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RESUMEN

Introduccion: La presencia de calcificaciones puede ser Util para el diagnoéstico de neoplasia de mama.
Objetivo: Determinarlaasociacién entre las caracteristicas de las calcificaciones mamograficas y neoplasia
maligna. Métodos: Estudio observacional, analitico, retrospectivo de casos y controles. Desarrollado
en la Unidad de Patologia Mamaria de ginecologia. Se incluyeron como casos a pacientes mujeres con
mamografia sugerente de neoplasia maligna con biopsia positiva a malignidad y como controles a 67
pacientes sin evidencia histolégica de neoplasia. Resultados: La edad media de los casos fue de 54,12
anos, en los controles 50,34. El 50,9%(59) son mayores o iguales a 50 afnos, OR 2,399 IC 95% (1,125 -
5,114) p=0,022, de estos el 52,5% (31) tenian cancer de mama. El 9,5%(11) presentaron calcificaciones
sospechosas de malignidad, las mas frecuentes, la amorfa y la fina pleomérfica. El 37,1% (43) de los casos
totales correspondieron a la categoria BI-RADS 0, el 6,9% (8) a BI-RADS 1, el 8,6% (10) a BI-RADS 2, el
7,8% (9) a BI-RADS 3, el 28,4% (33)a BI-RADS 4, el 8,6% (10) a BI-RADS 5 y el 2,6% (3) a BI-RADS 6. El
72,7% (8) de pacientes con calcificaciones sospechosas de malignidad presenté cancer de mama. En el
andlisis bivariado se obtuvo un OR de 4,163.1C 95% (1,043 — 16,606) p = 0,031. En el analisis multivariado
la asociacidon permanecio inalterada independientemente de la edad y BI-RADS. Conclusion: La edad
mayor o igual de 50 afos y las calcificaciones mamogréficas sospechosas de malignidad son factores
asociados para el cancer de mama.

Palabras clave: Cancer de mama; Mamografia; Neoplasia maligna (fuente: DeCS BIREME).

ABSTRACT

Introduction: The presence of calcifications may be useful for the diagnosis of breast neoplasia. Objective:
To determine the association between the characteristics of mammographic calcifications and malignant
neoplasia. Methods: Observational, analytical, retrospective of cases and controls. Developed in the
Gynecology Breast Pathology Unit. Female patients with mammogram suggestive of malignant neoplasm
with a positive malignancy biopsy were included as cases, and 67 patients without histological evidence of
malignancy as controls. Results: The average age of the cases was 54.12 years, in the controls 50.34. 50,.9%
(59) are older than or equal to 50 years, OR 2.399 95% Cl (1.125-5.114) p = 0.022, of these 52.5% (31) had
breast cancer. 9.5% (11) had calcifications suspicious of malignancy, the most frequent, the amorphous
and the pleomorphic fine. 37.1% (43) of the total cases have the BI-RADS 0 category, 6.9% (8) BI-RADS 1,
8.6% (10) BI-RADS 2, 7.8 % (9) BI-RADS 3, 28.4% (33) BI-RADS 4, 8.6% (10) BI-RADS 5 and 2.6% (3) BI-RADS 6.
72.7% (8) of patients with calcifications suspected of malignancy presented breast cancer. In the bivariate
analysis, an OR of 4.163 was obtained. 95% Cl (1.043-16.606) p = 0.031. In the multivariate analysis the
association remained unchanged regardless of age and BI-RADS. Conclusion: Age 50 years or older and
mammographic calcifications suspected of malignancy are associated factors for breast cancer.

Key words: Breast cancer; Mammography; Malignant neoplasm (source: MeSH NLM).
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INTRODUCCION

El cdncer de mama es el cancer mas frecuente en
mujeres a nivel mundial®?, En el Perd, el numero de
casos ocupa el segundo lugar en frecuencia entre las
neoplasias reportadas®.

La guia de cancer de mama de la National
Comprehensive Cancer Network (NCCN), establece que
la mamografia y el examen fisico son las herramientas
que permiten el tamizaje del cdncer de mama, es
decir; la identificaciéon de la entidad nosolégica®. La
ejecucion del tamizaje detecta precozmente los casos
de cancer de mama y hace posible la curaciéon de esta.

