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1. Objetivo.

Valorar la aportacion de la mamografia con contraste en |o
atencion de mujeres derivadas de un programa de deteccion

orecoz de cancer de mama, comparando sus indices diagnosticos

con la mamografia digital.
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2. Material y meétodos.

 Tipo de estudio:

Hemos realizado un estudio observacional analitfico prospectivo de
evaluacion de pruebas diagnosticas en una muestra consecutiva de
mujeres derivadas del programa de deteccion precoz del cancer de
mama (PDPCM), para valorar, mediante el cdlculo de sus Indices
diagnosticos y curvas de caracteristicas operativas (ROC), el
rendimiento diagnostico de la mamografila con contraste vy
compararlo con la prueba de referencia como es la mamografia
digital.

» Poblacion de estudio:
470 mujeres de 50 a 69 anos.

e Criterios de inclusion:

Todas las mujeres derivadas del PDPCM en el periodo de junio a
diciembre de 2021.

e Criterios de exclusion:

Conftraindicacion para la administracion del contraste, negativa a la
realizacion de esta prueba y no concluir el proceso diagnostico.
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2. Material y meétodos.

» Readlizacion de la prueba:

A todas las mujeres participantes se les realizd mamografia digital
con tomosintesis y tras [a administracion de contraste endovenoso,
orevia firma de consentimiento informado.

Utilizamos un equipo de mamografia digital (Hologic 3D Dimensions)
con un software para mamografila con confraste, que permite
obtener dos imagenes (alta y baja energia) por cada una de las
Oroyecciones.

7 min

lfl-l * 9

Figure 2. Schematic workflow of contact-enhanced mammography exam. Abbreviations: craniocaudal — CC, mediolateral oblique —=MLO,
HE = high-energy, LE — low-energy. Symbols: | = breast of interest, 2 = contralateral breast, arrow down = compression, arrow up = release

compression. * Protocol used by the authors. Note that some authors start with the breast of interest and some start with CC view.

INJECTION
CCLE 1]
CCLE2

Additional views LE
Additional views HE

Kornecki A. Current Status of Contrast Enhanced Mammography: A Comprehensive Review. Can Assoc

Radiol J. 2022 Feb;73(1):141-156. https://doi.orq/10.1177/08465371211029047

Contraste utilizado: lopramida, Ultravist 300, Bayer Healthcare, Berlin,
Alemania a una dosis de 1,5 ml/kg con una velocidad de 3
ml/segundo.


https://doi.org/10.1177/08465371211029047
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A: Proyeccion Oblicuo-
Medio-Lateral.

- B: Proyeccion craneo-
caudal.

Las imagenes de baja energia son superponibles a las imdagenes de
la mamografia digital (A1, B1). En estas imdagenes se senala un
nodulo espiculado en cuadrante superior derecho.

Las imagenes de alta y baja energia se procesan, obteniendo |o
imagen recombinada, gue resalta las dreas de captacion del
contraste al fiempo que suprime la senal de fondo que se
corresponde con tejido mamario. Estas imdagenes recombinadas
resaltan  las  lesiones que captan confraste debido a  su

vascularizacion (A2, B2).

En funcidon de los hallozgos detectados en la mamografia con
contfraste se decidid la necesidad de realizar o no otras pruebas
complementarias como ecografla  mamaria, proyecciones
Mmamograficas complementarias o biopsia mamaria.
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 Valoracion del estudio.

2. Material y meétodos.

Esta fue la hoja de recogida de datos.

Variables principales del estudio:

Mamografia con Contraste

AN: Fecha cita
Mamografia cribado
J DM
J DBT.
1
Lectura 1 Lectura 1 Categoria Lectura 2 Lectura 2 Categoria
J NORMAL R | -J NORMAL -1
J Nodulo J 2 < Nodulo -2
O Calcificaciones ! d Calcificaciones 3
O Distorsion Q4 «d Distorsion d4
J Asimetria s J Asimetria -5
Hallazgo DM NODULO NODULO CATEGORIA DM
J NORMAL W Circunscrito «J Estable 1
2 J Nodulo U Oculto J Nuevo o mayor Q2
O Calcificaciones O Mal delimitado O Primero Q3
O Distorsion J Microlobulado G Unica Q4
J Asimetria  Espiculado 0 Mdltiple 5
Hallazgo DBT NODULO NODULO CATEGORIA DBT
3 J NORMAL U Circunscrito (J Estable 01
O Nodulo O Oculto (J Nuevo o mayor a2
(J Calcificaciones « Mal delimitado O Primero - 3
tll 2|§torilgn g lgmc.rol:)t;ulado EX Ui lal g
simetria spiculado U Multiple
3DQuorum
J 3DQ sustituye a la DBT.
J La DBT es necesaria
Contraste CATEGORIA
CONTRASTE
4 || Lesién indice Jd1
0 Capta o2
O No capta d3
\J Dudoso -4
-l 5

