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INTRODUCCION

Aunque los canceres de intervalo son inevitables en un programa de cribado su nimero debe ser tan
pequeio como sea posible. Una alta proporcion de cadnceres de intervalo reducird la efectividad del cri-
bado y la reduccién potencial de la mortalidad serd menor. La monitorizacién de los canceres de inter-
valo es un componente clave para el control de calidad del programa de cribado del cancer de mama,
para evaluar el intervalo de cribado utilizado y para la evaluacion de la actividad radiografica. Asimismo,
la revisiéon de las mamografias con diagnéstico falso negativo proporciona una oportunidad para mejo-
rar las habilidades y competencia de los radiélogos y para aumentar la sensibilidad del programa.

OBJETIVOS

Analizar la metodologia utilizada en programas de deteccién precoz del cdncer de mama para la
recogida, clasificacion, revision y andlisis de los canceres de intervalo, para elaborar propuestas al res-
pecto para el Programa de Deteccién Precoz del Cadncer de Mama de la Comunidad Auténoma del
Pais Vasco (PDPCM de la CAPV).

Analizar la frecuencia y caracteristicas de los cdnceres de intervalo en el Programa de Deteccion Pre-
coz del Cancer de Mama de la Comunidad Auténoma del Pais Vasco.

Analizar los factores que pueden modificar la fiabilidad de la mamografia de cribado y la efectividad
y utilidad potencial de distintas intervenciones propuestas para la disminucién de las tasas de cance-
res intervalo en los Programas de Deteccién Precoz del Cdncer de Mama.

METODOS

Andlisis de situacion de los canceres de intervalo en la CAPV: se han localizado los canceres de inter-
valo aparecidos en la CAPV en mujeres cribadas por el PDPCM y se ha realizado un analisis descripti-
vo de los mismos. Se han comparado las caracteristicas de los canceres de intervalo con los de los
canceres diagnosticados por el PDPCM y con los casos de cancer detectados en el grupo de pobla-
cién diana en el aflo 1995, anterior a la implantacion del programa de cribado.

Se han estimado la sensibilidad de la prueba de cribado del PDPCM de la CAPV y las tasas de inciden-
cia de canceres de intervalo, utilizando la metodologia propuesta por las Guias Europeas de Garantia
de Calidad en Cribado mamogréfico.

Revision bibliogréfica.

Analisis econémico: NO Opinion de Expertos: NO
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RESULTADOS

A la vista de los datos de la CAPV se concluye que el porcentaje de canceres de intervalo en el PDPCM
estd en los niveles deseables propuestos por las Guias Europeas.

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

No se considera necesario modificar la metodologia vigente del PDPCM en la CAPV, ni respecto a la
duracion del intervalo de cribado entre dos mamografias, ni en lo referente a la introduccién de la lec-
tura doble, porque en nuestro contexto aportarian poco beneficio y supondrian un aumento de muje-
res sin cancer a las que se realizarian intervenciones innecesarias.

Se recomienda que:

o Se utilice para la clasificacion radiolégica de los canceres de intervalo la propuesta por la Guia Euro-
pea, clasificacién valida y que por ser usada en numerosos paises europeos favorece la comparabili-
dad entre distintos estudios.

® Que la metodologia de revision de las mamografias de los casos de canceres de intervalo se decida
con la participacién de los profesionales que hacen la lectura de las mamografias.

® | os Registros de Cancer hospitalarios y poblacional introduzcan campos o variables para recoger si
el cancer se ha diagnosticado dentro de un programa de cribado o si es un cancer de intervalo.

e Se informe a los profesionales sanitarios de que el uso de compuestos hormonales estrogénicos en
la menopausia y postmenopausia puede ocasionar un aumento de la densidad mamaria que conlle-
va una disminucién de la fiabilidad de la mamografia, disminuyendo su sensibilidad y especificidad;
circunstancia que deberian poner también en conocimiento de las propias mujeres.
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SARRERA

Nahiz eta baheketa-programa baten bitarteko-minbiziak ezinbestekoak izan, kopuru hori ahalik eta txi-
kiena izan behar da. Bitarteko-minbizi proportzio altuak gutxitu egingo du baheketaren eraginkortasuna
eta hilkortasunaren murrizketa potentziala ere txikiagoa izango da. Bitarteko-minbizien monitorizazioa
0so garrantzi handikoa da bai titietako minbiziaren baheketa programaren kalitatea kontrolatzeko, bai
erabilitako baheketa-bitartekoa ebaluatzeko eta bai jarduera erradiografikoa ebaluatzeko. Halaber, diag-
nostiko faltsu negatibodun mamografien berrikusketak aukera ematen du erradiologoen trebetasunak
eta konpetentziak hobetzeko eta programaren sentsibilitatea handitzeko.

HELBURUAK

Titietako minbizia goiz detektatzeko programan erabilitako metodologia aztertzea: bat, bitarteko-minbi-
ziak biltzeko, sailkatzeko, berrikusteko eta aztertzeko; bi, gaiari buruzko proposamenak egiteko Euskal
Autonomia Erkidegoko Titietako Minbizia Goiz Detektatzeko Programari dagokionez. (EAEko BMGDP).

Bitarteko-minbizien maiztasuna eta ezaugarriak aztertzea Euskal Autonomia Erkidegoko Titietako
Minbizia Goiz Detektatzeko Programakoak hain zuzen ere.

Ondoko bi hauek alda ditzaketen faktoreak aztertzea: Baheketa-mamografiaren fidagarritasuna bate-
tik, eta bestetik, Titietako Minbizia Goiz Detektatzeko Programetan bitarteko-minbizi tasak gutxitze-
ko proposatu diren interbentzio desberdinetako eraginkortasuna eta erabilgarritasun potentziala.

METODOAK

Bitarteko-minbizien egoeraren azterketa EAEri dagokionez: EAEN bitarteko-minbiziak detektatu dira
BMGDP horrek bahetutako emakumezkoetan eta minbizion azterketa deskriptiboa egin da. Bitarteko-
minbizien ezaugarriak konparatu dira BMGDPk diagnostikatutako minbizien ezaugarriekin eta
1995ean diana populazio-taldean detektatutako minbizi kasuekin, baheketa-programa sartu aurretik.

Kontuan hartu dira EAEko BMGDPren baheketa-frogaren sentsibilitatea eta bitarteko-minbizien intzi-
dentzia-tasak. Horretarako, Baheketa Mamografikoan Erabiltzen den Kalitate Bermerako Europako
Gidak proposatutako metodologia erabili da.

Berrikusketa bibliografikoa:

Analisi ekonomikoa: EZ Adituen iritzia: EZ
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EMAITZAK

EAEko datuek azaltzen dutenez, BMGPDko bitarteko-minbizien portzentaia Europako Gidek proposatu-
tako maila egokian dago.

ONDORIOAK ETA GOMENDIOAK:

Ez da beharrezkoa EAEn BMGPDren indarrean den metodologia aldatzea, ez bi mamografiaren bitarte-
ko-baheketaren iraupenari dagokionean, ezta irakurketa bikoitza sartzeari dagokionean ere. Izan ere,
onura gutxi emango lukete gure testuinguruan eta minbizirik gabeko emakumeen kopurua handitu
egingo litzateke; gainera, alferrikako interbentzioak egingo litzaieke.

Gomendioak:

e FEuropako Gidak proposatutakoa erabiltzea bitarteko-minbizien sailkapen erradiologikorako. Izan ere,
gida hori balioduna da eta azterketa ezberdinen arteko konparaketa laguntzen du Europako hainbat
herritan erabilia baita.

e Bitarteko-minbizien kasuen mamografiak berrikusteko metodologia, mamografien irakurketa egiten
duten profesionalen partaidetzaren arabera, erabaki dadila.

e Ospitale eta populazio Minbizi-Erregistroek eremuak edo aldagaiak sartzea jakiteko ea minbizia
baheketa-programaren barruan diagnostikatu den ala bitarteko-minbizia den.

e Profesional sanitarioei zera jakinaraztea menopausia eta menopausia ostean erabiltzen diren hormo-
na konposatu estrogenikoak erabiltzeak titi dentsitatearen gehikuntza sor dezakeela. Ondorioz,
mamografiaren fidagarritasuna gutxitzen da, sentsibilitatea eta espezifizitatea gutxitzen baititu; zir-
kunstantzia hau emakumeei eurei ere jakinarazi beharko zaie.
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Title:  INTERVAL CANCERS IN THE EARLY BREAST CANCER DETECTION PROGRAMME
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INTRODUCTION

Although interval cancers are inevitable in a screening programme, these must be kept to a minimum.
A high proportion of interval cancers will lower the effectiveness of screening and reduce the potential
decrease in mortality rates. The monitoring of interval cancers is a key component for controlling the
quality of the breast cancer-screening programme, in order to assess the screening interval used and to
evaluate radiographic activity. Likewise, the revision of mammographies with false negative diagnostics
provides an opportunity to improve the skills and expertise of radiologists and to increase the sensiti-
vity of the programme.

OBJECTIVES

Analyse the methodology used in early breast cancer detection programmes for the collection, clas-
sification, revision and analysis of interval cancers, in order to draw up proposals on this subject for
the Early Breast Cancer Detection Programme of the Basque Autonomous Community.

Analyse the frequency and characteristics of interval cancers in the Early Breast Cancer Detection Pro-
gramme of the Basque Autonomous Community.

Analyse the factors that could modify the reliability of the screening mammography and the effecti-
veness and potential utility of the different interventions proposed in order to reduce interval cancer
rates in Early Breast Cancer Detection Programmes.

METHODS

Analysis of the situation regarding interval cancers in the Basque Autonomous Community: interval
cancers have been found in the Basque Autonomous Community among women screened by the
Early Breast Cancer Detection Programme and a descriptive analysis has been made of these. The
characteristics of interval cancers have been compared with cancers diagnosed by the Early Breast
Cancer Detection Programme and with cases of cancer detected among the target population group
in 1995, before the screening programme was instated.

The sensitivity of the screening tests of the Early Breast Cancer Detection Programme of the Basque
Autonomous Community and the incidence rates of interval cancers have been estimated using the
methodology proposed in the European Quality Guarantee Guides in Mammographic Screening.

Review of the bibliography.

Economic analysis: NO Expert opinion: NO
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RESULTS

In view of the data from the Basque Autonomous Community, we have concluded that the percentage
of interval cancers in the Early Breast Cancer Detection Programme is within the desired levels propo-
sed in the European Guidelines.

CONCLUSIONS AND RECOMMENDATIONS:

It is not considered necessary to modify the current methodology of the Early Breast Cancer Detection
Programme in the Basque Autonomous Community, neither with regard to the duration of the scree-
ning interval between two mammographies, nor to the introduction of a double reading, since in our
context, these will provide little benefit and would mean an increase in the number of women without
cancer being subjected to unnecessary tests.

Recommendations::

e To use the classification proposed in the European Guideline for the valid classification of interval
cancers. This is a valid classification in a large number of European countries as it enables compari-
sons to be made between different studies.

e To make decisions regarding the mammography review methodology applicable to cases of interval
cancer with the participation of the professionals who read the mammographies.

e To introduce fields or variables in hospital and population Cancer Records in order to indicate whether
the cancer has been diagnosed within the screening programme or whether it is an interval cancer.

e To inform health service professionals that the use of oestrogen hormonal compounds during meno-
pause and post-menopause may cause an increase in breast density leading to a reduction in the
reliability of the mammograph, reducing its sensitivity and specificity; women themselves should be
informed about this circumstance.
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En la fase de cribado la funcién de un Programa
de Deteccion Precoz del Cancer de Mama
(PDPCM) es separar los casos con mamografia
normal de aquellos en los que es muy probable
que haya una lesion maligna o que requiera un
seguimiento especial para posibilitar un trata-
miento precoz, con el fin de mejorar la supervi-
vencia y calidad de vida de esas mujeres. El
diagnostico definitivo no se realiza con la lectu-
ra de la mamografia, sino que en los casos de
sospecha de lesion se deriva a una unidad diag-
noéstico-terapéutica de referencia, donde se rea-
lizan las pruebas necesarias para diagnosticar
correctamente si de verdad existe o no una
lesion maligna.

Al igual que casi todas las intervenciones diag-
nésticas el cribado no es una estrategia perfecta.
En un porcentaje muy alto de casos el resultado
de la lectura de la mamografia es acertado,
detecta un alto porcentaje de los casos en los
que hay una lesion cancerosa y clasifica correc-
tamente también un alto porcentaje de las
mujeres que no tienen una lesiéon cancerosa.
Hay un pequefio porcentaje en el que no lo
hace correctamente, bien por no detectar una
lesién maligna existente en ese momento, bien
por calificar como posible lesién maligna una
imagen que luego no se confirma con las prue-
bas de diagnéstico definitivo.

Las Guias Europeas de Control de Calidad del
Cribado por mamografia definen al cancer de
intervalo como aquel cancer primario de mama
que se diagnostica en una mujer que tuvo una
prueba de cribado, con o sin posterior evalua-
cién, con resultado negativo, y que se diagnos-
tica bien antes de la siguiente invitacion a la
prueba de cribado o antes de un periodo de
tiempo igual al intervalo de cribado en una
mujer que ha llegado al limite de edad superior
para el cribado.

