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¢Qué esla mamogr afia?

Una mamografia es una imagen radiol gica de la glandula mamaria que permite detectar el cancer
en una etapa temprana. Si la lesion maligna se trata con la terapia apropiada, la probabilidad de
supervivencia de la paciente llega al 99%. Estudios en grupos humanos demuestran que el nimero
de muertes por cancer de mama (CaMa) disminuye sustancialmente en la poblacién femenina
mayor de 40 afios que se realiza un examen mamogréafico de calidad cada uno o dos afios.

La imagen mamografica muestra la presencia de dos tipos de tejidos en la glandula mamaria. El
Ilamado fibroglandular esta formado por tejido fibroso gue mantiene laformay da estructuraala
mama, y células epiteliales asociadas con la produccion de leche. El [lamado adiposo esta
relacionado con la presencia de grasa. Laimagen radiol6gica reflgjala composicion de lamama: el
tejido fibroglandular aparece de color blanco y el adiposo, gris oscuro.

El tejido mamario se denomina “denso” si hay gran presencia fibroglandular y poca grasa.
Aproximadamente la mitad de las mujeres tienen unaimagen mamaria densa. La mama de muchas
mujeres se Vuelve menos densa con |la edad, pero otras muestran poco cambio. La presencia de
tejido denso no se asocia con larigidez ni la dureza de las mamas al palparlas, sino que es una
caracteristica que los y las médicas radidlogas identifican al evaluar una mamografia.

Estudios iniciados en los afios 70s han establecido que la densidad mamaria debe incluirse al
evaluar el riesgo total de que una mujer desarrolle un CaMa. Este riesgo es la suma de factores
familiares, genéticos, hormonales, y de estilo de vida. La densidad mamaria es uno mas, no el més
importante pues el principal eslaedad.

No existe una explicacion satisfactoria para la asociacion biol dgica entre la presencia relativamente
abundante de tejido fibroglandular y el riesgo de desarrollar CaMa; es un tema actual de
investigacion (1). Sin embargo, es evidente que los tejidos fibroglandular y canceroso se ven
igualmente blancos en un estudio mamogréfico, por lo que podria ser dificil identificar una lesion
temprana en una region mamaria densa.

Ambos hechos, biolégico y técnico, pueden llevar a una mujer con mama densa a decidir, con su
meédico, la pertinencia de estudios complementarios ala mamografia.
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¢Cudl esla asociacion entre la densidad mamariay € riesgo de cancer de mama?

La densidad mamaria (DM) se define como el porcentaje de la gldndula mamaria ocupada por
tejido fibroglandular; mientras més haya, comparado con el adiposo, més densa es la mama. La
figura 1.A-D muestra (en su serie inferior) mamografias correspondientes a cuatro glandulas
mamarias progresivamente mas densas. La DM se puede conocer de manera subjetiva o
cuantitativa a partir de las mamografias.

El concepto de DM es casi tan antiguo como la mamografia mismay, desde su introduccion, se ha
investigado su relacién con el riesgo de desarrollar CaMa. Los estudios han analizado diversas
poblaciones de mujeres mayores de 40 afios y |os resultados revelan una asociacion entre laDM y
un aumento en el riesgo de padecer CaMa. Un meta-andlisis (2) de estudios de mamografias de
mas de 240 mil mujeresindico que el factor de riesgo para desarrollar CaMa eraentre 4 y 6 veces
mayor parala categoria de mamas mas densas respecto de las menos densas.

Estos resultados pueden llevar a pensar que la DM es capaz de “predecir” si una mujer esta en
riesgo de desarrollar cancer de mama en el futuro, pero larealidad no estan smple.

x]

Figura 1. Arriba, de A aD: Esguemas de glandulas mamarias que progresivamente contienen una mayor
fraccion de tgjido fibroglandular. Abajo, de A a D: Mamografias que se ven progresivamente mas
densas. (Imégenes del INCan.)

La DM no es el Unico factor de riesgo para el CaMa. Entre otros, se encuentran la edad de la
paciente, edad al iniciar y terminar su etapa reproductiva, el nimero de hijos, el indice de masa
corporal, haber seguido terapias hormonales, historia familiar de CaMa, y portar mutaciones en
ciertos genes como BRCA1/2. Algunos de estos factores se relacionan entre si y es dificil
identificar aquél que deriva del otro. Por ejemplo, debido a la atrofia natural del tejido
fibroglandular, la DM tiende a disminuir con la edad, pero a mismo tiempo, el riesgo de padecer
CaMa aumenta con la edad. Esta aparente contradiccion ilustrala complejidad de las interacciones
entre factores de riesgo.