Mamografia Digital

Categoria BI-RADS

- 1y 2: Fueron dadas como

- 3,4y 5: Fueron dadas como

NEGATIVAS.

POSITIVAS.

Hallazgos adicionales DBT biopsiados
J No hay hallazgos adicionales biopsiados.

(J Hay hallazgos adicionales biopsiados benignos.
J Hay hallazgos adicionales malignos que modifican la planificacion quirurgica.

Hallazgos adicionales contraste biopsiados
J No hay hallazgos adicionales biopsiados.

(d Hay hallazgos adicionales biopsiados benignos.
0 Hay hallazgos adicionales malignos que modifican la planificacion quirurgica.

Proyecciones adicionales

O No realizadas
(J Realizadas y cambian la decisién
(J Realizadas y no cambian la decisiéon

ECO

J No realizada

J Realizada y cambia la decision

J Realizada y no cambia la decision

Resultado final biopsia

O Benigno.,
(J Lesion B3
J Cancer de mama

Lesion indice
- Sdlido

 Quiste
- No visible

CATEGORIA ECO
Jd1
Q2
3
- 4
J5

Resonancia

(J Resulté necesaria para completar la estadificacion.
U Los hallazgos de la resonancia se superponen a los del contraste.

Analisis estadistico:
- Jest de McNemar para datos

apareados.

RADIOLEGS
DE CATALUNYA

- Jest de Delong para curvas

COR.



Q7 Congrese — Barcelona

Nacional

AT T S

CONVENCIONES
INTERNACIONALES MAYO 2024

3. Resultados.

Tabla descriptiva de las pacientes incluidas en el estudio:

Tamano muestral n=470
Media edad [D. estandar] 56,61 [5,97]

Rango de edad 49 - 69

Categoria A

Categoria B
Categoria C

Categoria D

Motivo de |a denvacion

Nodulo
Calcificaciones
Distorsion

Asimetria

Decision final de las pacientes: Anatomia patologica:

470 pacientes

24% (15)

24% (11) 73% (45)

315 (67%) Alta al PDPCM.

4 (3%) Seguimiento

mm Carcinoma Ductal Infiltrante
mm Carcinoma Lobulillar Infiltrante

141 (30%) Biopsio w=  Carcinoma Ductal in Situ

2 (13,2%)

Cancer
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3. Resultados.

Indices diaagndsticos alobales de o
Mamogratia con contraste:

CEM MD
Sensibilidad (%) 100 (62/62) P 93,5 (58/62)

(n) [IC 95%] [100,0 — 100,0] 87,4 —99,7]

53,7 (219/408)
48,8 — 58,5]

Especificidad (%)
(n) [IC 95%]

78,4 (320/408)
74,4 — 82,4]

23,5 (58/247)
[18,2 — 28,8]

VPP (%)
(n) [IC 95%]

41,3 (62/150)
[33,5-49,2]

VPN (%)
(n) [IC 95%]

100 (320/320)

‘ 98,2 (219/223)
[100,0 — 100,0]

[96,5 —99,9]
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Y S, R tf‘f:\ﬁ"*\
o alePha], 8
| : M >

AAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAAA

mamoarafia digital

Diferencia Test estadistico (p)
6,5
[0,3 - 12,6]
24,7
[23,9 — 25,1]
78,769
(p < 0,001)

17,8
[15,3 —20,4]

1,8
0,1 -3,5]

Indices diaandsticos en funcidn de la densidad mamaria:

Mamas no densas (ACR ay b) Mamas densas (ACR cy d)

