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Resumen La mamografia es la técnica habitual para el cribado poblacional del cancer de
mama. Sin embargo, la sensibilidad mamografica disminuye mucho en las mamas densas,
pudiendo ser de tan solo el 50%. En estos casos la ecografia complementaria puede jugar un
papel importante al mejorar la sensibilidad, llegando a tasas de deteccion de cancer de hasta
el 0,3%. Sin embargo, la ecografia disminuye la especificidad y aumenta la tasa de rellamadas y
de biopsias. La ecografia manual es operador dependiente, obliga a emplear mucho tiempo de
radiologo y no permite una revision retrospectiva. La ecografia automatizada permite solventar
varias de estas limitaciones, por lo que puede llegar a emplearse en el cribado como técnica
adicional a la mamografia, especialmente en el caso de las mamas densas.

© 2016 SESPM. Publicado por Elsevier Espafa, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Ultrasound as a complementary tool to screening mammography

Abstract Mammography is routinely used for population-based breast cancer screening. Howe-
ver, the sensitivity of mammography is greatly reduced in dense breasts, and can be as low as
50%. In these cases, complementary ultrasound can play an important role in improving sensiti-
vity, achieving cancer detection rates of up to 0.3%. Nevertheless, ultrasound reduces specificity
and increases recall and biopsy rates. Manual ultrasound is operator dependent, is time con-
suming for the radiologist and does not allow a retrospective review. Automated ultrasound
resolves several of these limitations and consequently could become used as an additional
technique to mammography, especially in women with dense breasts.
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Introduccion

Los programas de cribado basados en mamografia se encuen-
tran instaurados en muchos paises, contribuyendo a la
disminucion de la mortalidad por cancer de mama'2. No obs-
tante, la mamografia tiene limitaciones, fundamentalmente
en las mamas radioldgicamente densas. El Colegio Ame-
ricano de Radiologia (ACR)® clasifica la densidad mamaria
mamografica en 4 categorias (a-d), desde la mama comple-
tamente grasa a la extremadamente densa. En las mamas
densas (patrones ACR c y d) la sensibilidad mamografica
puede disminuir de forma muy importante debido al ruido
anatomico (enmascaramiento de canceres no calcificados
por el tejido denso circundante)?, a la ausencia de contraste
radiologico entre la lesion y el tejido que lo rodea, o al
patron de crecimiento de la lesion (ausencia de masa tumo-
ral o presencia de bordes definidos)°.

La mamografia digital ha supuesto la superacion parcial
de estas limitaciones debido a su amplio rango dinamico,
su mayor resolucion de contraste y la posibilidad de pro-
cesar las imagenes. El ensayo DMIST® confirmé una mejoria
estadisticamente significativa en la deteccion del cancer de
mama en mujeres con mamas densas, en la etapa pre- o
perimenopausica y con edad inferior a los 50 afos. Aln asi,
la mamografia digital presenta limitaciones en su sensibi-
lidad y especificidad, especialmente en las mamas densas.
Por ello se han desarrollado otras estrategias diagnosticas
complementarias, como la ecografia, la tomosintesis o la
resonancia magnética.

El objetivo del presente trabajo es revisar el papel de la
ecografia complementaria a la mamografia en el cribado del
cancer de mama.

Equipos de ultrasonido

La ecografia es una técnica de imagen basada en la detec-
cion y representacion de la energia acustica reflejada por
las diferentes interfases en el interior del organismo’. El
estudio ecografico de la mama ha evolucionado desde su
introduccion en los afos 50 hasta convertirse en una técnica
indispensable en el manejo de la patologia mamaria.

La técnica ecografica incluye dos modalidades, la manual
(fig. 1)y la recientemente introducida técnica automatizada
o Automated Breast US (ABUS) (fig. 2).

