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RESUMEN

El objetivo general de nuestro estudio fue establecer la relacion de las caracteristicas
de la paciente con cancer de mama con su densidad mamaria por mamografia. Y los
objetivos especificos incluyeron advertir si existe un perfil caracteristico de variables
asociadas a mujeres con cancer de mama con densidad mamaria elevada por
mamografia y ademads verificar si estas caracteristicas y su relacion con la densidad

mamaria pueden ofrecer otro tipo de informacion clinica adicional.

Materiales y métodos: Se estudiaron 118 pacientes femeninas con diagndstico de
cancer de mama con edades comprendidas entre 40 y 55 afios, que no presentaban
ooferectomia previa, implantes mamarios ni otros cadnceres hormono dependientes.
Se realizé una encuesta con previa firma del consentimiento informado, y luego de
procedié a la lectura de la mamografia por un médico especializado. Los datos

fueron analizados en el programa Epi Info.

Resultados: Encontramos que en la poblacion estudiada de 118 mujeres con céncer
de mama entre los 40 y los 55 afios el promedio de edad se encontré en 47, 8 afios.
El IMC (indice de masa corporal) promedio es de 27.05kg/m2. La edad promedio de

la menarquia fue a los 13.04 afios y la edad promedio de menopausia fue de 47.7
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afios. El tiempo total de exposicion a estrogenos enddgenos fue de 33.3 afios. De 94
pacientes que dieron de lactar el promedio fue de 30.3 meses. El promedio de terapia

de reemplazo hormonal fue de 33.6 meses.

El 39 % (n= 47) de las pacientes tuvieron mamas densas mientras que el 60.2% (n=
71) de las pacientes tuvieron baja densidad mamaria. El 41.5% (n=49) de las
pacientes se catalogaron como copas grandes y el 58.5% (n=69) como copas
pequedias. El 79.7% (n=94) de las pacientes dieron de lactar y el 20.3% (n=24) no lo
hicieron. Hallamos que el 6.8% (n= 8) de las pacientes tuvieron Diabetes Mellitus
tipo 2, y el 11.9% (n= 14) de las pacientes presentaban antecedente familiar de
cancer de mama. Del total de pacientes el 6.8% (n=9) recibieron terapia de

reemplazo hormonal, y el 4.2% (n=5) de las pacientes tenian el habito de fumar.

La variable mas cercana a una significancia estadistica fue el tamafio de la copa, en
donde observamos que la copa grande tiene menos probabilidad de aumento de

densidad mamaria con un OR de 0.51 (0.23-1.10) con un valor de p=0.06.

Conclusiones: En la poblacion estudiada en nuestra investigacion, pudimos observar
que la variable que se asocia de manera mas estrecha a la densidad mamaria fue el
tamafio de la copa, es decir las dimensiones de la mama. Si bien no tuvo una
significancia estadistica se evidencia una clara tendencia entre la disminucion de

densidad y el tamafio de las mamas.
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Luego del andlisis de variables, concluimos que no existe una clara diferencia entre
las caracteristicas de las pacientes con diagndstico de cancer de mama con mamas
densas y las caracteristicas de las pacientes con mamas no densas. Por lo tanto no se
puede describir un perfil caracteristico o tipico de uno de estos grupos de pacientes.
Y no podemos catalogar a las pacientes solo por tener la particularidad de alta

densidad mamaria.

Por lo tanto evidenciamos que si bien la densidad mamaria estd descrita en la
literatura como un factor de riesgo para cancer de mama, no se puede concluir la

asociacion a variables propias de la paciente.
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Abstract

The objective of our study was to establish the relationship of the characteristics of
the breast cancer patient with mammography breast density. And the specific
objectives included warn if there is a characteristic profile of variables associated to
women with breast cancer with high breast density by mammography and also check
whether these characteristics and their relation to breast density may provide

additional clinical information.

Materials and Methods: We studied 118 female patients diagnosed with breast cancer
aged 40 and 55 years, who had no previous oophorectomy, breast implants and other
hormone-dependent cancers. A survey was conducted with prior written informed
consent, and then we proceeded to read the mammogram by a specialized physician.

Data were analyzed with Epi Info.

Results: We found that in the study population of 118 women with breast cancer
between 40 and 55 years, the average age was found in 47, 8 years. The average BMI
was of 27.05. The average age of menarche was 13.4 years and the average age of
menopause was 47.7 years. The total time of exposure to endogenous estrogen was
33.3 years. Of 94 patients who were nursing the average was 30.3 months. Mean

hormone replacement therapy was for 33.6 months.
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A 39% (n = 47) of patients had dense breasts while 60.2% (n = 71) of patients had
low breast density. The 41.5% (n = 49) of patients were classified as large cups and
58.5% (n = 69) and small cups. The 79.7% (n = 94) of patients were nursing and
20.3% (n = 24) did not. We found that 6.8% (n = 8) of the patients had type 2
Diabetes Mellitus, and 11.9% (n = 14) of patients had a family history of breast
cancer. Of the patients 6.8% (n = 9) received hormone replacement therapy, and

4.2% (n = 5) of the patients were smoking.

The variable nearest statistical significance was the size of the cup, where the cup
look great as the risk of increased breast density obtained an OR of 0.51 (0.23-1.10)

with a value of p = 0.06.

Conclusions: In the population studied in our research, we found that the variable
most closely associated with breast density was the cup size, this means the size of
the breast. Although statistical significance was not evidenced, a clear trend between

increased density and size of the breasts was found.

After the analysis of variables, we conclude that there is not a clear difference
between the characteristics of patients with dense breasts and characteristics of
patients with no dense breasts, diagnosed with breast cancer. Therefore we cannot
describe a typical characteristic profile for one of these groups of patients. And we

cannot just categorize patients as having the characteristic of high breast density.
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Therefore we show that although breast density is a risk factor for cancer, it can not

be associated to other variables of the patient.
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CAPITULO I

INTRODUCCION

El Cancer de Mama es el segundo cancer mas frecuente en mujeres en el Ecuador. Es
una patologia que considera algunos factores de riesgo, y muchos de estos se pueden
reconocer tempranamente para el seguimiento y vigilancia respectivos. La densidad
mamaria ha sido un factor de riesgo que se encuentra en debate, existen estudios que
demuestran que es un factor de riesgo dependiente de otro tipo de variables como son
la edad y la etnia. No existen estudios respecto a poblaciones femeninas
ecuatorianas, sin embargo conocer la asociacion de la densidad mamografica con
otras caracteristicas que puedan modificar dicho patrén mamario en pacientes con
diagnéstico de cancer de mama, nos puede dar una pauta para investigaciones
posteriores que sirvan para protocolizar nuevos esquemas de seguimiento en
pacientes que presenten estos factores. Por otro lado la investigacion nos sirve para

identificar si la paciente con cancer de mama tiene un perfil tipico o no.
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Justificacion

Este trabajo de investigacion va a ser relevante dentro del ambito ginecoldgico, y
mas especificamente dentro de la mastologia como subespecialidad, ya que los
resultados que obtengamos, van a servir como referencia para investigaciones
posteriores. Las conclusiones de esta investigacidn no pretenden sugerir criterios a
la clasificacion BI-RADS, sino mas bien protocolizar las pacientes que por tener
ciertas caracteristicas asociadas a aumento de densidad mamaria por mamografia
inicien su valoracion mamografica con algun otro estudio complementario ademas de

mamografia.

Una vez hallados el o los factores con una asociacion importante a la densidad

mamaria, tendremos una idea mas clara de coémo realizar un adecuado tamizaje.

Dado que dentro de la ciudad de Quito, encontramos varias instituciones
especializadas en mastologia y son centro de referencia de pacientes con cancer de
mama de todo el pais, tenemos a nuestro alcance un gran nimero de pacientes con
los criterios de inclusidn necesarios para entrar en el estudio. Estas casas de salud son
el Hospital Carlos Andrade Marin y el Hospital Eugenio Espejo. Ademas contamos
con los recursos disponibles en cada uno de los Hospitales, sean estos examenes de

las pacientes, historias clinicas y mamografias.
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Problema:

(Existe mayor probabilidad de que las pacientes que actualmente tienen cancer de
mama tengan una mamografia con densidad elevada, es decir una clasificacion ACR

de 3 o0 4, que dificulte el diagndstico y puedan necesitar estudios complementarios?