Lalabordel médico radiélogo recae en laidentificacion
de las caracteristicas mamograficas que tienen valor
predictivo positivo a neoplasia maligna y a traducir
ese porcentaje a una escala internacional llamada
Breast Imaging Reporting and Data System (BI-RADS).

Los paises industrializados disminuyen la tasa de
mortalidad de cancer de mama en 2,2% por afo
al aplicar el tamizaje y dar tratamiento oportuno®,
Sin embargo, en el Pery, la falta de equipamiento
especializado y la poca cultura de prevencién no
permiten que se establezca un programa tamizaje
nacional efectivo, lo cual implica que el cancer
se detecte en estadios tardios, disminuyendo su
probabilidad de curacion®.

El proposito de este trabajo es generar conocimiento
para que el apoyo imagenoldgico permita la
identificacién de lesiones con valor predictivo positivo
a neoplasia maligna en la poblacién peruana.

METODOS

Se realizd un estudio observacional, analitico,

s }

retrospectivo de casosy controles de pacientes mujeres
con mamografia y diagnéstico anatomopatolédgico
atendidas en la Unidad de Patologia Mamaria del
hospital Hipdlito Unanue en el afio 2017. Se revisaron
las historias clinicas de 46 pacientes mujeres (casos)
con mamografia sugerente a neoplasia maligna con
biopsia positiva a malignidad y 67 (controles) con
mamografia sugerente aneoplasia maligna con biopsia
negativa a malignidad. Los casos fueron definidos
como aquellos pacientes con diagnéstico de cancer de
mama; mientras que los controles fueron aquellas con
diagnéstico no correspondiente a malignidad. Fueron
evaluados 4 variables potencialmente asociadas: edad
de riesgo, calcificaciones sospechosas de malignidad,
composicién de la mama y categorias BI-RADS.

Las variables numéricas se presentaron como media o
mediana y desviacién estandar o rango intercuartilico
de acuerdo con su distribuciéon. Las variables
categoricas fueron presentadas como frecuencias y
porcentajes. Se obtuvieron los Odds ratio crudos y
ajustados utilizando regresiéon logistica multiple para
evaluar la asociacion del tipo de calcificaciones con la
presencia de neoplasia demostrada histolégicamente.

RESULTADOS

Se incluyé un total de 116 pacientes que contaron con
mamografia y reporte anatomopatoldgico realizados
en la hospitalizacién de Hipdlito Unanue durante
el afno 2017. Del total de la poblaciéon, 57,2%(67) no
presentaron cancer de mama y 42,2% (49) fueron
diagnosticadas de cancer de mama, de este grupo el
49,1% (57) fueron menores de 50 anos y 50,9%(59)
de igual edad o mayor a 50 afos. Las calcificaciones
sospechosas de malignidad estuvieron presentes en el
9,5% (11) de pacientes.

CANCER DE MAMA

40

80
EDAD

Figura 1. Distribucién por edad segtin cancer de mama en pacientes de la Unidad de Patologia Mamaria.

| Pag. 71




ARTICULO ORIGINAL

Rev. Fac. Med. Hum. 2020;20(1):70-75.

Arteaga-Huanca V et al

En la figura 1, se observa dos cajas. La caja de los
pacientes con cancer de mama es mas variable que
la de los pacientes sin cancer de mama. Ambas cajas
y bigotes son asimétricas a la derecha. Los valores de
edad minimos y maximos de los pacientes con cancer
son respectivamente: 29 y 73. La mediana de edad de
estas pacientes fue de 54 afios con un rango intercuartil
de 45,5 a 64 afos. Para las pacientes sin cancer, la edad
fluctud entre 25 y 72 afios. La mediana de edad fue de
50 afos con un rango intercuartil de 43 a 58 afos.

El 37,1% (43) de los casos totales poseen la categoria
BI-RADS 0, el 6,9% (8) BI-RADS 1, el 8,6% (10) BI-RADS
2, el 7,8% (9) BI-RADS 3, el 28,4% (33) BI-RADS 4, el
8,6% (10) BI-RADS 5y el 2,6% (3) BI-RADS 6.

La composiciéon de la mama fue: casi en su
totalidad tejido adiposo 8,6% (10), con sectores
dispersos de densidad fibroglandular 39,7% (46),
heterogéneamente densa 37,9%(44) y muy densa
13,8% (16).

