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INTRODUCCION

Se define como cribado, tamizaje o screening a la apli-
cacién de una prueba cuya finalidad es detectar una
enfermedad o trastorno potencial en una persona sin
sintomas conocidos de esa enfermedad o trastorno.! La
Sociedad Estadounidense de Céncer recomienda cuatro
principios que debe tener la deteccién sistematica:?

e Eficacia demostrada de la prueba para mejorar la mor-
bilidad o la mortalidad.

e Los beneficios deben ser superiores a los riesgos.

e Los costos deben ser razonables en relacién con el re-
sultado previsto.

e La recomendacién debe ser practica y factible.

La Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) ha teni-
do en cuenta que los recursos para el diagndstico, trata-
miento y seguimiento, en paises llamados “en vias de
desarrollo”, pueden ser factores limitantes y, por lo
tanto, recomienda criterios aiin mas estrictos:

e La enfermedad que se investiga debe constituir un
importante problema de salud publica.

e Debe existir un tratamiento eficaz para los pacientes

que presentan una enfermedad localizada.

Debe disponerse de instalaciones en las que se puedan

hacer el diagndstico y los tratamientos posteriores.

La enfermedad debe tener un estadio latente o sinto-

matico precoz identificable.

e La técnica por emplear para el reconocimiento siste-

mético debe ser eficaz.

La prueba debe resultar aceptable para la poblacion

sujeta a la busqueda sistematica.

La historia natural de la enfermedad, incluida la exis-

tencia de una fase latente hasta la manifestacion clini-

ca, debe ser suficientemente conocida.

e Debe existir una estrategia aceptada en términos

generales que permita la identificacién de los pacien-

tes que deben recibir tratamiento y de los que no

deben tratarse.

Los gastos del reconocimiento sistemdtico deben ser

aceptables.

e El hallazgo de casos debe ser un proceso continuo y no
un proyecto aislado.

En el cdncer de mama se cumplen todas las condicio-
nes que hacen necesario y posible un programa de
deteccion temprana, cribado o screening. El cancer de
mama es el tumor mds frecuente en la mujer y represen-
ta el 31% de todos los tumores de la poblacién femeni-
na. Se estima que 1 de cada 8 mujeres que alcancen los
85 afios habra desarrollado esta entidad a lo largo de su
vida. Existen poblaciones de mayor y menor riesgo de
padecer cancer de mama. Asi, su incidencia es mayor en
Estados Unidos, Inglaterra y Europa del Norte, mientras

que es muy baja en Japén y China. Esto pareceria deber-
se mas a factores ambientales, de costumbres y habitos
alimentarios que a factores raciales.?

La incidencia del cdncer de mama en Estados Unidos
se ha duplicado en los tltimos 60 afnos, desde 55/100.000
en 1940 hasta 118/100.000 en 1998. Desde comienzos de
los afios 1980, el mayor incremento se ha producido en
carcinomas in situ o estadios tempranos debido a la im-
plementacién de campanas de deteccién sistematica.
Sin embargo, diversos factores como una mejor nutri-
cién y la disminucién del ndmero de embarazos proba-
blemente han contribuido también al aumento de inci-
dencia. La tasa de mortalidad por cédncer de mama se
mantuvo estable durante la Gltima mitad del siglo xx
(31/100.000). A partir de 1990, la tasa comenzé a declinar
2,1% anual y llegé en 2003 a una tasa de 25,2/100.000.>

Actualmente el cdncer de mama ocupa el primer
lugar entre las causas de muerte por cancer en la mujer
adulta, con una tasa ajustada de mortalidad de 27,32/
100.000 mujeres en la Argentina.? Usando 7 diferentes
modelos estadisticos, se estimé que la reduccién de la
mortalidad por cancer de mama atribuible al screening
va del 28 al 65% (media de 46%), siendo la adyuvancia
responsable del resto.® Estos resultados sugieren que la
mortalidad por cdncer de mama en Estados Unidos ha
disminuido un 10% debido a la implementacién de esta
sistematica diagndstica.

En relaciéon con la tasa de deteccién existe una clara
diferencia entre el screening de prevalencia, que es el pri-
mero y detecta los casos presentes en una poblacién en
determinado momento, y el screening de incidencia, que
detecta los casos nuevos. En el screening de prevalencia
se detecta un gran numero de cénceres, siempre condi-
cionado por la sensibilidad del método de screening,
mientras que en el de incidencia muchos casos han sido
detectados en el screening previo. Esto determina que el
numero de canceres detectados en el de incidencia es
siempre menor que los detectados en el screening de
prevalencia.’

FACTORES DE RIESGO DE CANCER DE MAMA

e Edad: es el principal factor de riesgo. El 85% de los
canceres de mama ocurren en mujeres mayores de 50
anos.

e Sexo femenino.

o Antecedentes familiares: el antecedente familiar de
cancer de mama confiere un moderado aumento del
riesgo (RR 2,6). Varios familiares de primer grado con
cdncer de mama en la premenopausia confieren hasta
un 50% de riesgo de tener cancer de mama.