Objetivo General:

Establecer la relacion de las caracteristicas de la paciente con cancer de mama con su
densidad mamaria por mamografia como elemento para utilizar otros estudios

complementarios.

Objetivos Especificos:

Describir un perfil caracteristicos de variables como son la edad, antecedente
familiar con céncer de mama, antecedente de Diabetes Mellitus tipo 2, terapia
hormonal, tiempo de uso de la misma, uso de anticonceptivos hormonales, tiempo de
exposicion a hormonas endogenas, indice de masa corporal, lactancia y tiempo de la
misma, tabaquismo y tamafio de la mama asociadas a la densidad mamaria elevada

por mamografia en mujeres con cancer de mama.
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Verificar si estas caracteristicas y su relacion con la densidad mamaria pueden

ofrecer otro tipo de informacion clinica adicional.

Hipotesis

Las pacientes que actualmente tienen diagnéstico de cancer de mama tienen una

mamografia con elevada densidad mamaria asociada a otras caracteristicas.
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CAPITULO 11

REVISION BIBLIOGRAFICA

Un reporte del Instituto Nacional de Cancer de Estados Unidos ha informado que la
incidencia de cancer de mama ha ido incrementandose en los ultimos afios. Esto ha
impulsado que los gobiernos auspicien programas de tamizaje mamografico para

aumentar la pesquisa en pacientes con cancer de mama. (1)

Durante la vida de una mujer, el tejido mamario sufre ciertos cambios debido a la
exposicion hormonal enddgena que recibe, es asi como llegada la pubertad comienza
el desarrollo del tejido mamario glandular compuesto por lobulos, lobulillos y
conductos galactoforos. Si este tejido sufre los cambios del embarazo va a presentar
crecimiento de alvéolos, lobulos y ductos, formacion de nuevos acinos y
diferenciacion de los alvéolos secretores. Cuando llega a la lactancia presentard
inicio de galactopoyesis, aumento de la vascularizacién (500-700 mL/min), aumento

de volumen y peso, gran hiperplasia de 16bulos y lobulillos. (2)

A partir de los 45 afios inicia la etapa peri menopausica en donde el influjo hormonal
va decreciendo hasta llegar aproximadamente a los 55 afios donde ya se encuentra en
su etapa de menopausia propiamente dicha. Es entonces cuando se produce un
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reemplazo del tejido estromal por tejido graso en la mama. (3)

El tejido mamario pasa por cambios ciclicos durante la menstruacion. Los estrégenos
aumentan la proliferacion celular y la progesterona realza este efecto. El rol de la
progesterona en el tejido mamario involucra la formacién de la estructura alveolo —
lobulillar, induciendo la proliferacion ciclica de la mama. Estos efectos hormonales
durante el ciclo menstrual producen un cambio en la sintesis del ADN en la fase
lutea, incrementando la mitosis epitelial seguida de un incremento de actividad
apoptdtica. (4) Durante la fase folicular la proliferacién celular aumenta y se eleva
atn mas durante la fase latea. Existe también un aumento del volumen de la mama y
del contenido de agua durante la fase lutea del ciclo. La deprivacion aguda de
estrégenos y progesterona causa un aumento de la apoptosis y tiene un pico maximo
durante la menstruacion. Estos cambios son reflejados en la mamografia,
observandose una mayor densidad mamaria durante la fase litea que durante la fase

folicular. (3)

Con la reduccién de los niveles de estrogeno y progesterona después de la
menopausia, ya no existen cambios ciclicos en el tejido mamario, el tejido lobular
involuciona mientras que las porciones proximales del sistema ductal permanecen
intactas. Por lo tanto la apariencia mamografica se convierte a radiolucente debido al

reemplazo de tejido graso. (5)
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Asi como la exposicion de hormonas enddgenas produce cambios en el tejido
mamario, las hormonas exdgenas provenientes de terapia de reemplazo hormonal van
a causar similares efectos. En la mamografia de pacientes bajo esta exposicion
podemos observar hallazgos frecuentes como son: incremento focal, multifocal o
difuso de la densidad, densidades asimétricas multifocales e incrementos de quistes y
fibroadenomas. Este aumento de la densidad mamografica suele ser un evento
temprano con el uso de estas terapias. Muchos estudios por lo tanto han publicado
una reduccidn de la sensibilidad de la mamografia entre un 6 a 25%. Por ejemplo se
realizé una investigacion en donde se compard la sensibilidad de mamografia vs
ecografia mamaria, en pacientes con densidad mamaria ACR 1y2,y ACR3y4. Y
se comprobd que la sensibilidad de deteccidon de cancer de mama aumenta con la

ecografia en pacientes con densidad mamaria elevada (ACR 3y 4) (6)

En cuanto a la genética que jugaria un rol en la densidad mamaria, recientemente un
estudio basado en parejas de gemelos ha evaluado la posible heredabilidad de ciertos
patrones mamograficos que puedan detectar precozmente la presencia de un cancer
de mama. Los datos demuestran que hay una fuerte relacién entre la densidad
mamaria por mamografia y factores genéticos, ya que son patrones semejantes en
parejas de gemelas. (7)

Las hipdtesis en este estudio no hacen mas que confirmar la agregacioén familiar del
cancer de mama como factor de riesgo. Los hallazgos de herencia de la densidad
mamografica pueden apoyar a los ya existentes datos genéticos del cancer de mama

para asi poder realizar diagndstico precoz lo mas temprano posible. (7)
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Es determinante la sensibilidad que nos ofrece la mamografia en el analisis de la
densidad mamaria. Las principales razones que justifican este interés pueden
resumirse en que la densidad mamaria es un indicador del riesgo de padecer cancer
de mama. Se conoce que la curacion del cancer de mama aumenta si es detectada en
sus primeras fases, por lo tanto es crucial realizar el diagnodstico precoz. Esta
deteccion se realiza generalmente por el acercamiento diagnostico con mamografias
y lo ideal es detectar antes de la aparicidon de los sintomas. Aproximadamente el 80-
85 % de los canceres pueden ser detectados con mamografia, sin embargo, en
aquellos casos en los que la mama tiene una mayor densidad el diagnostico resulta
mas complicado. Ello provoca que existan tumores no palpables en mamas densas
que pueden permanecer ocultos hasta que su desarrollo alcanza la fase clinica y su
tamafio es mayor que el deseado para considerarlo como diagnostico precoz, lo cual
conlleva a un tratamiento con mayor morbilidad y peor prondstico que los tumores

detectados en fases precoces y pequefios tamaiios. (8)

Sabemos que con la mamografia de tamizaje, puede reducir la mortalidad por cancer
de mama en la poblacion general hasta en un 35%, pero tiene una sensibilidad
limitada en el caso de mamas densas tipo 3 y 4 de la clasificacion del ACR. La
menor sensibilidad puede explicarse porque estas mujeres desarrollan la enfermedad

en edad mas temprana donde la densidad glandular es mayor. (9) (10) (11)

Por lo tanto en mujeres con mamas densas, la sensibilidad de la mamografia baja a
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un 30 a 48%, asociada a una tasa mas elevada de céanceres del intervalo y peor
prondstico para los canceres detectados clinicamente. Por otra parte, el tejido
mamario denso es por si mismo un marcador de mayor riesgo de cancer de mama (4-
6 veces). Por lo tanto se requieren métodos para mejorar la deteccidn en mamas de

parénquima denso. (12) (13)

Debemos tomar en cuenta que a pesar de que la correlacion histoldgica con el
aumento de la densidad mamaria no estad bien definida, pudiera incluir edema,

vasodilatacion, fibrosis y proliferacion epitelial. (14)

En los Estados Unidos “The Breast Imaging Reporting and Data System” (BI —
RADS) se desarrolld para estandarizar el reporte mamografico y se realizaron
recomendaciones segun cada categoria. La clasificaciéon de la densidad del BI —
RADS esta incluida en el reporte al informar la disminucion de la sensibilidad si la
mama es muy densa. No es una clasificacion que intenta servir como método para

medir densidad mamaria. (5)

Sin embargo el sistema BI — RADS ha clasificado la densidad mamaria en cuatro

grupos (ACR):

1. Grasa en su mayor totalidad
2. Densidades fibro-ganglionares esporadicas
3. Heterogéneamente denso

4. Extremadamente denso
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FIGURA 1

Imégenes representativas de la clasificacion de densidad mamaria por mamografia

segun ACR

3 4
Fuentes: ACR1 Hcl: 89001, ACR2 Hcl: 975602, ACR3 Hcl: 1065960, ACR4 Hcl:
449392, Hospital Carlos Andrade Marin

Elaborado por: Dra. Veronica Andino, Dra. Diana Caifiizares
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Por lo que nos ayuda a obtener de manera mdas objetiva una clasificacion de la

densidad.

