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RESUMEN

El presente estudio es descriptivo, transversal, el objetivo fue determinar la relacion entre la
tomosintesis y el estudio histopatoldgico, para diagnosticar lesiones mamarias malignas, en
pacientes femeninas de 35 a 65 afios con mamas densas que acudieron al Hospital
Metropolitano y Ecomédica. El tamafio de la muestra fue 386 mujeres, se realizé un anélisis de
historias clinicas en el Hospital Metropolitano y Ecomédica, los datos fueron ingresados en
una base de datos de Excel y tabulados en SPSS para determinar asociacion entre variables, se
determind la sensibilidad y especificidad de mamografia y tomosintesis para el diagnéstico de
cancer de mama. Los resultados fueron estadisticamente significativos (<0,05). Sensibilidad de
mamografia fue 77.27%, la especificidad 87.72%, el valor predictivo positivo 44.74% vy el
valor predictivo negativo 96.77%. Sensibilidad de la tomosintesis fue 97.73%, la especificidad
38.01%, el valor predictivo positivo 16.86% Yy el valor predictivo negativo 99.24%.
Concluimos que el mejor examen para realizar pesquisa de cancer de mama es la mamografia
digital; la tomosintesis permite descartar presencia de lesiones malignas cuando se tiene un

resultado negativo en nuestro estudio.

Palabras claves: Tomosintesis, cancer de mama, histopatoldgico, mamas densas.
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ABSTRACT

The present study is descriptive, cross-sectional, the objective was to determine the relationship
between tomosynthesis and the histopathological study, to diagnose malignant breast lesions,
in female patients between 35 and 65 years old with dense breasts who attended the Hospital
Metropolitano y Ecomédica. The sample size was 386 women, an analysis of medical records
was performed at the Hospital Metropolitano y Ecomédica, the data were entered into an Excel
database and tabulated in SPSS to determine the association between variables, and the
sensitivity and specificity were determined. of mammography and tomosynthesis for the
diagnosis of breast cancer. The results were statistically significant (<0.05). Mammography
sensitivity was 77.27%, specificity 87.72%, positive predictive value 44.74%, and negative
predictive value 96.77%. Tomosynthesis sensitivity was 97.73%, specificity 38.01%, positive
predictive value 16.86% and negative predictive value 99.24%. We conclude that the best test
to screen for breast cancer is digital mammography; tomosynthesis makes it possible to rule

out the presence of malignant lesions when there is a negative result in our study.

Key words: Tomosynthesis, breast cancer, histopathological, dense breasts.
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CAPITULO |

1.1 INTRODUCCION

El cancer es una enfermedad causada por un desorden en un grupo celular que se reproducen
sin control y de una forma independiente, este tipo de desorden hace que invadan localmente
y a distancia diferentes 6rganos y tejidos. Esta enfermedad es muy antigua, incluso tanto como
el mismo hombre, y le ha acompafiado desde sus origenes. Varios investigadores han dado sus
informes y todos ellos concuerdan que esta enfermedad data de apenas tres o cuatro millones
de afos. (Garza, 2014)

En todo el mundo la mortalidad y la incidencia por cancer estan creciendo de una forma
exponencial, segun estima la Organizacion Mundial de la salud (OMS), en el afio 2015 el
cancer fue la primera causa de muerte en pacientes antes de los 70 afios de edad, en mas de 91
de los 172 paises del mundo. Se estima que esta enfermedad llegue a ser la primera causa de
mortalidad y el obstaculo mas importante para subir la esperanza de vida en todos los paises
en el siglo veintiuno. (SOLCA QUITO, 2019)

El cancer de mama, en todos los paises del mundo en uno de los mas frecuentes entre las
mujeres y es el que mayor decesos causa. Es asi que para el afio 2018, segun las estadisticas
mundiales se presentaron alrededor de 2 088.000 nuevos casos Yy de estos alrededor de 626 00
mujeres fallecieron. Una de cada 10 defunciones por cancer es de mama. Ecuador reporta que
se diagnostican 2 787 casos nuevos y 821 mujeres fallecieron por esta causa. (SOLCA QUITO,
2019)

La etiologia del cancer de mama es multifactorial, estan inmiscuidos factores endocrinos,
factores reproductivos, como ser nulipara, ser madre afiosa es decir concebir luego de los 30
afios, y mujeres que hayan recibido terapia hormonar. Las mujeres del primer mundo
desarrollaron primeramente estas caracteristicas, seguidas progresivamente por las mujeres que
viven en paises en vias de desarrollo. Dentro de los factores modificables que deben ser
evitados estan, la dieta, la obesidad, el ser sedentario, y el consumo de drogas sociales como lo
son el alcohol y el cigarro. (SOLCA QUITO, 2019)



La OMS recomienda que la medida mas importante para la deteccidén oportuna del cancer de
mama es la mamografia digital, realizada a mujeres que tengan 50 afios 0 mas. En Ecuador la
Estrategia para La Atencion Integral del cancer recomienda realizar la mamografia a mujeres
de entre 49 y 69 afos, con un intervalo de 2 afios, cabe recalcar que hasta la fecha no se ha
puesto en marcha ningln programa que garantice una cobertura aceptable. (SOLCA QUITO,
2019)

Segun consta en el registro nacional de tumores en la ciudad de Quito, el estadiaje TNM en el
que se diagnostica esta fatal enfermedad, evidencia una preocupante realidad, solamente un 4
% se diagnostica como carcinoma in situ y la fase avanzada 111 Y IV, representan el 34 % lo

que aumenta significativamente la mortalidad en las mujeres. (SOLCA QUITO, 2019).

Esto significa que disminuye la posibilidad en la utilizacion de terapéuticas menos agresivas,
como son la cirugia conservadora, que la tltima década ha tenido un gran avance y esto impacta
directamente en el ambito estético en lo psicosocial y sobre todo en la mortalidad. (SOLCA
QUITO, 2019)

Una de las herramientas mas utilizadas para la pesquisa de cancer de mama es la mamografia
digital, la utilizacion de esta técnica ha demostrado que disminuye hasta en un 30 % los decesos
por esta enfermedad. (JM Park, 2007)

La mamografia tiene algunas limitaciones, sobre todo en el estudio de las mamas que tienen un
parénquima muy denso, esto se debe a que se obtiene una imagen bidimensional y a la
superposicién de las estructuras, esto crea dificultad en el momento del discernimiento del
examen ya que se superponen las imagenes compuestas, lo que significa realizar nuevos
examenes con otras tomas, incomodidad del paciente y gastos ya que para confirmar se necesita

de estudios complementarios como ecografia y resonancia magnética nuclear. (Serralde, 2014)

Varios autores afirman que la sensibilidad del estudio mamografico es muy variable, se habla
que es del 71 al 96 % en mujeres que tienen un patron mamario graso, y su especificidad bordea
del 55 al 98 %, cabe sefialar que estos valores disminuyen notablemente de manera gradual

segun aumenta la densidad mamaria. (Lee CH, 2010)



La tomosintesis surge como un nuevo estudio de imagen para el tamizaje de cancer mamario,
no se cuenta con suficientes estudios que avalen su utilidad en la deteccion oportuna del cancer
de mama, debido a que en su mayoria los estudios realizados emiten conclusiones
contradictorias, algunos de estos estudios han demostrado que hay superioridad en la tomo
sintesis sobre la mamografia digital, otros en cambio dicen que no hay diferencia significativa
mas la recomiendan como herramienta auxiliar de tamizaje en casos seleccionados. (JM Park,
2007)

La tomosintesis es una técnica relativamente nueva, consiste en modificar la mamografia
digital, lo que permite obtener imégenes en 3 dimensiones, esto optimiza el diagnostico de
cancer, para lo cual se toma en cuenta la forma, los bordes, desordenes en la armonia del
parénquima mamario, presencia de micro depositos de calcio, todo esto en conjunto nos orienta
a diferenciar si se trata de una lesion o varias en caso de superposicion o de imagenes
compuestas, también permite localizar pequefias lesiones y nédulos que no se pueden visualizar

con la mamografia convencional. (Elizalde, 2015)

Esta técnica permite una mejor visualizacion de los tejidos mamarios superpuestos, en especial
en la mamas densas (ACR Il Y V) esto permitié disminuir la necesidad de utilizar otras
proyecciones, reduce el uso de resonancia magnetica nuclear y permite identificar mejor loas
pacientes candidatos a biopsia, esto hace que los costos bajen de manera considerable y también
la ansiedad de las pacientes. (Zuley ML, 2014)

La tomosintesis aln no se protocoliza, debido a que los estudios no son tan contundentes como
para direccionar cual es el protocolo adecuado, algunos autores recomiendan utilizar la
mamografia digital mas tomosintesis desde un primer momento, otros sin embargo solo la
recomiendan realizarla de manera complementaria. La FDA sin embargo aprobd un protocolo
que consiste en realizar para cada mama dos proyecciones de mamografia y dos de
tomosintesis. (Feng SJ, 2012)

Por otro lado el médico patélogo ha pasado a tomar un papel protagénico en la toma de
decisiones sobre el tratamiento del cancer de mama, ya que determina los factores predictivos
y prondsticos de dicha enfermedad. Consideramos factores pronésticos todos los rasgos del

tumor o del paciente que podamos utilizar para vaticinar el curso natural del cancer de mama,



es decir el periodo libre de sintomas y de la enfermedad en si, curacion, recidiva y sobrevida.
(Perez, 2008)

El carcinoma mamario esta conformado por un conjunto de tumores constituidos por células
epiteliales del tejido mamario, especificamente de las células que conforman la unidad ducto
lobulillar. Este tipo de cancer tiene una caracteristica que es invadir al tejido contiguo y loco
regional. La OMS clasifica a esta patologia de la siguiente forma: carcinoma ductal (40-75%),
lobulillar (5- 15%), tubular (1-4%), mucinoso (5%) medular (2-5%), papilar (1%) vy
metaplasico (<1%). (Harrison, 2009)

Esta investigacion se fundamenta en evaluar la tomosintesis en el diagnostico de lesiones
sugestivas de cancer mamario en mujeres. Por esto consideramos de mucha importancia,

conocer diferentes estudios relacionados con el tema de investigacion.