® BRCA 1y BRCA2.

e Mayor exposicion a estrégenos: menarca temprana,
menopausia tardia, nuliparidad, etc. En el estudio
WHI (Women'’s Health Initiative), la terapia hormonal
de reemplazo de estrégenos + progesterona se asoci6
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con mayor incidencia de cdncer de mama (HR 1,24
95% CI 1,02-1,5).8 Por otro lado, la terapia hormonal
con estrégenos sin oposicién en incidencia de cancer
de mama.’

MAMOGRAFIA COMO METODO DE DETECCION
TEMPRANA

La evidencia primaria que apoya la recomendacién de
la utilizacién del estudio mamografico periédico y siste-
matico deriva de 8 estudios controlados y aleatorizados
en los que se utilizé este método diagndstico con exa-
men mamario o sin €l: 2 en Estados Unidos, 1 en Esco-
cia, 4 en Suecia y 1 en el Reino Unido.!? El interrogante
de importancia clinica era determinar si la mamografia
de screening es capaz de disminuir la mortalidad por
cancer de mama. Los resultados de todos ellos demos-
traron efectos beneficiosos en mujeres mayores de 50
afios. El metaandlisis demostré una reduccion del 24%
del riesgo de mortalidad (cuadro 21-1).!' Una revisién
sistematica acerca de la utilidad del estudio mamografi-
co como método de deteccién precoz concluyd que,
luego de 14 anos de seguimiento, el riesgo relativo para
mortalidad por cancer de mama fue de 0,78 (95% CI 0,7-
0,87) para mayores de 50 anos y de 0,85 (95% CI 0,73-
0,99) para las pacientes de 40 a 49 afios.!?

El programa de screening de Florencia (Italia) compa-
r6 la mortalidad por cdncer de mama entre las mujeres
que concurrfan y no concurrian a la realizacion del estu-
dio y en la poblacién general antes y después de la intro-
duccién del programa de screening entre 1990 y 1996.
Luego de excluir los casos detectados en el primer estu-
dio de screening (la deteccién de la prevalencia), la tasa
de diagndstico de estadios II o mayores fue 42% menor

CUADRO 21-1. ESTUDIOS SOBRF REDUCCION DE LA
MORTALIDAD ASOCIADA AL SCREENING

Estudio Edad % De disminucion
de (95% Cl)
HIP 40-64 24 (7-38)
Malmo 45-69 19 (8-39)
Two-Country Trial 40-74 32(20,41)
Edinburgh 45-64 21 (-2, 40)
Stockholm 40-64 26 (-10, 50)
Canada NBSS 1 40-49 -3(-26,27)
Canada NBSS 2 50-59 -2(-33,22)
Gothenburg 39-59 16 (-39, 49)
Total 39-74 24 (18-30)
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en las mujeres sometidas a screening (RR = 0,58, 95% CI
0,45- 0,74). Comparando los periodos 1990-1996 con
1985-1986 se encontré una reduccién del 50% en la
mortalidad por cdncer de mama (RR = 0,50, 95 % CI
0,38- 0,66).13

Se considera como estandar para el screening la
mamografia de ambas mamas en las proyecciones cra-
neo-caudal y mediolateral oblicua, aunque pueden soli-
citarse otras proyecciones (toma tangencial, perfil
estricto) o magnificaciones, en caso de existir dudas o
para mejor valoracion de las imdgenes.

INTERVALO DEL CRIBADO O SCREENING

La duracién de la fase detectable preclinica de un
tumor (sojourn time) varfa con la edad: es mayor a
medida que la edad aumenta. Tabadr y cols. estimaron la
duraciéon promedio de la fase preclinica detectable
basdndose en el Two-Country Trial (cuadro 21-2):'3En
un modelo analitico sobre 1.352 mujeres del Centro
Van Nuys de cdncer mamario, entre 1966 y 1990,
Michaelson y cols. demostraron que el menor tamafio
tumoral se correlacionaba con mayor tiempo de sobre-
vida independientemente del método de diagnéstico.'*
El intervalo del screening debe ser siempre inferior a la
duraciéon promedio de la fase preclinica detectable.
Dado que el objetivo del screening es la reduccién de la
incidencia de enfermedad avanzada, el intervalo debe
estipularse en un periodo que derive en la deteccién de
la mayoria de los cdnceres en fase preclinica y localiza-
da y que a la vez permita una adherencia razonable al
programa de screening. Actualmente se considera que
el screening anual es el més beneficioso tanto en muje-
res premenopdusicas como posmenopausicas, si bien el
beneficio es mayor en mujeres jovenes debido a la
mayor velocidad de crecimiento tumoral.!® Se denomi-
na cancer del intervalo a aquel que se diagnostica en el
intervalo de tiempo que va desde un examen de scree-
ning normal y el siguiente. La incidencia de canceres del
intervalo es mayor en mujeres jévenes que en las mayo-
res, lo que sugiere una mayor tasa de crecimiento
tumoral en mujeres jovenes.