Debemos tomar en cuenta que se debe tener una mamografia con validacion técnica
para la lectura y la experticia del profesional al hacerlo, es asi que se debe realizar
una mamografia que conste de dos proyecciones, craneo caudal y medio lateral

oblicua. (15)

La imagen de rayos X que nosotros vemos en la mamografia es dada por los
diferentes tejidos como el tejido conectivo, glandular y graso. Las diferentes

proporciones de estos componentes constituyen los distintos patrones radioldgicos.

(15)

El reto de la mamografia consiste pretende distinguir entre estos tejidos normales y
las areas patologicas, las cuales tienen coeficientes de absorcion radioldgica muy
similares, por lo cual se requiere excelente definicion de contrastes y una muy alta

resolucion. (15)

Una firme compresion es esencial para obtener mamografias con dosis menores y

calidad de imagen adecuada. Esto ademas inmoviliza el tejido y elimina el efecto
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borroso cuando la paciente se mueve. La imagen debe incluir las siguientes partes

anatémicas:

- El pezon en perfil y equidistante

- El espacio retro areolar central.

- El cuerpo mamario glandular bien centrado.

- Proyeccion del angulo submamario (proyeccion medio-lateral).

- El musculo pectoral se debe encontrar a nivel del pezén o por

debajo (proyeccion medio-lateral). (15)

Dentro de la investigacion vamos a estudiar otras caracteristicas asociadas al cancer
de mama de las cuales encontramos tanto modificables como no modificables. Los

rasgos asociados que han sido estudiados son principalmente los siguientes:

No modificables Modificables

Edad IMC (indice de Masa Corporal)
Menarquia TRH/Anticonceptivos hormonales
APF Lactancia

Menopausia Tabaquismo
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Tamaiio de la copa

Estas variables fueron elegidas basadas en multiples estudios sobre el tema, que han
demostrado que estos aspectos son factores de riesgo o proteccion para pacientes con

cancer de mama. (16) (17) (14) (18) (19) (20) (21) (22) (23) (24)

Cuando hablamos de los factores de riesgo para el cancer de mama, no todos han
llegado a la conclusion significativa de comprobar el vinculo directo, sin embargo se
debe tener en cuenta que la mayoria de mujeres cerca del 85% que presenta cancer de

mama no tiene ningun factor de riesgo identificable a parte de la edad. (2)

Por lo tanto esto es un elemento a tener en cuenta, ya que no queremos calificar a las
variables del estudio si son o no factores de riesgo, simplemente queremos observar
cOmo se asocian estas caracteristicas a la densidad mamaria en pacientes con cancer
de mama, y de esta manera tener una pauta de la necesidad o no de solicitar estudios
complementarios por la disminucion de la sensibilidad de la mamografia en este tipo

de pacientes.

La menarquia representa en la mujer el desarrollo conllevando a un ciclo menstrual
donde provocaran la ovulacion, la menstruacion y la proliferacion celular dentro de

la mama y del endometrio. Cuando una mujer experimenta una menarquia temprana
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experimentard ciclos menstruales ovulatorios mas temprano por lo tanto mas

exposicion a las hormonas enddgenas. (25)

En la lactancia por el contrario tenemos un efecto protector, varios estudios son los
que demuestran esta significancia, siempre y cuando la lactancia haya sido por mas
de 12 meses en promedio con cada hijo, esta reduccion de riesgo llega al 4% (25),
otro autor nos refiere hasta un 20% en reduccién de cancer de mama, cabe recalcar

que este efecto se considera inicamente contra el cancer pre-menopausico. (25) (2)

Sin embargo la lactancia aumenta la densidad mamaria por mamografia por aumento
del tejido estromal, por lo que pudiera disminuir la sensibilidad de la mamografia en
pacientes que hayan dado de lactar y mds alin si este periodo es cercano al

aparecimiento del cancer de mama. (26) (27)

Por otro lado existe un estudio donde se relacioné la densidad mamaria a los niveles
de prolactina.  En este estudio los autores recalcan como el aumento de densidad
mamaria disminuye la sensibilidad y el valor predictivo positivo de la mamografia,
los factores que aumentan la densidad mamaria pueden comprometer la reduccién de
la mortalidad ganada por el tamizaje mamografico. Entendiendo los factores que
aumentan la densidad mamaria podriamos mejorar el tamizaje mamario para asi
reducir el riesgo de cancer de mama. La Prolactina que es una hormona endogena,

actlia como mitoégeno y agente de diferenciacion en la mama, podria estar influyendo
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en el aumento del estroma mamario y el aumento de la densidad mamaria por
mamografia. Por lo tanto los autores del estudio creyeron importante relacionar los
niveles de esta hormona y el aumento de la densidad mamaria. Se evidencid una
leve asociacion, entre niveles altos de prolactina y aumento de la densidad mamaria
por mamografia, sin embargo los autores recomiendan se realicen mas

investigaciones al respecto. (28)

La edad de aparicion de la menopausia, ocurre exactamente igual que la menarquia,
es decir, si la menopausia es tardia seguird expuesta a las hormonas enddgenas, al
contrario de lo que pasa cuando experimentan una menopausia temprana, o una
ooforectomia bilateral antes de los 45 afios, ya que presentaran aproximadamente la
mitad del riesgo de padecer cancer de mama y esto probablemente se deba a la
reduccion de la cantidad de células mamarias o al reemplazo de tejido graso. Esto

demuestra el papel que se desempeiia la actividad ovdrica. (25) (2) (16)

Una de las variables a considerar en nuestro estudio es la obesidad dado por el indice
de masa corporal (IMC), ya que hay una correlacion entre la grasa intra-abdominal y
el riesgo de cancer de mama, consecuencia del consumo excesivo de calorias, es por
esto que realizar ejercicios con regularidad reduce este riesgo. Este incremento es

ligeramente mas en las postmenopausicas. (2) (29) (30)

En cuanto a hormonas endogenas, un estudio que agrupa varios estudios prospectivos
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concluyd que el riesgo de cancer de mama se eleva cuando aumenta las
concentraciones de todos los estrogenos y androgenos enddgenos, las mujeres
postmenopausicas con aumento del indice de masa corporal presenta mayor riesgo
como ya dijimos anteriormente, y esto un analisis ajustd para el incremento de
estrogenos circulantes asociados a obesidad. El riesgo puede aumentar al 25%
cuando reciben estrogenos combinados con progestagenos, y esto a su vez muestran
mayor densidad mamaria, lo que no se estd seguro es en el tiempo de uso de estas
hormonas en correlacién con la densidad. Y esta densidad se vuelve transitoria y
reversible cuando se suspende el tratamiento con estrégenos con progestagenos, y
disminuye la densidad con rapidez. La recomendacién clinica que nos refiere la
bibliografia es cuanto mayor sea la paciente posmenopdausica, mayor sera el riesgo de
que la densidad mamaria aumente con el tratamiento hormonal, incluso recomiendan
en las mujeres mas jovenes que suspendan el tratamiento hormonal antes de realizar

un examen de mamografia. (2)

