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RESUMEN :

Camsapanta MDA, Carmanza LS * Cambios mastogrificos asociados a distintos iipos de
terapta hormonal de reemplazo”

INTRODUCCION : La apanencia del tejido mamario en la mastografia depende de la
cantidad de tejido fibroglandular Las hormonas sexuales mantienen la radiodensidad de los
elementos fibroglandulares en la mama durante la edad reproductiva, con la menopausia
natural, los elementos fibroglandulares involucionan y son reemplazados por grasa
radioliicida, resultando en un aumento de la sensibilidad para detectar cincer de mama .
Algunos estudios mencionan que el uso de terapia hormonal de reemplazo (THR) previene
© revierte este proceso mvolutivo resultando en un meremento de la densidad mamana en
muchas mujeres y un efecto mas pronunciado en aquellas que reciben terapia hormonal de
reemplazo con estrogencs mas progestigeno |

OBJETIVO: Analizar los cambios en el patron mastogrifico en mujeres que reciben
distintos tipos de THR .

DISENO: Estudio observacicaal, longitudimmal, prospectivo, comparativo, ablerfo y controlado
MATERIALES ¥ METODOS Semncluyeron 34 mujeres posmenopausicas, que no habian
recibido THR. Fueron divididas en 3 grupes Grupo I, mujeres histerectomizadas que
rectbieron estrogenos conjugados equmos 0 625mg/dia {(n=10) Grupo II, myeres que
recibieron estrégenos conjugados 0 625 mg/dia y medrexiprogesterona 2 5 mg/dia (n=14)
Grupo TH mujeres que recibieron estrogenos compugados 0 623mg/dia v clormadinona
1 mg/dia (n=10) Se realizé un estudic mastografico v esto se anahzd al micio ya los 6
meses de tratamiento de acuerdo a los cnterios de Wolfe

ANALISIS ESTADISTICO : La comparacidn entre los grupos se reahzé con la pruebatde
student para casos independientes y la comparacidn entre los valores iniciales v finales en
cada grupo por separado por medio de Ia prueba de la f de student para casos apareados
RESULTADOS: Se encontréd diferencia significativa en la edad al momento de Ja
menopaus:a entre &l grupo Iy I {p < 0 01) y de 1gual manera al compasar el grupo Iy I
{p < 0001} No hubo diferencia significativa en cada uno de los grupos en cuanto los
patrones mastograficos tomados al mnicio v al final del estudio, m1 en la edad de Ia
Menopausta

CONCLUSION : No fue postble encontrar cambios en los patrones mastogrificos

Palabras clave mastografia, estrdgenos, progestigenos, terapia hormonal de reemplazo




INTRODUCCION

La glandula mamana femenina se ve regulada durante ia mayor parte de su proceso
roldgico por la influencia hormonal, de esta depende su integraciOn anatomica, desarrollo,
cambios estructurales ciclicos, lactancia e involucidn a partir def chimaterio (1)

La apariencia del tepdo mamano en la mastografia depende de la cantidad de tejido
fibroglandular Las hormonas sexuales mantienen la radiodensidad de los elementos
fibroglandulares en la mama durante la edad reproductiva (2}

la estimulacidén por estrdgenos y progesterona en la época premenstrual, dilata
canaliculos y alvéolos, esto se asocia a cambios en el volumen v morfologia celular de la
glandula mamana La actividad mitdtica muestra un aumento produciéndose una méxima
prohiferacion epitelal después del pico de estrégenos y progesterona (3)

Se ha observado que este efecto se presenta en mujeres que reciben THR con estrégenos
mas progesterona (4)

El mecamsmo por ef cual los progestigenos afectan la prohferacidn in vivo en la mama no
es del todo claro Los estudios 1n vitro sugieren que las progestinas pueden inducar
transcriperon de genes especificos involucrados bien directa o indirectamente en el control
del ciclo cetular (5)

Aunque ef efecto de la dosis de estrégeno puede ser maportante, la marcada diferencia
enire tratamientos estd probablemente asocigdo con el componente estrogénico esto es,
dosis, f1po y tiempo de duracién La correlacién histolégiea encontrada en estas pactentes
no es muy clara pero se ha podido evidenciar edema, vasodilatacion, fibrosis v
proliferacién epitelial {6)

Con la menopausia natural, los elementos fibroglandulares involuctonan y son
reemplazados por grasa radioliicida, resultando en un aumento de la sensibifidad para
detectar cncer de mama (7)

Algunos estudios mencionan que el uso de THR previene ¢ revierte este proceso mvolutivo
resultande en un incremento de la densidad mamana err muchas mueres produciéndose
pairones mastogréficos semejantes a los de una paciente joven y con ciclos menstruales
regulares, por lo gue e! uso de THR puede estar asociado con una baja sensibilidad y
especificidad para la detecciodn de cancer por medio de la mastografia (8)

Segin algunos autores la importancia de los cambios en fos patrones mastograficos con Ia

THR es que ¢l aumenio de la densidad mamana es un factor de resgo para el céncer de
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mama, ya que el meremento de la densidad de la mama puede reducir Ia sensibilidad y
tentativamente el diagnéstico de un cancer oculto (9)

En la prictica clinica existen diferentes regimenes terapsuticos entre los principales son
con estrogeno solamente, estrogeno en combinacidn con progestageno cickco y estrégeno

en combinacidn con progestageno ambos continuos (10)

Material y Métodos.