CUADRO 21-2. DURACION DF LA FASE PRECLINICA
DETECTABLE SEGUN EDAD

Edad Duracion de la fase preclinica detectable
40-49 24 anos

50-59 3,7 anos

60-69 4,2 ahos

70-79 4 anos
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EXAMEN CLINICO MAMARIO

Un factor clave es la calidad de dicho examen, con lo
cual al valorar la eficacia de este método las conclusio-
nes estardn sesgadas. La técnica apropiada para el exa-
men mamario incluye:

e Adecuada posicién del paciente: para que el tejido
mamario se “aplaste” sobre la pared toracica.

e Examinar en lineas verticales comenzando en la axila:
recorrer linea axilar anterior, media e inferior.

e Huecos supraclaviculares e infraclaviculares.

e Examen de ambas mamas con la almohadilla de los 3
dedos medios, haciendo movimientos circulares.

e Examinar cada drea con 3 presiones diferentes.

e Examinar cada mama al menos 3 minutos.

Se estim¢ la sensibilidad del examen entre 17,2% para
tumores menores o iguales a 0,5 cm hasta 58,3% para
tumores mayores o iguales a 2,1 cm. La sensibilidad
suele ser menor en mujeres jévenes y obesas.!® Aunque
existen ensayos que demuestran una disminucién de la
mortalidad cuando se combina el examen mamario con
la mamograffa, la U.S. Preventive Service Task Force
(USPSTEF) concluyé que existe evidencia insuficiente
como para recomendar a favor o en contra de realizar el
examen clinico mamario, ya que muchos de los trabajos
que hablan a favor del examen mamario datan de un
periodo previo a la mamografia moderna.'?

Basados en los hallazgos de 752.081 exdmenes clini-
cos mamarios, Bobo y cols. informaron un 6,9% de exa-
menes anormales, y 5 cdnceres fueron detectados cada
1.000 exdmenes. Sin embargo, sélo el 5,1% de los cance-
res (193/3.753) o 2,56 cada 10.000 exdmenes mamarios
fueron detectados en mujeres con examen anormal y
hallazgos benignos en la mamografia.'> Cuando se reali-
za previamente a la mamograffa, el examen clinico
puede identificar algin é4rea de sospecha y proveer
informacién que guie posteriores estudios de imagenes.

Ademds de proporcionar cierta contribucién a la
deteccion del cancer de mama, el examen clinico
mamario permite concienciar a las pacientes acerca de
la importancia del cdncer de mama y de la deteccién
temprana de éste.!?

AUTOEXAMEN MAMARIO

Un estudio aleatorizado llevado a cabo en China y del
cual participaron 266.064 mujeres comparé un grupo de
mujeres a las que se les explico el autoexamen mamario
y que debian realizarlo en forma mensual, con un grupo
control. A 10 afios de seguimiento no se hallaron dife-
rencias significativas en cuanto a mortalidad por cancer
de mama en ambos grupos, pero si se diagnosticaron
mas lesiones benignas en las que realizaban el autoexa-
men.'® La USPSTF también concluyé que no hay evi-

dencia suficiente a favor o en contra para recomendar el
autoexamen, mientras que la Canadian Force on Pre-
ventive Health Care desaconseja el autoexamen ante la
falta de evidencia de beneficio y conocida evidencia de
dafo representado por los resultados falsos positivos.”
Nekhlyudov y Fletcher argumentaron que los datos dis-
ponibles no proporcionan una base firme como para
desestimar el valor del autoexamen mamario y propo-
nen que “ante la falta de evidencia es mejor equivocarse
hacia el lado de la prudencia”.!® Debido a la adherencia
variable a los programas de screening, las fallas en la sen-
sibilidad de los métodos y el variado acceso a la mamo-
graffa, la autodeteccién incidental de cancer de mama
aun representa un porcentaje significativo. Por esta
razoén, las mujeres deberfan ser conscientes de cémo se
ven y se sienten sus mamas habitualmente como para
reconocer cualquier cambio y consultar.

CONSIDERACIONES SEGUN EDAD
Mujeres de 40-49 afos

Los beneficios del screening en mujeres 40-49 aiios
han sido menos claros y mas tardios en demostrarse. A
medida que el periodo de seguimiento se fue extendien-
do, se ha demostrado beneficio significativo en aquellas
mujeres que comenzaron con el estudio de deteccién
precoz y sistematico a los 40. Una revision realizada por
el U.S Preventive Services Task Force encontré una dis-
minucién de la mortalidad por cidncer de mama de un
15% luego de 14 afios de seguimiento (RR 0,85 95% CI
0,73-0,99) en mujeres menores de 50 afnos.!® Una revi-
sion realizada por el American College of Physicians pos-
tula que los beneficios del screening son menores en
mujeres de 40 a 49 anos, porque la incidencia del cancer
de mama y la eficacia de la mamograffa son menores.
Los beneficios deben ser puestos en la balanza con los
riesgos como potencial sobrediagndstico en mujeres
con carcinoma ductal in situ (CDIS) y tasa de falsos
positivos.!® Una forma util de interpretar los datos dis-
ponibles en el screening mamografico es el niumero de
pacientes que deben ser sometidas al estudio para pre-
venir 1 muerte por cidncer de mama (cuadro 21-3).