Aunque los canceres de intervalo son inevita-
bles en un programa de cribado su ndmero
debe ser tan pequeio como sea posible. Una
alta proporcion de canceres de intervalo redu-
cird la efectividad del cribado y la reduccién
potencial de la mortalidad serd menor.

La incidencia de los canceres de intervalo esta
determinada por la historia natural de la enfer-
medad, la frecuencia de la prueba de cribado y
la sensibilidad de la prueba de cribado.

La busqueda y anélisis de los canceres de inter-
valo, aunque puede resultar complejay laboriosa,
es fundamental para la evaluacion de la efectivi-
dad de un programa de cribado, por lo que se
deben poner en marcha los mecanismos necesa-
rios para identificar todos los canceres de mama
que surjan en la poblacién cribada diana.

La monitorizacién de los canceres de intervalo es
un componente clave para el control de calidad
del programa de cribado del cancer de mama,
para evaluar el intervalo de cribado utilizado y
para la evaluacion de la actividad radiografica.

Asimismo, la revision de las mamografias con
diagnostico falso negativo proporciona una
oportunidad para mejorar las habilidades y
competencia de los radiélogos y para aumentar
la sensibilidad del programa.

El presente estudio tiene un caracter explora-
torio y pretende proporcionar a las personas
relacionadas con el PDPCM de la Comunidad
Auténoma del Pais Vasco elementos para pro-
tocolizar la recogida, clasificacién y analisis de
los canceres de intervalo en ese programa. Asi-
mismo, se plantearan criterios y reflexiones
para la evaluacién de la efectividad de distintas
estrategias para disminuir la tasa de canceres
de intervalo y estimar su potencial impacto en
nuestro medio.

INTRODUCCION



2. OBJETIVOS




Los objetivos de este estudio son los siguientes:

1.

Analizar la metodologia utilizada en programas de deteccion precoz del cancer de mama para la
recogida, clasificacion, revision y andlisis de los canceres de intervalo, para elaborar propuestas al
respecto para el Programa de Deteccién Precoz del Cancer de Mama de la Comunidad Auténoma
del Pais Vasco (PDPCM de la CAPV).

Analizar la frecuencia y caracteristicas de los canceres de intervalo en el Programa de Deteccion
Precoz del Cancer de Mama de la Comunidad Autdnoma del Pais Vasco.

Analizar los factores que pueden modificar la fiabilidad de la mamografia de cribado y la efectivi-
dady utilidad potencial de distintas intervenciones propuestas para la disminucion de las tasas de
canceres intervalo en los Programas de Deteccidn Precoz del Cancer de Mama.

23
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Dado que los objetivos de este estudio son varios, para cada uno de ellos se ha desarrollado una meto-
dologia diferente, que se explica en los apartados siguientes.

3.1. REVISION BIBLIOGRAFICA

Se ha realizado una busqueda bibliografica en Medline (PubMed), las bases de datos de la Biblioteca
Cochranne y en Trip Database, que se ha cerrado con fecha 18 de agosto de 2006, “interval breast can-
cers”. Los términos concretos de las busquedas y numeros de referencias localizadas en cada base de
datos se muestran a continuacion.

En Medline (PubMed): “interval breast cancer AND epidemiology”: 2.544 referencias, que al restringir a
“interval breast cancer AND epidemiology AND screening AND sensitivity” proporcionaba 153 referencias;
“oestrogen replacement therapy OR hormonal replacement therapy AND breast cancer screening sensiti-
vity AND interval cancer”: 9 referencias; “Computer-Assisted Mammography AND interval breast cancer™:
42 referencias; “Double reading AND breast cancer AND sensitivity”: 41 referencias; “Double reading AND
interval breast cancer”: 25 referencias. En articulos considerados muy relevantes se ha utilizado también la
opcién “Related Articles” que proporciona articulos de similar tematica.

En la Biblioteca Cochrane:“interval breast cancer”: 4 documentos; “Computer-Assisted Mammography”:
1 referencia. En Trip Database: “Computer-Assisted Mammography” 10 documentos.

Se han analizado los resumenes de los documentos localizados en las busquedas anteriores y consegui-
do aquellos que se consideraban relevantes para los objetivos de este estudio.

Se han consultado también varias guias sobre cribado mamogréfico y se ha contactado y solicitado a
las personas responsables de los distintos Programas de Deteccién Precoz del Cancer de Mama del
estado espanol los protocolos o documentos que hayan elaborado sobre este tema.

3.2. ANALISIS DE SITUACION DE LOS CANCERES DE INTERVALO EN LA CAPV

Se han localizado los canceres de intervalo aparecidos en la CAPV en mujeres cribadas en las dos prime-
ras rondas de cribado del PDPCM, Unicas rondas del programa que, por una parte, se han completado
en toda la CAPV en el momento de realizar este estudio y que, por otra, ha pasado el tiempo minimo de
dos afos necesario para que aparezcan los posibles canceres de intervalo.

Los canceres de intervalo han sido los identificados por el PDPCM, que utiliza sus propias bases de datos
de seguimiento de la poblacién diana del programa, que recoge y analiza todos los canceres de mama
diagnosticados por las unidades de mama de la red sanitaria publica y concertada en el Pais Vasco, y
que completa y cruza esos datos con los facilitados por el Registro de Cancer poblacional de la CAPV.

Por cada caso de cancer de intervalo el PDPCM recoge una ficha de datos que incluye entre otros datos
de identificacion, edad, antecedentes personales y familiares, historia ginecoldgica y obstétrica, fechas de
las mamografia de cribado y del diagnéstico, caracteristicas del tumor, tamafo, afectacion ganglionar,
metastasis, estadio y tratamiento recibido.

Los datos relevantes para este estudio se han recogido en una base de datos, cuyo analisis ha sido reali-
zado con el programa SPSS. Para la comparacion de variables cualitativas se ha aplicado el test estadis-
tico de la Chi-cuadrado.

Con los datos disponibles se ha realizado un andlisis descriptivo de los mismos y se han comparado con
los datos de canceres diagnosticados por el PDPCM y con los casos de cancer detectados en el grupo de

27

METODOLOGIA



CANCERES DE INTERVALO EN ELPROGRAMA DE DETECCION PRECOZ DEL CANCER DE MAMA

28

poblacién diana en el afilo 1995, anterior a la implantacién del programa de cribado. Estos ultimos datos
han sido facilitados por el Registro de Céancer Poblacional de la CAPV.

Con los datos disponibles se ha estimado la sensibilidad de la prueba de cribado del PDPCM de la CAPV 'y
las tasas de incidencia de canceres de intervalo, utilizando la metodologia propuesta por las Guias Europe-
as de Garantia de Calidad en Cribado Mamografico, metodologia que se explica en el capitulo siguiente.

3.3. ANALISIS DE LOS FACTORES QUE PUEDEN MODIFICAR LA FIABILIDAD DE LA MAMOGRAFIA DE
CRIBADO Y ANALISIS DE LA EFECTIVIDAD DE LAS DISTINTAS INTERVENCIONES PARA LA DISMI-
NUCION DE LAS TASAS DE CANCERES INTERVALO EN LOS PDPCM

Se presentan los datos mas relevantes de los estudios localizados en la busqueda bibliografica descrita
anteriormente que aportan informacién relevante acerca de los factores que pueden modificar la fiabilidad
de la mamografia de cribado, asi como los estudios que aportan informacién relevante para analizar la
efectividad de distintas propuestas para disminuir la tasa de canceres de intervalo en los PDPCM y se
discuten sus implicaciones y potencial utilidad en el contexto del PDPCM del Pais Vasco.
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En este capitulo se presentan diferentes reflexiones sobre la metodologia para identificar, recoger y ana-
lizar los cadnceres de intervalo en el contexto de un Programa de Deteccién Precoz del Cancer de Mama.

La existencia de una metodologia acordada internacionalmente favoreceria la comparacion entre dife-
rentes programa (Yankaskas 2004, ). Lamentablemente no es asi, aunque de hecho existen unas Guias
Europeas de Garantia de Calidad en Cribado Mamografico (Perry 2001), que incluyen dos capitulos,
denominados “Guia epidemioldgica de garantia de calidad en el cribado de cancer de mama” (Broeders
2001) y sobre “Guias radiolégicas” (Roselli del Turco 2001), que abordan distintos aspectos relacionados
con los canceres de intervalo, pero que también dejan otros aspectos sin abordar o sin resolver.

Dichos capitulos de las Guias Europeas, junto a la Guia Australiana (Kavanagh 1999) y el Protocolo de los
Programas de Deteccion Precoz del Cancer de Mama de Cataluia (PDPCM Tarragona-Terres de I'Ebre y
del IMAS (2003), que en adelante serd referido como “Guia Catalana’, son la base de la mayoria de la
informacion y propuestas que aqui se recogen.

4.1. DEFINICION DE CANCER DE INTERVALO

Las Guias Europeas definen el cadncer de intervalo como el cdncer de mama primario diagnosticado en
una mujer a la que se le ha realizado una prueba de cribado, con o sin valoracién adicional, cuyo resulta-
do de malignidad fue negativo, antes de la siguiente invitacion al cribado, o bien en un plazo igual al
intervalo de cribado, cuando la mujer ha alcanzado la edad maxima de cribado.

4.2, ANTE LA SOSPECHA CLINICA DE CANCER DE MAMA

Las Guias Europeas (Broeders 2001) recomiendan que se realicen mamografias, antes de la cirugia, en
todos los casos con sintomatologia de sospecha de cdncer de mama. De esa manera se posibilitara una
clasificacién mas adecuada de los canceres de intervalo, a la vez que sera de utilidad para evaluar la
extension de la lesion maligna o la presencia de enfermedad contralateral.

4.3. MOMENTO PARA INICIAR EL ESTUDIO DE LOS CANCERES DE INTERVALO

La Guia Catalana propugna que se haga cuando ya haya finalizado completamente la siguiente vuelta
a la que se esté estudiando, esto es, cuando se hayan citado a todas las mujeres para la siguiente mamo-
grafia de rutina, ya que hasta entonces hay la posibilidad de aparicién de canceres de intervalo.

En programas de cribado con intervalo de dos afios entre las mamografias de cribado se necesitara por
lo tanto que hayan pasado al menos dos anos desde el cierre de la vuelta.

4.4. FUENTES DE INFORMACION PARA LA DETECCION DE LOS CANCERES DE INTERVALO

Como senala la Guia Catalana, la deteccidon e identificacién de los canceres de intervalo ha de ser
exhaustiva.

Son posibles fuentes de datos para la identificacién de canceres de intervalo las siguientes:

* El registro del programa de cribado.

* El registro de cancer poblacional.

* Los registros de tumores hospitalarios.
® Las unidades de mama.

Los certificados de defuncion.
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Los registros de cancer poblacionales son claves en todo el proceso de deteccién de los canceres de
intervalo y deben desarrollar y garantizar mecanismos de cruce entre las distintas fuentes de informa-
cion. Asimismo, los propios programas de cribado pueden jugar un papel importante porque suelen
contactar directamente a las mujeres y tienen relaciones estables con las unidades de mama y de detecciéon
radioldgica de su érea.

4.5. CRITERIOS DE INCLUSION

Kavanagh (1999) revisa los criterios de inclusion de distintos programas de deteccion precoz del cancer
de mama en marcha en distintos paises del mundo y encuentra una importante variabilidad en lo refe-
rente a los criterios de inclusién de los canceres de intervalo, circunstancia que limita las posibilidades
de comparacion entre distintos programas.

Por ejemplo, muchos programas, pero no todos, no incluyen en los canceres de intervalo aquellos can-
ceres de intervalo sobre los que no hay confirmacion histolégica; hay programas que solo incluyen los
canceres de intervalo ocurridos en los primeros 12 meses tras la mamografia de cribado y en los que se
incluyen hasta 25 meses; hay programas que no incluyen los canceres in situ y quienes si lo hacen.

Tampoco hay unanimidad entre los programas respecto a si deben o no incluirse entre los canceres de
intervalo los canceres que se detectan en mujeres a las que se ha recomendado una nueva mamografia
en un plazo de tiempo inferior al intervalo del programa de cribado. Algin programa incluye entre los
canceres de intervalo los canceres que aparecen en mujeres que, pese a haber sido citadas, no han acu-
dido para la mamografia de cribado, mientras que otros no los incluyen.

Ante semejante diversidad, las comparaciones entre tasas de canceres de intervalo de distintos progra-
mas deben ser realizadas con cautela.

Faux (1997) demostré cémo el uso de distintas definiciones de cadncer de intervalo y el cambio de los cri-
terios de inclusion y exclusion conllevaba cambios en las tasas calculadas de cénceres de intervalo de
programas britanicos, con variaciones hasta de un 30%.

Respecto a los tipos histoldgicos a incluir, la Guia Europea recomienda registrar los canceres de intervalo
invasivos y también los in situ (CDIS).

4.6. VARIABLES A RECOGER

La Guia Catalana propone que para cada caso de cancer de intervalo, ademas de los datos de identifica-
cién de la mujer, se recojan los siguientes datos:

* Fecha de nacimiento (dd/mm/aaaa).