En la ecografia manual, la exploracion es reali-
zada por el radiologo o el técnico especializado, siendo
explorador-dependiente. Se trata de una técnica esca-
samente reproducible que no queda almacenada en su
totalidad, imposibilitando su revision con fines diagndsticos
o legales. No obstante, el diagndstico ecografico mamario
puede ser extremadamente preciso.

La ecografia manual constituye un excelente método
diagnostico de la patologia mamaria en el dmbito clinico
tanto como técnica inicial como complementaria a la mamo-
grafia. El empleo de la ecografia manual se encuentra,
no obstante, limitado por diversos factores tales como la
calidad de los equipos ecograficos, el tamafo mamario,
variabilidad y reproducibilidad de los estudios, habilidad,
experiencia y destreza del examinador® y tiempo consu-
mido. La exploracion ecografica completa de ambas mamas
requiere aproximadamente 20 min de tiempo de radiélogo’

Figura 1  Equipo convencional de ecografia manual.

un factor limitante afadido para su empleo en el cribado.
Dado que el cribado mamario presenta importantes condi-
cionantes economicos, debe existir una adecuada relacion
coste-beneficio.

Con el fin de superar las limitaciones de la ecografia
mamaria manual se ha desarrollado la ecografia mamaria
automatizada - ABUS, técnica que permite la exploracion
estandarizada de la mama y la valoracion diferida de las

Figura 2 Equipo de ecografia automatizada (ABUS). En este
modelo la paciente se coloca en decUbito supino sobre la camilla
y el equipo realiza la adquisicion automatizada del volumen
mamario bajo la supervision de un técnico.
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imagenes en una estacion de trabajo, minimizando el carac-
ter operador-dependiente de la ecografia y mejorando la
reproducibilidad. Las imagenes se adquieren con la paciente
en posicion supina con transductores de alta resolucion.
Debido a su caracter digital, cada plano seccional permite
visualizar y almacenar un volumen mamario, que puede
ser reconstruido posteriormente en mdltiples planos. En
concreto, el plano coronal (no posible mediante ecogra-
fia bidimensional) ofrece nueva informacion diagnostica, ya
que puede ser de utilidad en la distincion entre lesiones rea-
les y areas inhomogéneas'®, y muestra mejor la distorsion
asociada al cancer de mama, sobre todo el lobulillar''-"3.
Esta capacidad multiplanar permite una mejor valoracion
del volumen tumoral, de gran importancia en la monitori-
zacion de la respuesta a los tratamientos de quimioterapia
neoadyuvante. Ademas el almacenamiento completo de la
exploracion permite su posterior recuperacion y reevalua-
cion con fines médicos o forenses. Es posible comparar la
localizacion de las diferentes imagenes y conocer la direc-
cion y la distancia entre un area de interés y el pezon.

Referir, entre las limitaciones de esta técnica, la difi-
cultad que presenta para explorar la region axilar asi como
para valorar la vascularizacion y la elasticidad de las lesio-
nes mamarias. Se incluyen también entre las limitaciones
la alta tasa de resultados falsos positivos y de rellamadas,
comun a la ecografia manual, la necesidad de realizar eco-
grafia manual de hallazgos indeterminados, su dificultad en
la valoracion de mamas grandes y el tiempo requerido para
revisar un gran nimero de imagenes.

El cribado ecografico

La ecografia se presenta como una prueba de cribado atrac-
tiva, dado que es una técnica ampliamente disponible, bien
tolerada por las pacientes y de un coste similar a la mamo-
grafia, que no requiere medios de contraste ni emplea
radiacion ionizante. La ecografia muestra, no obstante,
algunas limitaciones, ya que no ha demostrado su eficacia
como primera técnica diagnostica en el cribado debido a
su baja tasa de deteccion de microcalcificaciones (funda-
mental en el diagndstico precoz del cancer de mama), por
tratarse de una técnica operador-dependiente en el caso
de la ecografia manual (el mayor rendimiento diagnostico
de la técnica vendra condicionado por la experiencia y la
especializacion del radiélogo), por requerir largos tiempos
de exploracion, en relacion con la escasez de personal cuali-
ficado para realizar e interpretar los examenes, la ausencia
de protocolos de exploracion estandarizados, asi como por
su elevado nimero de falsos positivos. Estas limitaciones han
frenado el cribado ecogréafico’.

