iskazani zakljuc¢ci. Navedeni
kodirani zakljuéci su zasnovani na radioloskoj proceni
rizika od maligniteta mamografski detektovane promene
radi preporuke da li je neophodna biopsija, ucestalo ra-
diolosko pracenje ili preventivne mamografije u razmaci-
ma koji su predvideni skriningom. U Srbiji je prihvac¢ena
terminologija koja je data u petom izdanju BI-RADS at-
lasa za mamografiju (Breast Imaging Reporting and Data
System), americkog udruzenja radiologa (ACR - Ameri-
can College of Radiology) (tabela 1) [14].
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Slika 4. SVAB. (A) Kalcifikacije (otvorena strelica) i stereo snimci koji se izvode u vise faza: (B) radi kompjuterske
kalkulacije lokalizacije kalcifikacija, (C) posle uvodenja igle i (D) njenog dovodenja na predefinisanu dubinu
i ekstrakcije kalcifikacija. Radiografija uzoraka (E) potvrdjuje prisustvo kalcifikacija. Lezija je odstranjena u
celini, a u leziStu se nalazi plasiran marker (F, zatvorena strelica). Histopatoloski nalaz: involutivni fibroade-

nom.

Status mamografije u algoritmima radio-
loskih dijagnostickih postupaka

Svaka dijagnosticka metoda dobija potpuni
znacaj tek ako je pravilno smestena u niz postupaka koji
najkra¢im putem dovode do krajnjeg, ta¢nog zakljucka.
Niz postupaka, dijagnosticki algoritam, proistice iz medi-
cine zasnovane na dokazima, iz rezultata objektivnih i
dobro postavljenih klinickih studija. Slede¢i ovaj princip,

Ministarstvo zdravlja Republike Srbije izdalo je 2012. go-
dine Vodi¢ dobre klinicke prakse za dijagnostikovanje i
lecenje raka dojke [15]. Radioloski dijagnosticki postupci
se odreduju posle klinickog pregleda dojki, jer polaze od
simptoma i znakova oboljenja dojki (,,simptomatska“ ili
»asimptomatska“ dojka) i zivotne dobi Zene, na osnovu
cega se odreduje efikasan redosled radioloskih metoda
(mamografija, UZ dojki i MRI dojki). Pristupi kod nekih
od klinickih stanja su dati u tabelama 2 i 3.
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Zakljucak

Znacaj mamografije, kao i cele radioloske di-
jagnostike promena dojke, proistekao je iz sveukupnog
epidemioloskog, socijalnog i psiholoskog znacaja karci-
noma dojke. Mamografija postoji viSe od jednog veka.
Mlade metode, ultrazvuk dojki i magnetna rezonanca
dojki, u klinickoj su primeni od sedamdesetih, odnos-

no osamdesetih godina dvadesetog veka. Sve navedene
metode imaju izraziti dalji razvoj kroz ispitivanje novih
tehnoloskih dometa. Sve navedene metode pripadaju se-
nologiji - disciplini koja se bavi oboljenjima dojki. U¢i u
ovu oblast iz pravca radiologije, predstavlja pridruzivanje
velikom timu fundamentalnih nauka koje se bave proble-
mom karcinoma dojke, klinickim korelacijama u odnosu
na otkri¢a fundamentalnih nauka, kao i odgovornoj i iza-
zovnoj klini¢koj praksi.

Tabela 1. Mamografija: ACR BI-RADS kategorije.

ACR BI-RADS kategorije - mamografija
BI S0 Potrebne su dodatne dijagnosticke procedure, jer zakljucak ne moze da se
3 donese samo na osnovu standardnih mamografskih projekcija.
Negativan nalaz za malignitet. Ne vide se bilo kakve patoloske promene koje
BI-RADS 1 o
treba komentarisati u nalazu.
BL S2 Nalaz benigne promene.
Visoko verovatno benigna promena (rizik od maligniteta manji od 2%).
BI-RADS 3 . . . .
Indikovano mamografsko pracenje na 6 meseci u toku 2 godine.
BI-RADS 4 | Promenaniskog (BI-RADS 4A), umerenog (BI-RADS 4B) i srednjeg (BI-
(A,B,O) RADS 4C) rizika od maligniteta, potrebna biopsija.
. — — ~oco, —
BL S5 Promena visokog rizika od maligniteta (=95%). potrebna biopsija.
BL S6 Histopatolodki verifikovana maligna promena.

Tabela 2. Radioloske metode i palpabilni tumor, klini¢ki suspektan na malignitet.

Tumor klini¢ki suspektan na malignitet

[a—y

UZ dojki
mamografija posle
konsultacije sa
radiologom

Zene mlade od 39 2.
godina

* freehand biopsija ukoliko je UZ nalaz
normalan

+ UZ vodena core needle biopsija ukoliko je
promena detektabilna UZ pregledom

* UZ pregled istostrane aksilarne jame kod
svih Zena sa tumorom klinicki ili radioloski

—_

mamografija

. 2. UZ dojki
Zene starije od 40

godina

suspektnim na malignitet.

+ UZ vodenaFNA patoloskog limfhog ¢vora
ili core needle biopsija za vece limfne
¢vorove

* izbor za biopsiju je limfni ¢vor koji
morfoloski najvise odstupa od normalne
choanatomije
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Tabela 3. Radioloske metode i palpabilna asimetrija ili nodularnost parenhima.

Palpabilna asimetrija parenhima i nodularnost parenhima

Bilateralna i simetri¢na, klinicki
benigna rezistencija ili nodularnost

» nema indikacija za dijagnosticke postupke ili biopsiju
= ukoliko je Zena zivotne dobi 40 godina ili vece, a preventivna mamografija nije radenau
poslednjih godinu dana, indikovana je mamografija

parenhima
Zene %ivotne dobi 39 godina i mlade - indikovan inicijalno UZ pregled, ostali u zavisnosti
od nalaza UZ
+ ako je UZ nalaz normalan, indikovana je mamografija. Ako je nalaz mamografije
negativan, potrebno je naciniti MRI i zatim core needle biopsiju.
Asimetri¢na, lokalizovana » ako je UZ nalaz lokalizovana patoloska promena, dalji postupak u skladu sa ovim nalazom
rezistencija ili nodularnost
parenhima Zene Zivotne dobi 40 godina ili vece—indikovana je mamografija i UZ pregled

uzorcima.

sa ovim nalazom

» ako je mamografskii UZ nalaz negativan, indikovana je core needle biopsija sa mutliplim

» ako je mamografskii UZ nalaz lokalizovana patoloska promena, dalji postupak je u skladu
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