* Fecha de la ultima mamografia de cribado(dd/mm/aaaa).

* Resultado de la mamografia de cribado.

* Exploraciones complementarias efectuadas en el cribado anterior.

* Fecha de la mamografia (o en su defecto la fecha de diagnéstico del cancer) (dd/mm/aaaa).

* Via de la deteccidn: 1. deteccion precoz (fuera del programa); 2. hallazgo incidental en vida; 3. presen-
tacion clinica con sintomas; 4. hallazgo incidental en autopsia; 5. otras; 6. desconocido.

* Método de diagndstico mas fiable: 1. solamente clinico; 2. investigacion clinica (radiolégica o imagen);
3. cirugia exploratoria; 4. citologia; 5. histologia de las metastasis; 6. histologia del tumor primario; 7.
autopsia con histologia concurrente o previa; 8. desconocido.



* Caracteristicas del tumor.

* Tipo histoldgico (segun clasificacién ICD-O-32 ed.).

* Comportamiento tumoral (in situ o invasivo) (segun clasificacién ICD-O-32 ed.).
* Grado de diferenciacién.

* Tamano (en milimetros).

¢ Afectacion ganglionar (Si/ No).

* Estadiaje (TNM / pTNM) (TNM - 62 ed.).

4.7. CLASIFICACION RADIOLOGICA DE LOS CANCERES DE INTERVALO
4.7.1. Categorias de la clasificaciéon

El capitulo “Guia radiolégica” de la Guia Europea (Roselli del Turco 2001), propone que tras la revisién de
las mamografias de cribado y las mamografias realizadas en el diagnéstico del cancer, los canceres de
intervalo sean clasificados en una de las siguientes cinco categorias: intervalo verdadero, signos mini-
mos, falso negativo, inclasificable y oculto.

En la tabla 1 se muestra las caracteristicas de los resultados de la lectura de las mamografias de cribado
y del momento del diagnéstico clinico a tener en cuenta para la clasificacién del cancer de intervalo.

Tabla 1. Clasificacion de los canceres de intervalo de la Guia Europea*

CoEeaiES Solsifieregs Mamografia Mamografia
9 . de cribado de diagnéstico
Intervalo verdadero Negativo Positivo
Signos minimos Signos minimos Signos minimos
0 positivos
; Error interpretacion Positivo Positivo
Falso negativo £ Pre] Negativo
rror técnico - PO o
(por motivos técnicos) Positivo
Inclasificable Cualquiera No disponible
Oculto Negativo Negativo

* Basado en las Guia de Garantia de la Calidad de Radiélogos del Reino Unido (UK Quality Assurance Guidelines for Radiologists),
NHSBSP mayo de 1997, pdgina 50.

La Guia Europea considera que el grupo de canceres de intervalo con signos minimos presentes es muy
importante y sugieren que es posible dividir este grupo en signos significativos y no especificos.

La Guia Catalana propone una clasificacién muy similar a la Guia Europea, clasificacion que se presenta
en latabla 2.
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Tabla 2. Clasificacion de los canceres de intervalo segun la Guia Catalana

: Mamografia Mamografia al
Categoria de cribado diagnéstico

Oculto - -

Verdadero de intervalo - -

Signos minimos +/- +

Falso negativo
- Mamografia (-) + +
- Mamografia (+) y exploraciones adicionales (-)

No evaluable * *

*al menos una de las mamografias no estd disponible.

La Guia Catalana define esas categorias de la siguiente manera:

a) Cdncer oculto: es aquél cancer invisible a la mamografia, tanto en la mamografia de cribado como
en la del momento del diagndstico.

b) Cdncer de intervalo verdadero: es aquél que siendo visible en la mamografia en momento de
diagndstico no lo era en la mamografia de cribado.

¢) Cdncer con mamografia con signos minimos: es aquél que, siendo visible en la mamografia en
momento del diagndstico, solamente presentaba signos minimos en la mamografia de cribado.
Esos signos minimos se pueden subdividir en signos especificos e inespecificos en funcién de la
imagen de la mamografia de cribado. Definen como especificos los signos morfolégicos que
corresponden a una anormalidad real pero insuficiente para ser diagnosticada como cancer (por
ejemplo, un nédulo de medida inferior a 8 mm con ambos bordes levemente espiculados o lobu-
lados) y como signos minimos inespecificos los que no presentan ninguna caracteristica sospe-
chosa de malignidad (por ejemplo, un néddulo de medida inferior a 8 mm con ambos bordes bien
delimitados).

d) Cdncer falso negativo (error de cribado): es aquél que ya era visible en el momento de la mamo-
grafia de cribado. Se pueden presentar dos situaciones: el resultado de la mamografia puede ser
negativo o positivo, pero el de las exploraciones adicionales es negativo.

e) Noevaluable: es aquél en el que no se dispone de la mamografia de cribado o de la de diagnésti-
coy, por lo tanto, no se puede clasificar en ninguna de las categorias anteriores.

Segun la Guia Europea los casos falsos negativos no deben exceder el 20% del nimero total de canceres
de intervalo. La revisién radioldgica de los falsos negativos y los signos minimos repercute directamente
en el rendimiento y puede dar lugar a unos resultados de cribado mejores. Asimismo considera que es
importante revisar los cdnceres que aparecen en participantes que no han vuelto, aunque no se clasifi-
can como cénceres de intervalo. Los cdnceres avanzados y con ganglios positivos detectados mediante
cribado en exploraciones subsiguientes se deben revisar de manera similar con fines formativos.



4.7.2. Proceso de revision de las mamografias y de clasificacién de los casos

El capitulo “Guia radiolégica” de la Guia Europea (Roselli del Turco 2001) sefala que los radiélogos
deben garantizar que exista un mecanismo adecuado para la revision y auditoria de todos los canceres
de intervalo. Esta revisién debe ser un componente fundamental de la auditoria radiolégica rutinaria 'y
juega un papel importante en la formaciéon médica permanente de los radidlogos participantes en el
programa.

La propuesta de la mencionada Guia Europea es que los radiélogos de cribado pertenecientes a una
region creen un panel de revisién compuesto por un minimo de tres radiélogos de cribado, incluyendo
un radiélogo de la unidad que serd sometido a revisién y otro externo. El panel de revisidn tendria la
responsabilidad de subclasificar los canceres de intervalo, ya que no forma parte de la informacién
enviada sistematicamente para la evaluacién de cribado.

La Guia Europea propone asimismo una metodologia del proceso de revisiéon de las mamografias, que
se concretaria en las dos etapas que se detallan a continuacion:

1. Las peliculas de cribado se deben revisar antes de ver las mamografias de presentacion obteni-
das en el momento del diagndstico (revision ciega). Esto sirve para clasificarlas provisionalmen-
te bajo una de las siguientes categorias:

* Intervalo verdadero: la mamografia de cribado es normal, no hay motivo para una valoracion.

* Signos minimos: existe una posible anormalidad leve en la pelicula de cribado. Esto no se debe
considerar como una obligatoriedad de realizar una valoracion. Se debe ofrecer una descrip-
cién breve de la lesion y su posicion.

* Falso negativo: una anormalidad claramente visible que exige una valoracién. Se debe ofrecer
una descripcién y la posicién.

2. Tras la clasificacion preliminar, la mamografia de cribado se revisa nuevamente junto con la
mamografia de diagndstico. Ahora se debe realizar otra clasificacion nueva y definitiva, que
puede diferir de la clasificacién preliminar. Por ejemplo, quiza sea posible identificar retroactiva-
mente signos minimos no identificados en la revision ciega. También es importante confirmar
que los signos minimos identificados en la revision ciega guarden una correlacion exacta con el
lugar del cancer de intervalo o, de lo contrario, el caso, en lugar de signos minimos, se convierte
en intervalo verdadero. Si hubiera desacuerdo en la clasificacidon por parte del panel de revision,
la opinién de la mayoria sera la que decida.

Si la mamografia no se practicd en el momento del diagnéstico, resulta imposible clasificar el
cancer de intervalo correctamente y el caso se incluye en la categoria de “inclasificable”.

Continua la Guia Europea afirmando que en los canceres de intervalo verdaderos es importante com-
probar la técnica de posicion y la calidad técnica de la mamografia de cribado original, con el fin de
identificar si unas imagenes deficientes podrian haber contribuido a la no identificacién del cancer.

Por su parte la Guia Catalana propone que los casos de canceres de intervalo sean estudiados por uno
o dos radidlogos, preferentemente externos al programa o de una unidad diferente y que sean de reco-
nocida experiencia. Recomienda que se espere a tener todas las mamografias correspondientes a los
casos de una vuelta completa en cada una de las unidades radiolégicas, para poder hacer la revisién en
bloque y asegurar una uniformidad de criterios de lectura radiolégica.

Plantea la Guia Catalana que para la revisién se utilicen las mamografias originales, no copias, tanto para
las mamografias de cribado como para las del momento del diagnéstico.
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Recomiendan que la revision se haga a ciegas, sin que los radidlogos sepan si las mamografias corres-
ponden a casos de cancer o no. Para ello se usardan también mamografias sin caso de cancer para
enmascarar los positivos. La proporcion sera de dos mamografias de cribado de casos sin cancer de
intervalo por una mamografia correspondiente a un caso de cancer de intervalo. Asi pues, de cada tres
mamografias una corresponderia a un caso de cancer de intervalo.

La Guia Catalana recomienda que en primer lugar se lean todas las mamografias de cribado y que los
revisores las clasifiquen en una de las siguientes categorias:

* Negativas: mamografias con resultado de normalidad o imagen claramente benigna, que lleva
directamente a recomendar la siguiente mamografia de cribado a los dos afos (categorias
BI-RADS 1y 2).

* No concluyentes: incluye las mamografias con valoracién incompleta por causa de una imagen
que necesita ser evaluada mediante exploraciones adicionales (BI-RADS 0) y las mamografias
con imagen probablemente benigna que obliga a hacer control adelantado a los 6-12 meses
y/o exploraciones adicionales (BI-RADS 3).

* Positivos: mamografias que el protocolo clasifica como probablemente malignas y que obligan
a realizar exploraciones adicionales para poder llegar a un diagndstico definitivo de la imagen
anormal (BI-RADS 4y 5).

La Guia Catalana propone que tras esa primera lectura, se analicen las mamografias del diagnéstico de
cancer junto con las del cribado, para asegurar que la alteracién correspondiente al tumor detectado en
la mamografia del diagnoéstico es la que se observa en la de cribado, si es el caso.

Finalmente, seguin la Guia Catalana, cada cancer de intervalo se debera clasificar segun los resultados
obtenidos, siguiendo las combinaciones de la tabla 2. En los casos en los que no se disponga de la
mamodgrafia de cribado o de la mamografia de diagndstico se han de clasificar como “no evaluable”.

4.7.3. Discusion sobre la metodologia de revisidon radiografica de los casos de cancer de
intervalo

De entrada debemos sefalar que existe una cierta indefinicién o confusién en la literatura cientifica sobre
este tema a la hora de aclarar cuales son los objetivos de la revision de las mamografias de cribado.

Existe también una falta de definicién a la hora de establecer cual es la prueba de referencia frente a la
que contrastar la evaluacién de la mamografia de cribado. La propuesta de la Guia Europea es que el
panel de radidlogos revisores, de al menos tres miembros, sea el que decida por unanimidad, o en su
caso de no ser asi por mayoria entre ellos, la clasificacién de los canceres de intervalo. Es ampliamente
conocido que existe variabilidad inter-observadores, e incluso intra-observador, a la hora de valorar las
pruebas de diagndstico por imagen, por lo que en rigor es dificil asegurar que las clasificaciones resul-
tantes de distintos equipos revisores sean totalmente comparables.

Los objetivos de la revisién de las mamografias de cribado pueden ser dobles, por una parte, para la
evaluacién del rendimiento del programa de cribado y, por otra parte, tener un objetivo educativo y de
formacion del personal, de los radidlogos del programa. La metddica de la revision no tiene por qué ser
igual para ambos objetivos.

Para evaluar el PDPCM como conjunto, nuestro objetivo es saber con el mayor grado de fiabilidad posi-
ble en qué categoria de las cinco sefaladas anteriormente se encuentra cada caso de cancer de interva-
lo identificado. Esa informacion es clave para poder determinar cudl es la potencial ganancia que se
puede lograr si se consiguiera mejorar la deteccién precoz de esos cdnceres de mama, que no se han



diagnosticado en el cribado pese a ser posible su diagndstico. Este es el caso de los cadnceres de interva-
lo “falsos negativos’, donde la lesion estaba visible en la mamografia de cribado.

Es importante también saber qué porcentaje de los canceres de intervalo eran “verdaderos canceres de
intervalo”y cuales son los denominados “ocultos’, situaciones ambas donde no habia en la mamografia
de cribado ninguna imagen catalogable como de sospecha de céncer. En esos casos, posibles interven-
ciones como la revisién de placas negativas por otro profesional o por sistemas de diagnéstico asistido
por ordenador no aportarian ningun beneficio y conllevarian efectos negativos debidos a las pruebas
extras que se ocasionarian y aumentarian las molestias y angustias en mujeres sin cancer.