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes con calcificaciones mamogréficas sospechosas de malignidad.

Edad Grado BIR-RADS

Diagnoéstico

Calcificaciones

58 4c Carcinoma ductal infiltrante Finas pleomorficas

55 4b Carcinoma ductal infiltrante y carcinoma in situ  Amorfas agrupadas

54 4c Carcinoma ductal infiltrante y carcinoma in situ  Finas pleomoérficas

62 5 Carcinoma ductal infiltrante Finas pleomorficas

50 5 Carcinoma ductal infiltrante Finas ra]miﬁcadas y finas
pleomoérficas

42 4c Carcinoma lobulillar infiltrante Amorfas

72 5 Carcinoma ductal infiltrante y carcinoma in situ  Amorfas

45 0 Carcinoma in situ Gruesas heterogéneas

49 4a Mastopatia fibroquistica ls\/(l)i:;zil;;fl(;aciones

47 4b Fibroadenoma Finas pleomoérficas

43 5 Fibroadenoma Amorfas agrupadas

Se detectaron 8 casos de cdncer de mama con
calcificaciones sospechosas y 3 controles detectados
con calcificaciones sospechosas sin neoplasia maligna.
Las estirpes histolégicas encontradas son carcinoma
ductal infiltrante, carcinoma in situ y el carcinoma

lobulillar infiltrante. Las calcificaciones sospechosas
encontradas fueron: amorfas, gruesas heterogéneas,
finas ramificadas, finas pleomdrficas y no especificado.
En relacién a los BI-RADS se catalogaron en grados 0,
4b,4cy 5.

Tabla 2. Frecuencia de las calcificaciones sospechosas de malignidad.

Carcinoma ductal

Calcificacion sospechosa

infiltrante
Amorfa 2
Gruesa heterogénea 0
Finas pleomérficas 3
Fina ramificada 1
Total 6 (75%)

Carcinoma lobulillar

Carcinomaiin

infiltrante situ
1 0 3(37,5%)
0 1 1(12,5%)
0 0 3(37,5%)
0 0 1(12,5%)
1(15%) 1(15%) 8 (100%)

Las calcificaciones sospechosas mas frecuentes en
neoplasia maligna de mama fueron, la amorfa y las

finas pleomorficas, ambas con 37,5% de los casos.

Pag. 72 I



ARTICULO ORIGINAL

Rev. Fac. Med. Hum. 2020;20(1):70-75.

Asociacion entre caracteristicas de las calcificaciones mamogrdficas y neoplasia maligna

Tabla 3. Asociacion entre edad de riesgo y cancer de mama.

Edad de riesgo

Menores (68,4%) de 50 anos 18 (31,6%)

Mayores (47,5%) de 50 afos 31 (52,5%)

Cancerde mama No cancerde mama Valordep OR IC95%
Biomédica
39 (68,4%) e 240  1,1-5,1
Biomédica
28 (47,5%)

En mayores de 50 afos el 52,5% (31) tenian cancer de
mama y el 47,5% (28) no eran portadoras de cancer.

El Odds Ratio fue de 2,40 IC 95% (1,13 - 5,11) con un
valor de p=0,022.

Tabla 4. Asociacion entre calcificaciones sospechosas y cancer de mama.

Calcificaciones sospechosas a Cancer de
malignidad mama
No (61%) 41 (39%)
Si (27,3%) 8(72,7%)

No cancer de mama Valordep OR IC 95%
Biomédica
64 (61%) 0031 416 1,04-1660
Biomédica
3 (27,3%)

El 72,7% (8) de pacientes con calcificaciones
sospechosas de malignidad presentaron cancer de
mama y el 27,3% (3) no tuvieron cancer de mama. Se

obtuvo un Odds Ratio de 4,16.1C 95% (1,04 - 16,61) y
un valor de p = 0,031, encontrdndose una asociacién
significativa.

Tabla 5. Asociacion entre el grado de Bi-Rads y cancer de mama.