Mujeres aiosas

El diagnéstico de cancer de mama en mujeres mayo-
res de 65 afios representa el 45% de todos los nuevos
céanceres de mama diagnosticados y es responsable del
45% de las muertes por cancer de mama. El comporta-
miento biolégico del tumor es diferente que en las muje-
res jovenes: mientras que la prevalencia de tumores
pobremente diferenciados disminuye, la prevalencia de
tumores con alto porcentaje de receptores hormonales
aumenta con la edad. No hay datos certeros de estudios
controlados y aleatorizados que involucren a mujeres
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CUADRO 21-3. PACIENTES NECESARIAS DE SER

SQMETIDAS A SCREENING PARA PREVENIR UNA MUERTE

CANCER DE MAMA'®
Edad N° de pacientes
20-24 67.000
30-34 4.000
40-44 850
50-54 375
60-64 275
70-74 210
80-84 210

mayores de 70 anos. El screening mamogréfico en muje-
res afnosas puede lograr diagndstico en tumores mads
pequenos y estadios mas tempranos, pero el efecto en la
reduccién de la mortalidad es poco claro.!® Esto se debe
en parte a la heterogeneidad en el estado de salud de
este grupo etario. Se sugiere continuar con el screening
mamografico hasta tanto la mujer se encuentre en razo-
nable buen estado de salud y pueda ser candidata a reci-
bir tratamiento. Si una paciente tiene una expectativa de
vida menor de 5 aios, severas limitaciones funcionales o
multiples y enfermedades asociadas graves, puede ser
apropiado considerar el cese de la indicacién de estudios
sistematicos de deteccion.

La edad cronoldégica por si sola no debe ser razén sufi-
ciente para cesar el screening. Se calcula que en Estados
Unidos el 25% de las mujeres de 75 afios vivirdn mds de
17 anos, el 50% viviran al menos 11,9 afos y el 25%,
menos de 6,8 afos.!® La sensibilidad de la mamografia
aumenta debido a la disminucién de la densidad mama-
ria y el valor predictivo positivo aumenta debido a la alta
prevalencia. Ademas, el examen mamario se facilita con
el aumento de la edad debido al reemplazo adiposo, lo
que harfa del examen clinico un arma util en mujeres
afiosas.?’

FACTORES QUE INFLUYEN EN LA EFICACIA
DEL METODO DE SCREENING

Desempeiio del radidlogo

Los médicos informantes deben tener capacitaciéon en
mamografia y realizar un ndmero determinado de infor-
mes anuales. En los informes en varios centros se utiliza
la clasificaciéon de BIRADS (Breast Imaging Reporting
And Data System), desarrollada por el Colegio Estado-
unidense de Radiologia y cuya finalidad es tener un sis-
tema uniforme de informes mamograficos con reco-
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mendaciones asociadas a cada categoria (véase cuadro
21-3).2
La estructura del informe deberia ser:3

e Motivo de consulta: control, antecedentes persona-
les o familiares, complemento de estudio incompleto,
manifestaciones clinicas, etcétera.

e Composicion del tejido mamario: mamas lipomato-
sas translicidas, mamas con tejido fibroglandular dis-
perso, mamas con predominio de tejido fibroglandu-
lar (densas) y mas totalmente fibroglandulares (opacas
o densas).

e Hallazgos.

¢ Conclusiones y recomendaciones.

Hallazgos

e Nodulos: forma, tamario, cantidad, mérgenes, densi-
dad (fig. 21-1)

e Calcificaciones: tamarfio, forma, homogeneidad, distri-
bucién, densidad (figs. 21-2 y 21-3).

e Distorsiones: tamarfio, densidad, contornos.

e Asimetrias: comportamiento ante la compresion.

e Misceldneas: ganglios intramamarios, ganglios axilares.

e Hallazgos asociados: retraccién de piel y pezén, en-
grosamiento de la piel, etcétera.

La adecuada localizacién de las imdgenes es funda-
mental. Debe ser lo mas exacta posible, sobre todo
cuando las lesiones son pequeias y no palpables, para
facilitar su puncion o extraccion. Obtenida la imagen en
las 2 proyecciones mamograficas se la debe proyectar
extrapolando su ubicacién con la clinica. BIRADS sugie-
re identificar la mama en cuestion, luego la localizacién
por cuadrantes o siguiendo las horas del reloj y, por tlti-
mo, en qué plano se proyecta (anterior, medio y poste-
rior). Estos planos son independientes de la profundidad
de la lesion con respecto a la piel (véase fig. 21-1).

Conclusiones y recomendacion?