Gonzales y cols. Realizaron una investigacion retrospectiva y correlacionaron la tomosintesis
y biopsia en lesiones sospechosas de cancer mamario, ellos concluyeron que la concordancia
era moderada. Ademas afirmaron que este estudio de imagen posee buena sensibilidad y una
especificidad aceptable en el diagnostico de lesiones mamarias sospechosas. (Encinales,
Rodriguez, & Atuesta, 2016)

La sensibilidad de la mamografia se ve ampliamente limitada por la densidad mamaria, con lo
que respecta a cancer de mama, existen algunos estudios donde esta condicion se considera

como un factor de riesgo para desarrollar cdncer mamario. (Falco & Tacy, 2016)

Se realizd un estudio en 39 pacientes valorando la densidad mamaria en las proyecciones
habituales de la mamografia convencional y también con proyecciones de tomosintesis, con
diferentes lecturas, este estudio concluyo que hay diferencia significativa entre estos dos
estudios de imagen en favor a la tomosintesis en pacientes que tienen un patrén mamario denso.
Esto hizo que se recomiende la tomosintesis en mujeres con patrones mamarios densos, con

alto riesgo de padecer cancer de mama. (Bakic PR, 2009)

Nuestro trabajo de investigacion esta estructurado de una forma sistematica y por capitulos, es

asi que en el capitulo | se realiza una visién general sobre el cancer de mama y también de la



tomosintesis. El capitulo 1l esta estructurado con toda la revision bibliografica sobre el tema,

con evidencia cientifica actual, ademas exponemos la problematica a ser estudiada.

Enel capitulo 111 exponemos la metodologia utilizada, las variables a ser estudiadas, el método
estadistico utilizado para definir la muestra, la forma de recopilacion de los datos y analisis de

los mismos.

El capitulo 1V expone los resultados en tablas y graficos con su analisis estadistico respectivo,
En el quinto capitulo realizamos una discusion y una relacion de nuestro estudio con estudios
similares. En el capitulo VI colocamos las conclusiones y recomendaciones. Finalmente estan

la bibliografia y los anexos.



CAPITULO Il

2.1 MARCO TEORICO

2.1.1 ANTECEDENTES

El cancer de mama es sin lugar a duda un serio problema de salud publica, la frecuencia del
mismo Yy la alta mortalidad que produce ha creado la necesidad de estudiar el método mas
adecuado para la deteccion temprana, oportuno diagndéstico, tratamiento adecuado y su
posterior evaluacion, cabe recalcar que actualmente el area de la imagen logia representa un

papel fundamental.

En todo el mundo, el cancer de mama es la segunda neoplasia diagnosticada con mas
frecuencia, solamente siendo superada por en cancer de pulmon, esta enfermedad representa
alrededor de 2 millones de nuevos casos cada afio. (OMS, OPS, 2015). En Estados Unidos de
Norteamérica el cancer de mama es el mas comin en mujeres y la segunda causa mas comun

de muertes en mujeres. (Siegel RL, Esadisticas del cancer 2020, 2020)

Una vez que se establece un diagnostico de cancer de mama, es importante definir con precision
la extension inicial de la enfermedad, ya que esta informacion afectara las recomendaciones de
tratamiento. En este tema se revisaran las manifestaciones clinicas, el diagnostico diferencial

y la estatificacion posterior al diagnéstico de cancer de mama.

Los factores que modifican el riesgo de padecer cancer de mama, el enfoque de tratamiento
para el cancer de mama in situ e invasor y el uso de factores pronésticos y predictivos al tomar

decisiones de tratamiento adyuvante se revisan como temas separados.



2.1.2 EPIDEMIOLOGIA

El cancer de mama es el segundo cancer diagnosticado con mayor frecuencia en todo el mundo,
incluidos en los paises en vias de desarrollo. (OMS, 2015) . La incidencia mas alta esta en
Norteamérica, Nueva Zelanda, Australia, Europa Occidental, y la tasa de incidencia mas bajas
en Africa Subsahariana. (Torre LA, 2012)

En los Estados Unidos, el cancer el cancer de mama representa mas de 260.000 casos cada afio
y es responsable de més de 40.000 muertes (Siegel RL, Estadisticas de cancer, 2019). Las tasas
de incidencia disminuyeron de 1999 a 2007 en un 1,8 por ciento por afio (Kohler BA, 2011).
Es probable que esta disminucion en la incidencia refleje el final del pico de prevalencia del
cribado. Cuando las mujeres se someten a pruebas de deteccion por primera vez, hay un "pico
de prevalencia" que se debe a los canceres que se han ido acumulando en la poblacion, sumados

a los canceres detectados anteriormente debido a la deteccién.

Se observo un pico de prevalencia extendido con la adopcién gradual del cribado en los Estados
Unidos desde mediados de la década de 1980 hasta 1999. El descenso en la incidencia a partir
de 1999 reflejé el final del pico de prevalencia cuando la participacion en el cribado se
estabiliz6 y, como se esperaba, el cancer de mama la incidencia comenzé a retroceder a la linea
de base. La interrupcion de la terapia de reemplazo hormonal (TRH) se habia promocionado
anteriormente como la razon principal de esta disminucion, aunque los resultados posteriores
de las mujeres (Chlebowski RT, 2011)

Segun la Organizacién Panamericana de la Salud, en las mujeres de Latinoamérica, y en las
caribefas la incidencia del cancer de mama es del 27% y la mortalidad bordea el 16%. De igual
manera en las mujeres norteamericanas la incidencia es del 24 % y la mortalidad por esta
patologia es del 14%. (PAHO, 2018)

En el Ecuador, los datos no varian de manera importante en relacion a los datos estadisticos a

nivel mundial, segun datos tomados del MSP el cancer de mama es una de las neoplasias méas
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frecuentes en las mujeres del pais, cada afio 38 de cada 100 000 mujeres presentan esta
patologia, y de ellas por lo menos el 40 % se las diagnostica en etapas avanzadas, lo que impide
la curacion y por ende la supervivencia. EI INEC reporto que, en el 2011, 419 mujeres
fallecieron por cancer de mama, solamente detras del cancer de estomago por el cual fallecieron
713 mujeres. (MSP, 2017)

2.1.3 FACTORES DE RIESGO

Aparentemente el cancer de mama tiene como fisiopatologia la intervencion de diversos
factores hormonales, factores que no son hormonales como la edad, factores genéticos, factores
ambientales y estilos de vida. La identificacion del riesgo poblacional ayuda a fortalecer los
programas de tamizaje y deteccién temprana, mientras que la identificacion del riesgo

individual, sirve para atender al paciente de forma integral.

Los factores hormonales son los responsables del 50 % de los canceres de mama, los factores
genéticos solamente estan relacionados con un 5 % de los casos, no obstante, los factores
genéticos aumentan considerablemente el riesgo de padecer esta neoplasia. Las publicaciones
investigativas permiten determinar todos estos factores con el fin de disminuir la incidencia

y por ende la mortalidad por esta patologia. (OMS, OPS, 2015)

2.1.3.1 Factores genéticos

Los factores genéticos aumentan el riesgo de sufrir diferentes canceres, entre ellos el de mama,
como se dijo anteriormente entre el 5% al 10 % de las neoplasias mamarias son causadas por
factores ligados a la herencia. Los genes BRCAL1 Y BRCA 2 son los mas frecuentes en

predisponer al cancer de mama. (PAHO, 2018)

Las hijas de un progenitor que posee una mutacion tienen un 50% mas de riesgo de heredarla,
las portadoras de las mutaciones en los genes BRCA Y BRCA2 tienen del 55 % al 65% de



desarrollar cancer mamario a la edad de los 70 afios. Estas mutaciones pueden ser heredadas

de cualquiera de los dos progenitores. (PAHO, 2018)

2.1.3.2 Factores familiares

El factor familiar en esta patologia es de gran importancia, aumenta el riesgo en forma
exponencial cuando aumenta el nimero de familiares en primer grado que padecen esta

neoplasia, esto se debe a la conjugacion de factores ambientales y hereditarios. (PAHO, 2018)