Dado que son factores modificables, en un meta analisis se ha comprobd de forma
significativa que el uso de hormonas postmenopdusicas aumentan el riesgo en un
30% a un 45% con mas de 5 afios de uso para cancer de mama. El Breast Cancer
Demostration Project demostrd que el riesgo de cancer de mama aumenta el 1% por
cada afio que las mujeres tomaban solo estrogenos y un 8% cuando estos eran

combinados con progestina. (25) (17) (20)

En un estudio realizado en Noruega se investigo los factores endocrinos asociados a
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aumento de la densidad mamaria y riesgo de cancer de mama. Se encontrd por
ejemplo que las pacientes con niveles elevados de IGF-1 premenopdusicos, al llegar
a la menopausia su densidad mamaria era mayor que en las pacientes con valores

normales. (19)
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CAPITULO III

MATERIALES Y METODOS

Se estudiaron 118 pacientes femeninas con diagndstico previo de cancer de mama.
Se realizaron las encuestas pertinentes (Anexo 1) previa firma del consentimiento
informado (Anexo 2), en los Hospitales Carlos Andrade Marin y Eugenio Espejo en
los meses de Agosto a Diciembre del afio 2012. Luego de esto se procedi6 a la
lectura de las mamografias tomadas en los mamoégrafos MAMMOMAT 10000/3000
Nova para el hospital Carlos Andrade Marin, y el ALPHA RT GE para el Hospital

Eugenio Espejo, por parte de un radidlogo especializado en el tema.

Tipo de Estudio: Transversal de pacientes con cancer de mama dividido entre las
que tienen mamas densas por mamografia y las que tienen mama no densas asociado

a otras caracteristicas, sean estas factores de riesgo o proteccion.
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Muestra

FIGURA 2

Célculo de Muestra de nimero de pacientes en programa Epi Info

Unmatched Cohort and Cross-Sectional Studies (Exposed and Nonexposed)

Twe-sided configencs level: [9533 - |
Fower: 80 %

Ratic {Unexposed : Exposed)

% outcome in UNEXPOSES group:

Risk ratic:

Odds ratio: 3

% outcome in exposed group: 750 %
1

Elaborado por: Dra. Veronica Andino, Dra. Diana Caiiizares

Después de revisar multiples estudios evidenciamos que existe una probabilidad del
50 % que una paciente con cancer de mama tenga las mamas densas, asi como las
mamas con baja densidad, sin embargo si se asocia a otro tipo de variable, se puede
encontrar un 75% de pacientes con mamas densas, a diferencia de las pacientes con
mamas de baja densidad. Con estos datos, por lo tanto, se pudo hacer el calculo de
la muestra en el programa Stat- Calc de Epi Info, con lo que se logr6 un total de 118

pacientes para la realizacion de la presente investigacion.
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Variables

Variables

Edad: criterio de inclusion, edad peri menopausica

40-55 afios porque hay aun influjo hormonal

IMC(indice de Masa Corporal): Es un factor de

riesgo por la conversion de colesterol a estrona

Administracion de Estrogenos exogenos durante la
menopausia (Terapia de Reemplazo Hormonal,

TRH)

Menarquia / menopausia: tiempo total de

exposicion a Estrégenos enddgenos

Antecedentes familiares de cancer de mama: factor

de riesgo

Indicador

Fecha de nacimiento

Peso y talla

Referencia de paciente

Edad de menarquia edad de

menopausia

Diagndstico histopatoldgico de

cancer mama

Lactancia: Se conoce como un factor protector de ' Numero de meses que dio de lactar

cancer de mama, y también por el cambio de
densidad debido a la a la presencia o ausencia de

lactancia
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Diabetes Mellitus tipo 2: Es un factor de riesgo Diagnostico médico

Tabaquismo: Produce un efecto antiestrogénico Aunque sea una unidad dia

Tamafio de la mama: Variable que no se identifica Copa (A,B,C,D,E)
aun como factor protector o de riesgo para el

aumento de la densidad mamaria.

Densidad mamaria por mamografia: Cantidad de | Informe y valoracidn mamografica
tejido fibroglandular que puede proyectar la por radidlogo especializado

densidad en la mamografia

Las variables fueron elegidas luego de haber revisado minuciosamente cada uno de
los factores de riesgo estudiados para el aparecimiento de cancer de mama y luego de
haber hecho un analisis exhaustivo sobre que variables podremos correlacionar mas
tarde con el aumento de densidad mamaria, segun la fisiologia hormonal expuesta
anteriormente. Se han excluido variables que no estan directamente asociadas al

cancer de mama.
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Criterios de Inclusion:

Consentimiento informado de la paciente

Etnia mestiza: Es importante notar que la mayoria de la poblacién ecuatoriana es de
etnia mestiza, ademas de esta manera excluimos la etnia afro ecuatoriana que

presentaria diferentes factores de riesgo alterando nuestra investigacion.

Edad de 40 a 55 afios: Las mujeres que se encuentran en este rango de edad, a pesar
de no ser las de mayor incidencia de cancer de mama, estan expuestas a un influjo

hormonal enddgeno que mantiene el tejido mamario activo.

Disponibilidad de una mamografia fisica que nos permita llevar para evaluacion y

lectura del especialista.

Criterios de exclusion:

Pacientes ooforectomizadas

Pacientes con implantes mamarios

Pacientes con otros canceres hormono dependientes
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Los datos se ingresaron en el programa Epi Info version 3.5.4 y en el programa Excel

2010, y fueron analizados en Epi Info, para su posterior discusion.
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CAPITULO IV

RESULTADOS

Después de realizar el analisis estadistico respectivo, encontramos que en la serie de
casos estudiada de 118 mujeres con cancer de mama entre los 40 y los 55 afios, el
promedio de edad se encontr6 en 47, 8 afos. Observamos también que el IMC
promedio es de 27.05 kg/m” correspondiente a sobrepeso. La edad promedio de la
menarquia fue a los 13.04 afos y la edad promedio de menopausia, en las 38
pacientes que ya se encontraban en esta etapa fue de 47.7 afios, que corresponden a
las estadisticas nacionales de edades promedio de ambas etapas. El tiempo total de
exposicion a estrogenos enddgenos fue de 33.3 afios. Cuando observamos la
lactancia, vemos que de 94 pacientes que dieron de lactar el promedio de tiempo que
dieron de lactar entre todos sus hijos fue de 30.3 meses. Y en el caso de la 9
pacientes que recibieron terapia de reemplazo hormonal el promedio fue de 33.6

meses. (Tabla 1)
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TABLA 1

Promedios y Desviaciones estandar de las variables estudiadas en 118 pacientes del

Hospital Eugenio Espejo y del Hospital Carlos Andrade Marin de Agosto a

Diciembre del 2012

VARIABLES PROMEDIO (Desviacion Estandar)
EDAD 47.8 (5.1)
IMC (INDICE DE MASA CORPORAL) 27.05 (4.08)
ANOS DE ESTROGENOS ENDOGENOS 33.39 (4.07)
EDAD DE MENARQUIA 13.04 (1.45)
EDAD DE MENOPAUSIA n=38 47.73 (3.57)
TIEMPO DE LACTANCIA EN MESES 30.3 (20.67)
n=94
TIEMPO DE TERAPIA REEMPLAZO 33.66 (23.6)
HORMONAL EN MESES n=9

Fuente: Pacientes del Hospital Eugenio Espejo y del Hospital Carlos Andrade Marin

Elaborado por: Dra. Veronica Andino, Dra. Diana Cafizares

Cuando analizamos las variables cualitativas encontramos que en la poblacion
estudiada el 39 % (n= 47) de las pacientes tuvieron mamas densas mientras que el
60.2% (n= 71) de las pacientes tuvieron baja densidad mamaria. En el caso del
tamafio de la copa, encontramos que el 41.5% (n=49) de las pacientes se catalogaron

como copas grandes y el 58.5% (n=69) como copas pequefias. Observamos que el
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79.7% (n=94) de las pacientes dieron de lactar y el 20.3% (n=24) no lo hicieron. Al
investigar diabetes mellitus como antecedente personal, hallamos que el 6.8% (n= 8)
de las pacientes lo tenian, y cuando se investigd cancer de mama en familiares hasta
2do grado se encontrd que el 11.9% (n= 14) de las pacientes presentaban dicho
antecedente familiar. Del total de pacientes el 6.8% (n=9) recibieron terapia de
reemplazo hormonal, y el 4.2% (n= 5) de las pacientes tenian el habito de fumar.