El estudio debe finalizar con una conclusién diagnds-
tica; si bien es discutible si el informe imagenoldgico
debe o no sugerir al médico tratante la conducta para
seguir, una ventaja de la sistematizacion del informe por
BIRADS es que ésta ya tiene implicita una conducta asu-
mida por consenso con el respaldo basado en evidencia
clinica sustentable (cuadro 21-4). La doble lectura de los
informes (por 2 profesionales distintos) aumenta la sen-
sibilidad de la deteccién de lesiones minimas hasta en
un 7%.2! La valoracién de las mamografias actuales en
comparacion con las anteriores reduce hasta en un 44%
el numero de recitaciones por anormalidades sospecho-
sas. La comparacién con las placas previas ayuda al
radidlogo a interpretar anormalidades que generan
dudas pero no tiene efecto en la deteccion inicial de
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Fig. 21-1. Nodulos y su caracterizacion. CSE, cuadrante superior externo; CSI, cuadrante superior interno; Cll, cuadrante inferior interno; CIE, cua-

drante inferior externo.

dichas anormalidades. Las mamografias previas son revi-
sadas solo cuando el radidlogo lo considera necesario.??
Un estudio del desempeiio de 124 radidlogos en la inter-
pretacion de 469.512 mamografias de screening encontrd
que los menos experimentados tuvieron mayor sensibili-
dad para el cancer de mama pero también mayor indice
de recitaciones y menor especificidad.*

Factores relacionados con la técnica

La técnica es fundamental para que toda la mama y la
region axilar sean expuestas en la pelicula. La compre-
sién de la mama durante el estudio es imprescindible
para obtener una mejor calidad de imagen. Permite dis-

minuir el espesor del tejido, realizar una superposiciéon
uniforme y evitar superposicién de estructuras glandu-
lares. Una encuesta realizada en el CEMIC a 485 pacien-
tes que realizaron alli sus mamografias revelé que la rea-
lizaciéon del estudio fue indolora en el 27,5% , tolerable
con leves molestias en el 65,9%, muy molesta y dolorosa
en el 6,4% e intolerable en sélo el 0,2%.”! Un estudio
determiné que la compresiéon mamaria controlada por
la propia paciente reduce las molestias y logra de igual
modo obtener buena calidad de imagen.?® Se recomien-
da no utilizar desodorante, talco en polvo o locién en las
axilas o mamas el dfa de la realizacién de la mamografia
debido a que pueden aparecer en ellas como manchas de
tipo célcicas.?

Puntiformes Caéscara de

dispersas

Esféricas o
con centro radioltcido

Gruesas, en
copos de maiz

Hilos de

Finas grandes
) d Redondas

forma de bastén

ST Leche calcica

Fig. 21-2. Ejemplos de calcificaciones de tipo benigno. CC, craneocaudal.
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Redondas Puntiformes
lobulillares agrupadas

Angulosas, (crush, stone)

Puntiformes con
proyeccion lineal

Lineales, ramificadas
glanulares

Fig. 21-3. Ejemplos de microcalcificaciones con sospecha de malignidad (de baja a alta).

Factores relacionados con la paciente

¢ Edad de la paciente: la sensibilidad de la mamografia
y del examen mamario es mayor a medida que aumen-
ta la edad.® Segin Rosenberg, la sensibilidad es del

81% en mujeres mayores de 65 afios, del 78% entre 50-
64 afos, del 77% entre 40-49 afios y del 54% para las
menores de 40 afios.'® Se calcula que la mamografia
detecta el 75% de los cédnceres en mujeres de 40-49 y
el 90% en mujeres de 50-70 anos.”

CUADRO 21-4. CLASIFICACION DE BIRADS
Descripcion VPP
Mama normal < 2%
Hallazgos benignos 2-10%
Hallazgos probablemente benignos 11-40%
Hallazgos con sospecha de malignidad 41-94%
Hallazgos con alta sospecha de malignidad 95%
Malignidad diagnosticada por biopsia 100%
Estudio insuficiente

BIRADS

BR1
BR2
BR3

BR-4 A
BR-4B
BR-4C

BRS
BR6
BRO

Recomendacion

Habitual control mamografico anual
Habitual control mamografico anual
Control mamografico en 6 meses

Se sugiere certificacion histoldgica

No se hacen sugerencias

Se sugieren estudios complementarios
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e Densidad mamaria: estd determinada por la propor-
cién de elementos epiteliales y estromales, por facto-
res genéticos e influenciados por la edad, por factores
hormonales, etc. La reduccién de la sensibilidad de la
mamografia en mujeres jévenes estd en parte relacio-
nada con la mayor densidad mamografica. El aumen-
to de densidad mamaria incrementa el riesgo de falsos
negativos por “enmascaramiento”, ademas de que au-
menta el riesgo de contraer cdncer de mama. Un estu-
dio llevado a cabo en el afio 2007 determiné un odds
ratio de 3,5 para el cancer detectado en el screening
mamografico comparando mujeres con una densidad
mamaria > 75% y mujeres con densidad mamaria <
10%.%® La mamograffa digital es mas sensible que la
convencional en mamas densas. La densidad mamaria
también varfa en relacién con el ciclo menstrual: es
mayor en la fase litea comparada con la folicular. Esto
sugiere que la sensibilidad de la mamografia puede ser
mejorada al obtenerse las imégenes durante la prime-
ra semana del ciclo.”