2.1.3.3 Antecedentes personales de cancer mamario

Mujeres con antecedente de cdncer mamario ya sea in situ o invasor, tienen mayor riesgo de
desarrollar un segundo cancer de mama sea en el mismo tejido mamario, o0 a su vez en lamama
contralateral. (PAHO, 2018)

2.1.3.4 Radiacion ionizante

Cuando una mujer es expuesta a radiacion ionizante entre los 10 a 14 afios aumenta
significativamente el riesgo de desarrollar cancer de mama, sin embargo, si la radiacion se
produce pasado los 40 afios el riesgo disminuye de forma extraordinaria. Se sabe ademas que

las mamografias ni las Rx de térax no parecen ser un factor de riesgo (PAHO, 2018)

2.1.3.5 Factores hormonales y reproductivos

La exposicion a los estrégenos producidos fisiolégicamente por los ovarios, esta intimamente
relacionado con el crecimiento y multiplicacion de las células mamarias, es por ello que es facil
entender que los niveles elevados de los mismos se relacionan con un mayor riesgo de presentar

cancer de mama sobre todo en las mujeres posmenopausicas. (PAHO, 2018)

El uso de tratamientos hormonales sustitutivos en pacientes menopadsicas se asocia con mayor

riesgo de padecer cancer mamario. Un estudio que se realizd en mujeres que tomaton
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estrégenos y progesterona por mas de 5 afios presentaron mayor riesgo de presentar cancer de
mama. (PAHO, 2018)

2.1.3.6 Edad

El riesgo de desarrollar cancer de mama es directamente proporcional a la edad, es decir que a
mayor edad mayor riesgo de desarrollar cAncer mamario, el impacto que tiene la edad sobre la
incidencia de cancer mamario en los paises en vias de desarrollo esta menos estudiada, pero

toma importancia segiin aumenta la esperanza de vida. (PAHO, 2018)

2.1.3.7 Peso

Es evidente pensar que la obesidad y el sobrepeso se relacionan con el cancer de mama, esto
se entiende gracias a que los adipocitos contribuyen a aumentar la concertacion de estrogenos
circulantes. Ademas de lo expuesto el nivel de hormonas cambia segun el estadio de
menopausia que se encuentre cada mujer, y es légico pensar que mas se afecta a las mujeres

pos menopadusicas que las pre menopausicas. (PAHO, 2018)

2.1.3.8 Alcohol

El consumir alcohol se relaciona con un mayor riesgo de cancer de mama, los estudios revelan
que se podria evitar un 14% de los casos de cancer de mama, si se redujera el consuma de
alcohol de forma considerable. (PAHO, 2018)

2.14 FACTORES PROTECTORES

Son dos principalmente los factores protectores, por un lado, la lactancia materna que parece
reducir de forma considerable el cancer de mama, es asi como los expertos sefialan que por
cada afio que la mujer da de lactar a su hijo disminuye el riesgo hasta casi un 4,3 % de padecer
cancer de mama. (PAHO, 2018)

10



Otro factor protector seria la actividad fisica regular, los estudios demuestran que las mujeres
que realizan rutinas de ejercicio regular a lo largo de toda su vida reducen hasta un 40 % el

riesgo de cancer de mama en comparacion con las mujeres que no lo realizan. (PAHO, 2018)

2.1.5 DIAGNOSTICO

El diagnostico de cancer de mama es un reto tanto para el personal de atencion primaria como
para el especialista, en los paises del primer mundo con programas bien definidos de deteccion
oportuna del cancer de mama, las pacientes acuden por presentar un estudio mamogréafico
patoldgico. El 15 % de las mujeres que presentan cancer mamario son diagnosticadas por la

presencia de una masa en las mamas que no se observa en la mamografia. (Esserman LJ, 2011)

2.1.5.1 Formas de deteccion

El método principal para la deteccion oportuna del cancer de mama en mujeres es la
mamografia. Sin embargo, existen otros métodos diagnosticos como lo son la ecografia, y la
resonancia magnética nuclear, estos métodos se los reserva para realizar estudios
complementarios o0 para tamizar a mujeres con alto riesgo de padecer cancer de mama.
(Encinales, Rodriguez, & Atuesta, 2016)

Una estrategia para el tamizaje de cancer mamario es el autoexamen de mama, que consiste en
que la mujer con los pulpejos de sus dedos palpe sus senos, esto les permite reconocer su
anatomia, y acudir a un profesional en el caso de evidenciar una alteracion en la arquitectura
mamaria, dicha prueba tiene una sensibilidad pobre, por la elevada tasa de falsos positivos.
(Singh M, 1999)

Harvey en 1997 sugiere que el autoexamen mamario es la base angular para prevenir el cancer

de mama, mas tarde McCready y otros autores concordaron que el autoexamen mamario no
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disminuye la tasa de mortalidad. Weiss sin embargo afirma que el examen de mama realizado
por un meédico entrenado disminuye la mortalidad en relacion con el autoexamen. (Harvey B,
1999)

La mamografia es lamodalidad de imagen mas utilizada, la mejor estudiaday la que ha logrado
disminuir la mortalidad, asi lo han demostrado multiples estudios. Cabe recalcar que este
estudio de imagen puede pasar por alto en el mejor escenario alrededor del 20% de las

neoplasias mamarias subyacentes. (Instituto Nacional del cancer , 2019)

Hay dos variedades de estudios mamograficos disponibles, la mamografia digital y la de
pelicula, depende de la disponibilidad para que se elija una de las dos modalidades, en los
estados unidos por ejemplo se utiliza la mamografia digital. Para las mujeres con mamas
densas, se prefiere la mamografia digital, si esta disponible, debido a su mayor sensibilidad; la
sensibilidad de la mamografia se correlaciona inversamente con la densidad mamaria,

especialmente con las técnicas de pelicula més antiguas (Carney PA, 2003)

2.1.5.2 Otras técnicas de imagen

No se encuentra en la literatura médica suficiente evidencia para recomendar rutinariamente
otras técnicas radioldgicas a las mujeres que tienen un riesgo medio de padecer cancer de
mama, es asi como el ultrasonido, la elastografia y la resonancia magnética son herramientas

atiles y complementarias en las mujeres que tienen un riesgo elevado. (Tice JA, 2013)

En lo que respecta a la ecografia mamaria no se recomienda para la deteccion oportuna del
cancer para mujeres con riesgo bajo, es una técnica que no se ha evaluado como herramienta
para disminuir la mortalidad por cancer mamario en la poblacion en general y mas aun en

personas que tienen una densidad mamaria aumentada. (Tice JA, 2013)
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En Estados Unidos sin embargo, algunos estados tienen como politica de salud, mencionar
siquiera la ecografia como complemento al estudio mamografico en mujeres con patron
mamario denso. La ecografia mamaria se usa mas para el seguimiento de una lesién
identificada en la mamografia, para tener un panorama mas claro de las caracteristicas de la
lesion. (Tice JA, 2013)

La resonancia magnética de cribado no se recomienda para mujeres de riesgo medio, de
acuerdo con las pautas de resonancia magnética de cribado suplementario de la ACS. (Tice JA,
2013) La resonancia magnetica combinada con la mamografia es usada en pacientes de alto
riesgo. Las técnicas de imagenologia mamarias mas nuevas y emergentes, potencialmente
aplicables en situaciones especiales, incluyen la tomosintesis mamaria digital y la

imagenologia molecular. (Drukteinis JS, 2013)

2.1.5.3 Densidad mamaria

El aumento de la densidad mamaria dificulta la deteccion de anomalias en la mamografia y
aumenta el riesgo de un diagnéstico de cancer de mama, sin embargo no se ha encontrado
asociacion con el aumento de la mortalidad por esta patologia. En la legislacion de muchos
estados de Estados Unidos con respecto al informe de mamografias de la densidad mamaria y
el seguimiento de mujeres con mamas densas ha llevado a una nueva discusion sobre el
protocolo de deteccion 6ptimo para la deteccion temprana del cancer de mama en mujeres que

tienen tejido mamario denso en la mamografia. (Haas JS, 2015)

2.1.6 DEFINICION Y CLASIFICACION

El tejido mamario comprende piel, vasos sanguineos, elementos ductales y estromales de las
glandulas (que aparecen radiopacos o blancos en la mamografia) y grasa (que aparece
radiolcida o negra en la mamografia). La densidad mamogréafica de la mama se define como
la cantidad relativa de elementos radiopacos (blancos) a grasa radioltcida (negra) en la imagen.
La densidad mamaria no se correlaciona con los hallazgos de la exploracion fisica (Boren WL,
1990).
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La densidad mamaria es un hallazgo radioldgico y no se puede predecir sin obtener una
mamografia. EI aumento de la proporcion de elementos radiopacos conduce a una mayor
densidad mamografica. Tener senos mamograficamente densos es normal y comdn, y ocurre

en el 47 al 50 por ciento de la poblacién.

El aumento de la densidad mamaria puede ocultar la deteccidén de una masa benigna o, lo que
es mas importante, un cancer de mama. La sensibilidad reducida de la mamografia en mujeres
mas jovenes esta relacionada en parte con una mayor densidad mamografica debido a una
mayor proporcion de elementos epiteliales y estromales de la mama en las mamas mas jovenes
(Kelemen LE, 2008).