Por otra parte, es importante saber el porcentaje de casos “no evaluables” o “inclasificables’, ya que si fuera
alto conllevaria una importante pérdida de informacién y disminuiria la fiabilidad general de la evaluacion.

A nuestro entender el objetivo fundamental de la clasificacion radiografica debe ser conseguir detectar
con la mayor precision posible los canceres de intervalo de la categoria “falsos negativos’, esto es, los
canceres que no fueron detectados en el proceso de cribado, pero que eran detectables en las radiogra-
fias de cribado y, que de haber sido detectados correctamente, hubieran conllevado una deteccion y un
tratamiento precoces.

La evaluacion ciega

Si nuestro objetivo fuera la formacion y la mejora continuada de los radidlogos implicados en los
PDPCM, de entrada nos parecen sensatas e incluso complementarias tanto la estrategia de revision
ciega como la revisién no ciega de los casos de cancer de intervalo.

Pero de cara al objetivo de evaluar el rendimiento global del programa de cribado, y para maximizar la
deteccién correcta de los falsos negativos, la evaluacion ciega no ofrece ventajas sustanciales y si plan-
tea inconvenientes y mayor uso de recursos, aspectos que analizamos a continuacion.

La realizacién de una primera evaluacion ciega, con la inclusién por ejemplo de dos mamografias de
mujeres sin cancer por cada una con cancer de intervalo, de entrada triplica la carga de trabajo de los
revisores, frente a la opcion de revision no ciega, esto es, de que sepan desde el principio que estan ante
casos de canceres de intervalo.

Ademads, no queda claro el interés o el sentido de que el radiélogo revise primero las mamografias de
cribado y clasifique los canceres de intervalo sin conocer los datos de la mamografia de diagndstico,
para que luego, si conociendo esos y otros datos clinicos, haga la clasificacion definitiva.

Hay varios estudios publicados que analizan la evaluacion ciega y no ciega para la clasificacion radiolo-
gica de los canceres de intervalo.

Duncan (1995) comparaba los resultados de utilizar tres métodos de clasificacion radiolégica de los cance-
res de intervalo en un ejercicio simulado de revisién, con seis radidlogos, que revisaron 50 mamografias de
tres maneras: lectura independiente de los canceres de intervalo mezclados con otras mamografias
de cribado (ratio 1:3); lectura independiente no ciega de las mamografias de canceres de cribado; y lec-
tura conjunta y clasificaciéon por consenso, de las mamografias de cribado usando las mamografias de
diagnostico. Los casos clasificados como falsos negativos aumentaban un 10% en la opcién dos de lectu-
ra a sabiendas comparando con la lectura entre mamografias normales. En la lectura del grupo el por-
centaje variaba entre un 4% y un 56%, dependiendo si se clasificaba ya que uno o varios de los radiélogos
coincidian en el diagnéstico. Recomiendan la revision ciega, intercalando mamografias normales, por
consenso, en un grupo de al menos tres radidlogos.

Moberg (1999) analiza dos métodos de revisién radiolégica de los canceres de intervalo, en ninguno de
los cuales se facilitaba a los radidlogos revisores las mamografias de diagnéstico. Una opcién consistia
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en presentar solo mamografias de cribado de canceres de intervalo y asi decirselo a los investigadores,
mientras que la otra consistia en introducir un caso de cancer de intervalo asignado aleatoriamente entre
una mayoria de mamografias normales y algunas con enfermedad benigna, con un ratio de un caso de
cancer de intervalo por ocho no. Esta Ultima es una opcién que simula una situacién mas parecida a la cli-
nica normal, aunque debe tenerse en cuenta que los revisores sabian que estaban participando en un
estudio, que los ratios se alejan de la clinica normal y que no incluyeron canceres correctamente diagnos-
ticados en el cribado. El estudio no intentaba clasificar radiolégicamente los canceres de intervalos en las
cinco categorias recomendadas por la Guia Europea, sino detectar los falsos negativos. Si el revisor sefia-
laba que una mamografia correspondia a un caso de cancer de intervalo y si la localizacion de la lesién
era idéntica a la de la lesion diagnosticada como cancer de intervalo, entonces el caso era clasificado
como correctamente seleccionado y si n6 (localizacion erronea o mama contralateral) se clasificaba como
incorrectamente seleccionado.

Moberg (1999) encuentra que la proporcion de casos clasificados como “perdidos’, que corresponderi-
an a los falsos negativos, variaba entre el 34 y el 7 %, dependiendo de si se consideraba necesario solo
que un radidlogo de los tres lo catalogara o que lo fueran los tres a la vez, y de si el método de revisién
usado fuera ciego o no. Al hacer evaluacion no ciega encontraban un 88% de cdnceres mas que los
detectados en la evaluacion ciega.

Amos (2000) realizé un estudio comparando revision ciega y no ciega, donde los radiélogos sabian que
participaban en un ejercicio de evaluacion de canceres de intervalo. En la evaluacion ciega, donde parti-
ciparon cinco radidlogos, mezclaban aleatoriamente 129 casos de canceres de intervalo, 99 casos de can-
cer detectados en el cribado y 99 casos sin cancer. La prueba de referencia, para evaluar la revision ciega,
era la revision por tres radidlogos, distintos de los anteriores, que revisaban las mamografias de diagnds-
tico de cada caso de cancer de intervalo sefialado por al menos un radiélogo como falso negativo. La
evaluacién no ciega la realizaron los mismos cinco radidlogos que participaron en la revision ciega, con
informacion de la mamografia de diagnéstico y clinica sobre el tumor. En su estudio encuentran que la
evaluacion ciega detectaba el 97% de los falsos negativos detectados en la evaluacién no ciega.

Amos (2000) mantiene que es importante mantener la metodologia por etapas, ciega primero y des-
pués no ciega, y considera que el resultado de la evaluacién ciega indicaria el potencial porcentaje de
canceres de intervalo que podrian ser detectados en el cribado y que la evaluacién no ciega seria vali-
da para la clasificacion de los canceres de intervalo.

Britton (2000) considera que es deseable tener en cuenta la aceptabilidad por parte de los radiélogos
del método de revision de los canceres de intervalo y analiza tres métodos diferentes. En ese estudio la
lectura era no ciega. Para casos leidos por cinco radiélogos, si para clasificar como falso negativo fuera
necesario el consenso de tres de ellos, clasificaron como falsos negativos un 14 % de los casos. Si el cri-
terio usado fuera que era suficiente que un solo radiélogo lo clasificara como falso negativo, el porcen-
taje de falsos negativos subia al 38%. Si solo se aceptaran como falsos negativos aquellos casos en los
que coincidian los cinco radiélogos, el porcentaje seria del 6%.

Morrone (2000) compara clasificacion ciega por radidlogos externos al programa de cribado, que reali-
zaban, siguiendo las recomendaciones de las guias britanicas, lectura “ciega”y luego informada, y
encuentra que la revision informada conllevaba un mayor porcentaje de casos clasificados como “signos
minimos’, por lo que considera que o no debe usarse o que los “signos minimos” se debieran considerar
como negativos. La sensibilidad para detectar casos perdidos en el cribado, falsos negativos, variaba
mucho entre los dos revisores, 7,3 y 14,6% respectivamente.

Rijke (2000) comparaba la evaluacién ciega por dos unidades, con mamografias de canceres de interva-
lo intercaladas en la practica clinica normal, con la lectura no ciega por un radiélogo de cada unidad



que evalud la mamografia de cribado, a sabiendas de localizacién y varias caracteristicas clinicas del
tumor, pero sin saber el resultado de la evaluacién ciega. En la evaluacidn ciega, el 15% de los canceres
de intervalo fueron detectados por los dos radiélogos y 21% por uno solo. En la lectura no ciega, el
25 % fueron clasificados como error de cribado y el 24% como “signos minimos".

Rijke (2000) evalué también los cambios de las tasas de rellamada y de falsos positivos, comparando
entre antes y después del estudio, y encontré que habian aumentado significativamente, mientras que
las tasas de verdaderos positivos permanecieron estables. Los autores sefialan que algun otro factor,
como que en la época del estudio los centros recibieron visitas de personal de un programa centraliza-
do de control de calidad del cribado, podia haber afectado esa evaluacion.

Gower-Thomas (2002) comparaba la revisién ciega e individual por ocho radiélogos, con un ratio de cuatro
mamografias de mujeres sin cdncer por una con cancer, en mamografias a las que quitaban datos que
pudieran facilitar la identificacion de la persona, radidlogo o centro que las realizo, por radidlogos que usa-
ban la clasificacién britanica, que es la que recoge la Guia Europea, y comparaba su resultado, si indicaba o
no una lesién anormal susceptible de ser un carcinoma y localizacién geogréfica de la lesion, frente a la
clasificacion de un radidlogo, que actuaba como prueba de referencia o gold standard, y que analizaba la
mamografia de diagndstico del cancer de intervalo. Encuentran importantes diferencias de clasificacién
segun el numero de radiélogos que se exigiera para considerar como valida la clasificaciéon de un céncer
de intervalo en cada categoria radioldgica. Consideran ademas que la revision de los canceres de interva-
lo no puede replicar la situacion clinica normal y que los radiélogos revisores saben que hay un ratio de
canceres reales y tienden a clasificar una mayor proporcion de mamografias como falsos negativos. En
estas circunstancias no les parece que sean comparables programas que hayan sido evaluadas por ese
tipo de métodos. Concluyen que la revision por medio de paneles como el analizado no es ni efectiva ni
eficiente ni para fines educativos ni de clasificacion de los canceres de intervalo.

;Revisores externos o los mismos profesionales?

En las guias Europeas y Catalana se recomienda que el panel de revisores sea externo o con participa-
cién minoritaria de algun profesional de la unidad donde se realizé la mamografia de cribado. Parece
que detras de esa propuesta esta la hipotesis de que los profesionales que leyeron la ultima mamogra-
fia de cribado pudieran estar sesgados a la hora de clasificar radiolégicamente el cancer de intervalo.

Parece claro que la existencia de un equipo especial que evalie las mamografias de todos los canceres
consigue una mayor uniformidad de criterios, pero no esta claro que preferentemente hayan de ser
externos al programa o la unidad donde ha aparecido un caso de cancer de intervalo.

Moberg (1999), en el estudio comentado anteriormente, no encontraba diferencias de resultados al
comparar revisores internos y externos a la hora de detectar casos perdidos falsos negativos.

4.8. CLASIFICACION DE LOS CANCERES DE INTERVALO POR TIEMPO DESDE EL CRIBADO

En un programa de cribado con un intervalo de cribado de 24 meses, lo habitual es agrupar a los canceres
de intervalo producidos en los primeros 12 meses de intervalo posteriores a una exploracién de cribado
negativa, aquellos producidos en los segundos 12 meses y los producidos después de 24 meses.

La Guia Europea sugiere el modelo de la tabla 3 para clasificar los canceres de intervalo combinando las
variables de tipo de cancer de intervalo, diferenciados segun la revisién radioldgica, y por el tiempo
transcurrido desde la exploracién de cribado, separandolos segun exploraciones iniciales y subsiguientes.
Si es preciso, esa tabla puede duplicarse para analizar los cdnceres de intervalo por tipo en periodos de
tiempo definidos a continuacién de la primera y segunda ronda.

39

ANALISIS DE

PROPUESTAS...



40
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Tabla 3. Clasificacion de los canceres de intervalo por tipo en periodos de tiempo definidos
a continuacion de las exploraciones de cribado inicial y subsiguientes

Ti sncer de interval Meses transcurridos desde exploracion de cribado
ipo de cancer de intervalo 0-11 12-23 24+

Cribado inicial

« Intervalo verdadero

+ Radiolégicamente oculto
+ Signos minimos

« Falso negativo

- Inclasificable

TOTAL (n)

Meses transcurridos desde exploracion de cribado

Tipo de cancer de intervalo 0-11 1223 24+

Cribado subsiguiente

- Intervalo verdadero

- Radiolégicamente oculto
+ Signos minimos

- Falso negativo

- Inclasificable

TOTAL (n)

La Guia Europea plantea que el tipo de cancer de intervalo puede estar también relacionado con la
edad, por lo que plantea una tabla especifica, el modelo de la tabla 4, diferenciando cuatro grupos de
edad de las mujeres. Dicha tabla puede duplicarse para exploraciones de cribado iniciales y subsiguien-
tes, o para la primera y segunda ronda de cribado.

Tabla 4. Canceres de intervalo por grupos de edad y clasificados en periodos de
tiempo definidos después del cribado

< 2 ; Edad en el momento del diagnéstico (afios)
Tipo de cancer de intervalo 50-54 55.50 60-64 65+

0-11 meses

« Intervalo verdadero

- Radiolégicamente oculto
+ Signos minimos

- Falso negativo

« Inclasificable

TOTAL (n)

12-23 meses

« Intervalo verdadero

+ Radiolégicamente oculto
« Signos minimos

- Falso negativo

« Inclasificable

TOTAL (n)




+ 2 ; Edad en el momento del diagnéstico (afios)
Tipo de cancer de intervalo 50-54 55.50 60-64 65+

24+ meses

« Intervalo verdadero

+ Radiolégicamente oculto
+ Signos minimos

- Falso negativo

« Inclasificable

TOTAL (n)

TOTAL (n)

4.9. CLASIFICACION DEL CANCER EN LA POBLACION DIANA

La comparacion de las caracteristicas de los distintos tipos de canceres (de intervalo, detectados por el
cribado y diagnosticados fuera del programa de cribado) es de gran utilidad.

