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Resumen La densidad mamaria esta siendo un aspecto controvertido por las recientes regula-
ciones a que ha sido sometida. Esta seccion docente pretende aclarar el estado de la polémica
y proporcionar elementos de decision ante este nuevo escenario.
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An approach to breast density

Abstract Because of recent regulations, breast density is a controversial issue. This teaching
section aims to present the state-of-the-art on the debate and to discuss criteria for decision-
making in the new scenario.

© 2014 SESPM. Published by Elsevier Espana, S.L. All rights reserved.

Introduccion

La densidad mamografica se ha relacionado con un aumento
del riesgo de cancer de mama. Ademas, la densidad esta
inversamente relacionada con la precision de la mamografia.
La valoracion de la densidad da una medida de la dificultad
de detectar cancer en una mamografia.

Recientemente, la legislacion estatal americana ha incor-
porado el concepto de densidad mamaria para ser incluido
de forma explicita en los informes mamograficos que se dan
a las pacientes, y durante el afo 2013 varios estados han
incorporado esta medida’.
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Se hace especial énfasis en que en las mamografias con la
clasificacion BI-RADS® del Colegio Americano de Radiologia
(ACR por sus siglas en inglés, American College of Radiology)?
con su patrén de densidad mamaria, en las categorias hete-
rogéneamente densas o extremadamente densas se incluya
en el resumen del informe el siguiente comentario o similar:

«Sumamografia muestra que su tejido mamario es denso.
El tejido mamario denso es frecuente y no es anormal. Sin
embargo, el tejido mamario denso puede hacer mas difi-
cil evaluar los resultados de su mamografia y puede estar
asociado con un aumento del riesgo de cancer.

Esta informacion respecto a los resultados de su mamo-
grafia se le facilita para mejorar su conocimiento e informar
sus conversaciones con su médico. Juntos, podran decidir
qué opciones de cribado son mejores para usted, basado
en los resultados de su mamografia, los factores de riesgo
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individuales y el examen fisico. Un informe de sus resultados
se ha enviado a su médico».

Esta iniciativa legislativa popular se lleva a cabo por la
propuesta de un grupo de pacientes asociadas en un pro-
yecto conocido como Density Education National Survivors’
Effort y la sinergia con diferentes diputados y senadores que
han conseguido elevarlo a rango de ley en los diferentes
estados. Alrededor de 35 estados lo han puesto en vigencia
durante el ano 2013.

Ante esta nueva regulacion, y en un entorno como el
americano, con un alto nivel de exigencia y corresponsa-
bilizacion de los actos médicos, la comunidad médica se ha
posicionado. El ACR ha creado una website para informar
a los médicos demandantes de mamografias en la que se
aporta informacion sobre la densidad mamaria y el riesgo
de cancer de mama. Asimismo, ha hecho una declaracion
institucional®>“. Organizaciones como el ACR o el American
Congress of Obstetricians and Gynecologists mantienen una
posicion neutral respecto a la notificacion a las pacientes,
aunque expresan sus reservas ante la generalizacion que
supone y los posibles efectos indeseables de un cambio de
protocolo en el manejo*. Fundamentalmente, se relacionan
con nuevas consultas, segundas opiniones y mas ecografias
o resonancias en el seguimiento, con el subsiguiente efecto
sobre el nimero de procedimientos invasivos, basicamente
biopsias percutaneas. En su documento de toma de posicion
el ACR plantea un redactado alternativo:

«Es conocido que la densidad aumentada condiciona
menor sensibilidad a la mamografia. Aunque el ACR apoya
y promociona la educacién de las pacientes y anima a las
americanas a asumir su propia salud, es menos claro como
las pacientes pueden interpretar la misma informacion si
se incluye en el sumario de la paciente. Aunque el ACR no
se opone a incluir la informacion sobre la densidad paren-
quimatosa en el resumen que se entrega directamente a la
paciente, urge a considerar los beneficios, posibles danos y
consecuencias inesperadas de hacerlo».

A modo de reflexion, esto implica que como la ley espe-
cifica que todas las exploraciones mamograficas deben ser
informadas por escrito, firmadas por un radiélogo y entre-
gadas a la paciente, en caso de estar en las categorias de
densidad 3 y 4 del ACR incluyan por escrito el parrafo men-
cionado. Nos queda un largo camino aln en nuestro pais
para asumir este nivel de orden. La densidad mamaria forma
parte de la evaluacion mamografica, pero no formaba parte
necesariamente del informe escrito final. En funcion de las
nuevas regulaciones, aproximadamente el 50% de las muje-
res recibirian el informe de advertencia sobre su densidad
mamaria.

