Revista M2dica
del Instituto Mexicano
del Seguro Social

=

PERMANYER

’ '.) Check for updates ‘

APORTACION ORIGINAL

Patrones de densidad mamaria por mamografia en mujeres de
Torredn, Coahuila

Mammographic density patterns in women from Torreon, Coahuila

Esmeralda Martinez-Garcia’, José Luis Cortés-Sdanchez? Christa Nadine Ovalle-Escalera?, Tania Gonzélez-Cortés?,
Jorge Haro-Santa Cruz?® e Hilda Isabel Sarmiento-Martinez®*

Resumen

Introduccion: El cdncer de mama es la principal causa de
muerte por cdncer en las mujeres mexicanas. La densidad
mamaria alta es un factor de riesgo para desarrollar cancer
de mama, que también incrementa la mortalidad. Son esca-
sos los estudios en México que describan la relacion de los
patrones de densidad mamaria con la incidencia y la morta-
lidad del cdncer de mama.

Objetivo: Analizar la distribucion de densidad mamaria y la
proporcion de BI-RADS (Breast Imaging Reporting and Data
System) en mujeres de Torreon, Coahuila.

Método: Estudio observacional y retrospectivo. Se recopila-
ron reportes de mastografia digital de diagndstico o escruti-
nio del sector publico (Instituto Mexicano del Seguro Social,
Hospital General de Zona No. 16) y privado (Sanatorio Espa-
fiol y privados) en Torredn, Coahuila, de enero de 2013 a
marzo de 2017 Solo se incluyeron reportes mamograficos que
incluyeran edad, densidad mamaria y BI-RADS. Se analizé
la distribucion de densidad mamaria por edad, lugar de
realizacion y BI-RADS mediante la prueba de ji al cuadrado.

Resultados: Se incluyeron 2187 mujeres (cerca del 1% de
la poblacion de mujeres adultas de Torredn), con una edad
media de 54.4 afos. La distribucion global de patrones ma-
mogrdficos fue: 19.15% adiposo, 4776% fibroglandular,
2710% heterogéneamente denso y 5.99% denso.

Abstract

Background: Breast cancer is the main cause of death by
cancer in Mexican women. High mammographic breast den-
sity is a well-established breast cancer risk factor that also
increases the risk of death. However, there is limited data of
breast density patterns among Mexican women and their
association with breast cancer incidence and mortality.

Objective: To determine the distribution of breast density
patterns and BI-RADS (Breast Imaging Reporting and Data
System) among women from Torreon, Coahuila.

Method: Observational and retrospective study. Mammogra-
phic reports of women from Torreon, Mexico, were analyzed.
Reports came from IMSS HGZ#16, Sanatorio Espafiol and a
private radiological office. Only mammographic records
which described age, breast density and Bi-RADS reports
were included. Differences on breast density distribution
were analyzed with the Chi-Square test according to age,
economic sectors and BI-RADS classification.

Results: A total of 2,187 women were included, representing
about 1% of the total adult women population of Torreon. The
mean age was 54.4 years, and the mammographic density pa-
tterns distribution was: 19.15% fatty, 4776% fibroglandular den-
sity, 2710% heterogeneously dense, and 5.99% extremely dense.
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Conclusiones: E/ patrdn predominante en las mujeres con
cancer de mama es el patron fibroglandular; solo el 6% re-
gistraron mamas extremadamente densas. Los resultados
sugieren que el tejido no denso podria aumentar el riesgo
de cancer de mama. Futuros estudios podrian analizar fac-
tores de riesgo como el indice de masa corporal.

Palabras clave: Densidad de la Mama; Mamografia; Neopla-
sias de la Mama

Introduccion

El cancer de mama es el cancer con la mayor inci-
dencia en todo el mundo y la principal causa de muerte
por cancer en mujeres de acuerdo con los datos de
GLOBOCAN (Global Cancer Observatory) de 2018.! La
incidencia en México es de 34.7/100,000 mujeres y la
mortalidad es de 9.7/100,000 habitantes. Ademas, las
tasas de mortalidad por esta enfermedad aumentaron
un 2.7% anual durante el periodo 1990-2012.2

El Estado de Coahuila ocupa el primer lugar en mor-
talidad por cancer de mama, con una tasa de
20.92 /100,000 habitantes.® Sin embargo, la incidencia
de cancer de mama en Coahuila esta en el rango de
15.57-19.54/100,000 habitantes, por debajo de la media
nacional.