Cribado ecografico manual: estudios
observacionales

Los trabajos efectuados en los anos ochenta no demostraron
la utilidad del cribado ecografico, debido probablemente a
las limitaciones técnicas de los equipos empleados'*'8.

La llegada de mejoras en la tecnologia ecografica (con
implementaciones en los transductores y en los circuitos,
especificamente disefiados para realizar estudios mamarios
permitiendo una mayor resolucion espacial y de contraste)

asi como una mejor capacitacion de los radiologos han
podido condicionar la deteccion de masas soélidas y can-
ceres mas pequeios y mas sutiles, imposibles de detectar
previamente.

La contribucion de la ecografia al cribado de mujeres
con mamas mamograficamente densas ha sido examinada
en multiples estudios no randomizados'®~%’.

Se trata de series amplias, cuyo niUmero de pacientes
varia entre los 1.517 pacientes de la serie de Crystal?’ y los
22.131 pacientes de la serie de Girardi'.

La mayoria de los trabajos’®?? se centraron fundamen-
talmente en el cribado ecografico de mujeres con mamas
mamograficamente densas (patrones ACR c y d), dado que
el incluir patrones grasos probablemente no seria coste-
efectivo. Sin embargo, algunos estudios incluyeron otros
patrones'9-21:23.24,

En la mayoria de las series las ecografias fueron realiza-
das por médicos radiélogos, aunque en otras las realizd un
técnico de radiologia??.

Todas las series valoraron el papel de la ecografia adicio-
nal a la mamografia en mujeres asintomadticas. La serie de
Crystal?® sobre 1.517 mujeres incluyd un subgrupo de alto
riesgo (318 mujeres con historia familiar de primer grado
o historia personal de cancer de mama). La serie de Kolb?
incluyé asimismo un grupo de mujeres de alto riesgo.

Las tasas de deteccion ecografica mostraron valores simi-
lares en las series de Kaplan? y Kolb?*: 0,30%. La tasas
de Corsetti®, Buchberger’ y Crystal?® fueron ligeramente
superiores: 0,40, 0,41 y 0,46% respectivamente. En la serie
de Crystal?® la tasa de deteccién ecografica fue superior en
el subgrupo de alto riesgo: 1,3% frente al 0,25% del subgrupo
de riesgo basal.

Las tasas de procedimientos intervencionistas mostraron
una mayor variabilidad, entre valores del 2,5% de la serie de
Crystal?® dentro del rango admitido para el cribado mamo-
gréfico (1-3%) y el 5,2% de la serie de Kaplan??.

Finalmente, el VPP de las biopsias derivadas de las
ecografias fue inferior al de las lesiones detectadas mamo-
graficamente (28-30%), entre el 8,4% de la serie de Corsetti?®
y el 16% de la serie de Gordon?. Limitar el nimero de
biopsias derivadas de los hallazgos ecograficos es un fac-
tor determinante del éxito o fracaso del cribado ecografico.
El numero de biopsias y el valor predictivo positivo de las
biopsias deberian aproximarse a los del cribado mamogra-
fico. Para ello, el cribado ecografico deberia ser supervisado
por un radidlogo experimentado en mamografia y ecografia
de mama, siendo esencial una adecuada correlacion mamo-
grafica de los hallazgos ecograficos.

El estadio precoz de los canceres detectados exclusiva-
mente por ecografia y la mayor contribucion ecografica a
la deteccion de cancer en el subgrupo de mujeres de 40-
49 anos (coincidente con el subgrupo de mayor incidencia
proporcional de canceres de intervalo) sugieren un poten-
cial beneficio a largo plazo de la deteccion de canceres
adicionales mediante ecografia.

