Revision sistematica

La evidencia es insuficiente para estimar el efecto de la
estrategia de tamizaje del cancer de mama que combina
mamografia y ecografia sobre la mortalidad

The evidence is insufficient to estimate the effect of the breast cancer screening strategy that combines mammography

and ultrasound on mortality
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Obijetivos

Comparar la efectividad y la seguridad del uso de la mamogra-
fia en combinacién con ecografia mamaria versus solo mamogra-
fia para el rastreo de cancer de mama en las mujeres con riesgo
promedio de desarrollar esta enfermedad.

Diseio y fuentes de datos

Revisién sistematica. Fueron realizadas busquedas en el
Registro Especializado del Grupo Cochrane Cancer de Mama, el
Registro Cochrane Central de Ensayos Controlados (CENTRAL),
MEDLINE y Embase, desde 2011 —por tratarse de una actua-
lizacion— hasta mayo del 2021. Ademas los autores revisaron
manualmente las citas de los estudios seleccionados, las revisio-
nes pertinentes y otros articulos relacionados, y consultaron las
plataformas de registro de ensayos clinicos de la Organizacién
Mundial de la Salud y ClinicalTrials.gov.

Seleccion de estudios

Fueron elegibles los ensayos clinicos aleatorizados (ECA) y los
estudios controlados no aleatorizados con, al menos, 500 partici-
pantes, que tuvieron como minimo un afo de seguimiento e inclu-
yeron un desenlace relevante.

Participantes

Muijeres con riesgo promedio de desarrollar cancer de mama,
entre 40 y 75 afios de edad que no hubieran tenido cancer de
mama previamente y que participaran de un programa o estudios
de tamizaje de esta patologia. Los estudios fueron elegibles si al
menos el 80 % de la poblacién incluida cumplia con estos crite-
rios.

Intervencion

Realizacion de tamizaje con cualquier tipo de mamografia y
ecografia mamaria adicional en comparacion con el tamizaje uti-
lizando solo mamografia.

Extraccion de datos

Revisores entrenados recolectaron la informacién de cada
estudio, empleando formularios estructurados de extraccion de
datos que incluyeron las caracteristicas de su poblacién, varia-
bles de ajuste, intervenciones, comparadores, disefio, métodos y
resultados.

El desenlace primario fue la mortalidad por cancer de mama;
los secundarios, la mortalidad por cualquier causa, el aumento

en la deteccion de cancer, el aumento en la deteccién de cancer
invasor, el cancer de intervalo, el estatus de ganglios linfaticos,
el tamafo de los canceres detectados, la calidad de vida relacio-
nada con la salud, la tasa de falsos positivos, la tasa de falsos
negativos, la tasa de biopsias y los dafos asociados al tamizaje.

Resultados Principales

Fueron incluidos ocho estudios: un ECA, dos estudios de
cohorte prospectiva y cinco estudios de cohorte retrospectiva,
que reclutaron a 209.207 mujeres, con una duracion del segui-
miento de uno a tres afos.

La Tabla 1 resume los resultados principales. Ninguno de los
estudios evalud si la mamografia en combinacion con la ecografia
disminuyé la mortalidad por cdncer de mama u otras causas. El
unico ECA incluido mostré que el rastreo con ecografia adicional
detecta mas casos de cancer de mama, mientras que la eviden-
cia proveniente de estudios de cohorte no mostré beneficios. En
relacion a la deteccion de cancer invasivo, ni el ECA ni los estu-
dios de cohorte mostraron una diferencia entre las opciones de
tamizaje. El estado positivo de los ganglios linfaticos y los carci-
nomas de intervalo ocurrieron con menor frecuencia en mujeres
con cancer invasivo que recibieron un tamizaje combinado, y los
resultados falsos negativos fueron menos frecuentes. El nimero
de resultados falsos positivos y de biopsias fue mayor en el grupo
con tamizaje combinado.

En relacién a los dafos asociados a la practica, sélo hubo
resultados del ECA que informé que no se produjeron compli-
caciones ni eventos adversos relacionados con la mamografia y
la ecografia durante el periodo evaluado. Los estudios de cohorte
informaron hallazgos similares.

Conclusiones de los autores

El tamizaje con mamografia en combinacion con ecografia
mamaria detectaria mas casos de cancer de mama que con
mamografia sola. Sin embargo, aumentaria las tasas de falsos
positivos y de biopsias. Ninguno de los estudios primarios infor-
mo datos sobre mortalidad por cancer de mama u otras causas.
Por lo tanto, no hay evidencia suficiente para recomendar el uso
de ecografia mamaria de rutina como tamizaje en pacientes con
riesgo promedio de desarrollar este cancer.

Fuente de financiamiento / Conflicto de interés de los autores: La ver-
sion previa fue financiada por el Ministerio de Salud de Austria; la version
actualizada no recibi6 financiamiento especifico. Uno de los autores decla-
r6 haber recibido una subvencién, pagos por conferencias y presentacio-
nes y apoyo para asistir a reuniones de Siemens. El resto de los autores
declararon no presentar conflictos de interés.

