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La mamografia en mujeres menores de 50 anos reduce la mortalidad
por cancer de mama. ¢Es tiempo de extender el rastreo?

The Gothenburg Breast Screening Trial. First Results on Mortality, Incidence, and Mode of Detection for Women Ages 39-49 Years at
Randomization. Bjurstam N, Bjorneld L, Duffy SW, et al. Cancer 1997;80:2091-9.

Objetivo
Estimar el efecto del rastreo (screening) mamogrdfico en la mortali-
dad por cdncer de mama (CaM) en mujeres < 50 afios.

Disefio
Estudio prospectivo, randomizado y controlado con seguimiento a
10 afos.

Lugar
Gothenburg, Suecia.

Participantes

De la totalidad de las mujeres de Gothenburg entre 39 y 49 afos
(n=25.941), se randomizaron 11.724 para recibir rastreo mamografi-
coy 14.217 controles para comenzarlo luego del 5to rastreo del gru-
po estudio (GE), 6-7 afios después.

Intervencién

Mamografia de alta calidad de dos incidencias cada 18 meses (30% de una
sola incidencia, cuando la densidad mamaria del estudio previo lo habili-
taba). Las mamografias tuvieron una doble lectura, excepto las tres prime-
ras rondas de rastreo. Las imdgenes sospechosas se estudiaban con una
mamografia suplementaria y eventual citologia por puncién con aguja fi-
na. Una conferencia multidisciplinaria decidia la conducta quirdrgica.

Fuente de financiamiento: No referida
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Medicion de resultados principales
Mortalidad por CaM (Los carcinomas lobulares in situ no fueron incluidos).

Resultados

Hubo una reduccién estadisticamente significativa de 45% (IC95% 4-
69%) en la mortalidad por CaM en el GE comparado con el grupo control
(GC), ytambién se redujo un 35% (IC95% 4-56%) el hallazgo de ganglios
positivos. Estas diferencias comenzaron a apreciarse a los 6-7 afios y
continuaron amplidndose a lo largo del estudio. La incidencia de CaM ca-
da 1000 personas /afio fue 1.77 en el GEy algo mayor, 1.97, en el GC. La
tasa de deteccién fue mayor en la ler ronda de rastreo del'GC que en el
GE debido a que eran mujeres 6-7 afios mayores. En las mujeres en quie-
nes la estrategia de rastreo indicaba la necesidad de cirugfa, el valor pre-
dictivo para CaM fue del 235% en la ler ronda del GE, aumentando hasta
70-84% en las siguientes. Las muertes por carcinoma de intervalo (ha-
llados luego de un rastreo negativo) fueron el 55% de las muertes por
CaM del GE, con una incidencia baja en los 1ros 12 meses y notoriamen-
te mayor entre los 12-18 meses subsiguientes al rastreo. EL 72% de las
muertes del GE (13 de 18) y el 63% del GC (25 de 40) fueron por cdnce-
res de mama diagnosticados antes de los 50 afios.

Conclusiones
El rastreo mamografico cada 18 meses en mujeres < 50 afios puede re-
ducir la mortalidad por CaM.