2.1.6.1 Clasificacion de la densidad mamaria

Existen varias formas de informar la densidad mamografica. EI método mas utilizado es el
Breast Imaging Reporting and Data System (BI-RADS), quinta edicion, 2012, en el que la
determinacion de la densidad mamaria la realiza el radiélogo mediante una evaluacion visual

que esta sujeta a la variabilidad entre evaluadores.

Existen programas de cuantificacion computarizados, pero se utilizan en gran medida como
herramientas de investigacion. Como estos métodos objetivos basados en computadora no se
adoptan ampliamente, la mayoria de las leyes estatales que exigen la notificacion de la densidad

mamaria a las pacientes se basan en el método menos reproducible de evaluacién visual.

2.1.6.2 Clasificacion BI-RADS

La clasificacion BI-RADS se basa en una escala que identifica el tejido mamario en una de 4

categorias.
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e BI-RADS A patrdn casi completamente graso

e BI-RADS B patrdn con areas dispersas de densidad fibroglandular

e BI-RADS C patrén heterogéneamente denso (puede ocultar pequefias masas)
e BI-RADS D patron extremadamente denso (disminuye la sensibilidad de la

mamografia.)

Para la mayoria de los propdsitos, el término "senos densos” se refiere a senos
heterogéneamente densos o extremadamente densos (categorias C o D), que representan
aproximadamente del 47 al 50 por ciento de las mujeres en la poblacion general de deteccién
de Estados Unidos. (Falco & Tacy, 2016)

El 1éxico BI-RADS de la quinta edicion de 2012 asigna la densidad mamaria en funcién de la
presencia de cualquier parche de tejido denso. Las ediciones anteriores de BI-RADS usaban
porcentajes de tejido denso en relacion con la grasa para informar un cuartil (<25 por ciento,
25 a 50 por ciento, 50 a 75 por ciento y> 75 por ciento denso). (D'Orsi CJ, 2012)

Se ha informado de una variabilidad moderada entre los lectores en la asignacién de categorias
de tejido mamario denso (BI-RADS C y D) tanto a nivel interobservador como intraobservador
(valores kappa de 0,4 a 0,6). (Hamilton A, 2000)

2.1.6.3 Factores que afectan la medicién de la densidad mamaria.

Hay mucha variacion en la composicion fisica de la mama. Las diferentes proporciones de
grasa, tejido conectivo y elementos ductales y lobulillares contribuyen a las diferencias en la
densidad mamografica. La densidad mamogréafica no estad relacionada con el tamafio o la
firmeza de la mama. La densidad mamaria es mayor en las mujeres mas jovenes y también
varia con el estado menopausico, factores genéticos, paridad, uso de estrégenos, uso de

quimioprevencion ( tamoxifeno ) y habito corporal. (Boyd NF, 2008)
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2.1.6.4 Riesgo de densidad mamaria y cancer

El tejido mamario denso cuando se presenta en la mamografia aumenta el riesgo de cancer de
mama de 2 formas, primeramente el tejido denso ocultar un cancer subyacente, disminuyendo
la sensibilidad de la mamografia para detectar lesiones pequefias. Y el aumento de la densidad
es un factor de riesgo independiente para el cancer de mama, ya que la mayoria de los canceres
se desarrollan en el parénquima glandular. Sin embargo, el aumento de la densidad mamaria

no se asocia con un aumento de la mortalidad por cancer de mama. (Gierach GL, 2012)

2.1.6.5 Densidad mamaria y pruebas de tamizaje

La mamografia es la principal herramienta de deteccién del cancer de mama y en maltiples
ensayos controlados aleatorios se ha demostrado que reduce la tasa de mortalidad por cancer
de mama. Queda demostrado que aun en las mejores condiciones, la mamografia puede pasar
por alto hasta un 20 % de las neoplasias. La sensibilidad de la mamografia es inversamente

proporcional a la densidad mamaria. (Mosquera & Varela, 2012)

2.1.7 MAMOGRAFIA DIGITAL

Esta técnica de imagen tiene mayor sensibilidad que la realizada con pelicula y se prefiere
(cuando esté disponible) para mujeres con mayor densidad mamaria. En los Estados Unidos,

la mamografia digital ha reemplazado en gran medida a la mamografia con pelicula.

Los datos del Breast Cancer Screening Consortium (BCSC), una base de datos de multiples
programas de deteccion en los Estados Unidos, mostraron que en mujeres con senos grasos 0
fibroglandulares dispersos, la sensibilidad de la mamografia con pantalla de pelicula es del 85
al 86 por ciento, pero disminuye al 79 por ciento. En mujeres con senos heterogéneamente
densos y disminuye aun mas al 68 por ciento en mujeres con senos extremadamente densos.
(Kerlikowske K, 2011)

16



Al usar la mamografia digital, la sensibilidad de la mamografia para mujeres sin senos densos
(senos grasos o fibroglandulares dispersos, 78 a 87 por ciento) fue similar a la sensibilidad de
las mujeres con senos heterogéneamente densos (82 por ciento) y mujeres con Senos

extremadamente densos (84 por ciento). (Kelemen LE, 2008)

2.1.8 TOMOSINTESIS

La tomosintesis Ilamada también mamografia en tres dimensiones, se apoya en la toma de
imagenes bidimensionales del tejido mamario, la misma que se encuentra comprimida, esta
toma se las realiza en mdltiples angulos mediante barrido de rayos x sobre una plantilla
prefijada, esto permite la reconstruccion de la mama en 4 dimensiones con cortes de 1 mm de

espesor. (Pérez, 2015)

Esta técnica se fundamenta en realizar una reconstruccion en cuatro dimensiones de un objeto
realizando varias proyecciones, los rayos x que dan una imagen de la mama solamente nos da
una proyeccion en un plano de absorcién tisular, no aporta informacion en el eje de las Z que
es el de la direccion en que se envia la radiacion. Si en el mismo estudio el tubo de rayos X rota
alrededor de la mama, las imagenes que se obtienen en cada plano son complementarias y

proporcionan informacion adicional. (GRAFICO 1) (Pérez, 2015)

GRAFICO 1. Mamografia vs. Tomosintesis
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Fuente: Pérez, J. (2015). Revista de patologia mamaria.
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En el grafico se observan dos lesiones superpuestas, en la imagen A se representa el estudio
mamografico convencional y una lesion permanece oculta por la otra, en la imagen B se

muestra como la tomosintesis evidencia las 2 lesiones en forma espacial. (Pérez, 2015)

La técnica de la tomosintesis digital de mama (DBT) esta cada vez mas disponible en los
Estados Unidos. La National Comprehensive Cancer Network (NCCN) ha actualizado sus
directrices para las mujeres con un riesgo medio de cancer de mama afiadiendo "considerar” la
deteccién anual de tomosintesis a partir de los 40 afios. Para las mujeres de riesgo promedio,
no hay necesidad de un cribado suplementario adicional con otras modalidades cuando se

realiza DBT como examen de cribado inicial. (NCCN, 2016)

Si las mujeres que tienen mamas densas tienen acceso a la deteccion por tomosintesis, algunos
expertos sugieren que la tomosintesis puede ser preferible a la mamografia estandar, aunque
este no es el estandar de atencion. Las técnicas de DBT, DBT entre mujeres con densidad
mamaria promedio y el potencial de mayor exposicion a la radiacién se describen por separado
(NCCN, 2016).

En un estudio observacional prospectivo que incluyd aproximadamente a 2600 mujeres con
mamas densas, la mamografia tridimensional (3D) detectd de 5,4 a 6,2 casos adicionales de
cancer por cada 1000 examenes realizados en mujeres con mamas densas. Multiples estudios
han demostrado que la DBT puede tener el mayor efecto en la reduccion de falsos positivos en
mujeres con mamas densas y puede tener el mayor impacto en la mejora de la deteccion del

cancer en mujeres con mamas heterogéneamente densas (Bernardi D, 2016).

En un estudio, entre aproximadamente 3200 mujeres asintomaticas autorreferidas con mamas
densas y mamografias digitales negativas, se detectaron cuatro canceres de mama adicionales
por cada 1000 pantallas mediante tomografia (IC del 95%: 1,8-6,2). Si bien la ecografia de
mama detect6 incluso méas canceres ocultos (7,1 por 1000 pantallas, IC del 95%: 4,2 a 10,0),

la DBT pudo detectar mas de la mitad de los canceres de mama adicionales en mujeres con

18



mamas densas. Se desconoce el perfil de riesgo de este grupo autoreferido, lo que dificulta la

generalizacion de estos resultados a una poblacién especifica (Tagliafico AS, 2016).

2.1.9 PATOLOGIA DEL CANCER MAMARIO

La anatomia patologica del cancer de mama ha demostrado que la gran mayoria se forman de
las células epiteliales y entran bajo la clasificacion de carcinomas. Estos tumores son diferentes

en su forma tanto en el microscopio como en su comportamiento.