La densidad mamaria alta se ha asociado con una
mayor mortalidad. Domingo et al.* reportaron que las
mujeres con densidad mamaria alta tuvieron un mayor
riesgo de mortalidad en comparacién con las mujeres
con menor densidad mamaria.

En un metaandlisis,® el riesgo relativo de cancer de
mama fue de 2.92 para las mamas con patron C y de
4.64 para las mamas con patron D, en comparacion
con el patrén A. Una explicacion de este fendmeno es
que la alta densidad de tejido mamario dificulta el diag-
nostico al no visualizar lesiones que permanecen ocul-
tas hasta alcanzar un mayor tamafio, lo que repercute
en un diagndstico tardio y una etapa clinica avanzada,
aumentando la morbimortalidad, lo cual retrasa la
deteccion de neoplasias.®” Ademas, se considera que
el area densa representa un tejido diana para el desa-
rrollo del tumor.®

La mastografia es el estudio mas utilizado en la
deteccion del cancer de mama, y los estudios de
cohortes han demostrado que reduce la mortalidad por
cancer de mama un 30% en las mujeres de 40-74
afos.? La mastografia permite la deteccion de lesiones
y la determinacién de la densidad mamaria, la cual
refleja los porcentajes de tejido fibroglandular y adi-
poso que componen la glandula. La densidad mamaria

Conclusions: The main pattern in this Mexican population is
the fibroglandular density, and extremely dense breast was
only 6%. Our results suggest that non-dense breast tissue
could increase breast cancer risk. Further studies on related
risk factors, like body mass index are required.

Keywords: Breast Density; Mammography; Breast Neoplasms

influye en la sensibilidad de la mamografia para detec-
tar lesiones.!o

Segun la clasificacion BI-RADS (Breast Imaging
Reporting and Data System), la densidad mamaria
puede presentar cuatro patrones: adiposo (A), tejido
fibroglandular disperso (B), tejido heterogéneamente
denso (C) y tejido extremadamente denso (D). La
densidad mamaria se asocia directamente con los
antecedentes familiares de cancer de mama, uso de
terapia hormonal combinada y alto estatus socioeco-
noémico, e inversamente con mayor edad, paridad y
peso.’

Sin embargo, al momento se ha prestado poca aten-
cién al papel del tejido mamario no denso, a pesar de
que se sabe que la grasa presenta células endocrinas
muy activas que secretan numerosas hormonas,
las cuales se cree que son importantes para el
desarrollo de cancer de mama.*'® Los estudios
experimentales sugieren que el tejido graso secreta
proteinas que podrian estimular la proliferacion de
células malignas.'®'

Dado que los datos en mujeres mexicanas son limi-
tados y las tasas de mortalidad son altas, es impor-
tante conocer la prevalencia de los distintos patrones
de densidad mamaria en nuestra poblacidn. El objetivo
de este estudio es analizar la distribucion de densidad
mamaria y la proporciéon de BI-RADS en mujeres de
Torredn, Coahuila.

Método

Estudio observacional, transversal y retrospectivo, en
el que se recolectaron 2187 reportes de mujeres a quie-
nes se realiz6 mastografia digital de diagndstico o escru-
tinio en tres instituciones: 1426 mujeres del hospital
privado Sanatorio Espafiol, 228 mujeres de consultorios
privados y 533 mujeres del Hospital General de Zona
Numero 16 (HGZ#16) del Instituto Mexicano del Seguro
Social, durante el periodo de enero de 2013 a marzo de
2017. En los gabinetes privados, el 60% de las
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Figura 1. Composicion de la mama segtn la clasificacion
BI-RADS 5.2 edicion. A: las mamas son casi completamente
grasas. B: hay areas de densidad fibroglandular dispersas.
C: las mamas son heterogéneamente densas, lo que
puede oscurecer pequefios nddulos. D: las mamas son
extremadamente densas, lo que disminuye la sensibilidad
de la mamografia. Fuente: imagenes propias.