Lo que se reconoce como un hecho, es que una DM alta disminuye la sensibilidad de la
mamografia en los estudios llamados de tamizaje, que se aplican a grandes poblaciones que no
presentan sintomas. Por sensibilidad nos referimos a la capacidad para detectar |esiones malignas
de manera temprana. Debido a que los tumoresy el tejido fibroglandular atentian més los rayos X
gue €l resto de los tejidos, l0s primeros se ven blancos en la mamografia, y asi el tejido denso
tiende a“enmascarar” lesiones pequefias haciendo dificil su deteccion.

Se piensa que la funcion més importante de la DM no es predecir el desarrollo de un CaMa sino
concientizar ala paciente sobre una condicién persona especifica, y apoyar las decisiones clinicas
sobre el esqguema de tamizaje que mejor se ajuste a cada mujer.

Cémo se mide la densidad mamaria
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Para valorar €l posible efecto de la DM en términos de riesgo o sensibilidad de la mamografia, es
necesario medirla. Las evaluaciones deberian producir resultados numeéricos reproducibles y
depender poco de quien las realiza. |dealmente, las medidas deben ser autométicas y
estandarizadas.

La manera més simple de medir la presencia de tejido fibroglandular en la mamografia, y
posiblemente el método més usado clinicamente, es la estimacion visual del area ocupada por el
tejido que se ve blanco respecto de la superficie total de la mama en la imagen. En un trabajo
pionero de 1976, Wolfe (3) propuso clasificar las imagenes mamograficas en 4 grupos,
dependiendo de la presencia del tejido fibroglandular, y la DM alta se asocid con un mayor riesgo
de padecer CaMa. Desde 1993 € sistema BI-RADS que el Colegio Estadunidense de Radiologia
recomienda para reportar |os hallazgos en una mamografia, incluye una clasificacion de laDM en
4 grupos identificados como A, B, C y D, definidos de manera mas simple y practica que los
grupos de Wolfe. Ambas técnicas, asi como otras basadas en estimaciones visuales, son
cualitativas y dependen del entrenamiento delay el médico radidlogo.

En €l afio 2000 la llegada de las mamografias digitales (archivos numeéricos) abrid la posibilidad de
cuantificar el tejido fibroglandular en laimagen y lamedicion de la“fraccion” del areatotal dela
imagen ocupada por éste. Las técnicas se basan en regiones de interés definidas de acuerdo con
criterios establecidos, por gemplo, el nivel de gris de cada pixel de la imagen. Asi se puede
segmentar el tejido fibroglandular (altamente atenuador de los rayos x) y el adiposo (poco
atenuador) y medir la fraccion de la superficie de la mama ocupada por €l tejido fibroglandular (de
color blanco en la imagen). Los valores de DM medidos por mamografias son de 38% en
promedio, e incluyen variaciones desde 16% a 68%. Lafigura 2 ilustra el proceso de segmentacion
usado con frecuencia paramedir DM en mamografias.

(x]

Figura 2. Izquierda: mamografiadigital. Derecha: Segmentacion del tejido fibroglandular (en rojo) a
partir de niveles de gris. (Imagenes del INCan analizadas por IFUNAM/INCan.)

Una limitacion de los estudios basados en la segmentacion de zonas blancas en las mamografias es
gue no pueden identificar la posible superposicion de tejido adiposo y fibroglandular en la
proyeccion sobre un mismo pixel. Una solucién es la obtencion de imagenes tridimensionales. En
la ultima década se dispone de técnicas Ilamadas tomogréficas tridimensionales, para obtener
imégenes de la mama gque permiten realizar segmentacién en 3-dimensiones; una desventaja es que
no se obtienen facilmente, pues los equipos, |lamados “tomografos de mama” (BCT, Breast
Computed Tomography, por sus siglas en inglés), no son de uso comun en los hospitales.