Existen dos entidades de carcinomas mamarios los in situ y los invasivos. Los carcinomas in
situ se encuentran en los ductos por lo que se les llama intraductales, se los puede llamar
también lobulillares por el patron de crecimiento que tienen. Los carcinomas invasivos tienen

varios tipos histolégicos estos son: (Li CI, 2005)

e Ductal infiltrante - 76 por ciento

e [obulillar invasivo - 8 por ciento

e Ductal / lobulillar - 7 por ciento

e Mucinoso (coloide) - 2,4 por ciento
e Tubular - 1,5 por ciento

e Medular: 1,2 por ciento

e Papilar - 1 por ciento

2.1.9.1 Carcinoma ductal in situ

El carcinoma ductal in situ consta de un grupo heterogéneo de lesiones que no tienen la misma

presentacion clinica, la misma apariencia histologica y el mismo potencial. Este se caracteriza
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por el crecimiento de células epiteliales malignas dentro del sistema de conductos mamarios,

pero no hay invasion al estroma (TJ, 1986)

2.1.9.2 Carcinoma ductal infiltrante

Este es el tipo mas comun de cancer de mama invasivo y representa el 80% de todas las lesiones

invasivas. También se lo puede Ilamar carcinoma ductal infiltrante de tipo no especificado.

(Encinales, Rodriguez, & Atuesta, 2016)

Los carcinomas ductales infiltrantes de dividen en tres grados:

BIEN DIFERENCIADO (GRADO 1) estos tumores tienen celulas que invaden el estroma

como nidos glandulares, nicleos paralelos sin ninguna actividad de mitosis.

GRAFICO 2. Carcinoma ductal infiltrante

TSR TG i Soale 1 170 TR
Vi ! "
£ ' ,uf N ) | s A " ’ .
D L) v ' v '
- f 7 N ’ § P
\ .~ o . \ S
l': o) I' ! . Al Y ?1] ). S ' ;
- W% e , v .
| v o H { Y et { . ! J ! »
” v 9 1 y / O 0 | N " o
ML A Sy ) bAN 3
{ o. / $/ 4 v ‘" { 1! ' ! )
M, ! f
ooy ' b\ \ "}
/ { /] o, J | A -
LA s T ,I. ’- ) / ’ ‘l ! ﬂ f/l 9 ‘
- l.' i) o' i . ‘ [} / ' ) )
AL Py " ; " . 4 ‘M P i |
.'V‘Jl‘ g 1 '. > (X 1 ' ] 41 Y W
o'/ 7 )
’ ! a wil 4 ’ ' 6 L ) A
v | |
] “ ’ ) f‘ ¢ / v N
) 4 ' l“ \ . A" . ,/ ’, “ ) ./' '{H'\“
\ I. 3 MDA R e / . f.‘\ - ) v 9
W > o ":\1‘ ) oy @ / /
N ciay TG %4 4y / | R a ’ ‘"
) A SR " t e Ny
v A . v A y) ' k4
e / ,|f‘ ' £ ? 0 »
RO N AR
y‘ 10749 ’/« .0.l : ‘-'- L " <o : / ' ;" 3 4 G ‘
/’ ’ \ e { P ‘ N
lz" 4 IS [ » v/ 3h - ol / ¢ / "
Y A SN AW R v/l |
at L | . / ! N ¢
b.ot." ’ ' \:‘ Ly , ) (‘! ! ’ /‘_ Y A ) »
QU A g S . [ A : L“

Fuente: Pérez, J. (2015). Revista de patologia mamaria.
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En el gréfico A es un carcinoma ductal infiltrante bien diferenciado, muestra células que
infiltran el estroma y nidos solidos glandulares, el grafico B una vista con lente de mayor

potencia ndcleos uniformes sin actividad mitotica.

MODERADAMENTE DIFERENCIADO (GRADO I1) se presentan como células que infiltran

como nidos solidos con leve diferenciacion glandular, hay algo de actividad mitotica.

GRAFICO 3. Carcinoma de mama
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Fuente: Pérez, J. (2015). Revista de patologia mamaria.

Panel A células tumorales que infiltran nidos sélidos, panel B se evidencia polimorfismo de

los ndcleos.

POCO DIFERENCIADO (GRADO 3) estan compuestos por nichos sélidos de células
cancerigenas sin evidencia de formacion glandular, poseen marcada atipia nuclear y actividad

mitotica.
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GRAFICO 4. Carcinoma de mama indiferenciado
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Fuente: Pérez, J. (2015). Revista de patologia mamaria.

Panel A la vista a baja potencia de un carcinoma de mama poco diferenciado muestra que el
tumor esta compuesto por células neoplasicas en nidos sin formaciones glandulares. Panel B la
vista de alta potencia demuestra una marcada atipia nuclear en las células tumorales con

considerable actividad mitética.

En la mayoria de los casos esta presente una cantidad variable de carcinoma ductal in situ
asociado (DCIS); la extension del CDIS pero no el carcinoma lobulillar in situ (CLIS) es un
factor pronéstico importante en pacientes tratadas con terapia conservadora de mama en las
que el objetivo quirargico es la escisién completa del carcinoma intraductal e invasivo (Elston
CW, 2002)

2.1.9.3 Carcinoma lobular infiltrante

Estos carcinomas representan el segundo tipo mas comdn de neoplasia mamaria invasiva,
representan hasta el 10 % de las lesiones. Varios carcinomas lobulillares infiltrantes son
idénticos a los carcinomas ductales infiltrantes. Sin embargo, en muchos casos no es evidente

ninguna lesion de masa y el tejido mamario extirpado puede tener una consistencia normal o
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solo ligeramente firme. Por tanto, el tamafio microscopico del carcinoma lobulillar invasivo

puede ser significativamente mayor que el medido a simple vista (Harrison, 2009)

Se caracterizan ya que presentan células pequefias que infiltran silenciosamente el estroma de

la mamay el tejido adiposo circundante en un patrén de una sola fila, a menudo creciendo en

una configuracién similar a una diana alrededor de los conductos mamarios normales.

GRAFICO 5. Carcinoma de mama lobulillar infiltrante
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Fuente: Pérez, J. (2015). Revista de patologia mamaria.

Panel A vista de baja potencia de un carcinoma de mama lobulillar infiltrante que muestra

células tumorales que invaden el tejido individualmente en un patron de una sola fila. Panel B

la vista de alta potencia demuestra que las células tumorales son relativamente pequefias y de
apariencia uniforme.
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CAPITULO 11l

3.1 METODOLOGIA

3.1.1 JUSTIFICACION

En mujeres mayores de 50 afios el cancer de mama es la patologia mas prevalente. Aunque la
mamografia es el Gold estandar en la deteccién oportuna del cancer de mama, existen
circunstancias en diferentes mujeres donde este examen tiene baja sensibilidad. Es por eso que
surge la tomosintesis como herramienta de ayuda a este examen. (Gonzales Ezinales &
Rodriguez, 2016)

No cabe duda que la mamografia es el estudio indicado en el cribado de neoplasia mamaria
asintomatica, sin embargo no todas las mamas tienen el mismo patron graso, existen un
sinnumero de mamas densas en las cuales las lesiones mamarias pueden pasar desapercibidas
en la mamografia, en especial en las mujeres que tienen una clasificacion mamaria BI-RADS
3Y 4. (Mosquera & Varela, 2012)

3.1.2 PROBLEMA DE LA INVESTIGACION

No esta en tela de duda el papel fundamental que tiene la mamografia en el diagnostico de
patologia mamaria maligna, sin embargo existen limitaciones para este estudio, una de ellas es

la densidad mamaria, siendo las mamas con un BIRADS 4 las més densas. (Feng SJ, 2012)

Los n6dulos mamarios son los principales signos de malignidad en radiologia, mas aun los que
presentan bordes tortuosos, los que son asimétricos, los que causan distorsiones en la anatomia
de la mama y los que forman microcalcificaciones grupales. Es casi imposible diagnosticar
este tipo de lesiones en las mamas con un BI-RADS 11 Y 1V, debido a que el mismo tejido

impide el adecuado diagnostico. (Franker, 2015)
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Ante esta eventualidad nace un nuevo estudio de imagen denominado tomosintesis, que realiza
cortes de 1 mm de grosor del parénquima mamario, evitando asi la superposicion de imagenes,
dando un mejor diagnostico y evitando Ilamadas innecesarias de las pacientes para nuevos
examenes con nuevas tomas. (Anderson & lkeda, 2008)

3.1.2.1 PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Cual es el grado de relacion entre la Tomosintesis y el estudio histopatologico en el

diagndstico de lesiones mamarias malignas en pacientes mujeres de 35 a 65 afios con patrones

mamograficos densos que acudieron al Hospital Metropolitano y Ecomédica?

3.1.3 OBJETIVOS

3.1.3.1 Objetivo general

Determinar la relacion entre la tomosintesis y el estudio histopatoldgico, en el diagnéstico de
lesiones mamarias malignas, en pacientes mujeres de 35 a 65 afios con patrones mamograficos

densos que acudieron al Hospital Metropolitano y Ecomédica durante el periodo enero 2017 —
diciembre 2019.

3.1.3.2 Objetivos especificos

1) Estimar la frecuencia de cancer de mama en las unidades de salud ya mencionadas.