La Guia Europea sefiala que la combinacién de datos sobre incidencia del cancer, cualquiera que sea su
fuente, con informacion particular de cada historial de cribado, incluyendo fecha de invitacion, respuesta a
la invitacién, participacién en el cribado y resultados del mismo con o sin valoracién adicional, permite
clasificar los canceres que se producen en la poblacién diana en las siguientes categorias:

¢ Cancer detectado mediante cribado.
e Cancer de intervalo.
® Cancer en una mujer invitada al cribado pero no participante.

® Cancer en mujer no invitada al programa.

Esta ultima categoria se refiere a mujeres que pese a ser del grupo de edad diana del programa, por la
razon que fuese no han sido localizadas (no constan en los censos, por errores administrativos, etc.), y
por ello, no han sido invitadas a participar en el programa.

La Guia Europea propone documentar el nimero de canceres de mama en la poblacién correspondiente a
la primera y segunda ronda de cribado, y a las exploraciones de cribado subsiguientes, con tablas como
la siguiente. Recomienda también recoger datos de las rondas de cribado adicionales y subsiguientes,
de la misma forma que para la segunda ronda.

Tabla 5. Canceres de mama en la poblacion diana por ronda de cribado y
por cribado inicial y subsiguiente

Primera Ronda(s)
ronda subsiguiente(s) Segunda (s)

Periodo de cribado (fechas) (mes/afio-mes/afno)
Periodo de seguimiento (fechas) (mes/afio-mes/afo)

Inicial (n) Inicial (n) Subsiguiente (n)

Céncer detectado por cribado
Céncer de intervalo

Céncer no participantes
Céncer no invitadas
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Segun la Guia Europea para realizar esa clasificacién de los canceres en la poblacién diana es muy
importante la fecha de diagnéstico, pues la categoria en la que se clasifique puede depender de qué
fecha de diagnéstico se utilice.

Recomiendan que se registre la “fecha utilizada’, para garantizar la calidad en la identificacién y clasifi-
cacioén de los canceres.

Desarrollan una estructura de recogida de datos de la fecha de diagnéstico, que recogemos en la tabla 6.

Tabla 6. Fecha de diagnéstico de los canceres de mama en la poblacién diana

Cancer detectado Cancer de Cancer en Cancer en

Fuente de la fecha de diagnéstico A = 2= LA
en cribado intervalo no participante  noinvitada

Fecha de la exploracion clinica

Fecha del cribado

Fecha de la mamografia de diagnéstico
Fecha de la citologia

Fecha de la intervencién quirdrgica
Fecha de la patologia

Fecha de defuncion

Otras, especificar

La tabla 7 recoge la propuesta de la Guia Europea de presentaciéon cruzada de datos de tamafo y esta-
dio del tumor y de la categoria seguin donde se haya detectado el cancer.

Tabla 7. Relacién entre los canceres de mama en la poblacién diana y el tamaiio y
el estadio del tumor en el momento de diagnéstico

Tamano del Cancer detectado Cancer de Cancer en Cancer en
tumor primario en cribado intervalo no participante  no invitada

pTis
pTla
pT1b
pTic
pT2
pT3
pT4
pTx
Total

Estadio en el momento Cancer detectado Cancer de Cancer en Cancer en
del diagnéstico en cribado intervalo no participante  no invitada

0
|
Il
Il}
\Y
Desconocido
TOTAL




4.10. ESTIMACION DE LA SENSIBILIDAD DEL PROGRAMA DE CRIBADO

La Guia Europea define la sensibilidad de la prueba de cribado como la capacidad de identificar un caso
durante su fase detectable. Dado que el impacto del cribado no sélo depende de la sensibilidad de la
prueba de cribado, sino también de la duraciéon del intervalo de cribado, aconseja calcular una expre-
sion mas general, como la que figura a continuacion:

casos detectados mediante cribado
Sensibilidad =

casos detectados mediante cribado +
todos los casos de cancer de intervalo

Esta proporcidn incluye casos de cancer de intervalo cuya fase detectable preclinica no comenzé en el
momento de la prueba de cribado y, por lo tanto, refleja la sensibilidad de la prueba de cribado, el ciclo
completo del cribado y la duracién del intervalo de cribado.

Esta medicidn, facil de calcular, resulta util a la hora de valorar el impacto global de un programa de cri-
bado destinado a detectar canceres en la poblacién cribada y no exige una clasificacion radiolégica de
los canceres de intervalo.

Sinos atenemos a la definicion que dan de canceres de intervalo, se incluirian en el numerador los can-
ceres de intervalo detectados en los veinticuatro meses tras el cribado.

Habria que decidir si incluir también los producidos con posterioridad a ese plazo.

Una opcidn es presentar los calculos para las distintas hipétesis; una incluyendo solo los detectados
hasta los 24 meses y otra incluyendo todos. También se podria presentar un célculo separado también
incluyendo solo los detectados en los primeros 12 meses.

Podria también plantearse no solo la estimacion de una cifra concreta sino ademas del intervalo de confianza.

La Guia Europea recomienda tener en cuenta las categorias de tamafo o estadio, pues las ventajas del
programa de cribado disminuyen si los cdnceres de intervalo tienden a ser avanzados. La supervivencia
de carcinoma ductal in situ y de los canceres invasivos de hasta 10 mm de tamafo ha demostrado ser
muy buena, con independencia del grado y (en los canceres invasivos) del estado de los ganglios. Por
consiguiente, es probable que los cadnceres de intervalo diagnosticados en estos estadios, a diferencia
de los detectados en el cribado, tengan sélo una ligera repercusién en la mortalidad por cancer de
mama. La proporcién de casos con tamaino patolégico desconocido (pTx) también debe tenerse en
cuenta. Aunque no se incluyan estos casos en los célculos especificos de cada estadio, es obvio que los
resultados pierden validez si los casos con pTx son numerosos.

El célculo de la sensibilidad del programa de cribado, como se define mas arriba, excluye los casos poten-
cialmente detectables diagnosticados después del intervalo de cribado o en la exploracién de cribado
subsiguiente. Puesto que la probabilidad de diagnosticar un caso durante el intervalo de cribado varia
segun el retraso del diagndstico local y de la ocurrencia de cribado esponténeo, la Guia Europea recomien-
da tener cuidado a la hora de establecer comparaciones entre programas. Sin embargo, es menos proba-
ble que estos factores afecten a la proporcion calculada sélo para los “casos avanzados” (pT2 o superior).

La Guia Europea considera importante calcular la sensibilidad del programa de cribado por separado
para las exploraciones de cribado inicial y subsiguientes, pues la tasa y distribucién por estadios de los
canceres detectados mediante cribado son bastante diferentes. Si las cifras lo permiten, la tabla también
debe calcularse para las categorias de grupos de edad de cinco en cinco anos.
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En la tabla 8, basada en una propuesta de la Guia Europea, se plantea un modelo de presentacion de
datos del nimero de canceres segun hayan sido o no detectados en el cribado y del porcentaje que
suponen cada categoria de ellos frente a la suma de ambos’. Es una variante de la tabla 5, diferenciando
los datos de la ronda inicial y las subsiguientes.

Tabla 8. Proporcién del nimero de canceres de intervalo/nimero total de
canceres detectados en mujeres cribadas

Cribado inicial

Cribado subsiguiente

Canceres . Canceres .
Tamafoen  detectados Canceres detectados Cénceres
diagnéstico mediante _de Total mediante _ de Total
cribado intervalo cribado intervalo
N (%) N (%) N (%) N (%) N (%) N (%)
PTis
PT1ab
PT1c
PT2+
PTx
TOTAL

La Guia Europea recomienda diferenciar entre los canceres diagnosticados en una primera ronda de cri-
bado y los que aparecen en las rondas de cribado subsiguientes, dado que en la primera ronda se inclu-
yen solo mujeres cribadas por primera vez, mientras que en las subsiguientes se componen de mujeres
cribadas por primera vez y una mayoria que ya ha participado en cribados anteriores.

4.11. CALCULO DE LAS TASAS DE CANCERES DE INTERVALO
El glosario de las Guias europeas define la tasa de cdnceres de intervalo como el :

“numero de canceres de intervalo diagnosticados en un periodo de tiempo definido desde la ultima
exploracién de cribado negativa por cada 10.000 mujeres cribadas negativas. La tasa de canceres de
intervalo también se puede expresar como un porcentaje de la tasa de incidencia basal (prevista)
de cadncer de mama en el grupo cribado”.

Ese ultimo indicador se denomina incidencia proporcional y es la proporcién de canceres de intervalo
comparada frente a la incidencia esperada segun la incidencia previa base (Fracheboud 1999; Kavanagh
1999; Taylor 2002).

La Guia Europea sefala que los valores aceptables de la incidencia proporcional de cadnceres de intervalo
serian del 30% y del 50% para los canceres de intervalo aparecidos en el primer y segundo afos respec-
tivamente. Los valores deseables serian de <30% para el primer afo y de <50% para el segundo.

La incidencia de los canceres de intervalo también esta relacionada con la incidencia basal de cancer de
la poblacién en ausencia de cribado. En este sentido, la Guia Europea sefala varias limitaciones:

' En la propuesta original se titulaba “ratio’, pareciéndonos més correcto denominarla proporcion, por ser el término méas adecuado,

ya que los porcentajes son proporciones donde el numerador estd contenido en el denominador y en los ratios el numerador no
esta contenido en el denominador.



a) Laincidencia de cancer de mama en la poblacién se ve alterada por el cribado. Si bien la inciden-
cia de cancer de mama en la poblacién en ausencia de cribado se puede utilizar en las primeras
fases de un programa de cribado, cuanto mas dure el programa, mas dificil resultard determinar
cual seria dicha incidencia.

b) Hasta ahora, este apartado se ha centrado principalmente en el “intervalo individual’, es decir, el
intervalo entre la fecha del cribado mamogréfico y el desarrollo del cancer de intervalo. En la
evolucion de un programa de cribado, los intervalos individuales comienzan y terminan en
momentos diferentes. Por consiguiente, es importante seleccionar el valor adecuado de la tasa
de incidencia basal adecuada y de la tasa de deteccién correspondiente a un periodo de tiempo
dado que se pueda comparar correctamente con el periodo de tiempo cubierto por los datos
individuales combinados de una ronda de cribado o de un periodo de interés concretos.

Légicamente, si la incidencia basal no incluyera los canceres in situ, éstos se deberian excluir de los can-
ceres de intervalo para el calculo de esta medicion de los resultados.

Al calcular las tasas observadas de canceres de intervalo, el denominador debe ser el nimero de pruebas
de cribado “negativas” (con o sin valoracién adicional). La Guia Europea recomienda que si es posible, en
su lugar se utilice la cifra “afos-mujer de seguimiento” después de una prueba negativa, teniendo
en cuenta las mujeres “perdidas para el seguimiento”.

La guia australiana (Kavanagh 1999) recomienda no incluir en el denominador las mujeres a las que se
haya recomendado cribados anuales después de un cribado negativo, por considerar que no estan a
riesgo de desarrollar un cancer de intervalo en el segundo afno después del cribado. Segun ellos la inclu-
sion de esas mujeres en la “poblacién de riesgo”en el segundo afo sesgaria la tasa de canceres de inter-
valoy la sensibilidad del programa.

Ese problema tendra mayor o menor importancia segun el porcentaje que representen las mujeres a las
que se recomiende revisiones anuales.

Para ilustrar el sesgo que se introduciria al incluir esas mujeres plantean el ejemplo de una cohorte
hipotética de 50.000 mujeres cribadas en las que hubiera 25 canceres de intervalo el primer afo y 50 en
el segundo, y en las que a un 15% de las mujeres se recomendara una revision anual. En la tabla 9 se
presentan las tasas de canceres de intervalo para el segundo ano seguin el denominador fuera ajustado
o no excluyendo las mujeres revisadas anualmente.

Tabla 9. Canceres de intervalo en una cohorte hipotética
(por 100.000 afios-mujer)

Tasa de canceres Tasa de canceres Tasa conjunta
deintervalo 1°afo  deintervalo 2° aiio 1°y 2° afos
Sin ajustar por revisiones anuales 5,0 10,0 7,5
Ajustado por revisiones anuales 50 11,8 8,1

Asimismo, tasas altas de revisiones anuales sesgarian también la sensibilidad del programa. Kavanagh
(1999) sugiere que se calculen la sensibilidad por separado para cada afio después del cribado y para los
dos conjuntamente, aunque considera que la cifra calculada para los dos afos juntos, como puede
verse con los datos del ejemplo anterior. Supongamos que hubiera 250 canceres de intervalo, pero que
el 15% de las mujeres no estuvieran a riesgo de un cancer de intervalo en el segundo afo, por estar
siendo revisadas anualmente. Asumamos que si esas mujeres hubieran estado en revisién bienal en
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lugar de revision anual hubieran tenido una tasa de canceres de intervalo igual al del resto de mujeres
cribadas, de 11,8 por 10.000 ailos-mujer. Incluso es posible que la tasa hubiera sido mayor ya que las
mujeres a las que se recomienda revision anual es mas probable que sean mujeres de mayor riesgo. Se
producirian 13 casos mas en el segundo afo. La tabla 10 muestra la sensibilidad ajustada y no ajustada
por esa circunstancia.