Las mamografias han mostrado su capacidad para reducir |a mortalidad por cancer de mama dentro
de programas de tamizaje a un costo més bajo que las técnicas con informacién tridimensional, y
esto Ilevé a surgimiento de soluciones comerciales para obtener DM basadas en model os
numéricos. Existen herramientas de software |lamadas Volpara, Quantra, 0 Densitas, entre otras,
que utilizan una combinacion de técnicas, en que se incluye inteligencia artificial, para cuantificar
la presencia de tejido fibroglandular en el volumen mamario a partir de las proyecciones de un
estudio mamografico.
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Proyecto del Instituto de Fisica UNAM con €l Instituto Nacional de Cancer ologia

Si bien existen herramientas comerciales que se usan en la clinica, ain no se llega a un acuerdo
sobre un “estandar de oro” paramedir laDM. Es decir, la pregunta sobre |os métodos esti abiertay
distintos grupos de investigacion trabajan buscando soluciones a este desafio.

En México existe una largay estrecha colaboracion de investigacion entre € Instituto de Fisica de
la UNAM (IFUNAM) y el Instituto Nacional de Cancerologia (INCan) en el tema de técnicas
avanzadas de mamografia digital. La linea central de trabajo desde 2005 ha sido el desarrollo de
procedimientos que aumenten la informacion obtenida de una mamografia gracias a la aplicacion
de técnicas mateméticas basadas en fisica (4). Se aspiraadefinir y validar pardmetros cuantitativos
asociados a la anatomia y funcionalidad de la glandula mamaria (por ejemplo, la evaluacion de
procesos de neo-vascularidad presentados por lesiones benignas y cancer) usando la informacion
de laimagen.

Una de las técnicas mamograficas cuantitativas que investiga nuestro grupo es el uso de dos
imégenes adquiridas consecutivamente con haces diferentes de rayos X. La combinacion de ellas,
en lo que se conoce como mamografia de energia-dual, permite separar y medir la presencia de
componentes diferentes en el tejido que se proyecta sobre cada pixel. Una de las ramas del
proyecto actual es la cuantificacion del volumen de tejido fibroglandular y el cllculo de laDM a
partir de mamografias digitales. La técnica desarrollada hasta el momento permite separar las
imagenes mamogréficas en sus componentes de tejido fibroglandular y tejido adiposo, tal como lo
muestra la Figura 3. A partir de las imagenes separadas (Fig.3.A y 3.B), es posible calcular la
fraccion de tgjido fibroglandular dentro de lamamay con esto, laDM (Fig. 3.C.)

Actualmente, se exploralaviabilidad clinica de éstasy otras técnicas cuantitativas.

[x]

Figura 3. Cuantificacion de densidad mamaria en mamografia digital de energia-dual. A y B son
imagenes de espesores de tejido fibroglandular y adiposo, medidos en milimetros. C es la imagen de
DM obtenida a partir de A y B. En C, los porcentajes mayores, en color blanco, indican zonas con
mayor presencia de tejido fibroglandular. (Imagenes del INCan analizadas por IFUNAM/INCan.)

Conclusion

Aungue no se entienda con certidumbre la asociacién biol bgica entre una alta densidad mamaria'y
el riesgo de desarrollar un cancer de mama, la evidencia epidemioldgica indica que la DM alta
corresponde con un riesgo mayor de expresar un cancer. El hecho de que las mamografias sean
menos sensibles en mamas densas afiade importancia a una evaluacion de la DM como elemento
de informacion recibida por la paciente después de su estudio regular de tamizgje. Lainformacion
no reguiere de gran exactitud numérica ya que | os estudios muestran que también |as evaluaciones
visuales redlizadas por los y las radidlogas son apropiadas para identificar 0s casos de mayor DM.

La densidad mamaria puede ser uno de |os factores a considerar paratomar una decisiéon en cuanto
a la frecuencia de los estudios de tamizaje, asi como el uso de técnicas adicionales como el
ultrasonido de mama. El conocimiento y conciencia sobre la densidad mamaria fortalece a la
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paciente para tomar decisiones, junto con sus médicos, o que puede mejorar sustancialmente la
calidad de su vida futura.

Este trabajo se realiz6 gracias a apoyo parcial de los proyectos CF-2019 1311307 “Imégenes
radiol 6gicas cuantitativas para la caracterizacion no-invasiva del cancer de mama’ de Conacyt y
PAPIIT-UNAM IN105622.
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