Se estudiaron 34 pacientes posmenopausicas mayores de 40 afios sin patelogia mamana
previa, que no habian recibide m estaba recibiendo THR y que acudieron a la consuita
externa de Ginecologia Endrdcring del Hospital de Gineco-Obstetricia “Luis Castelazo
Ayala “ del IMSS durante el pericdo de Enero a Diciembre del 2001 . En todas seevalué fa
edad en afios v edad al momento de 1a menopausia, peso, talla, perimetro de la cintura,
perimetro de la caders, se calculd el indice de masa corporal {peso en kg/talla en m)y el
indice cintura cadera (perimetro de la cintura en cm/perimetro de la cadera en cm)

Las 34 pacientes quedaron divididas en 3 grupos Grupo I, mugeres histerectomizadas que
rectbieron estrdgenos comugados equinos 0.625mg/dia (n=10} Grupe H, mueres que
rectbreron estrogenos conyugados 0 625 mg/dia y medroxiprogesterona 2 5 mg/dia (n=14}
Grupo I, mueres que recibieron estrogenos conjugados 0 623mg/dia v clormadinona

1 mg/dia (n=10)

El patrén mastografico se anahizd al imeio v a los 6 meses de tratanuento de acuerdo a los
crifenos de Wolfe

Patrén N1 Parénguima compuesto principalmente por grasa {antidades minimas de
densidades radiogrificas Trabeculacidn presente y no hay ductos visibles

Patron Pl Parénquima principalmente grasa, con ductos promnentes ocupando menos del
25% del volumen mamarno El patrdn ductal aparece como densidades hineales o nodulares,
y tiende a format un rea tnangular, por delris del drea del complejo areola-pezdn, con e}
apex en el pezdn

Patrén P2- Ductos prominentes que ocupan del 25% al 10094 del volumen mamario
Patrén DY Caractenizado por reglones uregulares “parecidas a sabanas™ de densidad
radiografica alta y que ocupan gran parte de la glandula Existen depdsitos aslados e

iregutlares de grasa  No hay ductos visibles
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Se analizaron todas las variables en las dos mediciones, registrindose los resultados en una
hoja de captacidn de datos (anexo 1)
El estudio fue aprobado por e} Comté de Etica e Investigacién del Hosputal y todas las

pacientes dieron su consentimiento para participar en el estudio (anexo 2) .
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Criterios de inclusibn :
- Pacientes posmenopausicas {(menopausia natural hace mas de un afio o menopausia
secundaria a histerectomia con salpingooforectomia bilateral)
-~ Pacientes que no reciben ni han recibido THR en el Gitimo afio
-~ Pacientes sanas (sin padecunientos agregados mamaros o sistémicos)
- Sin crrugia mamana previa
Criterios de no inclusién :
- Pactentes que reciben o recibieron THR en el ¢ltimo afio
«  Pacientes con padecimientos mararios o sistémicos agregados
- Pacientes con cirugia mamana previa
Criterios de eliminacion :
- Pacientes gue no lleven adecuadamente el tratanuento o lo suspendan
- Pacientes que nio se reahicen los dos estudios mastogrificos

- Pacientes a las cuales se detecte patologia mamaria al nicio del tratamiento

Andglisis estadisiico La comparacién entre los grupos se realizé por medio de la prueba t
de student para casos independientes y la comparacidn entre los valores iniciales v finales

en cada grupo por separade por medio de la prueba t de student para casos apareados

Resultados

Al comparar los grupos en cuanto a edad, pese, talla, indice de masa cormporal, cintura,
cadera, indice de cintura cadera y edad al momento de la menopausia, solo hubo diferencia
significativa en la edad al momento de la menopausia entre el grupo Iy (p <001}y de
1gual manera al comparar el grupo Iy HI (p < 0 001) (TablaD)

No hubo diferencia significativa en cada uno de los grupos en cuanto los patrones

mastograficos {Tabla I y I}
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Discusion y Conrclusiones :

De acuerdo a algunos datos las tres formas terapéuticas principales de administrar THR
pueden diferir en cuanto a su efecto en el tepdo mamasio Un incremento en Ja densidad
mamana puede ser méas pronunciada y mas comin que ocurra en las pacientes que reciben
THR continua combinada que aquellos que lo reciben en forma ciclica o estrogenos
solamente (4)

Estudios previos acerca del incremento en la densidad mamaria después de THR indican
una diferencia entre los diferentes tipos de tmatamiéntos y la combinacidn de estrtégenos con
progestigeno fue mas cominmente asociado con un incremento difuso de la densidad
mamaria después de] tratamiento combinado, mientras que en otros estudios no
encontraron una tendencia significativa con el tratamtento combinado con progestdgeno
dependiente de la dosis de la misma (5)