La polémica esta servida, no tanto por lo que repre-
senta de acotamiento de la practica profesional mediante
legislacion, aspecto también relevante, sino en cuanto a la
relevancia de la densidad en el manejo de la enfermedad
mamaria y al valor percibido de las diferentes modalidades
disponibles.

Definiciones de densidad mamaria

Radioldgicamente la mama contiene 2 componentes: el
tejido fibroglandular y la grasa. El tejido fibroglandular es
una mezcla de tejido fibroso conectivo -el estroma- y el

componente funcional o glandular, las células epiteliales
ordenadas a lo largo de los ductos -el parénquima-. La
grasa tiene un bajo coeficiente de atenuacion a los rayos X, y
por tanto es mas transparente, por lo que este componente
aparecera oscuro en las mamografias. Regiones brillantes
asociadas con el componente fibroglandular son las asocia-
das a la densidad. Por tanto, el patron de brillantez en una
imagen mamografica permitira inferir la relativa prevalencia
de este componente en la mama.

Escalas de valoracion cualitativa de la
densidad

Existen diferentes escalas de evaluacion de la densidad.
La de Wolfe®, que definié una escala con 4 categorias, y
posteriormente la de Boyd®, que propuso una escala con
6 categorias, se basan en una asignacion de porcentajes de
densidad a las diferentes categorias. La escala BI-RADS® 2,
con 4 categorias de valoracién con incrementos del 25% de
la densidad, es la mas universalizada.

La densidad mamaria es la proporcion entre la grasa y el
tejido fibroglandular de la mama. Los radidlogos, desde los
anos 90 usan la clasificacion de la densidad mamaria como
parte del sistema BI-RADS®, y la clasifican de modo visual. La
evaluacion de la densidad se basa en una escala de 4 grados
y se realiza mediante evaluacion visual BI-RADS®: 1) mayo-
ritariamente grasa (10%); 2) areas dispersas de densidad
fibroglandular (40%); 3) heterogéneamente densas (40%), y
4) extremadamente densas (10%), representando los porcen-
tajes, la frecuencia de distribucion en la poblacion femenina
general resultante tras estudios mamograficos.

Algunos estudios han demostrado un buen nivel de
acuerdo en clasificar a las pacientes de alta densidad y, por
consiguiente, mayor riesgo. Asimismo, se ha demostrado que
la densidad aumentada es un factor de riesgo independiente
para todos los subtipos de cancer’.

Se reconoce la variabilidad en la asignacion de catego-
rias tanto entre diferentes observadores como con el mismo
observador a lo largo del tiempo. Esta situacion puede lle-
var a confusion o a una impresion de falta de fiabilidad de
la mamografia®.

Sistemas de valoraciéon cuantitativa

En el mercado ya existen sistemas de evaluacion cuantita-
tiva que dan una estimacion objetiva de la densidad®'°.
El acuerdo general en la literatura es que los sistemas
cuantitativos dan una estimacion mas precisa y con menor
variabilidad que las escalas de valoracion cualitativa, entre
las que se incluye la valoracion ACR. Los diferentes siste-
mas de estimacion cuantitativa de la densidad mamaria se
resumen a continuacion®.

Métodos bidimensionales

a) Planimetria: se basa en la delimitacion de las areas
de densidad aumentada en las mamografias mediante
un instrumento llamado planimetro, que integra dichas
areas. Este método fue el empleado en los trabajos de
Saftlas et al."".
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b) Digitalizacion de las mamografias y posterior procesado
de las densidades.

c) Umbralizacion interactiva: mediante calculo semiauto-
matico de las diferentes densidades. Es interactivo con
el operador, que debe seleccionar las areas de interés.

d) Métodos basados en el analisis de texturas: mediante
algoritmos matematicos de identificacion de patrones
en imagenes digitalizadas, intentan correlacionarlos con
patrones de riesgo como los de Wolfe.

Valoracién volumétrica

Todos ellos usan la cuantificacion del volumen de la mama'y
su relacion con la cantidad de tejido fibroglandular.

a) Tomografia computarizada (CT): utiliza las imagenes de
base de la CT, que actualmente son una adquisicion
volumétrica, lo que permite analizarlas pixel a pixel y
determinar su nimero atémico o su densidad electro-
nica. Alternativamente pueden umbralizarse en rangos
de la grasa o del agua. En ambos algoritmos puede
obtenerse el volumen total y las proporciones de cada
componente.

b) Tomosintesis: dado que se obtiene, asimismo, una ima-
gen tridimensional de la mama, y aunque el angulo de
adquisicion es menor que en el caso de la CT, la calidad
de los datos es suficiente para obtener valores equipara-
bles a los obtenidos mediante esta.