2) ldentificar factores adicionales que pueden intervenir en el diagndstico de cancer de

mama.

3) Definir cual es el signo mas sensible de la tomosintesis que permita diagnosticar cancer

de mama
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4) Describir el tipo de lesion maligna de mayor presentacion en las mujeres que hayan

sido diagnosticada con cancer.

5) Determinar la sensibilidad y especificidad de la tomosintesis para el diagnostica de

neoplasia mamaria.

6) Correlacionar el estudio de imagen (Tomosintesis) con el estudio de histopatologia.

3.1.4 HIPOTESIS

La tomosintesis tiene un alto grado de relacion con el histopatoldgico en el diagnostico de

lesiones mamarias malignas

3.1.5 OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

L Naturaleza _
Variable Definicion Escala de medidas | de la Indlca(-jor
conceptual operacional
variable
Edad Afios de vida | 35-44 afios Categorica Frecuencias
cumplidos segun | 45-54 afios absolutas,
grupos de edad | 55-64 afios frecuencias
65 0 més afios relativas,
porcentajes
Tomosintesis Estudio de | Reporte: Cualitativa Frecuencia
imagen que | Maligno Nominal absoluta y
realiza cortes de | Benigno Dicotomica | relativa
1 mm del tejido Proporcion
mamario Porcentajes
Mamografia La mamografia | BIRADS Cualitativa Frecuencia
es un tipo Ordinal absoluta y
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especifico  de
toma de
imégenes de los
senos que utiliza
rayos X de baja
dosis para
detectar en
forma temprana

el cancer

método para
clasificar
los hallazgos

mamograficos:

Categoria
Mastografia:

incompleta.

Categoria

Negativa

Categoria

Benigna

Categoria
probablemente

benigna

Categoria
sospechosa

se subdivide:

4A  sospecha
malignidad baja

4B  sospecha
malignidad

moderada

4C  sospecha

malignidad alta

Categoria 5

de

de

de

relativa
Proporcion

Porcentaje
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Altamente

sugestiva de
malignidad
Categoria 6
diagnostico de
neoplasia con
biopsia
Histopatologia | Método de e Lesion no | Cualitativa Frecuencia
laboratorio proliferativa | Policotomica | absoluta y
mediante el cual e Lesion relativa
se estudian las proliferativa Proporcion
células y el sin atipia Porcentajes
tejido  enfermo e Lesién
bajo un proliferativa
microscopio. con atipia
Mama densa Patrén A: Predominante- | Categoérica Frecuencia
mamografico mente grasa absoluta y
que define un | B: relativa
predominio de | Densidad Porcentajes
tejido  mamario | fibroglandular
denso, sobre el | C:
tejido graso, es | heterogéneamente
un hallazgo | denso
normal en la | D: denso extremo
mamografia sin
embargo
dificulta el
diagnostico
preciso.
Lesién maligna | Enfermedad Reporte: Categorica Frecuencia
clonal de células absoluta y

epiteliales
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(inmuno- caracterizados Grupo 1 relativa

histoquimica) | por una (luminal A). Porcentajes
proliferacion « Grupo 2
maligna, en (luminal B).
donde la célula |, Grupo 3 (HER2
luego de una|  positivo).
mutacion e Grupo 4 (tipo
maligna, tiene la basal).

capacidad de
multiplicarse en
forma

descontrolada.

Elaborado por: Davila P., Llerena C. (2020)

3.1.6 POBLACION

Esta constituida por todas las pacientes mujeres de entre 35 a 65 afios que acudieron a realizarse
el examen mamogréafico, complementado con tomosintesis y que tuvieron en el examen
histopatoldgico sospecha de lesion mamaria maligna, tanto en el Hospital Metropolitano de la
ciudad de Quito, asi como en el centro especializado de diagndéstico por imagen, Ecomédica,
segun el registro estadistico de dichas instituciones en los tres afios fueron 1600 pacientes

atendidas en consulta radioldgica de tomosintesis

3.1.7 MUESTRA

Para este estudio se incluyo a todas las pacientes que acudieron al hospital metropolitano de
Quito, y al centro especializado de imagen Ecomédica, que cumplieron todos los criterios de
inclusién, estimando un tamafio de muestra obtenido a partir de la poblacion general femenina
de quito y a la prevalencia de la patologia a estudiar, con un intervalo de confianza IC: 95% y

5% de margen de error.

Se calculé mediante la calculadora estadistica SurveyMonkey®, que utiliza la formula
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n= ZZXNXpXq
T e2x(N-1)+(Z2xpXxq)

para universos finitos, donde:
n= tamafio de la muestra

Z=nivel de confianza (en este caso de acuerdo a la tabla de valores Z, corresponde a 1.96)
N= tamafio del universo

p= probabilidad de éxito

g= probabilidad de fracaso (1-p)

e= error de estimacién maximo aceptado; que reemplazando nos da:

n = ((1.962)*262718*(0.5)*(1-0.5))/(0.05"2*(262718-1)+((1.9672)*(0.5)*(1-0.5)))

n = 386

Por esta razon, se trabajoé con una muestra de 386 mujeres.

3.1.8 CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

3.1.8.1 Criterios de inclusién

e Pacientes mujeres de entre 35 a 65 afios que acudieron al Hospital Metropolitano y al
centro especializado de imagen Ecomédica.

e Pacientes con un patrén mamario denso

e Pacientes que se hayan realizado tomosintesis

e Pacientes que tengan sospecha de lesion maligna

e Pacientes que posean estudio histopatoldgico de dicha lesidén e inmunohistoquimica

3.1.8.2 Criterio de exclusién

e Pacientes que no tengan controles en el sitio del estudio.

e Pacientes que no tengan todos los datos en la historia clinica.
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e Pacientes sin patron mamario denso

e Pacientes que no cumplan con los criterios de inclusion.

3.1.9 RECOLECCION DE LA INFORMACION

El estudio se ejecutd en el Hospital Metropolitano de la ciudad de Quito y el centro
especializado de diagnostico por imagen Eco médica, donde se procedio a la recoleccion de

datos a partir de historias clinicas digitales y fisicas manejadas por las instituciones.

La recoleccién de datos primarios se realiz6 por parte de los autores de este estudio, en donde
se incluyeron, caracteristicas demogréaficas: edad; clinicos, resultados de tomosintesis y

resultado de histopatologia.

La recoleccién de datos se realiz6 desde el mes de mayo, de lunes a viernes en la mafiana, por
aproximadamente 4 horas por dia, con una recoleccion aproximada de 70 casos por semanas,
con lo que se logro recolectar la muestra en un mes. Esta informacién fue recolectada en una
plantilla de Microsoft Excel (anexo 1) para posteriormente exportar al programa SPSS para el

andlisis estadistico.

3.1.10 PLAN DE ANALISIS DE DATOS

Para el andlisis estadistico de los datos se utilizo el paquete estadistico SPSS versién 21.0

respaldado por IBM

3.1.10.1 Analisis univariado y bivariado
El andlisis univariado permitio estudiar de manera individual las variables y analisis binomial

que compara las frecuencias de dos categorias de un variable con probabilidad de 0,5.

(Hernandez Sampieri et al., 2010).
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Para las variables de estudio se utilizaran tablas de 2 x 2 que nos permitirdn determinar la
fraccion de verdaderos positivos, y la fraccion de verdaderos negativos. Se efectuara Chi

cuadrado, considerando para cada variable el nivel de significancia p< 0,05.

Ademas de calcular la sensibilidad (a/(a + c)), y especificidad (b/ (b + d)) de la tomosintesis.

GRAFICO 6. Sensibilidad y Especificidad
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Fuente: Gilberto, Vizcaino PhD. (2017)

3.1.11 ASPECTOS BIOETICOS
3.1.11.1 Proposito

Se determind el grado de asociacion entre la Tomosintesis y el estudio histopatologico en el
diagnostico de lesiones mamarias malignas en pacientes mujeres de 35 a 65 afios con patrones

mamogréaficos densos que acudieron al Hospital Metropolitano y Ecomédica.
3.1.11.2 Procedimiento

Esta investigacion no involucré ningun tipo de intervencion experimental, es de caracter
descriptivo, por lo que no existe riesgo para las participantes o los investigadores. Al finalizarla,
se obtendra informacidn relevante para mejorar la atencion en salud y la calidad de vida en el

grupo poblacional mencionado.
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3.2 CONFIDENCIALIDAD DE LA INFORMACION

Este proyecto se realiz6 apegado a la declaracion de Helsinki de afio 2018, con lo cual se
protegid la confidencialidad de todos los participantes en este estudio, se omitieron datos
personales o cualquier tipo de informacién que podria identificar a los participantes, la

informacidn se ingresé en la matriz mediante cddigos.

3.3 CONSENTIMIENTO INFORMADO

No se requiri6 dicho documento.
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CAPITULO IV

4.1 RESULTADOS

4.1.1 RESULTADOS DESCRIPTIVOS

Para el estudio ingresaron 386 pacientes cumpliendo todos los criterios de seleccion, con una

edad media de 48.3 afios, con un minimo de 35 y un maximo de 65 afios.