(Tabla 2)

TABLA 2

Distribucidn de frecuencias de las variables estudiadas en 118 pacientes del Hospital

Eugenio Espejo y Hospital Carlos Andrade Marin de Agosto a Diciembre del 2012

VARIABLES FRECUENCIA
NUMERO DE PACIENTES (%)
DENSIDAD DENSA NO DENSA
47 (39.8%) 71 (60.2%)
LACTANCIA SI NO
94 (79.7%) 24 (20.3%)
TAMANO DE COPA C,D,E (GRANDE) A,B (PEQUENA)
49 (41.5%) 69 (58.5%)
DIABETES MELLITUS SI NO
TIPO 2 8 (6.8%) 110 (93.2%)
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CANCER DE MAMA EN SI NO
FAMILIA 2DO GRADO 14 (11.9%) 104 (88.1%)
ANTICONCEPCION SI NO
HORMONAL 30 (25.4%) 88 (74.6%)
TERAPIA DE SI NO
REEMPLAZO 9 (6.8%) 109 (93.2%)
HORMONAL
TABAQUISMO SI NO

5 (4.2%) 113 (95.8%)

Fuente: Pacientes del Hospital Eugenio Espejo y del Hospital Carlos Andrade Marin

Elaborado por: Dra. Veronica Andino, Dra. Diana Caiiizares
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FIGURA 3

Distribucidn de frecuencias de variables en 118 pacientes de los Hospitales Eugenio

Espejo y Carlos Andrade Marin de Agosto a Diciembre del 2012
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Fuente: Pacientes del Hospital Eugenio Espejo y del Hospital Carlos Andrade Marin

Elaborado por: Dra. Veronica Andino, Dra. Diana Cailizares

Al relacionar las caracteristicas estudiadas como exposicion para causar aumento de

densidad mamaria obtuvimos los siguientes resultados: (Tabla 3,4y 5)
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TABLA 3

Relacion entre variables estudiadas con la densidad mamaria por mamografia en 118

pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin de Agosto a

Diciembre del 2012
DENSIDAD MAMARIA POR
VARIABLES MAMOGRAFIA OR (LI-LS) CHI2 (p)
DENSA NO DENSA
LACTANCIA
- SI 38 56 1.13 0.97
- NO 9 15 (0.44-2.84)
ANTICONCEPCION
HORMONAL
- SI 13 17 1.21 0.81
- NO 34 54 (0.52-2.81)
CANCER MAMA
EN FAMILIARES
2DO GRADO 5 9 0.82 0.48
- SI 42 62 (0.25-2.61)
- NO
DIABETES
MELLITUS TIPO 2 3 5 0.90 0.60
- SI 44 66 (0.20-3.95)
- NO
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TABAQUISMO
- SI 3 2 2.35 0.31
- NO 44 69 (0.37-14.64)

TAMANO DE LA

COPA
- CDE 15 34 0.51 0.06

(GRANDE) (0.23-1.10)
- AB 32 37
(PEQUENA)

TERAPIA

HORMONAL
- SI 2 6 0.48 0.31
- NO 45 65 (0.09-2.49)

Fuente: Pacientes del Hospital Eugenio Espejo y del Hospital Carlos Andrade Marin

Elaborado por: Dra. Veronica Andino, Dra. Diana Cailizares
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FIGURA 4

Relacion entre la variable LACTANCIA vy la densidad mamaria en 118 pacientes de
los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin de Agosto a Diciembre del

2012

60 -

40 -

B DENSA
B NO DENSA

20 -

LACTANCIA SI LACTANCIA NO

Fuente: Pacientes del Hospital Eugenio Espejo y del Hospital Carlos Andrade Marin

Elaborado por: Dra. Veronica Andino, Dra. Diana Caifiizares

En la Figura 4 observamos que no existe una diferencia significativa entre haber
dado de lactar comparado con la densidad mamaria por mamografia, siendo estos
muy similares en ambos grupos.
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FIGURA 5

Relacion entre la variable ANTICONCEPCION HORMONAL y la densidad
mamaria en 118 pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin

de Agosto a Diciembre del 2012
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B DENSAS

B NO DENSAS
30 A

ANTICONCEPCION HORMONAL SANTICONCEPCION HORMONAL NO

Fuente: Pacientes del Hospital Eugenio Espejo y del Hospital Carlos Andrade Marin

Elaborado por: Dra. Veronica Andino, Dra. Diana Caifiizares

Se evidencia en nuevos estudios que el uso de anticonceptivos hormonales disminuye
la densidad mamaria, sin embargo en la poblacion estudiada no se encontré dicha

relacion.
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FIGURA 6

Relacion entre la variable CANCER DE MAMA EN FAMILIARES DE 2DO
GRADO vy la densidad mamaria en 118 pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y

Carlos Andrade Marin de Agosto a Diciembre del 2012
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GRADO Sl GRADO NO

Fuente: Pacientes del Hospital Eugenio Espejo y del Hospital Carlos Andrade Marin

Elaborado por: Dra. Veronica Andino, Dra. Diana Caifiizares

Se puede observar que no existe una clara diferencia entre las pacientes con mamas
de elevada densidad y mamas de baja densidad asociadas a antecedente familiar de

cancer de mama.
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FIGURA 7

Relacion entre la variable DIABETES MELLITUS TIPO 2 y la densidad mamaria en
118 pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin de Agosto a

Diciembre del 2012
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Fuente: Pacientes del Hospital Eugenio Espejo y del Hospital Carlos Andrade Marin

Elaborado por: Dra. Veronica Andino, Dra. Diana Cafiizares

Podemos ver que en el caso de la diabetes mellitus tampoco hay una tendencia

relacionada al aumento de densidad mamaria.

50



FIGURA 8

Relacion entre la variable TABAQUISMO vy la densidad mamaria en 118 pacientes
de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin de Agosto a Diciembre

del 2012

70

60 -

50 -

40 1 ® DENSAS

B NO DENSAS
30 A

TABAQUISMO SI TABAQUISMO NO

Fuente: Pacientes del Hospital Eugenio Espejo y del Hospital Carlos Andrade Marin

Elaborado por: Dra. Veronica Andino, Dra. Diana Cafiizares

A pesar de que en muchos estudios se demuestra por ejemplo que el habito de fumar
disminuye la densidad mamaria por el efecto antiestrogénico que tiene el tabaco, en

nuestro estudio no pudimos encontrar una asociacion definitiva.
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FIGURA 9

Relacion entre la variable TAMANO DE LA COPA y la densidad mamaria en 118
pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin de Agosto a

Diciembre del 2012
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Fuente: Pacientes del Hospital Eugenio Espejo y del Hospital Carlos Andrade Marin

Elaborado por: Dra. Veronica Andino, Dra. Diana Cafiizares

Observamos que la variable que se asocia de manera mas estrecha a la densidad

mamaria fue el tamafio de la copa, es decir las dimensiones de la mama. Si bien no
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tuvo una relevancia estadistica se evidencia una clara tendencia que el tamafio grande

de las mamas sea un factor de proteccion para el aumento de densidad.

FIGURA 10

Relacion entre la variable TERAPIA DE REEMPLAZO HORMONAL vy la densidad
mamaria en 118 pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin

de Agosto a Diciembre del 2012
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Fuente: Pacientes del Hospital Eugenio Espejo y del Hospital Carlos Andrade Marin

Elaborado por: Dra. Veronica Andino, Dra. Diana Cafiizares

Tampoco se evidencié una clara diferencia estadistica entre el uso de terapia

hormonal de reemplazo y el aumento de la densidad mamaria, a pesar de que este
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factor si estd claramente descrito como un factor de riesgo para aumento de densidad,
el posible que no lo podamos ver de esta forma por que en nuestra serie de datos el

uso de terapia de reemplazo hormonal fue muy escaso.