Grado de BI-RADS Cancerdemama Nocancerdemama Valordep (0] 1C 95%
.. Biomédica
(o) 0, =
Bajo riesgo (70,4%) 8 (29,6%) 19 (70,4%) 0,041 2,83 1,03-7,76
Alto riesgo (45,7%) 25 (54,3%) Hlenndelte:

21 (45,7%)

De las pacientes con BI-RADS de alto riesgo (categorias
4,5y 6) el 54,3% (25) presentaron cdncer de mama en
comparacion con el 29,6% de las pacientes con bajo
riesgo (categorias 1,2 y 3). Se obtuvo un Odds Ratio
de 2,83 IC 95% (1,03 — 7.76) y un valor de p = 0,041,
encontrandose una asociacion significativa.

DISCUSION

El cdncer de mama es el cancer mas frecuente en
mujeres a nivel mundial®. En el Perd es un problema
de salud publica dado que tiene una elevada carga de
enfermedad y ademas genera costos elevados para
su tratamiento6. Por esa razon, al conocer los factores
que permiten precisar su diagnéstico es de vital
importancia.

En nuestro estudio encontramos que la edad media
de las pacientes con cdncer de mama fue de 54
anos. Las pacientes con 50 anos o mas con cancer
de mama representaron el 63.3% del total. Esto avala
y da soporte a las recomendaciones de la Sociedad
Americana de Cancer para el cribado de cancer de
mama. Tal entidad sugiere que las mujeres entre 45
y 54 afos deben realizarse el examen mamografico

En el anadlisis multivariado el riesgo de BI-RADS
presentd un OR de 1,21 IC 95%(0,72-2,02) y valor de
p= 0,469, siendo no significativo. La edad mayor a
50 anos presenté un OR de 2,54 IC 95% (1,16-5,56),
p=0,020, mientras que las calcificaciones sospechosas
de malignidad presentaron un OR de 4,44 (1,07-18,37)
y un valor p=0,040.

Anualmente?, La incidencia en mujeres de este mal
oncoldgico en el Peru es de 40 por cien mil habitantes;
sin embargo, la incidencia entre los 45 y los 54 afos es
de 95 por cien mil®,

La asociaciéon entre edad y cancer de mama es
ampliamente conocida y la tendencia es que a mayor
edad, mayor cancer®, En relacidn a esta variable, en
el estudio se encontré que el 52,5% de mayores de
50 anos se encontraba dentro de los casos de cancer
de mama, con lo cual se obtuvo un Odds Ratio de
2,40 1C 95% (1,13 = 5,11) y un valor p = 0,022 (<0,05).
Esto contrasta con la tendencia demostrada por S.
Eve Singletary® en “Rating the Risk Factors for Breast
Cancer’, donde la incidencia es extremadamente baja
en menores de 30 afos (incidencia menos de 25 por
100 000). Pero que aumenta linealmente hasta la edad
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de 80 anos. El riesgo relativo de las mujeres mayores
de 65 afnos comparado con las menores de 65 afos es
de 5,8 en dicho estudio.

Con respecto al grado de BI-RADS, en el presente
estudio se encontré que el 54,3% de pacientes con BI-
RADSS de alto riesgo (categorias 4, 5y 6) se encuentran
dentro de los casos de cdncer de mama. Se obtuvo un
Odds Ratio de 2,827 (IC 95% (1,03 - 7,758) y un valor
p =0,041. Lo que revela que tener un BI-RADS de alto
riesgo (categorias 4, 5 y 6) confiere un riesgo de 2,8
veces en relacion a tener un BI-RADS de bajo riesgo
(categorias 1, 2, 3), no se considerd el grado 0 pues
por definicién requiere de otra prueba mamografica
mas especializada (amplificacién) o de una ecografia
para catalogarla adecuadamente. La clasificacion BI-
RADS es desarrollada por el Colegio Americano de
Radiologia y como se menciond, es la herramienta
de vigente uso para informar las mamografias‘®. Su
importancia radica en que mediante la descripcién
de lesiones se predice la presencia de malignidad en
el paciente, siendo una herramienta muy util para
la indicacién de biopsia. En el estudio de Chris Bent
y colegas''", titulado: “The Positive Predictive Value
of BI-RADS Microcalcification Descriptors and Final
Assessment Categories” se encuentra que el riesgo de
malignidad de acuerdo a las categorias del BI-RADS
aumentan progresivamente, la diferencia entre cada
categoria (p <0,001) y cada subcategoria (p<0,001)
son estadisticamente significativas, demostrando que
el radiélogo puede estratificar satisfactoriamente el
potencial de malignidad con el BI-RADS. Los valores
predictivos positivos para malignidad de acuerdo al
sistema Bi-RADS fueron los siguientes: categoria 2: 0%,
categoria 3: 0%, categoria 4: 13%, categoria 4B: 36%,
categoria 4C: 79%; y categoria 5, 100% en contraste
con nuestro trabajo se coincide en que a mayor BI-
RADS mayor riesgo de malignidad; sin embargo, por
limitantes estadisticas la regresién logistica de las
categorias y subcategorias del BI-RADS fueron no
significantes en el analisis multivariado.