TABLA 1. Edad de pacientes del estudio

MEDIA 48.34
MEDIANA 47
MODA 45
DESVIACION 7.458
TiPICA

RANGO 35
MINIMO 35
MAXIMO 65

Elaborado por: Davila P., Llerena C. 2020 (Hospital
Metropolitano y Ecomédica)

Dentro de los grupos etarios, la mayor cantidad de pacientes se encontré entre los 41 y 45 afios
con aproximadamente el 23% de las participantes, seguido de cerca con las pacientes de 51 a

55 afos y de 56 a 65 afios con 20.5 y 20.2% respectivamente.
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TABLA 2. Grupos etarios de pacientes

35 - 40 ANOS
41 - 45 ANOS
46 — 50 ANOS
51 - 55 ANOS
56 - 65 ANOS

TOTAL

76

90

63

79

78

386

19.7%

23.3%

16.3%

20.5%

20.2%

100%

Elaborado por: Davila P., Llerena C. 2020 (Hospital Metropolitano y

Ecomédica)

Los hallazgos de la mamografia muestran que 250 pacientes presentaron un BIRADS tipo 111

que equivale al 64,8% seguido con un 15.5y 16.8% con BIRADS tipo Il y IV respectivamente.

TABLA 3. Resultado de mamografia BIRADS

TOTAL

Elaborado por: Davila P., Llerena C.

60
250
65
11

386

Ecomédica)

15.5%
64.8%
16.8%
2.8%
100%

2020 (Hospital Metropolitano y
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Con los resultados previos pudimos seleccionar a 76 paciente que tenian resultados BIRADS
positivos para riesgo de malignidad (BIRADS 1V, V' y V1), a diferencia de las 310 pacientes
que tenian BIRADS negativos para riesgo de malignidad (BIRADS I, 11 y 111).

TABLA 4. Resultado de mamografia

POSITIVO 76 19.7%
NEGATIVO 310 80.3%
TOTAL 386 100%

Elaborado por: Davila P., Llerena C. 2020 (Hospital Metropolitano y

Ecomédica)

Se encontro que 255 pacientes presentaron resultados de tomosintesis positivos para riesgo de
malignidad, equivalente al 66.1% a diferencia de las 131 pacientes que tenian resultados

negativos para riesgo de malignidad con un 33.9%.

TABLA 5. Resultado de tomosintesis

POSITIVO 255 66.1%
NEGATIVO 131 33.9%
TOTAL 386 100%

Elaborado por: Davila P., Llerena C. 2020 (Hospital Metropolitano y

Ecomédica)

Una vez tomado los hallazgos de los resultados del histopatoldgico, se obtuvo que 44 pacientes
fueron positivas para malignos, equivalente a un 11.4% y 342 pacientes negativas para

malignidad con un 88.6%.
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TABLA 6. Resultado de histopatoldgico

POSITIVO 44 11.4%
NEGATIVO 342 88.6%
TOTAL 386 100%

Elaborado por: Davila P., Llerena C. 2020 (Hospital Metropolitano y

Ecomédica)

La gran mayoria de las pacientes reportaron en sus resultados una densidad mamaria tipo C
con un 82.6% (319 pacientes).

TABLA 7. Densidad mamaria

B 55 14.2%
C 319 82.6%
D 12 3.1%
TOTAL 386 100%

Elaborado por: Davila P., Llerena C. 2020 (Hospital Metropolitano y

Ecomédica)

De todas las pacientes a las que se les diagnosticd de cancer de mama, la gran mayoria de ellas
presento carcinoma ductal equivalente a un 81.8%; el resto de los tipos de cancer encontrados
como el carcinoma lobulillar, mucinoso y papilar se presentaron en 9%, 4.5% y 4.5%

respectivamente.
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TABLA 8. Tipo de cancer

CARCINOMA
DUCTAL

CARCINOMA
LOBULILLAR

CARCINOMA
MUCINOSO

CARCINOMA
PAPILAR

SIN CANCER

TOTAL

36

342

386

9.3%

1%

0.5%

0.5%

88.6%

100%

Elaborado por: Davila P., Llerena C. 2020 (Hospital Metropolitano y

Ecomédica)

TABLA 9. Tipo de lesion de pacientes con cancer de mama

MASA

MASA ESPICULADA

MICROCALCIFICACIONES

NODULOS
QUISTE

SIN HALLAZGOS

TIPO DE LESION

10

15

22.7%

6.8%

15.9%

34%

18.4%

2.2%
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TOTAL 44 100%

Elaborado por: Davila P., Llerena C. 2020 (Hospital Metropolitano y Ecomédica)

Pese a que solo 22 pacientes, de las que eran positivas para cancer de mama, se realizaron
inmunohistoquimica, pudimos determinar que el luminal A fue el resultado que mas se presento

en el 40.9% de las pacientes con cancer.

TABLA 10. Resultado de inmunohistoquimica de pacientes con cancer de mama

INMUNOHISTOQUIMICA

LUMINAL A 18 40.9%
LUMINAL B 4 18.18%
HER?2 0 0%
TIPO BASAL 0 0%

22 100%

Elaborado por: Davila P., Llerena C. 2020 (Hospital Metropolitano y Ecomédica)

5.2 ANALISIS BIVARIADO

5.2.1 TABLAS DE CONTINGENCIA

El anélisis bivariado se realizd mediante el uso de tablas de contingencia. Encontramos que la
densidad que se presenta con mas frecuencia dentro de las pacientes con cancer de mama es

tipo C en 38 pacientes de las 44 que presentaron cancer, esto es un 86%.
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Pero se obtuvo una p de 0.512 por lo que no existe una asociacion significativa entre estas dos

variables.

TABLA 11. Densidad mamaria vs. Histopatoldgico

DENSIDAD C

MAMARIA
D
TOTAL
CHI- 1.34
CUADRADO

HISTOPATOLOGICO

POSITIVO

38

44

NEGATIVO

51

281

10

342

TOTAL

55

<ile

12

386

0.512

Elaborado por: Davila P., Llerena C. 2020 (Hospital Metropolitano y Ecomédica)

Se logré identificar que la sensibilidad de la mamografia dentro de nuestro estudio fue de

77.27%, la especificidad de 87.72%, el valor predictivo positivo de 44.74% vy el valor

predictivo negativo de 96.77%.
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TABLA 12. Mamografia vs. Histopatolégico
HISTOPATOLOGICO

POSITIVO NEGATIVO  TOTAL

POSITIVO 34 42 76
MAMOGRAFIA NEGATIVO 10 300 310

TOTAL 44 342 386
CHI- 19.69 p <0.0001

CUADRADO

Elaborado por: Davila P., Llerena C. 2020 (Hospital Metropolitano y Ecomédica)

TABLA 13. Resumen de analisis de contingencia para mamografia
MAMOGRAFIA
SENSIBILIDAD 77.21%
ESPECIFICIDAD 87.72%

VALOR PREDICTIVO 44.74%
POSITIVO

VALOR PREDICTIVO 96.77%
NEGATIVO

Elaborado por: Davila P., Llerena C. 2020 (Hospital

Metropolitano y Ecomédica)

SENSIBILIDAD = (34 / (34 + 10)) X 100
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ESPECIFICIDAD = (300 / (300 + 42)) X 100
VALOR PREDICTIVO POSITIVO = (34 / (34 + 42)) X 100

VALOR PREDICTIVO NEGATIVO =300/ (10 + 300)) X 100

Utilizamos las tablas de contingencia donde se logro identificar que la sensibilidad de la

tomosintesis dentro de nuestro estudio fue de 97.73%, la especificidad de 38.01%, el valor

predictivo positivo de 16.86% Y el valor predictivo negativo de 99.24%.

TABLA 14. Tomosintesis vs. Histopatoldgico
HISTOPATOLOGICO

POSITIVO NEGATIVO  TOTAL

POSITIVO 43 212 255
TOMOSINTESIS NEGATIVO 1 130 131

TOTAL 44 342 386
CHI- 209.01 p <0.0001

CUADRADO

Elaborado por: Davila P., Llerena C. 2020 (Hospital Metropolitano y Ecomédica)

TABLA 15. Resumen de analisis de contingencia para tomosintesis
TOMOSINTESIS
SENSIBILIDAD 97.73%
ESPECIFICIDAD 38.01%

VALOR PREDICTIVO 16.86%
POSITIVO
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VALOR PREDICTIVO 99.24%

NEGATIVO

Elaborado por: Davila P., Llerena C. 2020 (Hospital
Metropolitano y Ecomédica)

SENSIBILIDAD = (43 / (43 + 1)) X 100

ESPECIFICIDAD = (130 /(130 + 212)) X 100

VALOR PREDICTIVO POSITIVO = (43 /(43 + 212)) X 100

VALOR PREDICTIVO NEGATIVO = (130/ (1 + 130)) X 100

Hemos analizado los resultados de malignidad por grupo etario y encontramos que el grupo

con mas pacientes con diagnostico de cancer es en las pacientes de 56 a 65 afios con 17 casos

de los 44 totales que representan al 38.6%, en el resto de los grupos etarios tenemos

aproximadamente el mismo nimero de casos positivos.