CEM MD Diferencia Test CEM MD Diferencia Test estadistico
estadistico (p)
(p)
Sensibilidad 100,0 (39/39) 97,4 (38/39) 2,6
[100,0-100,0]  [92,4 — 100,0] [0,0-7,6]
Especificidad ~ 78,1(189/242) 5, 4 (131/747) 24.0 78,9 (131/166) 53,0 (88/166) 25,2
7298331 u79-6041  1229-2501 .. [72,7-8511 42,4 -60.61 S 28,167
’ < 0,001
VPP 42,4 (39/92) 25,5 (38/149) 16,9 (p <0,001) 39,7 (23/58) 20,4 (20/98) 19,3 (P )
[32,3 —52,5] [18,5 — 32,5] [13,8 — 20,0] [27,1-52,2] [12,4 - 28,4] [15,3 - 20,4]
VPN 100,0 (189/189) 99,2 (131/132) 0,8 100,0 (131/131) 96,7 (88/91) 3,3

[100,0 — 100,0] [97,8 — 100,0] [0,0-2,2]

Jest estadistico de McNemar para datos apareados

[100,0-100,0]

[93,0-100,0] [0,0-7,0]

1O

RADIOLEGS
DE CATALUNYA
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3. Resultados.

Curvas ROC de los resultados, correspondiendose la grafica A a 1os
resultados globales, la B al subgrupo de mamas no densas y C adl
subgrupo de las mamas densas. Para todas las graficas se incluyen
los datos del drea bajo la curva (AUC), desviacion estandar (DE) e
iInfervalos de conflanza al 95% [IC 95%], la diferencia de ambas AUC
con el error estandar y el resultado del test de DelLong con su valor
de significacion (p).

Puede observarse como el AUC es superior para la mamografia con
contraste, tantfo de forma global como para los distintos tipos de
densidad. El AUC disminuye en mamas densas para la mamografia
digital, y s&e mantiene con la mamografia con contraste.

Mamografia con contraste (MC) vs Mamoarafia digital (MD).

/En un 89,2% de los CCISOD ° Resultados Globales
la mamogrdfia con
contraste fue capaz de it
discriminar correcta men’re) 1, D AUC 0796 0,020 10.694.0775
el diagnostico final. § MC: AUC0,89210,010) [0,861-0,919)
\ 8 Diferencia: 0,156 (0,019) [0,118-0,194]
Estadistico z: 8,006 (p<0,001)

° Densidad A+B | Esecifcidad ° Densidad C+D

Curva COR CurvaCOR
1,0

Origen de la curva

—=Mamografia con Contraste
—Mamografia Digital
—Linea de referencia

Origen de la curva

= Mamografia con Contraste
= Mamaografia Digital
—Linea de referencia

MD: AUC 0,758 (0,020) [0,703-0,807]
MC: AUC 0,890 (0,013) [0,848-0,924]

MD: AUC 0,700 (0,041) [0,629-0,764]
MC: AUC 0,895 (0,016) [0,842-0,940]

Sensibilidad
Sensibilidad

Diferencia: 0,133 (0,019) [0,095-0,170]

Estadistico z: 6,891 (p<o’oo1) Diferencia: 0,195 (0,041) [0,1 15-0,274]

Estadistico z: 4,790 (p<0,001)

1 - Especificidad
1 - Especificidad
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3. Resultados.

Curvas ROC por hallazgos radioldgicos.

El AUC es superior para la mamografia con contraste con respecto a
la mamografia digital en todos los tipos de lesiones. Esta diferencio
es estadisticamente significativa en el caso de los nddulos vy
calcificaciones (p<0,001). En el caso de Ilas distorsiones
arquitecturales, no ha sido estadisticamente significativa (p=0,584).
Para las asimetrias de densidad, no ha sido posible hacer valoracion
estadistica debido al numero de casos.

Curva COR
Curva COR '8 . e ————
- | ( de |a curva
A Origen de la curva Origen
:\ s ' | MM ‘f
Dagndstice fmal mamografia ;;'7; ' nal mamoy s
.a-)l » "
5 st 0 Wl marmoy it
2 ’ Dagndstice fnal mamografia 0s “r.d_“., o
con Ccotiante e &
Lnea de referencia . .