Tabla 10. Sensibilidad del programa de cribado en una cohorte hipotética
(por 100.000 afios-mujer)

Sensibilidad del Sensibilidad del programa
programa 1° Afio conjunta 1°y 2° afos
Sin ajustar por revisiones anuales 90,9 % 76,9
Ajustado por revisiones anuales 90,9 % 74,0

Kavanagh (1999) considera que no se puede ajustar de manera rutinaria la sensibilidad del programa
para evitar ese sesgo, por lo que considera importante calcular y presentar tanto la sensibilidad del pro-
grama como la tasa de canceres de intervalo y saber que la sensibilidad del programa resultara sobre-
estimada en programas en los que haya una alta proporcién de mujeres en controles anuales.

Tedricamente, debieran ser también excluidas del denominador las mujeres en las que se haya detectado
un cancer en el cribado. No obstante, esas mujeres suponen una pequena proporcién del total de mujeres
por lo que es muy poco probable que afecte de manera relevante la tasa de canceres de intervalo.

La Guia Europea sugiere el modelo recogido en la tabla 11 para la presentacién de datos de incidencia
observada y esperada. Recomiendan también, que si se dispone de la informacidn, se presenten tablas
para las categorias de cinco en cinco afios de edad.

Tabla 11. Relacién entre la tasa de incidencia basal y la tasa de canceres de intervalo observada por
tiempo transcurrido desde la ultima exploracion de cribado negativa

Exploraciones de Exploraciones de cribado
cribado iniciales subsiguientes
Tiempo transcurrido desde la Gltima Incidencia Canceres de Incidencia  Canceres
exploracion de cribado negativa basal/ intervalo/ basal/  deintervalo/
10.000 10.000 O/E 10.000 10.000 O/E
(E) ©) (E) ©)
Afo Afo Afo Afo
0-11 meses
12-23 meses
24+ meses
TOTAL




5.LOS CANCERES DE
INTERVALO EN EL PROGRAMA
DE DETECCION PRECOZ DEL
CANCER DE MAMA DE LA CAPV




El PDPCM de la CAPV es un programa que se ha ido desarrollando de manera escalonada en distintas
areas del Pais Vasco.

En la figura 1 se muestra la evolucién cronoldgica de las distintas vueltas en las diferentes areas geogra-
ficas y en ella puede verse como se han completado hasta el momento tres vueltas completas en toda la
CAPV.

Dado que para analizar los canceres de intervalo deben esperarse al menos dos anos desde la termina-
cién de una vuelta, en este apartado se analizan los canceres de intervalo aparecidos en mujeres parti-
cipantes en la primera y segunda vueltas.

Figura 1. Cronologia de laimplantacion del PDPCMy de las distintas vueltas

1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004

Alava
Alto Deba ‘ ’

Gipuzkoa ‘ ’ ‘ ‘

C. Bilbao | | | |

C. Interior ‘ ‘ ’ ‘ ‘ ‘

Resto ‘ ’ ‘ ‘ ‘

Bizkaia
| | | |

12Vuelta ‘ ’ 22Vuelta ‘ ‘ 32Vuelta ‘ ‘ 42 Vuelta ‘ ‘ 52Vuelta ‘

En la CAPV han aparecido 163 casos en mujeres cribadas en la primera vuelta del PDPCM y 139 en muje-
res cribadas en la segunda vuelta.

De los 139 canceres de intervalo diagnosticados en mujeres cribadas en la segunda vuelta, el 69,1%,
esto es 96, eran mujeres a las que se habia cribado por segunda vez (94 sucesivas regulares y 2 irregula-
res) y el 30,9 %, 43 mujeres, eran cribadas por primera vez (32 iniciales de 12 citay 11 de 22 cita).

En la tabla 12 se muestran los datos de los cadnceres detectados por el PDPCM y de los canceres de inter-
valo en mujeres participantes en las dos primeras vueltas del programa de cribado.

Se observa en esa tabla que el PDPCM ha diagnosticado el 83,3% de los casos de cancer de mama apa-
recidos en las mujeres participantes en el cribado.
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Tabla 12. Mujeres participantes en las dos primeras vueltas del PDPCM y canceres aparecidos

Numero  Canceres detectados Canceres de % Canceres % Canceres
de mujeres por PDPCM intervalo detectados de intervalo
por PDPCM
856
12 vuelta (153 insitu, 0 0
PDPCM 149.530 702 invasivos, 163 84,0 % 16,0 %

1 desconocido)

659
22 vuelta (127 insitu, 0 0
PDPCM 147.789 530 invasivos, 139 82,58 % 17,42 %

2 desconocidos)

1515
Ambas (280 in situ, 302
vueltas juntas 297.319 1232 invasivos, (5,3% in situ) 83,28 % 16,62 %

3 desconocidos)
18,48 % in situ

La tasa de cdnceres de intervalo, nimero de canceres de intervalo diagnosticados en un periodo de tiem-
po definido, en este caso dos afos, desde la ultima exploracion de cribado negativa por cada 10.000
mujeres cribadas negativas, seria:

302 /29,5804 = 10,2 casos de cancer de intervalo por 10.000 mujeres cribadas negativas.

La tasa de canceres de intervalo también se puede expresar como un porcentaje de la tasa de incidencia
basal (prevista) de cancer de mama en el grupo cribado. Este ultimo indicador se denomina incidencia
proporcional y es la proporcion de canceres de intervalo comparada frente a la incidencia esperada
segun la incidencia previa base.

Sila incidencia previa considerada fuera la del periodo 1993-95, la inmediatamente anterior al comien-
zo del PDPCM en la CAPV, donde la tasa estandarizada a la poblacién europea fue de 18,79 casos de
cancer de mama por cada 10.000 mujeres de 50 a 64 aios, en las 297.319 mujeres cribadas se esperari-
an 558,66 casos (18,79 x 29,7319) por cada aino.

Dado que el seguimiento para los canceres de intervalo es de dos aios, se esperarian entonces 1.117,3
casos Y la incidencia proporcional de los canceres de intervalo seria del 27 % [(302 / 1.117,3) x100].

La Guia Europea plantea entre los indicadores de evaluacion del impacto de un programa de cribado
de cancer de mama, uno relacionado con los canceres de intervalo. Establece que el ratio entre la tasa
de canceres de intervalo y la tasa de incidencia previa al cribado, expresado en porcentaje, seria de un
nivel aceptable para canceres de intervalo en el primer afio tras la mamografia de cribado si fuera del
30% y que el nivel deseable es que fuera menor de ese 30%. Para canceres de intervalo en el segundo
ano tras la mamografia de cribado los niveles aceptable y deseable serian del 50% y de menos del
50%, respectivamente. Como puede verse en la tabla 14, de los canceres de intervalo se diagnostica-
ron 102 en el primer aflo después de la mamografia de cribado y 166 en el segundo afo. Si calculamos
las tasas de esos canceres de intervalo sobre 295.804 mujeres con mamografia considerada negativa
en el cribado, serian de 3,45y 5,61/10.000 para canceres de intervalo de primer y segundo afho respec-
tivamente. La tasa de incidencia previa al inicio del programa era de 18,79/10.000, por lo que los ratio
entre ambas tasas serian del 18,36% y del 29,86% respectivamente, cifras dentro de las deseables
segun la Guia Europea.



CARACTERISTICAS DE LAS MUJERES DIAGNOSTICADAS DE CANCER DE MAMA DE INTERVALO

La edad media en el momento del diagnéstico de esos canceres de intervalo fue de 57,5 aflos (desviacion
estandar 4,4).

Entre las mujeres diagnosticadas de cancer de mama de intervalo el 19% tenian antecedentes familiares
de algun tipo y un 25% algun antecedente personal, siendo los mas frecuentes la enfermedad fibroquis-
tica, los nédulos, los fibroadenomas y los quistes sebaceos.

Un 78 % de las mujeres habian tenido la menarquia entre los 11y los 14 afos, un 18% con mas de 14
anosy el restante 4% con menos de 11 aios.

El 16% de las mujeres no habia tenido la menopausia en el momento del diagndstico. Entre las que si la
habian tenido el 79 % en edades entre 45 y 54 aios, el 16 % antes de los 45 afos y el 5% después de los
55 anos.

El 82% de las mujeres con cancer de intervalo no habian utilizado anticonceptivos hormonales y el 18% si.

Respecto al uso de compuestos hormonales conocidos como grupo con el término “terapia hormonal
sustitutiva”, el 70 % de ellas no los habia consumido nunca, el 23% estaban tomdandolos en el momento
del diagnéstico del cancer y el 7% los habia utilizado antes.

Si quitdramos del total el 16% de mujeres que no habian tenido la menopausia, nos encontrariamos
que el porcentaje de mujeres postmenopausicas que estaban tomando esos productos en el momento
del diagnéstico seria del 27% y que otro 8% de ellas habrian tomado esos productos anteriormente.

El 15% de las mujeres diagnosticadas de cancer de intervalo no habian tenido hijos, el 49% habia tenido
uno 6 dos y el 35% mas de dos. La edad de la maternidad entre quienes habian tenido hijos era del 85%
entre los 20 y los 29 afos, el 11% con mas de 29 afos y el 4% con menos de 20 aios. El 84% de quienes
tuvieron hijos habian realizado lactancia materna.

Tabla 13. Historia personal y familiar

Canceres Cancer

de intervalo PDPCM

Uso de Terapia Hormonal Sustitutiva 30% 19,3%
Antecedentes familiares de cancer de mama 19% 11,7%

En la tabla 13 se observa que el porcentaje de mujeres que habian usado terapias hormonales era muy
superior entre las mujeres en las que se habia diagnosticado un cancer de intervalo que entre las muje-
res en las que se habia diagnosticado el cancer por el programa de cribado. Asimismo, entre las mujeres
con cancer de intervalo era superior el porcentaje de las mismas con antecedentes familiares de cancer
de mama. Las diferencias observadas en ambos casos son estadisticamente significativas (p<0,001) en
el test de la chi-cuadrado.

DESCRIPCION DE DISTINTAS VARIABLES DE LOS CANCERES DE INTERVALO

En 297 casos se dispone del dato del tiempo pasado entre la mamografia de cribado y el momento del
diagnéstico del cancer de mama.

Como puede verse en la tabla 14, un tercio de los cdnceres se diagnostica en el primer afo tras la
mamodgrafia de cribado y el resto después.
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Tabla 14. Tiempo entre mamografia de cribado y diagnéstico del cancer de intervalo

0alil 12a23 246

meses meses mas meses Total
Numero de canceres 102 166 29 297
% sobre total 34,44 % 55,89 % 9,96 % 100 %

En la tabla 15 se puede ver como entre las mujeres en las que luego aparecié un cancer de intervalo es
muy bajo el porcentaje de ellas a las que se les habia recomendado una revision previa antes de la nor-
mal de cribado a los dos afos.

Tabla 15. Revision anticipada recomendada en el cribado

12 vuelta * 22 vuelta
Numero % Numero %
Ninguna 148 92,5 125 89,9
A los 6 meses 3 1,9 1 0,7
Alos 12 meses 9 5,6 13 9,4
TOTAL 160 100 139 100

* 3 casos de la primera vuelta sin dato.

Respecto a la clasificacion radiolégica de los casos de cancer de cribado, Unicamente disponemos del
dato de la revision de las mamografias de cribado en 21 casos, datos que a nivel ilustrativo se muestran
en la tabla 16, aunque que desconocemos si son o no representativos del total de canceres de intervalo.

Tabla 16. Clasificacion radiolégica de los canceres de intervalo

Ne %
Verdadero 8 38,10
Falso negativo 5 23,81
Signos minimos 4 19,05
Inclasificable 3 14,29
Radio oculto 1 4,76
TOTAL 21 100,0

CARACTERISTICAS DEL CANCER

Los datos que se abordan en este apartado se han calculado con la informacién disponible, que no es
tan completa como la recogida en los puntos anteriores, que abordaban aspectos que se recogen para
todas las mujeres del PDPCM y esta disponible en el 99% de los casos.

En cambio, respecto a los canceres de intervalo la informacion es menos completa. El PDPCM puede
detectar que se ha producido un cancer de intervalo, pero esas mujeres, en muchos casos, han sido tra-
tadas en centros privados o fuera de la CAPV y no se dispone de informacion detallada de los mismos,
situacién que viene a ser el caso en torno al 30% de los canceres de intervalo.

Desconocemos si ese 30% de casos tienen caracteristicas similares a aquellos en los que si disponemos
de datos.