mastografias realizadas eran de tamizaje y el 40% de
diagndstico; en el Sanatorio Espafiol, el 80% eran de
tamizaje y el 20% de diagndstico; y en el HGZ#16, el
85% eran de tamizaje. Las mastografias las realizaron
cinco radiodlogos certificados por el Colegio Mexicano de
Radiologia e Imagen y certificados en mama, tres de
ellos laborando en los sectores publico y privado, y dos
solo en el privado. Se utilizaron las siguientes unidades
de mamografia digital: Gi0770 class 2017-11 (GIOTTO,
IMS GIOTOO), Selenia® Dimensions® FFDM-SD
(Hologic®, EMSOR) y Mammommat 3000 Nova
(Siemens, Everx). La clasificacién de densidad mamaria
usada fue la del American College of Radiology en el
BI-RADS 52 edicién' (Fig. 1).

La seleccion de los expedientes se llevé a cabo de
manera no probabilistica tomando en cuenta los siguien-
tes criterios de inclusion: mujeres de cualquier edad que
acudian a la realizacion de su mastografia de tamizaje
o diagndstica, y que tuvieran un reporte mamografico
con datos de edad, densidad mamaria y BI-RADS
correspondiente. En el periodo de enero de 2013 a
marzo de 2017 se realizaron 13,420 mastografias en los
centros descritos. Se excluyeron 11,233 expedientes
incompletos provenientes de todos los centros.

Analisis estadistico

Se analiz6 la distribucion de densidad mamaria por
grupo etario (menores y mayores de 50 afos) y

segun el lugar de realizacion del estudio: las pacien-
tes provenientes del Sanatorio Espafiol y de gabine-
tes de radiologia se consideraron como sector
privado, y las del HGZ#16 como sector publico. La
distribucion de densidad se analiz6 de acuerdo con
el BI-RADS 5.* edicion. Se establecieron diferencias
estadisticas entre grupos mediante la prueba de ji al
cuadrado, y se considerd estadisticamente significa-
tivo un valor de p < 0.05, con un intervalo de con-
fianza del 95%.

Se calculd la concordancia interobservador con una
muestra de 49 mamografias, analizadas por cada uno
de los cinco radi6logos. Se obtuvo un indice de Fleiss-
Kappa de 0.384, con un intervalo de confianza del 95%
de 0.263-0.503, que indica un grado de concordancia
aceptable entre las interpretaciones de los radidlogos.
Ademas, se observa que la concordancia fue mas alta
en los grupos de densidad A (0.619) y D (0.70), lo que
indica una mayor facilidad para discriminar las mamas
con esa densidad, no asi para las densidades B y C,
en las que la concordancia disminuye hasta 0.232 y
0.213, respectivamente.

Se utilizé el software STATA 10 (StataCorp. 2007.
Stata Statistical Software: Release 10. College Station,
TX, USA: StataCorp LP.).

Resultados

Se incluyeron 2187 mujeres con una edad media de
54.4 + 9.7 afos (rango: 18-90). La distribucion global
de densidad fue: 19.15% adiposo (A), 47.76% tejido
fibroglandular (B), 27.10% tejido heterogéneamente
denso (C) y 5.99% tejido extremadamente denso (D).
Una proporcion similar se encontr6 en el estudio de
Mancilla y Gonzélez'® en mujeres mexicanas: 11.3%
adiposo (A), 64.8% tejido fibroglandular (B), 20% tejido
heterogéneamente denso (C) y 3.9% tejido extremada-
mente denso (D).

La distribucion por grupos de edad (< 50 y > 50
anos) revela que los patrones B y C predominan en
el grupo de menores de 50 afos, y los patrones B y
A en el grupo de mayores de 50 afos (Cuadro I). De
la misma manera, Mancilla y Gonzélez'® reportaron
los patrones B y C como predominantes en el grupo
de 40-50 afos, mientras que en sus grupos de 51-60
afios los patrones predominantes siguieron siendo el
By C, y en los grupos de 61-70 afos y 21-81 afos
fueron los patrones B y A.