- 1 : . 3 o
; MD: 0,578 (0,03) [0,501-0,653) : MD: 0,669 (0,03) [0,567-0,760]
¢ E -
@ o ‘ MC: 0,906 (0,02) [0,852-0,945] ) | MC: 0,735 (0,03) [0,637-0,819]
‘ Estadistico z (p): 10,76 (p<0,001) “I /// | Estadistico z (p): 3,218 (0,0013)
| I | 0l A
1 -Especificidad 1 -Especificidad
' ol PN sepyT ) Jate

Curva COR
. o -
C 9 Curve COR . Origen de la curva
Origen de la curva Duagrestico fndl mamopta
Dugadance Snal mamoyata ?.yu
320l 8 ; Qandstico Ind mamograta
08 y Duagnids al Al L0 Comtavte
oOn ¢ Lines )
N

% o g
5
2 MD: 0,545 (0,09) [0,305-0,771] §
MC: 0,615 (0,06) [0,368-0,825]
Estadistico z (p): 0,584 (0,56)
o '

1 -Especificidad 1 -Especificidad

A (nodulos), B (calcificaciones), C (distorsiones arquitecturales), D
(asimetrias).
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3. Resultados.

Ademads, la mamografia con contraste nos permitio diagnosticar
25 lesiones adicionales en 22 de las 470 mujeres (4,7/% de la

muestra), 10 de las cuales fueron cancer.

3 Canceres ocultos

4 canceres

- contralaterales
N ————

. 17 biopsias 3 Canceres
25 lesiones multifocales

o L HRIRRERES
adicionales en 22

mujeres (4,7%)

8 seguimiento
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4. Discusion.

El cAncer de mama, ademas de ser el mas frecuente en la mujer, es
a nivel global y nacional, la segunda causa de muerte tras los
accidentes cerebrovasculares y la primera respecto a las muertes por
cancer en el sexo femenino en los ultimos anos [1].

O0TROS

7.924.568 (18%) _\ MAMA

LABIO,
CAVIDAD BUCAL
959.248 (2,2%)

HiGAD0994.539 (2,2%)?\

MELANOMA DE PIEL - TOTAL:

1.092.818(2,5%)

s T 44.091.402

1.790717 (17,7%)
LEUCEMIA '
1.340.506 (3%)
UTERO /‘
S

PROSTATA
4.956.901 (11,2%)

‘/COLORRECTO
5.253.335 (11,9%)
1.415.213 (3,2%)
CUELLO UTERINO
1.495.211 (3,4%)
1.544.488 (3,5%) /
VEJIGA ;
1.720.625 (3,9%) \ ZGEE%M ?5!\!]%)

LNH

ESTOMAGO
1.805.968 (4,1%) 1_5-3215 s?2|7[)(l|15§%)

Fuente: GLOBOCAN 2020
Grafico: Global Cancer Observatory (http://gco.iarc.fr/)
© International Agency for Research on Cancer 2023

Five-year survival of breast cancer by year at diagnosis

86

La supervivencia ha aumentado de
forma importante en las Ultimas g = ]
décadas, siendo en el momento actual £ .| | /
del 83% a los 5§ anos. A esto ha s~ / "
contribuido la  extension de los £ |
programas de deteccidn precoz del = o ww wm e we e we
cancer de mama (PDPCM) [2].

—@&@— 5-year survival of breast cancer

82 -

Proportion (%) of five-year survival

Kalager M, Haldorsen T, Bretthauer M, Hoff G,
Thoresen SO, Adami HO. Improved breast cancer
survival following introduction of an organized
mammography screening program among both
screened and unscreened women: a population-
based cohort study. Breast Cancer Res. 20009.
https.//doi.org/10.1186/bcr2331
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4. Discusion.

Entre un 3 y un 10% de las mujeres que participan en un programa de
deteccion precoz de cancer de mama, necesitard ser derivadas a |o
unidad de referencia por hallazgos en la mamografia del cribado
[3,4,5]. Estas mujeres necesitaran someterse a otras exploraciones
que confirmen o descarten el diagnodstico de cancer, siendo este
proceso Mmoftivo de incertidumbre y ansiedad en |las pacientes. Por
ofro lado, los carcinomas en un programa de cribado son
diagnosticados en el grupo de mujeres derivadas. Por fodo |o anterior
es Importante realizar diagnosticos rapidos y precisos en estas
mujeres.

Tradicionalmente se han readlizado Ias siguientes pruebas paro
atender a estas mujeres:

Proyecciones

Ecografia Biopsia

mamograficas
complementarias

Estas pruebas tienen sus limitaciones en cuantfo a sensibilidad vy
especificidad dando lugar en ocasiones a pbiopsias Innecesarias.