En la tabla 17 se muestran los porcentajes de canceres en cada estadio, tanto para los canceres de interva-
lo y canceres diagnosticados por el PDPCM, como los de un estudio del Registro de Cancer poblacional
sobre canceres diagnosticados en la CAPV en el afio 1995 fuera del PDPCM y que sirven como referencia
para comparacion.

En la tabla se observa cémo los canceres de intervalo suelen detectarse en estadios mas avanzados que
los canceres detectados por el programa de cribado, siendo su estadio mas cercano al de los diagnosti-
cados fuera del PDPCM, aunque debe tenerse en cuenta que son datos orientativos de los que es dificil
extraer ninguna conclusién, dado que ademas en el 28% de los canceres de intervalo desconocemos su
estadio en el momento del diagnéstico.

Tabla 17. Indicadores de estadio en casos diagnosticados en la CAPV en PDPCM, canceres de intervalo,
y canceres diagnosticados fuera del PDPCM (%)

Canceres Fuera
de intervalo LI PDPCM

% cancer en estadio 0, in situ 3,23 18,4 11,1
% cancer en estadio | 29,96 50,1 30,2
% cancer en estadio Il A 31,80 18,1 21,1
% cancer en estadio Il B 12,44 7,5 17,2
% cancer en estadio lll A 7,37 1,8 2,9
% cancer en estadio Ill B 8,29 1,4 3,4
% cancer en estadio Ill C 415 0,1 0,0
% cancer en estadio IV 2,76 0,7 4,2
% mujeres con cancer en estadio desconocido 28 1,9 9,9
% de canceres invasivos detectados

que son nodo negativos No disponible 72,7 58,9

Si comparamos el estadiaje de los canceres de intervalo con el de los detectados por el PDPCM, las diferen-
cias observadas son estadisticamente significativas (p<0,001) en el test de la Chi-cuadrado. Esas diferencias
en el estadio, mas avanzado en los canceres de intervalo, unidas a una posible mayor agresividad histo-
l6gica es probablemente la explicaciéon de unos tratamientos mas agresivos en los casos de canceres de
intervalo, como se puede observar en la tabla 18.

Tabla 18. Indicadores de tratamiento en casos diagnosticados en la CAPV en PDPCM,
canceres de intervalo, y canceres diagnosticados fuera del PDPCM (%)

PDPCM Cénceres de Fuera
12y 22 vueltas intervalo PDPCM
Tratamiento quirdrgico conservador 76,4 64,81 43,5
Linfadenectomia 72,3 95,52 93,6

Un 12% de las mujeres en las que se habia diagnosticado un cancer de mama de intervalo habian falle-
cido para el momento de terminacion de este estudio. Entre las fallecidas, la supervivencia mediana era
de 25 meses, con una media de 27 meses y desviacion estandar de 15,5.
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6. FACTORES

QUE PUEDEN
MODIFICAR LA
FIABILIDAD DE LA
MAMOGRAFIA
DE CRIBADO




Distintos investigadores han analizado el posible
impacto de distintas circunstancias en la fiabili-
dad de la mamografia, centrandose principal-
mente en las situaciones que conllevan un
aumento de la densidad radiogréafica de la mama.

Un reciente estudio de cohorte, el “Million
Women Study” (Banks 2004), que analiza el
impacto de distintas variables en la fiabilidad
de la mamografia de cribado en el Reino Unido,
concluia que la eficiencia y posiblemente la
efectividad del cribado mamografico es menor
en usuarias de THS, en mujeres con cirugia pre-
via en la mamay en mujeres delgadas.

Por otra parte, no encontraban que varien nila
sensibilidad ni la especificidad en relacién a
otras variables tales como la edad, la historia
familiar de cancer de mama, el uso anterior de
contraceptivos orales, haber sido sometida a
ligadura de trompas, diferentes niveles de activi-
dad fisica o el consumo de tabaco o de alcohol.

Abordamos con mas detalle en el apartado
siguiente el tema del uso de compuestos hor-
monales femeninos, la denominada terapia
hormonal sustitutiva, dado que otras variables
que pueden incidir negativamente en la fiabili-
dad de la lectura mamogréfica, como la cirugia
previa en la mama, no pueden modificarse.

6.1. USO DE COMPUESTOS HORMONALES
ESTROGENICOS TRAS LA MENOPAU-
SIA

En los programas de cribado de edades superio-
res a los 50 afos, las mujeres estan en la edad en
torno la cual se produce la menopausia en las
mujeres de nuestro medio o ya la han pasado.

La importante difusién del uso de productos
hormonales estrogénicos, solos o combinados
con progestagenos, conocidos con el término
“terapia hormonal sustitutiva” (THS), es un posi-
ble factor de modificacién tanto del riesgo de
padecer un cancer de mama como de la fiabili-
dad de la mamografia de cribado en mujeres
tratadas con esos productos.

La terapia hormonal tras la menopausia y
la densidad mamaria

Diferentes estudios confirman que el uso de esos
productos conlleva un aumento de densidad
mamaria, circunstancia que ocasionaria una
mayor dificultad de interpretacion de las mamo-
grafias y una disminucién de la sensibilidad y
especificidad de la mamografia de cribado.

El aumento de la densidad mamaria en usuarias
de hormonas femeninas ha sido confirmado
por distintos ensayos clinicos aleatorizados
(Greendale 1999; Freedman 2001; Colacurci
2001; Georgiev 2002; Lundstrom 2002; Jackson
2003; Greendale 2003; Chlebowski 2003;
McTiernan 2004; Valdivia 2004; Ursin 2004; Con-
ner 2004).

Por otra parte, varios ensayos clinicos aleato-
riados no encuentran aumento significativo
de densidad mamaria en consumidoras de
isoflavonas de soja (Atkinson 2003, 2004;
Maskarinec 2004), raloxifeno (Freedman 2001;
Colacurci 2001; Jackson 2003; Christondoula-
kos 2003) tamoxifeno (Cuzick 2004) o tibolona
(Lundstrom 2002; Christondoulakos 2003; Val-
divia 2004).

Uso de productos hormonales tras la me-
nopausia y la fiabilidad de la mamografia
de cribado

Litherland (1999), que analiza datos de cribado
de Escocia, comparando usuarias de esos pro-
ductos frente a no usuarias. Consideran usuaria
a aquella mujer que dice que lo esta utilizando
en el momento en que va a hacerse la mamo-
grafia de cribado y limitan el andlisis estadistico
a las mujeres entre 50 y 64 aflos en el momento
del cribado. Tras ajustar por edad, clase social y
ano del cribado el riesgo relativo de tener un
cancer de intervalo en una mujer usuaria de
THS, comparada con una no usuaria, es 1,79
(p<=0,002). Ademas, en el grupo de mayor riesgo
de céncer de intervalo, las mujeres mas jévenes
usuarias de THS, ese riesgo era cerca del triple
del grupo de menos riesgo, las mujeres de mas
edad que no tomaban THS.
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Banks (2001) revisé siete estudios publicados
que habian analizado el impacto del uso de THS
en la sensibilidad y especificidad de los progra-
mas de cribado, que se recogen en las tablas de
evidencia del anexo |, y realizaba un metaanalisis
de los mismos. Todos los estudios menos uno
encontraban un aumento significativo del riesgo
de cénceres de intervalo en usuarias actuales de
terapia hormonal tras la menopausia, frente a no
usuarias. Encontraba una heterogeneidad esta-
disticamente significativa entre los estudios
(p<0,05). Concluia que los estudios publicados
encontraban un aumento en el riesgo de cance-
res de intervalo (riesgo proporcional=2,6;
IC95%: 1,5 a 5)y de latasa de rellamada por
falsos positivos en las usuarias de esos productos
frente a quienes no los utilizaban (riesgo propor-
cional=1,2;1C95%: 1,1 a 1,3). No obstante, sefna-
laba que sélo un estudio habia hecho el analisis
teniendo en cuenta factores potenciales de con-
fusion como la edad y la menopausia.

Resumimos aqui los resultados de los principa-
les estudios posteriores a la fecha de esa revi-
sién, que si han tenido en cuenta en el analisis
otros posibles factores de confusion.

Carney (2003) encontraba una sensibilidad
ajustada por edad y densidad mamaria del 76%
(IC95%: 73,6 a 78,3) en no usuarias de terapia
hormonal y del 73,3% (IC 95%: 70,3 a 76,1) en
usuarias actuales.

El estudio “Million Women” (Banks 2004),
encontraba una disminucién tanto de la sen-
sibilidad como de la especificidad de la
mamografia de cribado en usuarias de tera-
pias hormonales. La sensibilidad global para
todas las mujeres era del 86,6% y la especificidad
del 96,8%. La sensibilidad de la mamografia
de cribado era de 92,1% (IC 95%: 87,6-95,0) en
mujeres nunca usuarias de esos productos,
por 83,0% (77,4-87,6) en usuarias actuales y
84,7% (73,9-91,6) en usuarias anteriores de
esos productos. La especificidad de la mamo-
grafia de cribado era del 98,1% (IC 95%: 98,0-
98,2) en mujeres nunca usuarias de esos pro-
ductos, por 96,8% (96,6-97,0) en usuarias
actuales y 97,8% (97,5-98,0) en usuarias ante-
riores de esos productos.

Banks (2006) encuentra que el riesgo relativo
de llamadas para estudio por falsos positivos
frente a no usuarias de THS era de 1,62 (IC 95%:
1,43 a 1,83) en usuarias actuales de productos
solo con estrégeno y 1,80 (IC 95%:1,62 a 2,01)
en usuarias de productos combinados de estré-
genos con progestagenos.

A la vista de los estudios publicados se puede
concluir que el uso de compuestos hormonales
femeninos tras la menopausia aumenta el ries-
go de que no se detecte el cdncer de mama en
un programa de cribado y un aumento de fal-
SOS positivos.



/. EFECTIVIDAD DE
INTERVENCIONES
PARA MINIMIZAR

LOS CANCERES
DE INTERVALO




Es deseable el desarrollo y evaluacion de estra-
tegias formativas o intervenciones de revision
radiografica para que en el momento del cribado
se disminuyan las tasas de canceres de intervalo,
en especial de los que se clasifican como*“falsos
negativos”. Esta es sin lugar a dudas una de las
areas de mejora potencial en los programas de
cribado.

Para ello es fundamental desarrollar mecanis-
mos que mejoren la identificacion de canceres
entre los “falsos negativos” ocurridos en el pro-
ceso de cribado y conseguir asi aumentar la
sensibilidad del cribado. Pero el reto es hacerlo
sin que disminuya de manera relevante la espe-
cificidad del cribado, esto es, sin que aumente
el porcentaje de mujeres sanas derivadas a
investigacién, pues supondria un aumento de
angustia y molestias innecesarias para esas
mujeres sin cancer (Amos 2000).

Ya hemos visto anteriormente que entre los
canceres de intervalo solo una pequeia pro-
porcion, que se sitda en torno al 20% en distin-
tos estudios, son los falsos negativos, esto es
aquellos casos en los que la lesién era diagnos-
ticable en la mamografia de cribado.

Para aumentar la sensibilidad del cribado y dis-
minuir el porcentaje de canceres de intervalo,
se han propuesto diversas intervenciones. Unas
tienen que ver con aspectos de aprendizaje y
formacién continuada de los profesionales. La
revision de las mamografias de los cadnceres de
intervalo estd entre ellas y ha sido tratada en un
capitulo anterior. Otra opcién es la realizacién
de la mamografia de dos proyecciones, que es la
practica habitual en los programas de cribado
de nuestro entorno, tanto el de la CAPV como
el resto de los del estado espafiol. Algunos pro-
gramas de cribado como los britanicos comen-
zaron realizando una sola proyeccion a cada
mujer, habiendo pasado recientemente a la
realizacién de dos.

En los PDPCM espanoles el intervalo entre las
mamografias de cribado es de dos afios, en
concordancia con las recomendaciones inter-
nacionales al respecto (IARC 2002). Un intervalo
superior aumentaria la incidencia de canceres

de intervalo y uno inferior no parece justificado
en mujeres sin factores especificos de riesgo,
porque se detectarian pocos casos mdas y
aumentaria mucho el porcentaje de falsos
negativos. Hay otros paises como el Reino
Unido o Finlandia, en los que el intervalo de cri-
bado es de tres afios.

Pasamos ahora a analizar mas al detalle las
estrategias de lectura doble de las mamografias
y la lectura asistida por ordenador.

7.1. LECTURA DOBLE DE LAS MAMO-
GRAFIAS

En la mayoria de los programas de cribado la
evaluacioén de las mamografias es realizada por
un solo profesional. Por ello se ha propuesto
que las mamografias “negativas” o las que plan-
teen dudas sean revisadas de nuevo, bien por
otro profesional, bien por medio de sistemas de
lectura automatizada por ordenador.

La Guia Europea de Calidad en el Cribado
Mamografico (Roselli del Turco 2001) plantea
que la doble lectura aumenta la sensibilidad y
disminuye la especificidad de la exploracién de
cribado, segun la metodologia utilizada y la
experiencia del radiélogo a cargo de la inter-
pretacion.