En el cuadro | puede verse que en las pacientes
menores de 50 afios hay un predominio de los patrones
fibroglandular y heterogéneamente denso; por el

67



68

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2021;59(1):65-72

— PiIbICD 14.45%

Figura 2. Patron de densidad mamaria segin el sector hospitalario (p = 0.0001).

Cuadro I. Patrén de densidad mamaria segin grupos de

edad
< b0 afios Total

Patrén

A 8.17 25.6 419 19.15
B 363 44.93 681 49.38 1044 47.73
Cc 283 35.02 310 22.48 593 27.11

96 11.88 35 2.54 131 5.99
Total 808 100 1379 100 2187 100

contrario, en las mujeres mayores de 50 afos, en las
cuales se esperan patrones con tendencia al patrén
adiposo, se observa un aumento en la proporcion de
mujeres con patrén A y una disminucion en las mujeres
con patrén C.

La distribucion de los patrones de densidad muestra
diferencias significativas al analizarla con la clasifica-
cion BI-RADS (Cuadro Il). Ninguno de los reportes
obtenidos de las pacientes del sector publico tenia un
BI-RADS > 4; solo habia categorias 0, 1, 2 y 3.

Los porcentajes se calcularon en funcién de cada
categoria BI-RADS, es decir, qué porcentaje de las
mamas en cada categoria BI-RADS eran patrén A, B,
C o D. En el estudio se incluyeron los reportes con

categoria BI-RADS 0. En estas pacientes se observd
una mayor frecuencia de mamas con patrén B (58.82%),
seguidas del patrén D (20%), lo cual puede ocultar la
presencia de neoplasias.

Existe un predominio de pacientes con patrén Ay B,
los cuales son de bajo riesgo para malignidad, en cate-
goria BI-RADS 1. Conforme se avanza a BI-RADS 2 y
3 comienza a elevarse la proporciéon de mujeres con
patrén C y disminuye la frecuencia del patrén A. La
frecuencia maxima del patron C se ubica en BI-RADS
4, seguido del patrén D. Esperariamos una mayor fre-
cuencia de patrones de alta densidad (C y D) en
BI-RADS 5 y 6; sin embargo, estos disminuyen su pro-
porcion, mientras que aumenta el patron B. Tales dife-
rencias deben ser tomadas con cautela, ya que, a
diferencia de otras categorias, en BI-RADS 5 y 6 las
diferencias no son estadisticamente significativas por-
que el numero de pacientes fue considerablemente
menor.

Al analizar segun el lugar de realizacion de los estu-
dios (Fig. 2) se encuentra una distribucion similar en
ambos grupos (sector privado: A 20.68%, B 43.05%, C
29.44% y D 6.83%; sector publico: A 14.45%, B 62.29%,
C 19.89% y D 3.38%).

Se observa un predominio de mamas no densas en
las mujeres del sector publico, presentando el sector
privado una ligera elevacién en el porcentaje de patrones
densos respecto al sector publico. Valdria la pena cono-
cer cudl de las caracteristicas demogréficas que alteran
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Cuadro Il. Distribucién de densidad mamaria seg(in BI-RADS

0 (85) 8.24% 58.82% 12.94% 20% 43.31 0.0001
1 (144) 35.42% 59.03% 4.86% 0.69% 60.75 0.0001
2 (1730) 19.42% 47.23% 28.55% 4.80% 26.73 0.0001
3 (141) 11.35% 41.84% 34.04% 12.77% 20.11 0.0001
4 (65) 10.77% 32.31% 40% 16.92% 18.61 0.0001
5 (17) 5.88% 58.82% 29.41% 5.88% 2.05 0.562
6 (5) 20% 40% 40% 0% 0.67 0.88

Cuadro lll. Distribucion de densidad mamaria en otras poblaciones

T S T T

Sarmiento et al. 2187 pacientes de Torredén, México* 19.50% 47.76% 27.10% 5.99%
(tamizaje y diagndstico)

Serralde- 184 pacientes mexicanas del Instituto Nacional 2.70% 60.30% 35.20% 1.60%

Véazquez'® de Cancerologia (diagnéstico)

Youk et al.?° 1185 pacientes de Corea del Sur 3.50% 22.10% 54.90% 19.50%
(diagnéstico y tamizaje)

Calderén et al.? 300 mexicanas asintomaticas (tamizaje) 56.70% 29% 5.70% 8.60%

Mancilla y 2000 mujeres mexicanas de 40-81 11.30% 64.80% 20% 3.90%

Gonzélez'® afios (tamizaje)

*Representan el 1% de las mujeres de la ciudad (poblacion total de mujeres:
208,020 en 2016).