Cribado ecografico manual: estudios randomizados

Dos grandes estudios randomizados, el ACRIN 6666 y el J-
START, se han centrado en la valoracion del papel de la
ecografia en el cribado mamario.
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En el afo 2003, Berg’ inicid un ensayo prospectivo, mul-
ticéntrico, randomizado (ACRIN 6666) cuyo objetivo fue
valorar el rendimiento diagnéstico del cribado combinado:
mamografia y ecografia vs. mamografia en mujeres con
riesgo intermedio y alto de cancer de mama. En este ensayo
de cribado ecografico, la mamografia y la ecografia fue-
ron realizadas y leidas independientemente, permitiendo
el andlisis detallado del rendimiento de cada modalidad
de forma separada y conjunta. Dos mil ochocientas nueve
mujeres con al menos tejido heterogéneamente denso en
al menos un cuadrante fueron reclutadas y exploradas con
mamografia y ecografia. El rendimiento diagndstico de la
mamografia fue de 7,6 canceres/1.000 mujeres cribadas y
se incremento a 11,8 canceres/1.000 para la combinacion
mamografia mas ecografia. El rendimiento suplementario
fue 4,2 canceres/1 000 mujeres cribadas. El area bajo la
curva de la mamografia fue 0,78 e incrementandose hasta
0,91 para mamografia mas ecografia. De los 12 canceres
adicionales detectados solo por ecografia 11 fueron infil-
trantes con un tamano medio de 10 mm (rango: 5-40 mm).
El valor predictivo positivo de la biopsia fue del 22,6%
para la mamografia, 8,9% para la ecografia y 11,2% para
mamografia mas ecografia. El incremento en la tasa de
deteccion de cancer asociado al cribado ecografico (4,2
canceres/1.000 mujeres de alto riesgo cribadas) fue simi-
lar al de otras series que mostraron valores de entre 2,7
y 4,6 canceres/1.000 mujeres cribadas. En esta pobla-
cion de riesgo elevado, enriquecida en mujeres con mamas
densas, la sensibilidad mamografica fue solo del 50% vy
la sensibilidad de la mamografia mas ecografia fue del
77,5%.

Todos los canceres detectados Unicamente mediante eco-
grafia excepto uno tuvieron ganglios negativos.

El cribado ecografico aumento los resultados falsos posi-
tivos: con la mamografia se realizaron biopsias innecesarias
en 1/40 mujeres, mientras que con mamografia mas eco-
grafia las biopsias innecesarias ocurrieron en 1/10 mujeres.
Asimismo la ecografia incremento la tasa de lesiones BI-RADS
3, lo que genera ansiedad y morbilidad.

Las tasas de rellamadas de las exploraciones mamografi-
cas estuvieron dentro de los rangos aceptados: 10,5%, siendo
de 5,4% para la ecografia (un valor artificialmente bajo en
probable relacion segln los autores con la realizacion de
los estudios ecograficos por médicos radidlogos que podrian
evaluar las lesiones en tiempo real). El VPP de las biopsias
recomendadas por ecografia fue del 8,8-8,9%.

Concluyeron a la vista de sus resultados que anadir
cribado ecogréfico a la mamografia incrementaba el ren-
dimiento diagndstico en mujeres de alto riesgo pero
incrementaba también sustancialmente el nimero de falsos
positivos. Dada la cohorte seleccionada, los resultados no
pueden ser aplicados a los programas de cribado de mujeres
asintomaticas de entre 50 y 69 afos.

Una limitacion del ACRIN 6666 es que incluyd Unicamente
mujeres con riesgo elevado de cancer de mama.