c) Absorciometria de rayos X mediante energia dual: utili-
zando el mismo principio empleado en la densitometria
osea, calcula la densidad en funcion del grosor compri-
mido a 2 niveles energéticos. Da valores con un buen
nivel de precision. El inconveniente es que precisa un
dispositivo separado y una dosis, aunque minima, de
radiacion adicional.

d) Densidad volumétrica obtenida a partir de las mamogra-
fias: se obtiene informacion de volumen a partir de las
imagenes bidimensionales. Se basa en el calculo de los
coeficientes de atenuacion de los rayos X, corrigiendo
los resultados ya que los niveles de energia del haz de
rayos X son diferentes, y se basa en el registro de las ima-
genes en la placa radiografica, con lo que se complica el
calculo y se reduce la precision.

e) Mamografia digital: la calidad del registro digital de la
senal obtenida y la respuesta uniforme de los detectores
permite, cuando se usan las imagenes nativas («raw» o
imagenes «for processing»), tener una buena aproxima-
cion a la composicion de la mama. No se emplean para la
cuantificacion las imagenes llamadas «for presentation».

Valoracién de la densidad con otras modalidades

Otras modalidades no ligadas al uso de los rayos X, como
el ultrasonido, pueden dar una aproximacion estimada de
la densidad, aunque es mas dificil obtener con ellas una
estimacion volumétrica.

La resonancia magnética (RM) aporta sefales indepen-
dientes y separables del agua y la grasa con una buena
correlacion con la prevalencia del tejido fibroglandular y
por tanto de la densidad'>"3,

Tabla 1 Ratio de densidad mamaria por rangos de edad
Edad, anos Riesgo, % Edad/densidad mamaria
30 0,44 1/227

40 1,47 1/68

50 2,38 1/42

60 3,56 1/28

70 3,82 1/26

Fuente: Price et al.¢.

Significado de la densidad
Como factor de riesgo

El significado de la densidad mamaria continGa siendo con-
trovertido en la literatura. A pesar de que se reconoce como
factor de riesgo, no hay consenso en que la densidad per se
justifique suficientemente la utilizacion de estrategias de
diagnostico precoz adicionales. La notificacion de la den-
sidad aumentada puede inducir ansiedad innecesaria y el
temor de que la mamografia no ha detectado un cancer.

En el caso de mujeres con mamas de predominio adiposo,
se puede generar un entorno de falsa seguridad, ya que la
negatividad de los estudios mamograficos puede coincidir
con un cancer no visible ni palpable. Pacientes de alto riesgo
con un patron de densidad graso deben seguir las recomen-
daciones de seguimiento con RM, a pesar del patron de baja
densidad.

Si se considera el riesgo de cancer de mama, la densi-
dad es un factor de riesgo moderado, por detras de la edad
y la historia familiar. Se ha descrito un riesgo de alrededor
del 30% en densidades superiores al 50%, y cuando los fac-
tores de riesgo clasicos se evalian conjuntamente, explican
menos del 50% de la incidencia global'*% "3,

El riesgo de diagnostico de cancer de mama en los proxi-
mos 10 afios, por grupos de edad, se detalla en la tabla 1 '°.
Cuando el riesgo se compara por densidades, aquel para las
mujeres con mamas heterogéneamente densas (40% de la
poblacion) es alrededor de 1,2 veces mayor, y cuando se
compara con las de densidad extrema (10% de la poblacion),
alrededor de 2 veces mayor?.

Como efecto de enmascaramiento

Se produce cuando el tejido circundante impide la visualiza-
cion del cancer en la mamografia, limitando la sensibilidad
de la prueba. Aunque el enmascaramiento no es un pro-
blema sustancial en pacientes con mamas de baja densidad,
se estima una reduccion de la sensibilidad en un 10-20% en
mamas densas. Esta es la justificacion para usar otras moda-
lidades de diagnoéstico asociadas a la mamografia. La RM
solo ha demostrado efectividad en la deteccion de canceres
en las mujeres de muy alto riesgo, seleccionadas mediante
modelos matematicos de prediccion del riesgo. El ultraso-
nido y la tomosintesis tienen resultados que muestran un
aumento en la deteccion de lesiones mamograficamente
ocultas, con un incremento de los falsos positivos en el caso
de los ultrasonidos, comparado con una disminucion de estos
en el caso de la tomosintesis.
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Efectos adicionales en pruebas adicionales -
inequidad

La utilizacion de otras pruebas, como la ecografia o la RM,
ha demostrado que en entornos controlados y de alta espe-
cializacion pueden detectar algunos canceres mas que la
mamografia. La RM ha demostrado mayor sensibilidad que
la ecografia y la mamografia, aunque condiciona un mayor
numero de falsos positivos y de biopsias con resultado de
benignidad. No hay evidencia de que esta tasa de deteccién
adicional reduzca la mortalidad en la poblacion general.