La neoplasia maligna mas frecuente en nuestro estudio
es el carcinoma ductal infiltrante (75%), seguido de
carcinoma lobulillar infiltrante (15%) y carcinoma in
situ (15%). Similar a esto, se observa en el resultado
del estudio epidemiolégico descriptivo realizado
desde el afio 1987 hasta el afio 1999 por Christopher
Li y colegas'?, titulado “Trends in Incidence Rates of
Invasive Lobular and Ductal Breast Carcinoma”, donde
se establecié que tipo histolégico mas frecuente en
cancer de mama es el tipo carcinoma ductal infiltrante
(72,8%) seguido del carcinoma lobulillar infiltrante
(7,6%) y de carcinoma ductal y lobulillar infiltrante
(4,7%) de una poblacién de 190 458 casos.

En relacién a la composicion de la mama, se encontré
que aquellas constituidas por sectores dispersos
de densidad fibroglandular son los mas frecuentes,
seguido de las mamas heterogéneamente densas.
Ello contrasta con el estudio de Madiha Naseem y
colegas™, en donde se asocia significativamente
(p = 0,031), luego de evaluar a 937 mujeres, las
calcificaciones sospechosas de malignidad con
densidad mamaria heterogénea a predominio
fibroglandular. En nuestro trabajo no se encontré
asociacion estadistica con el cancer de mama ni
con las calcificaciones mamogréficas. Se conoce
que la densidad de la mama aumentada es un
factor de riesgo para el cancer de mama dado que
evita la visualizacion de hallazgos mamograficos
disminuyendo la sensibilidad". Las calcificaciones
sospechosas de malignidad son agrupadas en
este estudio y se demuestra que tienen asociacion
significativa con neoplasia maligna. Se observa que el
72,7% de pacientes con calcificaciones sospechosas
de malignidad se encuentran dentro de los casos de
cancer de mama. Con un valor p = 0,031 IC 95% (1,04
- 16,61).Tener este tipo de calcificaciones representa
un riesgo alrededor de 4 veces mayor en comparacion
al grupo que no las posee. Las caracteristicas de las
calcificaciones son descritas segun la quinta edicion
del BI-RADS"?; sin embargo, uno de los controles
fue descrito como calcificaciones sospechosas,
termino parcialmente correcto, pues el hecho que
sea sospechosa no significa que no debe describirse
el tipo de calcificacion. A su vez, la correlacion de la
presencia de algun tipo de calcificacion sospechosa
condiciona un grado de BI-RADS que va del 4 al 5,
no siendo coherente en el sistema BI-RADS definir
un caso con una calcificacion sospechosa (gruesa
heterogénea) como BI-RADS 0, evento que sucede
en uno de los controles de este estudio!’®. Las
calcificaciones asociadas a malignidad encontradas
fueron por orden de frecuencia: finas pleomorficas
(37,5%), amorfas (37,5%), finas ramificadas (12,5%) y
gruesas heterogéneas (12,5%). En el estudio, titulado
“Mammographic microcalcifications and breast cancer
tumorigenesis: a radiologic-pathologic analysis”
asocian la morfologia con riesgo de malignidad
(p < 0,001), siendo la fina ramificada la que tiene
mayor riesgo de malignidad con 70%, seguida de
finapleomorfica (28%), heterogénea gruesa (20%), y
amorfa (20%)"".

CONCLUSION

Las calcificaciones mamograficas sospechosas de
malignidad fueron un factor fuertemente asociado a
la presencia de cancer de mama independientemente
de la edad y clasificacion de BI-RADS.
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