TABLA 16. Resultado histopatoldgico por grupo etario

35 - 40 ANOS

41 - 45 ANOS
GRUPOS 46 - 50 ANOS
ETARIOS .

51 - 55 ANOS

56 - 60 ANOS

HISTOPATOLOGICO

POSITIVO NEGATIVO  TOTAL

6 70 76
8 82 90
6 57 63
7 72 79
15 51 66
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61-65ANOS 2 10 12
44 342 386

CHI- 10.5 P 0.015
CUADRADO

Elaborado por: Davila P., Llerena C. 2020 (Hospital Metropolitano y Ecomédica)

GRAFICO 7. Resultado histopatoldgico por grupo etario

90 82
80

70
60

72
57
51

50

40

30

15
20 . =
6 6 7

10 el - ———- ——- ..__I 2w _____
, | C1 | .

35-40 41 - 45 46 - 50 51-55 56 - 60 61-65
ANOS ANOS ANOS ANOS ANOS ANOS

70

Numero de pacientes

Histopatologico

I POSITIVO s NEGATIVO  ====- Linear (POSITIVO)

Elaborado por: Déavila P., Llerena C. 2020 (Hospital Metropolitano y Ecomédica)

44



CAPITULO V

5.1 DISCUSION

En nuestro estudio el rango de edad con mayor representacion fue de 41 a 45 afios con un
23.3% seguido por las pacientes de 51 a 55 afios con un 20.5%, en el estudio de Gonzélez et.
El grupo etario con mayor participacion esta entre 50 a 60 afios con un 36,25% seguido del
grupo entre 40 a 50 afios con un 28,13%; siendo los resultados globales similares en ambos

estudios.

Analizamos los resultados de malignidad por grupo etario encontramos que el grupo con mas
pacientes con diagnostico de cancer esta entre los 56 a 60 afios, con 15 casos de los 44 totales
que representan al 34%, en el resto de los grupos etarios tenemos aproximadamente el mismo
namero de casos positivos. Las estadisticas de nuestro pais indican que la mayor incidencia de
cancer mama se encuentra a partir de los 40 afios y en aumento, lo que confirma nuestro

hallazgo.

En cuanto a los resultados de mamografia con la categorizacién segun BIRADS encontramos
que la gran mayoria de nuestras pacientes estan dentro del grupo con BIRADS 11l con un
64.8%, seguido por el grupo con BIRADS IV con un 16.8%, a diferencia de Gonzélez et. Donde
de los casos analizados el 86,3% correspondieron a BIRADS 1V seguido por BIRADS V con
un 8,8%.

Logramos determinar que dentro de los resultados de tomosintesis el 66.1% dio positivo para
la presencia de imagenes compatibles con lesiones de malignidad, siendo un porcentaje similar
al encontrado en el estudio de Gonzalez et, que es de 51.25% para estos mismos hallazgos.

La variable de resultado histopatol6gico demostré que el 11.4% de las mujeres tuvieron un
resultado maligno a diferencia de lo encontrado en Gonzalez et. Donde presentaron un
porcentaje del 31.25%. En el Ecuador el ministerio de salud publica informo en el afio 2018

una incidencia de cancer de mama de 18.2% en mujeres.

Dentro de los diferentes tipos de cancer identificados encontramos a la cabeza al carcinoma
ductal con un 81.8% de todos los tipos de cancer, esto confirma la tendencia que existe en todos

los estudios relacionados donde ubican al carcinoma ductal como el tipo de cancer de mama
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més prevalente; como en Fernandez et. Donde lo encontraron también en un 80%. Se

determind que la mamografia tiene una sensibilidad de 77.27% y una especificidad del 87.72%.

En cuanto al valor predictivo positivo calculado, el 44.74% de los casos diagnosticados como
tumor maligno de acuerdo con la mamografia, eran realmente malignos. El valor predictivo
negativo fue del 96.77%. Abugattas et. al indica que la sensibilidad de la mamografia es
aproximadamente 63% en mamas muy densas y 87% en mamas con mayor contenido graso;
su especificidad esta entre 87% y 99%, resultados que permiten confirmar que la densidad
mamaria es una variable muy importante al analizar la efectividad de la mamografia como

método de tamizaje.

Ahora, pese a que la sensibilidad de la mamografia puede variar, el valor importante de este
examen radica en el valor predictivo negativo que posee, con un 96.77% Yy que nos permite
identificar qué porcentaje de los resultados negativos para malignidad en realidad no tienen la
enfermedad. Solca manifiesta que la sensibilidad de la mamografia esta alrededor del 85% y
una especificidad entre el 95 y 97% para la deteccion de lesiones malignas; comparando esta

informacidn con la nuestro podemos observar que son similares.

La tomosintesis tiene una sensibilidad de 97.73% y una especificidad del 38.01%, en cuanto al
valor predictivo positivo fue de 16.86% y el valor predictivo negativo fue del 99.24%. En
Gonzélez et. Tomosintesis presento una sensibilidad de 84% y una especificidad del 63.6%.
Por lo tanto, segun nuestros resultados la tomosintesis al poseer una alta sensibilidad junto con
el valor predictivo negativo que posee nos permitiria frente a un resultado negativo poder

descartar la presencia de lesiones malignas.
Estos hallazgos nos permiten sin duda determinar que en nuestro estudio la mamografia es de

muchisima utilidad y efectividad como prueba de tamizaje cuando buscamos descartar lesiones

para malignidad en la poblacion.
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CAPITULO VI

6.1 CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

6.1.1 CONCLUSIONES

1. El 97.72% de las pacientes con lesiones mamarias malignas tuvieron resultados de
tomosintesis positivo. Por lo que la tomosintesis tiene una fuerte relacion para el diagnostico

de lesiones mamarias malignas en las pacientes de nuestro estudio.

2. La frecuencia de cancer de mama en las unidades de salud de nuestro estudio fue de 44

casos siendo el 11.39%.

3. El grupo etario de 56 a 60 afios tiene la mayor cantidad de pacientes diagnosticas de

cancer con un 34.09% en nuestro estudio.

4. Los signos de imagen que mas se presentan en las pacientes con cancer de nuestro

estudio son los nddulos y las masas.

5. La tomosintesis tiene una sensibilidad de 97.73% y una especificidad del 38.01%, un
valor predictivo positivo fue de 16.86% Yy el valor predictivo negativo fue del 99.24% en

nuestro estudio.

6.1.2 RECOMENDACIONES

v La tomosintesis deberia usarse en caso de ser necesario estudiar imagenes compatibles
con lesiones malignas.

v La edad de inicio del tamizaje para deteccion de cancer de mama deberia ser desde los
40 afios.

v No recomendamos el tamizaje con mamografia en mujeres menores de 40 afios, a
menos que exista un hallazgo clinico y antecedente importante.

v Realizar estudios adicionales a pacientes con presencia de nédulos y masas en la

mamografia.
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v Utilizar a la mamografia como prueba de screnning para cancer de mama y a la
tomosintesis como estudio complementario ante la presencia de imagenes compatibles con

lesiones malignas.
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ANEXOS

ANEXO 1. Carta de aceptacion de estudio en Hospital Metropolitano
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ANEXO 2. Sistema de recoleccion de datos Hospital Metropolitano
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ANEXO 3. Base de datos recolectados en plataforma SPSS
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ANEXO 4. Anélisis de datos estadisticos

Table of TO by HP
HP{Resultado de Histopatologico para CA
de mama)
Cancer Positivo Sano Total
TO(Resultado de Tomosintesis
para CA de mama)
Cancer Positivo Frequency 43 212 255
Percent 11.14 54.92 66.06
Row Pct 16.86 83.14
Col Pct 97.73 61.99
Sano Frequency 1 130 131
Percent 0.26 3368 33.94
Row Pct 0.76 99.24
Col Pct 227 38.01
Total Frequency 44 342 386
Percent 11.40 88.60 100.00

Statistics for Table of TO by HP

Chi-Square DF Pr > ChiSq
209.0188 1 <.0001

Simple Kappa Coefficient
Standard
Estimate Error 95% Confidence Limits
0.1157 00199 0.0767 0.1547

¢

ou

Sample Size = 386
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Table of MA by HP
HP(Resultado de Histopatologico para CA

de mama)
Cancer Positivo Sano Total
MA(Resultado de Mamografia
para CA de mama)
Cancer Positivo Frequency 34 42 76
Percent 8.81 10.88 19.69
Row Pct 4474 55.26
Col Pct 77.27 12.28
Sano | Frequency 10 300 310
Percent 259 77.72 80.31
Row Pct 3.23 96.77
Col Pct 2273 87.72
Total Frequency 44 342 386
Percent 11.40 88.60 100.00
Statistics for Table of MA by HP
Chi-Square DF Pr > ChiSq
19.6923 1 <.0001
Simple Kappa Coefficient
Standard
Estimate Error 95% Confidence Limits

0.4935 0.0590 0.3778 0.6093
Sample Size = 386

ANEXO 5. Hospital Metropolitano
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ANEXO 6. Eco médica
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ANEXO 7. Area de Imagen (Mamografia y Tomosintesis) Hospital Metropolitano
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