Otro ensayo randomizado comenzo en Japdn en 2006, el
Japan Strategic Anti-cancer Randomized Trial?®. Su pobla-
cion diana fueron mujeres asintomaticas de entre 40 y 49
anos. Se trat6 de un ensayo a gran escala (72.998 mujeres)
que incluyd 36.859 mujeres con mamografia y ecografia y
36.139 mujeres control (con solo mamografia). Sus resulta-
dos, recientemente publicados, mostraron una sensibilidad

significativamente mayor (91,1 vs. 77%) y una especifici-
dad significativamente inferior (87,7 vs. 91,4%) en el grupo
estudiado con mamografia y ecografia respecto del grupo
control. La tasa de deteccion de cancer fue superior en el
grupo estudiado con ambas técnicas (67 canceres adiciona-
les detectados mediante ecografia) siendo mas frecuentes
en este grupo los estadios clinicos 0 y 1, la mayoria can-
ceres invasivos y con ganglios negativos. Un total de 18
canceres de intervalo fueron detectados frente a los 35
del grupo control (p=0,034). Este ensayo concluyé que
la ecografia complementaria incrementa la sensibilidad y
la tasa de deteccion de canceres de mama en estadio
precoz.

ABUS como adjunto a la mamografia

Diversos estudios se han centrado en la valoracion del papel
de la ecografia automatizada complementaria a la mamo-
grafia.

Kelly et al.?’ emplearon el ABUS adicional a la mamo-
grafia frente a la mamografia aislada en la evaluacion de
mujeres asintomaticas con mamas densas y/o riesgo elevado
de cancer de mama. Sobre 4.419 mujeres cribadas mamogra-
ficamente, la combinacion mamografia y ABUS incrementé
el rendimiento diagndstico de 3,6 (mamografia aislada) a
7,2 canceres/1.000 mujeres cribadas. No obstante, una de
las limitaciones de este trabajo es que no aislo la densi-
dad mamaria como factor de riesgo independiente para el
desarrollo de cancer de mama. El nimero de canceres infil-
trantes detectados de tamano igual o inferior a 10mm se
triplico (paso de 7 a 21) al anadir el ABUS a la mamografia.
A la vista de sus resultados concluyeron que el ABUS incre-
menta significativamente la deteccion del cancer de mama
respecto a la mamografia. Este hecho, asi como el menor
tamanio de los canceres infiltrantes detectados, podria jus-
tificar el empleo de esta técnica en mujeres con mamas
densas y/o de alto riesgo para cancer de mama.

En la misma linea, otros grupos de trabajo como el de
Giuliano et al.*° valoraron la deteccion de cancer de mama
en mujeres asintomaticas con mamas densas empleando el
ABUS. Realizaron estudio ABUS a 3.418 mujeres obteniendo
una tasa de deteccion de 12,3 canceres/1.000 mujeres
cribadas (frente a una tasa de 4,6/1.000 del cribado mamo-
grafico aislado). Incluyeron, no obstante, canceres que
también fueron detectados por mamografia. De particular
relevancia fueron el pequefo tamano (el tamafo tumoral
medio fue de 14,3mm) y el estadio precoz de los can-
ceres detectados mediante esta técnica. Concluyeron que
la posible justificacion coste-beneficio de implementar la
mamografia con ABUS en la poblacion cribada (asintomatica)
portadora de mamas densas. Una de las principales limita-
ciones de su trabajo fue la ausencia de datos que soportasen
una mejora de la mortalidad por cancer de mama con la
adicion de la ABUS como modalidad de cribado.

La ABUS ha sido aprobada por la FDA en EE. UU. para el
cribado de mujeres con parénquima mamario denso®'.

Conclusion

Dados los resultados de las diferentes series publicadas, la
ecografia complementaria a la mamografia puede jugar un
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importante papel en el cribado de las mamas densas, aun-
que se encuentra limitado por su baja especificidad y su
bajo valor predictivo positivo comparativamente con los del
cribado mamografico. Ademas el cribado ecografico no ha
demostrado a dia de hoy en ensayos randomizados la reduc-
cion de la mortalidad por cancer de mama. No obstante,
la ecografia automatizada puede convertirse en una herra-
mienta de cribado Gtil en mujeres con mamas densas.
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