Al estratificar al grupo de pacientes por edad, observamos que en las pacientes
jovenes, de edades entre 40 y 45 afios, no se ve relacion estadisticamente
significativa entre las variables tamafio de la copa y anticoncepcidn hormonal con la
variable densidad mamaria por mamografia. Sin embargo en el grupo de pacientes
entre 46 y 55 afios, volvemos a encontrar una tendencia clara entre el aumento de las
dimensiones de la mama y la disminucion de la densidad mamaria por mamografia,
si bien no es una relacion con significancia estadistica, se podria hallar una
asociacion mas estrecha en pacientes mas cercanas a la etapa de menopausia, que en
las pacientes mas jovenes, como podemos observar en las dos siguientes tablas

(Tabla4y5)

TABLA 4

Relacion entre Tamafio de la Copa y Anticoncepcion hormonal con
Densidad Mamaria en 45 mujeres de 40 a 45 afios de edad de los Hospitales Eugenio

Espejo y Carlos Andrade Marin de Agosto a Diciembre del 2012

DENSIDAD MAMARIA POR
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VARIABLES MAMOGRAFIA MUJERES | OR (LI-LS) CHI2 (p)
40A45A
n=45
DENSA NO DENSA
TAMANO DE
COPA
- CDE 10 16 0.56 0.26
- AB 10 9 (0.16-1.86)
ANTICONCEPCION
HORMONAL
- SI 7 5 1.03 0.61
- NO 19 14 (0.27-3.93)

Fuente: Pacientes del Hospital Eugenio Espejo y Del Hospital Carlos Andrade Marin

Elaborado por: Dra. Veronica Andino, Dra. Diana Caiiizares

TABLA 5

Relacién entre Tamafio de la Copa y Anticoncepcidon hormonal con
Densidad Mamaria en 73 mujeres de 46 a 55 afios de edad de los Hospitales Eugenio

Espejo y Carlos Andrade Marin de Agosto a Diciembre del 2012

DENSIDAD MAMARIA POR
VARIABLES MAMOGRAFIA MUJERES OR (LI-LS) CHI2 (p)

DE 46 A 55
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n=73

DENSA NO DENSA
TAMANO DE LA
COPA
- CDE 5 24 0.36 0.06
(GRANDE) 16 28 (0.11-1.17)
- AB
(PEQUENA)
ANTICONCEPCION
HORMONAL
- SI 6 12 1.33 0.41
- NO 15 40 (0.42-4.19)

Fuente: Pacientes del Hospital Eugenio Espejo y Del Hospital Carlos Andrade Marin

Elaborado por: Dra. Veronica Andino, Dra. Diana Caiiizares

Cuando cruzamos la variables cuantitativas con el riesgo de aumento de densidad
mamaria, observamos que entre las pacientes con mamas densas y las pacientes con

mamas no densas no existe una clara diferencia en los promedio; como se muestra en

la tabla 6.

Promedio de Variables Cuantitativas segun Densidad Mamaria en 118 pacientes de

los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin de Agosto a Diciembre del

TABLA 6

2012
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DENSIDAD MAMARIA POR

VARIABLES MAMOGRAFIA t DE STUDENT
DENSA (n=47) NO DENSA (n=71)
PROMEDIO (DS) | PROMEDIO (DS)
EDAD 46.04 (4.71) 49.08 (5.07) 3.27
IMC (INDICE DE 26.44 (3.56) 27.46 (4.37) 1.32
MASA CORPORAL)
EDAD DE 50.14 (2.54) 47.19 (3.58) 2.05
MENOPAUSIA
EDAD DE 12.93 (1.37) 13.11 (1.50) 0.64
MENARQUIA
ANOS DE EXPO A 32.68 (3.87) 33.87 (4.15) 1.56
ESTROGENOS
ENDOGENOS
MESES DE n=38 n=56
LACTANCIA 29.15 (17.15) 31.19 (22.79) 0.46
n=94

Fuente: Pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin

Elaborador por: Dra. Veronica Andino, Dra. Diana Cafizares
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FIGURA 11

Promedio de la variable Indice de Masa Corporal segtin Densidad Mamaria en 118
pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin de Agosto a

Diciembre del 2012
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28
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24

22

20

18
IMC (INDICE DE MASA CORPORAL)

Fuente: Pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin

Elaborador por: Dra. Verdnica Andino, Dra. Diana Cafiizares

Como podemos ver en este grafico los promedios de indice de masa corporal son

muy similares en ambos grupos.
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FIGURA 12

Promedio de la variable Edad segun Densidad Mamaria en 118 pacientes de los

Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin de Agosto a Diciembre del 2012

M DENSA (n=47)
[JNO DENSA (n=71)

EDAD

Fuente: Pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin

Elaborador por: Dra. Verénica Andino, Dra. Diana Cafiizares

Podemos ver que las pacientes con mamas densas tienen un promedio de edad mas
bajo que las pacientes con mamas no densas, esto probablemente debido al mayor

influjo hormonal que existe en edades mas tempranas.
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FIGURA 13

Promedio de la variable Edad de Menopausia segin Densidad Mamaria en 118
pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin de Agosto a

Diciembre del 2012

B DENSAS (n=47)
[ NO DENSAS (n=71)

EDAD DE MENOPAUSIA

Fuente: Pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin

Elaborador por: Dra. Verénica Andino, Dra. Diana Cafiizares

En el caso de la variable edad de la menopausia, las pacientes con mamas densas
tuvieron una edad de menopausia mas tardia, por lo tanto mayor influjo hormonal

durante su vida, que probablemente caus6 una mayor densidad mamaria.
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FIGURA 14

Promedio de la variable Edad de Menarquia segun Densidad Mamaria en 118
pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin de Agosto a

Diciembre del 2012

B DENSA (n=47)
[ NO DENSA (n=71)

EDAD DE MENARQUIA

Fuente: Pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin,

Elaborador por: Dra. Verénica Andino, Dra. Diana Caiiizares

Cuando vemos el grafico de promedios de edad de menarquia no se observa una

diferencia estadistica entre las pacientes con alta o baja densidad mamaria.
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FIGURA 15

Promedio de la variable Afios de Exposicion a Estrégenos Enddgenos segiin
Densidad Mamaria en 118 pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos

Andrade Marin de Agosto a Diciembre del 2012

35 A

|

15 1

ANOS DE EXPO A ESTROGENOS
ENDOGENOS

® DENSA (n=47)
NO DENSA (n=71)

Fuente: Pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin,

Elaborador por: Dra. Veronica Andino, Dra. Diana Cafiizares

Al comparar la variable afios de exposicion a estrogenos, no vemos una diferencia
clara en el promedio entre pacientes con mamas densas y pacientes con mamas de

baja densidad.
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FIGURA 16

Promedio de la variable Meses de Lactancia segiin Densidad Mamaria en 118
pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin de Agosto a

Diciembre del 2012

- S B DENSA (n=38)
I “ NO DENSA (n=56)

MESES DE LACTANCIA

47 -

42 -

Fuente: Pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin,

Elaborador por: Dra. Veronica Andino, Dra. Diana Cafiizares

En la cantidad de meses de lactancia tampoco hubo una clara diferencia de

promedios en ambos grupos.