Oct-Dic

EVIDENCIA - Actualizacion en la Practica Ambulatoria n

c
©
o
<
(]
>
o
S
o




Tabla 1. Efectos del uso de mamografia combinada con ecografia en comparacién con mamografia sola para el tamizaje de cancer
de mama, en mujeres de riesgo promedio de desarrollar esta enfermedad. Notas: ECA: ensayo clinico aleatorizado; IC: intervalo de
confianza

Desenlaces Participantes (estudios) Riesgo relativo (IC 95 %) Certeza de la evidencia (GRADE)

Mortalidad global No reportado por ningun estudio

Mortalidad por cancer de mama No reportado por ningun estudio

Deteccién de cancer 72.717 (1 ECA) 1,54 (1,22 2 1,94) Alta ®DDD

83.469 (2 estudios de cohorte) 1,35 (0,92 a 1,98) Baja OO

g Detecci6n de cancer invasor 301 (1 ECA) 0,95 (0,82 a 1,09) Baja 000
'S 571 (2 estudios de cohorte) 1,00 (0,95 a 1,06) Muy baja #0006
§ Cancer de intervalo 72.717 (1 ECA) 0,50 (0,29 a 0,89) Alta EDD
o Estatus de ganglios linfaticos 214 (1 ECA) 0,53 (0,33 a 0,86) Moderada &GHO
o Calidad de vida relacionada con la salud No reportado por ningln estudio

Tasa de falsos positivos 70.825 (1 ECA) 1,43 (1,37 a 1,50) Alta 6Be®

Tasa de falsos negativos 354 (1 ECA) 0,39 (0,23 a 0,66) Moderada ®dE0

Tasa de biopsias 72.717 (1 ECA) 2,49 (2,28 2 2,72) Alta DEDD

Comentario

El cancer de mama es una de las principales causas de muerte en Argentina y el mundo?2. La mamografia como estrategia
de tamizaje demostré reducir la mortalidad especifica por esta causa?®, y tanto la Fuerza de Tareas de Servicios Preventivos
de los EE.UU. (USPSTF, por sus iniciales en inglés) como el Ministerio de Salud de la Nacion Argentina recomiendan este
método para el tamizaje en todas las mujeres mayores de 50 afios*5. Por otra parte, la recomendacién emitida por la
USPSTF con respecto al uso de la ecografia mamaria como método de rastreo es de tipo |, es decir que la evidencia es
insuficiente o invalida“.

Se ha propuesto como estrategia alternativa el rastreo combinando la mamografia y la ecografia mamaria con el objetivo
de aumentar la deteccion del cancer de mama. Como argumento a favor se esgrime que podria conducir a una reduccién
de las tasas de falsos negativos mediante la adiciéon de una estrategia segura y econémica, aunque por otro lado podria
aumentar las tasas de falsos positivos y acarrear otros riesgos asociados al sobrediagnéstico®. Sin embargo, se desco-
noce si la combinacién de la mamografia con otros métodos traeria beneficios adicionales en términos de reduccion de la
morbimortalidad.

El estudio resefiado! en este articulo es una revisién sistematica de alta calidad, con una pregunta bien formulada y una
busqueda exhaustiva de la literatura. Sus resultados documentaron un aumento en la deteccién de casos de cancer de mama
al realizar tamizaje combinado empleando mamografia y ecografia. Sin embargo, ninguno de los estudios incluidos informé
datos sobre mortalidad por cancer de mama u otras causas ni sobre calidad de vida relacionada con la salud.

Los programas de tamizaje tienen como objetivo, no sé6lo detectar de manera oportuna enfermedades en etapa presinto-
matica, sino también permitir la instauracion de un tratamiento que mejore el pronéstico de los pacientes en comparacion
con aquel efectuado luego del diagnéstico clinico habitual. La implementacién de estos programas, por lo tanto, sélo esta
justificada cuando hay evidencia de una mejoria apreciable en los desenlaces de la enfermedad”’. Tras analizar esta revision
sistematica, podemos afirmar que persiste la incertidumbre acerca de si el aumento en el diagnéstico al usar una estrategia
de tamizaje combinado se acompana de una reduccién en la morbimortalidad por cancer de mama. A su vez, se evidencia
que el uso de esta modalidad de rastreo aumenta las tasas de falsos positivos y de toma de biopsia, lo que podria generar
dafos asociados a esta practica.

Conclusiones de las comentadoras

El tamizaje con mamografia y ecografia mamaria podria llevar a un aumento del diagnéstico sin la certeza de que este se
acomparnie de cambios en la mortalidad o la calidad de vida de las pacientes, aunque si acarrearia consecuencias sanitarias,
sociales, psicolégicas y econémicas, entre otras. La revision resumida no mostré evidencia suficiente para establecer una
recomendacion a favor o en contra del agregado de la ecografia al tamizaje habitual de cancer de mama con mamografia.
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