Cuadro IV. Distribucién de densidad mamaria en otras poblaciones, segt’m la edad

Poblacién < 50 afos > 50 afios
Mamas no Mamas \ETHEDS \ETHES
densas densas no densas | densas

Sarmiento et al. 2187 pacientes de Torreén, Coahuila 53% 47 % 75% 25%
Pollan et al.?? 3584 pacientes de Espafia (tamizaje) 57% 42% 81% 19%
O Neil et al.?® 68% caucasicas, 24% afroamericanas, 8% 46% 54% - -

otras*(tamizaje)

Oppong et al.?* 43% afroamericanas, 42% hispanas, 15% 44% 57% - -
blancas* (tamizaje)

*Se analizaron anicamente mujeres de 35-50 afos.

la densidad mamaria puede explicar esta diferencia, Dijscusion

como pudieran ser la edad, el sector socioeconémico, la

paridad, la alimentacién, el sobrepeso o la obesidad, ~ En los cuadros Ill'y IV se muestra la relacién de la
entre otras. densidad mamaria con diferentes variables.'®:20:21.22.23.24
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Segun Lokate et al.,?® la densidad mamaria declina
con la edad aproximadamente un 11% en 10 afos.
Estos autores encontraron que las mujeres que evolu-
cionan a una categoria de menor densidad disminuyen
su riesgo de desarrollar cancer de mama. Progresar a
mayor densidad o mantenerse en la misma mantiene
elevado el riesgo de cancer, y con ello elevada la mor-
talidad, como en nuestra poblacion.

En el estudio realizado por Youk et al.?° en Corea del
Sur, pais con una alta incidencia de cancer de mama,
se reportd un predominio de los patrones mamarios
densos en su grupo de mujeres asiaticas. Por el con-
trario, en un grupo de pacientes mexicanas, Calderdn
et al.?! reportan un predominio de los patrones densos.
Estas diferencias podrian ser explicadas por la distinta
procedencia de las mamografias, pues desconocemos
cuantas de sus pacientes son de tamizaje y cuantas
son de diagnostico.

Oppong et al.?* y O'Neil et al.?® analizaron pacientes
de entre 35 y 50 afios, caucasicas, afroamericanas e
hispanas, y a pesar de las diferencias étnicas hallaron
un 44-46% de mujeres con mamas no densas y un
54-57% de mujeres con mamas densas; resultados
similares a los de nuestro grupo de pacientes menores
de 50 afos, con un 53% de mamas no densas y un
47% de mamas densas.

La distribucion de los patrones de densidad muestra
diferencias significativas al analizarla segun la clasifi-
cacion BI-RADS 5.2 edicion (Cuadro Il). Sin embargo,
hay un predominio del patrén B en todas las clasifica-
ciones BI-RADS. Contrario a lo que se esperaba, el
98.82% de las mujeres con BI-RADS 5y 6 presentaron
un patron fibroglandular, y solo el 5.88% de las mujeres
con BI-RADS 5 y 6 presentaron mamas extremada-
mente densas, lo que rechaza nuestra hipétesis de que
la disparidad de una baja incidencia y una alta morta-
lidad del cancer de mama en la region pudiera estar
dada por el enmascaramiento de lesiones malignas
debido a mamas altamente densas.

Aunque el 40% de las mujeres con patron C se
encontraban en BI-RADS 4, las mujeres con probable
cancer y con cancer comprobado tuvieron un patrén
predominante B. Igualmente, el estudio de Mancilla y
Gonzélez'® evidencia que en las mujeres mexicanas
predomina el patrén fibroglandular disperso, coinci-
dente con lo reportado por Serralde™ en mujeres del
Instituto Nacional de Cancerologia.