Al realizar la regresion logistica de acuerdo a la densidad mamaria por mamografia
observamos que las variables cualitativas como anticoncepcion hormonal, diabetes
mellitus tipo 2 y lactancia no tienen una relacion estadisticamente significativa, sin
embargo nuevamente al estudiar el tamafio de la copa observamos un OR 0.49 (0.22-
1.09) y un valor de p=0.08, que si bien no llega a tener significancia estadistica, los

valores nos indican una tendencia hacia una posible relacion. (Tabla 7)

TABLA 7

Regresion Logistica seglin variables de acuerdo a Densidad Mamaria en 118
pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin de Agosto a

Diciembre del 2012

REGRESION LOGISTICA DE
ACUERDO A DENSIDAD MAMARIA
POR MAMOGRAFIA

VARIABLES OR (LI-LS) P()
ANTICOCEPCION 0.90 (0.38-2.13) 0.81
DIABETES 1.34 (0.29-6.11) 0.70
MELLITUS TIPO2
LACTANCIA 0.86 (0.33-2.20) 0.75
TAMANO DE 0.49 (0.22-1.09) 0.08
COPA
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Fuente: Pacientes de los Hospitales Eugenio Espejo y Carlos Andrade Marin,

Elaborador por: Dra. Veronica Andino, Dra. Diana Cafizares
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CAPITULO V

DISCUSION

Luego de analizar las variables en su conjunto, observamos ciertos aspectos
interesantes que debemos mencionar. Por ejemplo vemos que las pacientes con
mamas densas tienen un promedio de edad mas bajo (46.04 afios) que las pacientes
con mamas no densas (49.08 afios), esto se aduce al mayor influjo hormonal y que
probablemente atin no han llegado a etapa de menopausia. En estudio realizado en
Washington en el afio 2007, se comprob6 también que la mayor densidad mamaria

por mamografia estd estrechamente relacionada con una menor edad. (31)

En esta amplia exploracion de las caracteristicas de las pacientes con cancer de
mama, observamos que solo el tamafio de la copa, es decir una mayor dimension de
la mama, se comporté como factor de proteccion frente a la densidad mamaria por
mamografia. Si bien el resultado no es estadisticamente significativo, el valor de p
fue muy cercano a 0.05. Contradictoriamente en un estudio realizado en la Division
de Ginecologia Oncologica el Hospital General de Massachusetts en conjunto con la
Universidad de Harvard en el afio 2007, se evidencid que las dimensiones de la
mama, sugeridas por el tamafio del brassiere o de la copa, tuvieron una relacion

estadisticamente significativa con el aumento de la densidad mamaria por
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mamografia. (32) Y sin embargo en otro estudio se encontro que la relacion entre la
densidad mamaria y el riesgo de cancer de mama es débil cuando las mamas tienen
grandes dimensiones. Por lo tanto en mamas grandes la densidad mamaria es un
factor de riesgo leve para de cancer de mama. (33) Al tener resultados
contradictorios en la bibliografia, aun no podriamos catalogar a esta variable como

un factor de proteccion frente a la densidad mamaria por mamografia.

Al estudiar la relacion entre lactancia y aumento de densidad por mamografia
encontramos que dar de lactar es un factor de riesgo para el aumento de densidad,
pero esta asociacion no tiene una relevancia estadistica. Encontramos que en un
estudio realizado en la poblacion mediterranea del sur de Europa en el afio 2005 se
hallé que existe una relacion inversa entre la lactancia y la densidad mamaria por
mamografia. (34) En otra investigacion realizada en la Universidad Nacional De
Singapur, se observo que la falta de historia de lactancia est4 asociada positivamente

con un aumento de densidad mamaria por mamografia. (35)

El tiempo de exposicion a estrogenos endogenos y el aumento de densidad mamaria
por mamografia parecerian ser variables fuertemente asociadas, sin embargo en
nuestro estudio no encontramos una diferencia significativa entre las pacientes con
mamas densas y no densas y la cantidad de afios de exposicion a estrégenos
endogenos. De la misma manera en un estudio realizado en el Brigham and

Women's Hospital y la Universidad de Harvard en el afio 2006, al investigar la
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asociacion de niveles de exposicion a hormonas sexuales enddgenas y densidad
mamaria, se encontrd que si bien ambas variables estan fuertemente ligadas al riesgo
de padecer cancer de mama, no se encontraron asociadas entre si. (36) Asi mismo en
el estudio Nurse’s Health, se encontré que los niveles hormonales de estrégenos
endogenos y testosterona no se asociaron de forma dependiente al aumento de

densidad mamaria. (37)

Cuando analizamos el indice de masa corporal asociado a la densidad mamaria,
encontramos que no existe una relacion estadisticamente significativa, sin embargo
en la literatura internacional observamos conclusiones contradictorias. En un estudio
realizado en el National Cancer Institute of Canada, en el afio 2006, se encontrd que
si bien la densidad mamaria y el indice de masa corporal elevado son factores de
riesgo para cancer de mama, no se encuentran asociados entre si. (38) En otro
estudio realizado en la Division de Genética del Cancer del Lombardi
Comprehensive Cancer Center en Washington en el 2007, se estudio la ingesta
dietética entre otras caracteristicas y el aumento de la densidad mamaria y se
encontrd que tener mamas densas estuvo asociado a un indice de masa corporal bajo.
(31) En un estudio realizado en poblacion mediterranea, se concluyd que el
sobrepeso y la obesidad determinaban una baja densidad mamaria por mamografia

atribuida a la ingesta dietética mas que a la etnia. (34)
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La variable de antecedente familiar de cancer de mama en familiares de hasta
segundo grado, si bien no es una caracteristica de la paciente es importante estudiarla
como el contexto de la misma. En nuestro estudio no se encontrd relevancia
estadistica entre la variable de historia familiar de cancer de mama y aumento de
densidad mamaria. Pero se observa que la tendencia es a ser un factor de proteccion
para el aumento de la densidad mamaria. En un estudio realizado por el National
Cancer Institute, encontré que a pesar de existir una asociacion entre la densidad
mamaria y la historia familiar de cancer de mama, esta no tuvo significancia
estadistica por lo que proponen se realicen mas estudios al respecto. (39) En otro
estudio citado previamente se encontrd que la historia familiar de cancer de mama
tuvo una asociacion positiva no significativa con el aumento de densidad mamaria.
(31) En un estudio analizado anteriormente observamos que en la poblacion del sur
de Europa existe una relacion “borderline” entre la historia de cancer de mama en la

familia y el aumento de densidad mamaria. (34)

La relacién entre la terapia hormonal de reemplazo para la menopausia y el aumento
de densidad mamaria, pareceria que debe tener una fuerte asociacion, sin embargo
debido a la escasez de pacientes que utilizaron terapia de reemplazo hormonal en
nuestro estudio no se encontrd una relacidon significativa. Sin embargo muchos
estudios si hallan una relacién importante. Por ejemplo en el estudio realizado en
Washington, citado anteriormente, se observd que las mamas densas se encontraron
estrechamente asociadas al uso de terapia hormonal de la menopausia. (31) En el

estudio Postmenopausal Estrogen/Progestin Interventions (PEPI) se encontr6 que el
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8% de las pacientes con terapia hormonal estrogénica y el 24% con terapia hormonal
combinada tuvieron un aumento de la densidad mamaria por mamografia. (40) (41)
De la misma manera en otro estudio realizado por The National Cancer Institute, en
el afio 2005, se evidencio una fuerte asociacion entre el uso de terapia hormonal de la
menopausia por mas de dos afios y el aumento de la densidad mamaria. (42) En un
estudio citado previamente realizado en Singapur, se concluyd que la terapia de
reemplazo hormonal se encuentra vinculada con el aumento de densidad mamaria

por mamografia en pacientes de 45 a 69 afios. (35)

El habito de fumar y el aumento de densidad mamaria tampoco tuvieron una
relacion estadisticamente significativa en nuestra poblacién de estudio, sin embargo
se ve una tendencia a ser un factor de riesgo para el aumento de la densidad mamaria,
es decir, las mujeres que fuman tendrian mayor densidad mamaria, a pesar de que se
conoce que el tabaco tiene un efecto antiestrogénico. Este Resultado es
contradictorio a muchos estudios encontrados, ademds que al momento de la
entrevista a las pacientes debido a su diagndstico de cancer ya habrian dejado el
habito de fumar, por lo que la imagen mamogréafica probablemente no refleja el
efecto del tabaco. Observamos que muchos estudios a pesar de encontrarse una
asociacion, no tuvo significancia estadistica. (31) En una investigacion realizada en
el Centro Nacional de Epidemiologia de Espafia se concluyd que al tener el tabaco un
efecto antiestrogénico, produce que su consumo en mas de 15 unidades al dia
reduzca significativamente la densidad mamaria. (43) Asi también en el estudio