En este contexto se incorpora la Mamografia con contraste, como
nueva tecnica que permite agilizar el estudio de mujeres derivadas
del PDPCM vy solucionar las limitaciones mencionadas.

4 N
Mamografia

con contraste
\ /

- = | g oo
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4. Discusion.

En este estudio, la mamografia con contraste ha demostrado uno
mayor precision diagnostica que la mamografia digital en la atencion
de mujeres derivadas del PDPCM, con una sensibilidad (S) del 100%
(+6,57%), especificidad (E) de 78,4% (+24,77%), valor predictivo negativo
(VPN) del 100% (+1,8%) y valor predictivo positivo (VPP) del 41,3%
(+17.,8%), diferencias que han sido estadisticamente significativas con
0<0,001. Dicha diferencia se mantiene independientemente de |o
densidad mamaria y en el subgrupo de nodulos y calcificaciones.

Oftros estudios han encontrado rangos de S 94-100%, E 41-87,7%,
VPP 58,2-77%, VPN 98,2-100% para la CEM [3,6,7], encontrandose
nuestros resulfados entre los valores altos de S, Ey VPN publicados.

Lo mamografia con contraste puede detectar lesiones adicionales al
motivo de la derivacion, que obligan a su estudio. En nuestra serie esto
ocurrido en el 4,7% de las mujeres y motivo la realizacion de 17 biopsias, si
bien permitid diagnosticar un cancer en 3 pacientes derivadas por
lesiones benignas y diagnosticar un cancer en la mama contralateral
en cuatro pacienftes.

Mujer derivada del PDPCM por
nodulo en mama derecha (A,
circulo rojo). No se defecto ninguna
lesion en la izquierda (B). En la
imagen recombinada de la
mamografia con confraste (C) se
detectd un nodulo refroareolar
izquierdo (flecha) que resulto un
carcinoma ductal infiltrante grado
| de Icm en la biopsia.
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4. Discusion.

En cuanto al estudio por lesiones, Kornecki realiza una revision
valorando la captacion de contraste en distintos tipos de hallazgos
radiologicos, concluyendo que la CEM supone un aumento en la
orecision diagnostica en todos los tipos de hallazgos [8]. En nuestro
estudio, se obtuvo un mayor rendimiento en el diagndstico diferencial
de las lesiones tipo masa (p<0,001) y en las calcificaciones (p=0,0013).

Nuestro estudio tiene algunas limitaciones. En primer lugar, estd
realizado en un solo centro, por lo que su reproducibilidad puede variar
en ofras instituciones. En segundo lugar, la practica del radidlogo
iINcluye ofras pruebas complementarias como la ecografia, que no se
han valorado en este estudio. En tercer lugar, serd necesario un
seguimiento mas largo, de al menos un ano, para confirmar la
ausencia de cancer en los estudios considerados benignos vy
probablemente benignos.
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5. Conclusiones.

La mamografia con contraste...

Ofrece una mayor precision diagnostica en el estudio de mujeres
derivadas del PDPCM, siendo nuestros resultados de S (100%), E (78,4%),
VPP (41,3%) y VPN (100%).

La ausencia de captacion aumenta el VPN (100% en nuestro caso
oara la mamografia con contraste), mientras que la captacion de
contraste aumenta el VPP para malignidad (en nuestro caso 43% para
la mamografia con contraste y 23,5% para la mamografia digital.

Permite eliminar la limitacion que supone la densidad mamaria. En
nuestro caso, la sensibiidad en mamas categoria C +D ha sido
de 100% para mamografia con contraste vs 87% para mamografio
digital. En cuanto a la especificidad, esta ha sido de 100% paro
Mmamografia con contraste y de 96,7% mamografia digital.

Aumenta la precision diagnostica para todos los tipos de hallazgos
radioldgicos. En  nuestro  caso, las  diferencias  han  sido
estadisticamente significativas con respecto a la mamografia digital en
las lesiones tipo nddulos (p<0,001) y en las calcificaciones (p = 0,0013).

Puede detectar lesiones adicionales al motivo de |la derivacion.

Agiliza el
proceso
diagnostico

Mamografia
con
Contraste

Disminuye Evita

de pruebas falsgs
adicionales hegativos

la necesidad
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