En el estudio de Lokate et al.?® se investigo el papel
del tejido mamario denso y graso en relacion con el
riesgo de cancer de mama. Encontraron que no solo
una gran area de tejido fibroglandular se asocia con

un mayor riesgo de cancer de mama, sino también que
una gran area de tejido adiposo mamario, incluso des-
pués de tener en cuenta el indice de masa corporal,
tiene un efecto independiente sobre el riesgo de cancer
de mama. Las mujeres con una gran area de tejido
fibroglandular y una gran area de tejido adiposo pare-
cen tener el mayor riesgo de cancer de mama.

La distribucién de densidad que encontramos fue
distinta de la de otras mujeres mexicanas previamente
estudiadas, sobre todo al comparar con grupos de
diversas zonas del pais, las cuales difieren en factores
como habitos dietéticos, reproductivos y econémicos,
asi como en el motivo del estudio de mamografia;
todos estos son factores que deben considerarse al
sefalar las diferencias mencionadas.

La plausibilidad biologica del riesgo de desarrollar
cancer en mamas mas densas se basa en que la den-
sidad mamaria representa la cantidad de tejido estro-
mal y epitelial; el cancer de mama surge de las células
epiteliales, y de ahi que se observen mas tumores en
tejido mamario denso.?”

La alta densidad mamaria estd asociada ademds
con el subtipo Her2 neu de cancer de mama, el cual
confiere mal prondstico. Esto puede explicar el mal
pronostico observado en pacientes con cancer de
mama cuya densidad mamaria es elevada.?®

Nuestro resultado de concordancia en las interpreta-
ciones de los radi6logos es muy similar al de un estu-
dio realizado en México por Torres-Mejia et al.>® en
2011, quienes reportan un indice de concordancia glo-
bal de 0.26, el cual aumenta a 0.40 al agrupar en dos
categorias los grupos de densidad. La diferencia entre
nuestros valores puede radicar en el hecho de que
ellos utilizaron un grupo mas heterogéneo de 29 radio-
logos, y nosotros un grupo mas pequefio, de cinco
radidlogos, previamente entrenados para interpretacion
de densidad mamaria.

Limitantes del estudio

No se realizd una evaluacién de concordancia
externa en las interpretaciones de nuestro grupo de
radidlogos. Ademads, se excluyd un gran numero
de pacientes, pues no todos los radilogos reportan de
manera obligatoria la densidad mamaria, ya que en
México no existe una legislacion relacionada con ello
como en los Estados Unidos de Norteamérica.

En un estudio futuro podrian analizarse mas varia-
bles de nuestra regién, como la alimentacion, la pari-
dad, el sobrepeso y otras enfermedades, para analizar
el impacto de estos factores en la densidad mamaria.
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Conclusiones

Los resultados descartan nuestra hipétesis, pues las
mamas densas no fueron las predominantes. Sin
embargo, creemos que es un estudio importante para
recalcar el valor de la mastografia y la importancia de
que cada paciente conozca su densidad mamaria y las
implicaciones del resultado. Esto le permite tener una
discusién con su médico sobre estudios adicionales
para detectar lesiones en estadios mas tempranos.
Ademas, como mencionamos previamente, la densidad
mamaria alta se asocia con una mayor mortalidad.

Se esperaba que entre las mujeres posmenopausicas
se mantuviera un predominio de mamas densas, lo cual
tampoco se observa. El estudio realizado por
Lokate et al?® nos permite dar atencién al tejido no
denso, pues contiene una gran cantidad de tejido adi-
poso. Las células adiposas son células endocrinas acti-
vas que secretan una gran cantidad de hormonas, y en
las mujeres posmenopausicas son la principal fuente de
estrogenos. Estas estimulan la proliferacion de células
malignas y mantienen el riesgo de cancer de mama ele-
vado en la poblacién. Las conclusiones de Lokate et al.?®
son aplicables con los resultados obtenidos en nuestro
estudio, pues observamos que entre las mujeres con un
BI-RADS compatible con malignidad predomina el patrén
B o fibroglandular, que se asocia a un mayor riesgo de
cancer de mama en las mujeres posmenopausicas.?®
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