POTENCIALES RIESGOS MAMARIOS
ASOCIADOS AL SCREENING

Falsos positivos y falsos negativos

Si bien la eficacia de la mamograffa ha sido amplia-
mente demostrada, no alcanza sensibilidad y especifici-
dad absolutas. Sus resultados dependen de la interrela-
cién de multiples factores. Los falsos negativos pueden
atribuirse a limitaciones tecnolégicas inherentes a la
mamografia, a fallas en el control de calidad y al error
humano. Los falsos positivos pueden deberse a estos
mismos factores, sumados a la creciente preocupaciéon
médico-legal acerca de los canceres “pasados por alto”.
Las consecuencias de estos errores incluye la posterga-
cién en el diagnoéstico de la patologia maligna, que dis-
minuye asi el éxito que aportarfa un tratamiento tem-
prano en el caso de los falsos negativos, y la ansiedad y
los dafos relacionados con procedimientos asociados a
lesiones benignas en el caso de los falsos positivos. Se
estima que una mujer que se realiz6 mamografias anua-
les entre los 40 y 49 aios cuenta con una probabilidad
del 30% de tener una mamograffa con resultado falso
positivo en algiin punto durante esa década y una pro-
babilidad del 7 al 8% de tener que realizarse una biopsia
de mama dentro del periodo de 10 afios. Se estima una
probabilidad del 25% de tener una mamografia con
resultado falso positivo en el caso de mujeres de 50 aiios
o mayores.?® En los Estados Unidos, por ejemplo, el 11%
de las mamografias requieren algin estudio adicional,
tratdndose de lesiones benignas en el 90% de los casos.*
Los resultados falsos positivos son mds frecuentes en
mujeres jévenes porque los exdimenes en este grupo son
menos especificos y el cdncer de mama es menos fre-
cuente.

En la mayoria de los casos, la ansiedad relacionada con
resultados falsos positivos es de corta duracién y no tiene
consecuencias a largo plazo en los niveles de estrés o en
la participacién de la paciente en estudios de screening
subsiguientes. Un estudio realizado por Schwartz y cols.
revelé que las mujeres son conscientes de que los resul-
tados falsos positivos pueden ocurrir, los aceptan como
parte del proceso de screening y no los consideran un
dano importante en el contexto del objetivo subyacente,
que es la deteccién temprana del cdncer de mama.3!

Exposicion a la radiacion

Los sistemas de vanguardia de rayos X controlan fir-
memente los haces de rayos X con significativa filtra-
cién y los métodos de dosificacién para minimizar la
desviacion o dispersion de radiacién. Esto garantiza que
aquellas partes del cuerpo de las que no se toman ima-
genes reciban la minima exposicién posible.?¢ La dosis
media de radiacién con las 4 placas mamograficas (2
incidencias por mama) utilizadas en el screening es de
2,5 mCy. Esto equivale a la radiacién de fondo que una
persona recibe en 3 meses o a un viaje largo en avién.

SCREENING EN MUJERES CON ALTO RIESGO

Identificacion de mujeres con riesgo aumentado

El umbral para categorizar a una mujer como de alto
riesgo de desarrollar cancer de mama estd basado sola-
mente en opiniones de expertos. Cualquier mujer con
mutacién de los genes BRCA 1 o BRCA 2 debe ser con-
siderada de alto riesgo. Esta mutacién s6lo puede confir-
marse por estudios de laboratorio. Si el estudio no estd
disponible o fue realizado pero el resultado no es conclu-
yente, puede recurrirse a la historia familiar; se conside-
ra que una mujer podria ser portadora de una mutacién
genética que incremente su riesgo de padecer cancer de
mama si tuviera alguna de las siguientes caracteristicas:

e Dos o mas familiares, en la misma rama, con historia
de cancer de mama u ovario.

e Algtin familiar con diagndstico de cancer de mama
antes de los 50 anos de edad.

e Algtin familiar que haya padecido cancer de mama y
ovario.

e Uno o mas familiares que tengan 2 cdnceres (mama y
ovario o 2 carcinomas de mama independientes).

e Familiar de sexo masculino con cancer de mama.

La probabilidad de tener un cidncer de mama heredi-
tario es mayor cuando el familiar afectado es de primer
grado (madre o hermana) que cuando es de segundo
grado (abuela o tia). El riesgo puede ser heredado igual-
mente de la rama materna o paterna y cuando el riesgo
es heredado del lado paterno puede no haber familiares
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de primer grado afectados. Otros factores que incre-
mentan el riesgo de cdncer de mama incluyen irradia-
cién tordcica como tratamiento, por ejemplo, de enfer-
medad de Hodgkin, e historia personal de cancer de
mama o historia familiar de enfermedades asociadas con
cancer hereditario, como los sindromes de Cowdens y
Li-Fraumeni. Existen varios modelos estadisticos que
intentan predecir el riesgo de cdncer de mama en una
determinada paciente.