COMENTARIO

Existe una gran controversia sobre la mamografia en mujeres < 50 afios.
Por un lado, existen diferencias en los resultados de los ensayos rando-
mizados, y por otro, la menor incidencia de CaM en este grupo compa-
rado con mujeres mayores hace necesario mayor ny tiempo de sequi-
miento para observar reducciones de la mortalidad. En mujeres preme-
nopausicas, la mayor incidencia de carcinoma de intervalo (por rapido
crecimiento tumoral y < perfodo preclinico detectable por rastreo) y la
menor sensibilidad de la mamografia por mayor densidad glandular po-
dria explicar laincidencia escasamente mayorinicial de canceres detec-
tados en el GE respecto al GC (de incidencia artificialmente alta, dado
que el 51% de los controles se hicieron mamografias). Esto sugiere que,
para minimizar el ndmero de falsos negativos, los rastreos con mamo-
grafias de alta calidad deberian ser mds frecuentes que en las mujeres
mayores. Otros estudios!-2 mostraron que intervalos > 2 afios eran muy
largos como para ser suficientemente efectivos. Hasta el momento los
meta-analisis sélo alcanzaban significancia estadistica excluyendo al
criticado estudio canadiense (CNBSS) que no hallé reducciones de mor-
talidad. Los serios cuestionamientos al CNBSS3 son: el escaso poder pa-
ra detectar diferencias a los 7 afios (las diferencias en el presente estu-
dio comenzaron a apreciarse recién a los 6-7 afos), la asignacion signi-
ficativamente mayor de mujeres con canceres avanzados al GE y por en-
de la inesperadamente alta sobrevida del GC (randomizacion posible-
mente incorrecta), posible sesgo de seleccion (contrariamente a otros
estudios se randomizaron voluntariasy no una poblacion definida), ma-
mografias de pobre calidad (50% los primeros 4 afios) y deficiente in-
terpretacion (42% de "canceres de intervalo" eran visibles en mamo-
grafias previas). Sin embargo resultaba controvertido excluir al dnico
ensayo especialmente disefiado para mujeres de 40-49 afios. Un recien-
te meta-analisis4confirmé la tendencia de mayores beneficios al pro-
longar la duracién de sequimientos y mostré una significativa reduccion
de 18% de mortalidad (29% incluyendo los Gltimos datos de los 5 ensa-

yos suecos), pero con amplios intervalos de confianza (por el escaso ni-
mero de muertes por CaM en este grupo etario). El presente estudio, me-
todolégicamente incuestionable, junto al estudio de Malmo, Suecia®
(n=25.770) y al reanalisis del estudio HIP (con 18 afios de seguimien-
t0)6, muestran por si mismos que con adecuadas mamografias y cortos
intervalos de rastreo, puede reducirse significativamente (45%, 36% y
25% respectivamente) la mortalidad por CaM. La tasa de mujeres que
asistieron al rastreo fue de 75-85%y dado que el 33% de las muertes por
CaM del GE se dio entre las que no asistieron, se estimé que la reduccién
de mortalidad en las que sf o hicieran alcanzaria el 49-55%y hasta 75%
con mamograffa anual 7. EL Riesgo Relativo de mortalidad por todas las
causas fue 0.98 (I€95% 0.86-1.12). Dado que la mortalidad por CaM re-
presenta el 6% de todas las causas, seria esperable que la mortalidad to-
tal disminuya un 3% (similar a lo observado). Una posible explicacién
de la mejor perfomance de este estudio, ademds de la buena calidad ma-
mografica, es el corto intervalo de rastreo, reduciéndose cuando es de
18-24 meses® y desapareciendo con 28 meses (Stockholm). En las mu-
jeres >50 afos se debe rastrear periédicamente a 270 para prevenir una
muerte (NNR o Ndmero Necesario para Rastrear).® Sin bien la costo-
efectividad es menor en las mujeres de 40-49 afios, el NNR no es 2.500
como se estimaba previamente, sino de s6lo 769 mujeres. En el plano
individual un rastreo menos efectivo no estd exento de las consecuen-
cias derivadas de los falsos negativos y especialmente de los falsos po-
sitivos (>biopsias benignas, >costos y ansiedad),? estimandose que por
cada muerte prevenida, 63 mujeres sanas deberdn profundizar los estu-
dios®. En conclusién las nuevas evidencias avalan extender el rastreo
cada 18 meses a mujeres menores de 50 afios (y posiblemente anual en
un futuro si asi se demostrara), pero cada paciente deberfa poder con-
tar con la informacion necesaria sobre riesgos y beneficios como para
poder decidir si se someterd o no al rastreo mamogréfico.10

Dr. Agustin Ciapponi
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