En un estudio reciente del American College of Radiology
Imaging Network (ACRIN 6666)"7, se describe que la adicion
de los ultrasonidos como modalidad adicional de cribado en
mujeres asintomaticas con mamas densas, al menos como
Unico factor de riesgo, implica la deteccién de 4,3 cance-
res por cada 1.000 mujeres estudiadas. Estos hallazgos se
repiten en rondas sucesivas con una deteccion menor de 3,7
canceres por 1.000. Se destaca en estos resultados que la
mayoria de los canceres detectados utilizando la ecografia
como método adicional tienen ganglios negativos y estadios
bajos, por lo que se asume que se conseguiria un trata-
miento precoz de los canceres infiltrantes y una eventual
mejora de la supervivencia. La adicion de la RM aumenta la
tasa de deteccion de canceres en este grupo de pacientes,
ya que la RM no se afecta por la densidad mamaria. En el
mismo ensayo (ACRIN 6666), la RM se empled en mujeres con
riesgo intermedio que hubieran tenido al menos 3 estudios
negativos con mamografia y ultrasonidos. La adicion de la
RM diagnostico 14,7 canceres adicionales por 1.000 mujeres
estudiadas, resultados similares a los descritos en mujeres
de alto riesgo'’.

Estos resultados no estan exentos de riesgos, ya que el
anadir los ultrasonidos implica incrementar un 5% las biop-
sias sobre el 2% que se generaria en base a los resultados de
la mamografia. De estas biopsias adicionales, solo el 7,4%
son positivas para cancer. En el mismo estudio, un 7% de las
mujeres se derivaron a la biopsia en funcion de los resultados
de la RM.

Las guias de consenso recomiendan solo la realizacion de
RM en las pacientes de alto riesgo, y no se considera una
indicacion apropiada para las mujeres cuyo Unico factor de
riesgo adicional sea la densidad mamaria.

Conclusiones

1. La dualidad entre informacion incompleta, evidencia
emergente y la necesidad de que las pacientes partici-
pen en la toma de decisiones se hace muy evidente en
el escenario de la densidad mamaria aumentada y sus
implicaciones. Esta es una gran oportunidad para los pro-
fesionales de la mama, compartiendo incertidumbres con
las pacientes y avanzando en una medicina mejor susten-
tada por evidencias, con la complicidad y la decision de
nuestras pacientes una vez informadas.

2. Dado que existe un factor de riesgo independiente en
los casos de alta densidad, la obligacion de compartir
la informacion con las pacientes individualmente parece
una decision ética, razonable y apropiada'®. La cuestién
estriba en qué tipo de estudios adicionales hay que usar,
como se asumen las limitaciones y los efectos secundarios

de cada uno de ellos y su rentabilidad en los diferentes
grupos de pacientes.

3. En ninglin momento se cuestiona la mamografia de alta
calidad como la Unica modalidad que ha demostrado un
impacto en la supervivencia cuando se emplea en un
contexto poblacional.

4. Se insiste en que una valoracién adecuada del riesgo
individual para cada paciente puede ser de ayuda para
la posterior definicion de los estudios adicionales a
emplear, si se precisan. Se trata de identificar otros fac-
tores de riesgo asociados.

5. El uso de nuevas técnicas como la tomosintesis demues-
tra resultados prometedores en este contexto, aunque
un mayor cuerpo de evidencia estara disponible en un
tiempo breve, que confirme, asimismo, que la mamogra-
fia tridimensional es una modalidad adecuada en este
contexto.

6. El empleo de los ultrasonidos como modalidad adicio-
nal y por su mayor accesibilidad parece una alternativa
intermedia, aunque implica una alta dedicacion tanto
en recursos humanos como tecnologicos, y afade un
riesgo adicional de biopsias negativas. El requerimiento
de ultrasonidos de alta calidad tecnoldgica y profesional
es evidente.

7. El uso de la RM se reserva a las pacientes con una pon-
deracion de riesgo elevada y en contextos tecnoldgicos
controlados y estructurados.

El ACR, en su declaracion de toma de posicion sobre la
recomendacion de informar la densidad mamaria, hace unas
consideraciones finales como son la evaluacion de los resul-
tados a nivel de indicadores de proceso en los estados con
mayor tiempo de implantacion de la norma, como es el caso
del estado de Connecticut, para evaluar los efectos y los
resultados de la misma. Asimismo, reitera su posicion en
avanzar hacia politicas de evaluacion de los métodos de
imagen basados en la evidencia.
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