La Guia Europea plantea que en los programas
centralizados con radiélogos adecuadamente
formados y con plena dedicacién al cribado y
diagnostico de cancer de mama, la doble inter-
pretacion no es obligatoria sino que esta supe-
ditada a cuestiones de rentabilidad. Si se adopta
la doble interpretacién, recomiendan que sea
independiente, es decir, se recita a la mujer si la
prueba ha sido positiva para cualquiera de los
dos lectores a fin de conseguir la maxima sensi-
bilidad posible, siempre y cuando la disminucién
de especificidad no sea demasiado elevada. El
arbitraje a cargo de un tercer radiélogo de cri-
bado ha dado excelentes resultados en casos
en los que la doble interpretacion ha ofrecido
diferencias. La doble interpretacién se reco-
mienda en programas centralizados para la pri-
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mera ronda de cribado y hasta que el rendi-
miento de los radidlogos pueda ser totalmente
valorado.

Segun la Guia Europea, en los programas des-
centralizados o en programas cuyos radiélogos
aun no hayan adquirido la experiencia suficien-
te en cribado y diagndstico de cancer de
mama, la doble interpretacién es obligatoria 'y
se debe realizar a un nivel centralizado. La
segunda interpretacién debiera estar a cargo
de radiélogos que interpreten un minimo de
5.000 mamografias por afo. Para evitar una dis-
minucion excesiva de la especificidad, los casos
recitados por uno o ambos radiélogos deben
ser revisados por un radidlogo experto que
actue como mediador.

La evidencia disponible

No hemos encontrado ningun estudio aleatori-
zado que analice en condiciones de practica cli-
nica normal los resultados de doble lectura
frente a lectura Unica.

Los estudios disponibles son estudios de eva-
luacién de precision diagndstica, sin aleatorizar,
en los que en casi todos ellos los profesionales
sabian que estaban formando parte de un estu-
dio de evaluacién de fiabilidad de la lectura de
la mamografia de cribado (Ciatto 1995; Warren
1995; Brown 1996; Blanks 1998; Williams 1998;
Leivo 1999; Brancato 2000; Dinnes 2001; Kwek
2003; Liston 2003; Molins 2004).

Estos estudios encuentran importantes variacio-
nes en la precision diagndstica, dependiendo en
parte los resultados de distintas variables, por lo
que es dificil predecir el resultado de la doble
mamografia en programas diferentes.

Cairns (1998) realizé un estudio de coste efecti-
vidad sobre la doble lectura, basandose en
datos escoceses y estimaban un aumento de la
tasa de deteccién de cancer del 14% y un coste
incremental por caso detectado por doble lec-
tura, comparada con lectura Unica, en un
rango entre 1.859 y 3.554 doélares dependien-
do de distintas asunciones sobre la efectividad
y costes.

Escenarios de mejora con doble lectura
en la CAPV

Podemos analizar varios escenarios posibles
aplicando diversas hipotesis de ganancia en la
deteccion de canceres a los datos de nuestro
PDPCM.

En el caso del PDPCM del Pais Vasco en las dos
primeras vueltas se cribaron 297.319 mujeres,
se diagnosticaron 1.515 canceres y se produje-
ron 302 canceres de intervalo. La sensibilidad
del cribado es del 83%, con un 17% de canceres
de intervalo.

Podemos asumir, como primer escenario, que
de ese 17% una quinta parte serian “falsos
negativos” y que es el maximo de canceres
que podrian ser detectados directamente de
las mamografias “negativas” para un solo lec-
tor, suponiendo que la segunda lectura subie-
ra la sensibilidad del cribado en esos casos
hasta el 100%.

Asi, si el 20% de los canceres de intervalo, esto
es 60 casos, fueran “falsos negativos” y la
segunda lectura detectara el 100% de esos
casos “falsos negativos’, habria que revisar con
segunda lectura las mamografias de 294.346
mujeres, todas las cribadas menos un 1%, que
son aquellas mujeres que se derivan al hospital
de referencia.

Esto es, habria que revisar las mamografias de
4.906 mujeres para detectar un caso mas; mien-
tras que en el grupo general de cribado se
detecta un caso por cada 196 mujeres cribadas
con la lectura simple por un solo profesional.
Incluso en la hipdtesis de que la doble lectura
detectara todos los casos de canceres de inter-
valo habria que revisar las mamografias de 975
mujeres. Se sabe que una parte de los canceres
de intervalo son de algunos de los tipos deno-
minados “oculto” o “verdadero”, en los que no
hay en las mamografias de cribado ningun
signo que lleve a la sospecha de cancer, y pue-
den ser en torno al 40%.

No debe olvidarse ademas que la doble lectura
suele acompanarse con una disminucion de la
especificidad que conlleva que mas mujeres



sanas seran derivadas a exploraciones comple-
mentarias. Ello supone mayor preocupaciény
sufrimiento en esas mujeres, asi como ademas
un aumento en la carga de trabajo de los profe-
sionales de las unidades de mama.

Asi pues, la lectura doble parece proporcionar
un beneficio pequefo en programas con lectu-
ra Unica pero con una sensibilidad alta, siendo
quizds una opcién a plantearse en programas
de cribado con sensibilidad baja.

En cualquier caso, debe tenerse en cuenta que
la decisién de realizar una segunda lectura,
bien por otro profesional, bien por un sistema
de lectura asistida por ordenador, debe ser
comparada también con otras posibles opcio-
nes en un programa de cribado.

Si el objetivo es la deteccion precoz de canceres
de mama, el beneficio de la doble lectura en el
grupo de mujeres de cribado debiera comparar-
se cuando menos frente a la opciéon de ampliar
el grupo de edad a cribar (por ejemplo, ampliar
hasta los 69 afios) u otras alternativas, como la
de dedicar recursos a conseguir una mayor
cobertura en los grupos diana del programa.

7.2. LECTURA MAMOGRAFICA ASISTIDA
POR ORDENADOR

Se estan desarrollando sistemas de lectura asis-
tida por ordenador que sirven para ayudar al

radidlogo en la interpretacion de las mamografias
y que sefalan posibles areas de lesién cancero-
sa. Pueden considerarse como una “segunda
opinién” que el radidlogo contrasta para decidir
con esa informacién y su propio juicio clinico
para realizar el diagnéstico final.

Esos sistemas, que estan en continuo desarro-
llo, estan optimizados para detectar tumores
con signos tipicos de las neoplasias, espicula-
ciones y calcificaciones.

Varios estudios han analizado la posible utilidad
de esos sistemas para ayudar al diagnéstico de
los canceres de intervalo. Ninguno era un estu-
dio aleatorizado. Varios de ellos no encuentran
mejora significativa en la sensibilidad de la lec-
tura mamografica (Thurfjell 1998; Gur 2004;
Alberdi 2004; Taylor 2004,2005) mientras que
otros si (Warren 2000; Moberg 2001; Freer 2001;
Hatanaka 2002; Ciatto 2003; Brem 2003; Karsse-
meijer 2003; Destounis 2004; Khoo 2005; Bird-
well 2006).

Una reciente revision (Blue Cross 2006) busca
estudios publicados que analicen la efectividad
de la mamografia digital asistida por ordena-
dor, y no encuentra ningun estudio de calidad y
menciona que en la actualidad se estan reclu-
tando en Taiwan 3.000 personas para evaluar
esa tecnologia.

Asi pues no hay aun evidencia suficiente para
justificar el uso de esas técnicas en el cribado
poblacional.
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POSIBLES PROPUESTAS PARA LA CAPV

A la hora de decidir qué metodologia de clasifica-
cion radiolégica es la mas adecuada creemos que
se deben tener en cuenta los siguientes criterios:

* |os profesionales deben participar en el pro-
ceso de decision,

* deben separarse los objetivos de formacion
continuada de los profesionales de los de
evaluacién del programa,

* seria deseable que la metodologia sea con-
sensuada al menos con otros programas del
estado espanol y si fuera posible con otros
programas europeos,

® se deben tener en cuenta los recursos nece-
sarios y costes de cada opcion.

De entrada queremos sefialar que en cualquier
caso nos parece deseable y razonable que cada
radiélogo sea informado de los casos de cance-
res de intervalo aparecidos en mujeres cuya
mamografia de cribado hubiera sido evaluada
por ese profesional. De esa manera tendra la
oportunidad de analizar el caso y revisar perso-
nalmente las mamografias de cribado y de
diagnéstico. Se favorecera asi el proceso
de autoevaluacién y formacion continuada.

Junto a ello, a efectos de formacion, considera-
mos que es valida la estrategia escalonada que
empezara por una primera etapa de revision
“ciega” de combinaciones de mamografias de cri-
bado que recojan las distintas tipologias posibles,
entre ellas, l6gicamente incluyendo los distintos
tipos de canceres de intervalo, completada por
una etapa de revisién con la mamografia diag-
néstica y los datos clinicos de que se disponga.

De cara a la evaluacion necesaria para el Pro-
grama de Cribado, hay varias opciones.

Dado el volumen de programas de cribado
como el de la CAPV en los que se detecta una
media de 70-80 casos de canceres de intervalo
al ano, la opcion de revisién, sea conjunta de
todos los casos o separada segun vayan apare-
ciendo, y no ciega, por parte de un radiélogo o
mas de uno (un comité de calidad o con el nom-
bre que sea, quizas tres con decisidon por con-

senso o mayoria de dos profesionales), es una
opcion viable y sencilla desde el punto de vista
organizativo. Habria que aclarar si se debieran
analizar los canceres de intervalo de cada afo
del calendario o hacerlo por vueltas del progra-
ma de cribado.

Otra opcidn a valorar es que sean los mismos
radidlogos de la unidad que revisaron las
mamodgrafias de cribado quienes revisaran de
manera rutinaria, segun vayan detectandose
los casos de cancer de intervalo, de manera no
ciega, esto es sabiendo que estan revisando un
caso de cancer de intervalo, esas mamografias
y las del momento de diagnéstico y realizaran
la clasificacion de los canceres de intervalo. Esa
opcién es muy sencilla desde el punto de vista
organizativo y probablemente interesante para
los propios profesionales. Presenta algun pro-
blema respecto a la comparabilidad entre lec-
turas entre distintas unidades o profesionales,
por la posible existencia de criterios diferentes.

Para la comparabilidad con otros programas de
cribado del estado espafiol, una opcion a valorar,
y a proponer a los distintos programas, es que un
panel estatal revisara un nimero o un porcentaje
de las mamografias de distintos programas, sin
saber de qué centro o autonomia proceden. Sus
resultados podrian compararse con los de las
evaluaciones “internas” de los programas, reali-
zandose andlisis de concordancia entre ambos.

Sea cual sea la estrategia de revisién que se
decida, se deberia desarrollar un protocolo
escrito, elaborar las fichas de recogida de datos
y preparar la base de datos para facilitar el pos-
terior analisis de los resultados. Esa tarea podria
ser realizada por un panel o comité especifico
en el que participen tanto radiélogos de las
unidades de deteccién como responsables del
PDPCM.

Respecto a la clasificacién para catalogar radio-
l6gicamente los canceres de intervalo, parece
que la opcién mds sensata es la de utilizar la
clasificacion recogida en la Guia Europea, dado
que es la aceptada de manera generalizada en
distintos paises europeos y es la utilizada por
todos los programas espafoles.
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A la vista de los datos de la CAPV se concluye que el porcentaje de canceres de intervalo en el PDPCM
esta en los niveles deseables propuestos por las Guias Europeas.

Por ello, no se considera necesario tomar ninguna medida excepcional de modificacién de la metodo-
logia del PDPCM en la CAPV, ni respecto a la duracién del intervalo de cribado entre dos mamografias,
ni en lo referente a la introduccién de la lectura doble, porque en nuestro contexto aportarian poco
beneficio y supondrian un aumento de mujeres sin cancer a las que se realizarian intervenciones inne-
cesarias.
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Se utilice para la clasificacion radioldgica de los canceres de intervalo la propuesta por la Guia Euro-
pea, por ser una clasificacion valida y que, por ser usada de manera generalizada en distintos paises
europeos, favorece la comparabilidad entre distintos estudios.

Que la misma metodologia de revision de las mamografias de los casos de canceres de intervalo se deci-
da con la participacion de los profesionales que hacen la lectura de las mamografias. No obstante, los
autores de este estudio consideramos que la revision y clasificacion de los casos de canceres de inter-
valo por los propios radiélogos que han evaluado las mamografias previas es una opcién apropiada,
porque posibilita que los propios profesionales analicen los casos, siendo util para su formacién con-
tinuada, y porque es sencilla y econémica desde el punto de vista organizativo.

Que los Registros de Cancer hospitalarios y poblacional introduzcan campos o variables para recoger
si el cancer se ha diagnosticado dentro de un programa de cribado o si es un cancer de intervalo.

Que el PDPCM modifique su programa informatico de explotacién de datos de manera que permita
el seguimiento y andlisis rutinario de los cadnceres de intervalo.

Que se informe a los profesionales sanitarios de que el uso de compuestos hormonales estrogénicos
en la menopausia y postmenopausia puede ocasionar un aumento de la densidad mamaria que
conlleva una disminucién de la fiabilidad de la mamografia, disminuyendo su sensibilidad y especifi-
cidad, circunstancia que deberian poner en conocimiento de las propias mujeres.
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