El modelo de Claus puede usarse para estimar el ries-
go de desarrollar cancer de mama a corto plazo o a lo
largo de la vida basdndose en los antecedentes familiares
y la edad al momento del diagnéstico de cancer. Es par-
ticularmente util en mujeres con familiares de primero
y segundo grado afectados. El modelo de Gail puede
usarse para estimar el riesgo de desarrollar cancer de
mama a 5 afios y a lo largo de la vida basado en la edad
de la menarca, la edad al nacimiento del primer hijo, el
numero de biopsias de mama, la presencia de hiperpla-
sias atipicas en los resultados de las biopsias y los ante-
cedentes familiares. Como la informacién acerca de los
antecedentes familiares es limitada, no debe usarse en
pacientes cuya historia familiar sea la principal fuente de
riesgo.!3

Se ha sugerido que las mujeres sin un sindrome gené-
tico conocido pero que tienen antecedentes familiares
de cancer de mama en parientes de primer grado debe-
rian comenzar con el screening mamografico a edades
mds tempranas, especialmente si el familiar desarroll6
céncer en la premenopausia. Un estudio compard la efi-
cacia de la mamografia en casi 390.000 mujeres de 30-69
afios con antecedentes familiares y sin ellos. El ndimero
de casos detectados cada 1.000 estudios aument6 con la
edad en ambos grupos, pero fue mayor para el grupo
con antecedentes familiares (3,2 vs. 1,6 de 30-39 anos,
4,7 vs. 2,7 de 40-49 anos, 6,6 vs. 4,6 de 50-59 anos y 9,3
vs. 6,9 de 60-69 afios).3?

Edad de comienzo del screening en pacientes
de alto riesgo

La edad en que deberia comenzar el screening en mu-
jeres de alto riesgo no esta bien establecida ain. Muchos
sugieren comenzarlo a los 30 anos, basados en el riesgo
acumulativo de cancer de mama en mujeres con muta-
ciones de BRCA 1 y fuerte historia familiar, el cual se
estima es de un 3% a los 30 y un 19% a los 40 afios.3
Otros expertos sugieren comenzar el screening 10 afios
antes de la edad de diagndstico de cancer mds temprano
en la familia.!3

Intervalo de screening en pacientes de alto riesgo

Si bien existen estudios que, comparando screening
anual versus cada 2 afios, demostraron ventajas del scre-
ening anual, no existen estudios que comparen la reali-
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zacién de un screening anual versus el semestral. Hasta
tanto no se obtengan datos de trabajos que evalten la
incidencia de canceres del intervalo en mujeres de alto
riesgo, la decisién de reducir el intervalo de screening
debe estar basada en la consideracién de circunstancias
individuales.

Estudios alternativos de screening

En las nuevas gufas, la Sociedad Estadounidense de
Cancer recomienda la resonancia magnética mamaria
(RM) anual en asociacién con la mamografia para aque-
llas pacientes que:*

e Son portadoras de la mutacién del gen BRCA 1 0 2, o,
no habiendo sido testeadas para esas mutaciones, tie-
nen un familiar de primer grado con mutacién cono-
cida de dichos genes.

e Tienen riesgo para cancer de mama superior al 20%
durante la vida.

e Tienen riesgo para cdncer de mama a 5 afos > 1,7%.

e Tienen mutacién conocida en los genes TP 53 o PTEN
o tiene un familiar de primer grado con alguna de esas
mutaciones.

e Recibieron terapia radiante toracica entre los 10 y los
30 afios de edad.

e Tienen antecedentes personales de carcinoma lobuli-
llar in situ o hiperplasia atipica.

Existe un trabajo que sugiere screening para pacientes
de alto riesgo y mamas densas con ecografia como com-
plemento de la mamografia.3

OTROS METODOS

Un método de screening debe cumplir con los si-
guientes requisitos para ser considerado ideal:

e Ficil de realizar

e No invasivo

e Costo-efectivo

e Disponible para las pacientes y aceptable por ellas.

Actualmente, la mamografia en film es el estudio de
referencia (gold standard) para el screening del cancer
de mama. Otros métodos diagndsticos deben apuntar a
identificar mas cdnceres que la mamografia en film o
detectar un mayor porcentaje de estadios iniciales.

Mamografia digital

La mamograffa digital es similar a la mamografia en
film, sélo que la imagen es capturada por un detector
electrénico y almacenada en una computadora (ordena-
dor).?¢ La mamografia digital posee ciertas ventajas so-
bre la mamografia tradicional: posibilidad de manipular
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la imagen para obtener mejor definicién, almacena-
miento y recuperacién y menor radiacién promedio. Sin
embargo sus costos son entre 1,5 y 4 veces mayores.
Varios estudios han comparado la mamografia en film y
la digital y han encontrado poca diferencia en las tasas
de deteccion de cancer de mama. El estudio Oslo II, por
ejemplo, encontré tasas de deteccién similares con
ambos tipos de mamograffa en mujeres menores de 50
afios y leve superioridad de la mamografia digital en
mujeres de 50-59 afios, aunque no fue estadisticamente
significativa.?® El estudio DMIST en el cual participaron
49.538 mujeres asintomdticas también encontré que la
eficacia diagnéstica fue similar en ambos tipos de
mamograffa, aunque la mamografia digital fue mas pre-
cisa en mujeres premenopdusicas y perimenopdusicas y
en aquellas con mamas densas.?’