SWAN (Study of Women’s Health across the Nation) demostré la actividad

70



antiestrogénica del tabaco, encontrando una relacion entre el habito de fumar de

manera activa y la disminucion de la densidad mamaria. (44)

Cuando analizamos la caracteristica de diabetes mellitus tipo 2 como antecedente
personal y el riesgo de aumento de densidad mamaria, observamos que se presenta
como un factor de proteccidon sin embargo no con una asociacion estadisticamente
significativa. Contrariamente, encontramos que en el estudio Minnesota Breast
Cancer Family Study, se analizd la densidad mamaria asociada al antecedente de
diabetes mellitus tipo 2, observandose que si bien es un factor de riesgo para
aumento de densidad no se encontrdé una significancia estadistica, por lo que se

sugieren mayores estudios. (45)

Se correlaciond el uso de anticonceptivos orales con la densidad mamaria y se
observd que este es un factor de riesgo, sin embargo no fue estadisticamente
significativo. A diferencia de un estudio realizado en la University of Southern
California School of Medicine, en donde se concluyd que la reducida exposicion a
estrogenos y progesterona lograda con la anticoncepcion hormonal resulta en una
reduccidn sustancial en la densidad mamografica, contradiciendo lo que se pensaba

aflos atras. (46)
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CAPITULO VI

CONCLUSIONES

En la poblacién estudiada en nuestra investigacidon, pudimos observar que la
variable que se asocia de manera mas estrecha a la densidad mamaria fue el
tamafio de la copa, es decir las dimensiones de la mama. Si bien no tuvo una
relevancia estadistica se evidencia una clara tendencia entre la disminucion

de densidad y el tamafio grande de las mamas.

Luego del andlisis del resto variables, concluimos que no existe una clara
relacion entre el perfil de las pacientes con diagndstico de cancer de mama
asociado a una elevada densidad mamaria por mamografia. Ninguna de las
variables se correlaciona por lo tanto no podemos describir un conjunto de

rasgos caracteristicos o tipicos de uno de estos grupos de pacientes.

Por lo tanto evidenciamos que si bien la densidad mamaria esta descrita en la
literatura como un factor de riesgo para cancer de mama, no se puede

concluir la asociacion a variables propias de la paciente.
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Finalmente concluimos que estas caracteristicas de la paciente con céncer de
mama, son factores de riesgo o proteccion que no se asocian con provocar un
aumento o disminucion de la densidad mamaria, exceptuando el tamafio de la

mama, que necesitaria estudios posteriores para definir una clara relacion.
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CAPITULO VII

RECOMENDACIONES

No debemos olvidar al momento de realizar un estudio de tamizaje con
mamografia, tomar todas las medidas técnicas y de validacion para la lectura
de la misma. Ademads que deben ser analizadas por un experto con suficiente
experiencia para evitar errores y en un posible diagnostico que pase

desapercibido por lo que el papel del radidlogo es muy importante.

Se deben realizar mas estudios, en aquellas pacientes no estudiadas con
cancer de mama por debajo de los 40 afios, tratando de identificar en ellas si

existe algun perfil tipico.

Puesto que todavia no hay forma de predecir quien desarrollard un cancer
mamario y quién no y que caracteristicas para densidad estdn mayormente
vinculadas, todas las mujeres candidatas a examen de tamizaje, deben ser

consideradas en riesgo y deberian ser estimuladas a someterse dicho examen.

El cancer de mama no discrimina de una mujer a otra, no podemos establecer
un perfil tipico de variables con esta enfermedad asociadas a densidad

mamaria, por lo que consideramos continuar con las recomendaciones ya pre
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establecida para realizar los examenes de cribado y clinicos tan

minuciosamente con cualquier mujer que se encuentre el periodo de tamizaje.

El seguimiento en las mujeres debe evaluarse caso a caso, segun sea la edad y
el factor de riesgo existente, para asi incorporar otras modalidades

imagenologicas o examenes complementarios para un adecuado diagndstico.

Para todo esto, recomendamos actualizar los protocolos de tamizaje para
realizar con eficacia la prevencidon secundaria y capacitar a los profesionales
que se encuentran en relacion directa a la atencion de las mujeres dentro del

programa de tamizaje.

En lo posible se deberia utilizar mamografos digitales ya que la sensibilidad
aumenta con este tipo de mamografias. Ademas permiten una correcta

lectura por parte de especialista.
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ANEXO 1

Recoleccion de datos

Nombre:

Edad:

Fecha de nacimiento:

Historia clinica:

APP:

APF:

AGO: M. Afos CM I. R. X.

THR SI. NO. TIEMPO. Afios.

Lactancia Si. No. Tiempo total
IMC:

Peso

Talla
Tabaquismo Si. No
Tamafio de lacopa. A. B. C. D.
ACR

Dias, PF. ACO. HD.

Menopausia.  Afios

E
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DIU. NO.



ANEXO 2

Consentimiento Informado para Participantes de Investigacion

El proposito de esta ficha de consentimiento es proveer a los participantes en esta
investigacion con una clara explicacidon de la naturaleza de la misma, asi como de su
rol en ella como participantes.

La presente investigacién es conducida por Dra. Verdnica Andino y Dra. Diana
Caiizares, de la Pontificia Universidad Catdlica del Ecuador, Facultad de Medicina,
Postgrado de Ginecologia y Obstetricia. La meta de este estudio es Comparar la
densidad de la mama por mamografia en pacientes que presentan actualmente cancer
segun las diferentes variables.

Si usted accede a participar en este estudio, se le pedird completar una encuesta, y el
acceso a por lo menos una mamografia. Esto tomard aproximadamente 15 minutos
de su tiempo.

La participacidn es este estudio es estrictamente voluntaria. La informacién que se
recoja sera confidencial y no se usard para ningtn otro proposito fuera de los de esta
investigacion. Sus respuestas al cuestionario y a la entrevista serdn codificadas
usando un nimero de identificacidn y por lo tanto, seran anénimas.

Si tiene alguna duda sobre este proyecto, puede hacer preguntas en cualquier
momento durante su participacion en €l. Igualmente, puede retirarse del proyecto en
cualquier momento sin que eso lo perjudique en ninguna forma. Si alguna de las
preguntas durante la entrevista le parecen incomodas, tiene usted el derecho de
hacérselo saber al investigador o de no responderlas.

Desde ya le agradecemos su participacion.

Acepto participar voluntariamente en esta investigacion, conducida por Dra.
Veronica Andino y Dra. Diana Caiiizares. He sido informado (a) de que la meta de
este estudio es Comparar la densidad de la mama por mamografia en pacientes que
presentan actualmente cancer segun las diferentes variables.
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Me han indicado también que tendré que responder cuestionarios y preguntas en una
entrevista, lo cual tomara aproximadamente 15 minutos.

Reconozco que la informacion que yo provea en el curso de esta investigacion es
estrictamente confidencial y no serd usada para ningtn otro proposito fuera de los de
este estudio sin mi consentimiento. He sido informado de que puedo hacer preguntas
sobre el proyecto en cualquier momento y que puedo retirarme del mismo cuando asi
lo decida, sin que esto acarree perjuicio alguno para mi persona. De tener preguntas
sobre mi participacion en este estudio, puedo contactar a la Dra. Veronica Andino o
la Dra. Diana Cafiizares a los teléfonos 092747415/ 09922563 1.

Entiendo que una copia de esta ficha de consentimiento me serd entregada, y que
puedo pedir informacion sobre los resultados de este estudio cuando éste haya
concluido. Para esto, puedo contactar a la Dra. Verdnica Andino o la Dra. Diana
Caiiizares a los teléfonos anteriormente mencionados.

Nombre del Participante Firma del Participante
Fecha

(En letras de imprenta)
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