En el presente estudio no se encontrd una diferencia estadisticamente significativa de la
influencia de las diferentes formas de administrar THR con cambios en los patrones
mastograficos pero es posible que pueda deberse a que los mayores cambios se pueden
encontrar & partir del afio de uso de THR y este estudio solo durd 6 meses Ademas puede
deberse al reducido tamafio de la muestra estudiada ya que varias pacientes se perdieron el
trascurso del estudio por no completar sus estudios mastografices vy fueron elimmadas del

mismo
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Tabla ¥, Datos generales de fos tres grupos de pacientes

: Variables 1, Grupo I 3 Grupo II Grupo TII |
"Edad (afios) E 516+55 538%52 559+39
{Peso (Kg ) 6853142 | 650498 | 671%142 |
Talla (m) 152668 | 15448 | 15278 |
indicedemasacorporal ~ T | 201%48 | 28443 | 285245 ’
Cintura 88243 87291 | 866+146 :
! Cadera 103.0+9.4 ! 103565 | 1027119 |
i Indice cintura cadera 0854008 , 0.84+006 | 085018 -
1 Edad al momento de la menopausia | 410%63+- :MJG 9x55+ 4874~

T¥=p<00i-=p<000f

Grupo I estrogenos conjugados equinos 0 625mg/dia {n=10}

VU, S

Grupo I estrogenos comyugados 0 625 me/dia y medroxiprogesterona 2 5 mg/dia (n=14)

Grupo Il estrégenos conjugados 0 625mg/dia y clormadinona 1 mg/dia (n=10)
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Tabla I . Patrones de Wolfe al inicio del tratamiento

g TTNT [ Pl [ P2 BY
ey R R ] 01
— i} ! b !
;G H i i 10 | 3 0 i

R 6

G

Grupo I estrogenos comyugados equinos 0.625mg/dia (n=10).

Grupo 1. estrégenos corgugados 0 625 mg/dia y medroxiprogesterona 2 5 mg/dia {n=14)

Grupe Il  estrégenos conjugados 0.625mg/dia y clormadinona 1 mg/dia (n=10)
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Tabla 111. Patrones de Wolfe af final del tratamiento

{r !N1’1 P1 g P2 . Dy 1
G T 4 ; 2 0

g s s o
G2 3 ; 1 A

Grupo 1 estrégenos conjugados equinos 0 625mg/dia (n=10)
Grupo Il estebgenos conjugados 0 625 mg/dia y medroxiprogesterona 2 § mg/dia (n=14)
Grupo I - estrdgenos conyugados 0 623mg/dia y clormadinona 1 mg/dia (n=10)
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Angxo 1
Hoja de captacién de datos

Protocolo cambios mastogrificos asociados a los distintos tipos de terapia hormonal

de reemplazo
Nombre; Edad:
Aftliacion
Telefono Grupo 1- 1 -1if
Peso: Talla. nMC
Cintura Cadera ICC

Patron Mastografico Inicial :
Ni
P1.
P2
BY. ... -

Patrén Mastografico Final @
N1
PI.
p2
DY,
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Anexo 2

Caria de consentimiento informado

MeéxicoDF.ade de 2001

Por medio de la presente acepto participar en el proyecto de mvestigacion titulado
Cambios Mastografices asociades a los distintos tipes de terapia hormenal de
reemplaze, el cual se encuentra registrado en el Comité Local de Investigacién y cuyo
objetivo s encontrar con cual de os tipos disponibles de terapia hormonal de reemplazo se
producen mis cambtos en los patrones mastograficos

Se me ha explicado que mu partictpacidn consistird en que se me haga una
evaluacién mastografica al 1nicio y térmuino del estudio
Declaro que se me ha informado amphamente que no corro riesgo alguno, ademés
los beneficios derivados de mi participacitn en el estudio es establecer con cual de los tipos
de terapia hormona! de reemplazo son mayores los cambios en la mastografia

El invesngador principal se ha comprometido a darme informacion oportuna sobre
los resultados obtenidos con estos métodos, asi como a responder cualquier pregunta y
aclarar cualquier duda que le planiee acerca de los procedimientos que se lieven a cabo o
cualquier otro asunto relacionado con Ia investigacion o con mi tratamiento

Entiendo que conservo el derecho de retirarme del estudio en cualguier momento en
que lo considere conveniente, sin que ello afecte 1a atencidn médica que rectbo

El mvestigador principal me ha dado la segundad de que no se me identtficard en
las presentaciones ¢ pubhicaciones que derniven de este estudio y que los datos relacionados
con mi prvacidad serin manejados en forma confidencial. También se ha comprometido a
proporcionarme la informacion actughzada que se obtenga durante el estudio, aunque ésta

pudiera hacerme cambiar de parecer respecto a mi1 permanencia en el mismeo

Nombre y firma de! paciente Nombre, matricula y firma

del invesugador principal

Testigo Testigo

v TSI GO
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