CAD (Computer-Aided Detection and Diagnosis)

Consiste en un programa de computacioén que permi-
te detectar anormalidades sospechosas para céncer de
mama en la mamograffa. Puede utilizarse en mamogra-
fias en film previa digitalizacién de éstas o en mamo-
graffas digitales y tiene como fin servir de ayuda al radié-
logo en la interpretacién de imagenes. Un estudio llevado
a cabo por Freer y cols. en el que participaron 12.860 pa-
cientes demostrd que los radidlogos asistidos por CAD
aumentaron su tasa de deteccién de cancer de 3,2 a 3,8
canceres cada 1.000 mujeres. Este y otros datos sugieren
que el CAD puede mejorar sustancialmente la deteccién
de céncer con un aumento proporcionado en el nimero
de recitaciones.?

Resonancia magnética

Cuando se usa con contraste intravenoso, con gadoli-
nio, la RM tiene una sensibilidad del 96%, lo que le otor-
ga un alto valor predictivo negativo. Tiene baja especifi-
cidad y una tasa mas alta de resultados falsos positivos
que la mamografia, con lo cual puede llevar a un mayor
numero de procedimientos innecesarios. Por otro lado
estd su costo, mucho més elevado que el de la mamogra-
fia. Las biopsias guiadas por RM no estdn ampliamente
disponibles, con lo cual no serfa posible estudiar hallaz-
gos detectados por RM que no son evidenciados por
otros estudios de imagenes. No se recomienda actual-
mente como recurso de screening en pacientes con ries-
go habitual para cdncer de mama.®* La Sociedad
Estadounidense de Cancer recomienda la RM como
screening para mujeres de alto riesgo y siempre como
complemento de la mamografia y la ecografia.!®

Ecografia

Tiene la ventaja de ser de bajo costo y estar amplia-
mente disponible. Algunos estudios de screening de pre-

valencia en mujeres con mamas densas han encontrado
3-4 cénceres cada 1.000 mujeres que fueron detectados
s6lo por ecograffa.!® Sin embargo, la ecograffa tiene
varias limitaciones como recurso de screening: requiere
un operador entrenado, no tiene criterios estandariza-
dos de técnica e interpretacidn y presenta una amplia
variacién entre equipos y la incapacidad de detectar
microcalcificaciones. Por otro lado, el ultrasonido es ttil
para distinguir entre masas sélidas y quisticas, y evaluar
el pliegue submamario y los cuadrantes inferointernos,
de mads dificil valoracién por mamografia. Es extensa-
mente utilizado para biopsias guiadas. En mujeres de
alto riesgo puede ser beneficioso utilizar la ecografia
como complemento de la mamografia.

Otros

La tomograffa por emisién de positrones (PET) y la
tomograffa computarizada han sido aprobadas por la
EDA (Food and Drug Administration de los Estados
Unidos) como estudios diagndsticos complementarios
de la mamografia, pero ninguno de ellos ha demostrado
eficacia como método de screening.'?

RECOMENDACIONES

e La mamografia es el inico método aprobado actual-
mente como screening de cdncer de mama en pacien-
tes de bajo riesgo.

e Se debe comenzar a los 40 afios y realizarla en forma
anual hasta tanto la mujer se encuentre en aceptable
buen estado de salud y que no se vea seriamente com-
prometida su expectativa de vida.

e Para mujeres a partir de los 20 afios es recomendable
que el examen mamario forme parte del control perié-
dico de salud.

e Es aceptable que las pacientes decidan si quieren rea-
lizar o no el autoexamen mamario. En caso de que lo
realicen, deberfa revisarse su técnica durante el con-
trol periddico de salud.

e Las mujeres con riesgo aumentado de contraer cancer
de mama deberfan iniciar el screening a los 25 afos o
10 anos antes de la edad de diagnéstico del familiar
afectado en forma mds temprana. Ademds podrian
beneficiarse con la ecografia o la RM como comple-
mento de la mamograffa. No hay evidencia de que
acortar el intervalo de screeming en estas pacientes
conlleve un beneficio significativo.

CONCLUSIONES

Un programa de deteccién precoz del céncer de
mama deberfa incluir informacién y citacién personali-
zada a todas las mujeres que forman parte de la pobla-
cién diana, realizacién de mamografia, estudios comple-
mentarios en aquellos casos en los que la mamografia
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sea no concluyente, accesibilidad al programa mediante
transporte de pacientes que vivan en zonas alejadas o
unidades méviles y derivacion a centros de referencia en
caso de hallazgos anormales. Aunque la informacién
sobre morbilidad es escasa, se estima que en la
Argentina ocurren de 10.500 a 21.000 casos nuevos de
céncer de mama por afio, teniendo en cuenta la infor-
macién de incidencia de los Registros de Tumores de
Concordia y de Bahia Blanca, respectivamente. La
mayoria de ellos no son detectados tempranamente, por
lo que son mas bajas las probabilidades de curacién. A
pesar de que mueren mds de 5.000 mujeres por aio en
nuestro pais a causa del cancer de mama, no existe en la
actualidad un programa de deteccién precoz del cancer
de mama en la Argentina.?

Los gastos que ocasionarfa un programa de screening
son mucho menores que los ocasionados por tratamien-
tos y complicaciones derivadas de la patologia tumoral
avanzada.
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