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Laincidencia de cincer de mama cayé verticalmente en el 2003 en mujeres de EUA mayores

de 50 anos

The decrease in breast-cancer incidence in 2003 in the United States. N Engl | Med 2007; 356: 1670-1674.
RAVDIN PM, CRONIN KA, HOWLADER N, ET AL.

Nivel de Evidencia: I11-2

Laincidencia de cdncer de mama ajustada por
la edad en los USA cayé en 6.7% en el 2003,
comparado con el 2002, de acuerdo al andlisis de
datos tomados de los registros del National Cancer
Institute’s Surveillance, Epidemiology, and End
Results (SEER). El reporte fue usado por analistas
del M.D. Anderson Cancer Center in Houston,
the National Institutes of Health, y los Angeles
Biomedical Research Institute at Harbor-UCLA.
La disminucién ocurrié principalmente de la
mitad del 2002 a la mitad del 2003, el cual el
reporte anota, estd temporalmente relacionado
con el primer reporte del Women’s Health Initia-
tive (WHI), que resulté en una dramdtica caidade

el uso de terapia hormonal (TH) en los EUA.

La disminucién fue evidente solo en mujeres
de 50 afios 0 mayores y principalmente en cdnce-
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res con receptores estrogénicos positivos. La dis-
minucién en la incidencia anual ajustada para la
edad en 2004 comparada con 2001 fue del 8.6%
I11C95%, 6.8-10.4 (Esto contrasta con la década
de 1990 en que habfaunaumento en laincidencia
anual de cdncer de mama ajustada paralaedad, de
cercadel 0.5% anual, principalmente en mujeres
porencimade 50 afios). Durante el periodo 2001
22004, hubo un aumento en el cdncer de mama
de 1.3% en mujeres por debajo delos 50 afios (IC,
-3.1-5.8), unadisminucién de 11.8% para muje-
res entre 50 y 69 afnos (IC 95%, 9.2-14.5), y una
disminucién del 11.1% para mujeres por encima

de 70 afnos (IC 95%, 7.9-4.2).

En la mitad del 2002, el WHI reporté un
aumento significante de riesgo de cdncer de mama
asociado con la combinacién de estrégenos-pro-

gestinas. Al final del 2002 el uso de TH habia
decrecido en el 38% en los EUA. Un total de 47
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millones de prescripciones se habian hecho para
Premarin y Prempo en el 2001, 27 millones en
el 2003, 21 millones en el 2004 y 18 millones en el
2005. La suspensién de la TH podria haber
causado la disminucién por la reduccién de los
efectos hormonales sobre cdncer de mama
estrégenos positivos que estaban ocultos, dice el
articulo. La rapidez de la disminucién de los
cdnceres de mama sugiere que los cdnceres pararon
de progresar o incluso regresaron.

Esto estd en concordancia con estudios que
encontraron una reduccién del indice de proli-
feracién de células de cdncer de mama con la
suspension dela TH en mujeres con cdnceres con
receptores estrogénicos positivos, también con el
Breast Cancer Prevention Trial donde las tasas de
cdncer invasivo de mamaen el grupo de tamoxifeno
divergen de las del placebo en pocos meses des-
pués de iniciar la droga.

El reporte establece ademds que los cambios en
la tasa de mamografia de tamizaje parecen ser
insuficientes para explicar esta observacién. Sila
hipétesis de los autores es correcta, que los datos
puedan ser explicados por el efecto directo de la
TH sobre la enfermedad preclinica, entonces los
cambios en el nivel hormonal pueden solo haber
disminuido o demorar el crecimiento de los tu-
mores, y se esperaria que laincidenciade cdncer de
mama se vuelva a incrementar de nuevo.

Las mujeres participantes en el WHI conti-
ndan siendo estudiadasy con mamografias anua-
les. Un reporte de sus resultados y seguimiento en
el estudio examinado de estrégenos-progestinas
puede elucidar en el futuro los resultados de este
reporte, concluye el articulo.

Comentario. Este reporte especial de Ravdiny
col. siguié el tan publicitado reporte de diciembre
16 de 2006, del 29th San Antonio Breast cancer
symposium. Ahora tenemos el articulo final en
nuestras manos, se pueden hacer mds comentarios,
aunque muchos de los comentarios previos son
aun relevantes y no los vamos a repetir aqui.

Ladisminucién “aguda” en las tasas de cdncer
de mama (6.7%) entre el 2002y 2003, pero no en
el 2004, es claramente notable. Sin embargo, un
escrutinio mds cercano de los datos que sugieren
que ha habido una disminucién gradual en las
tasas de cdncer de mama comenzé en 1999. Los
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autores mismos son cautelosos acerca de la inter-
pretacién de los hallazgos como que estdn direc-
tamente relacionados con los cambios en los
patrones de uso de TH; es imposible determinar
una causa directaylarelacién con el efecto en este
aspecto. Yo comentaré ese aspecto de dos mane-
ras. Primero, que si esto puede ser relacionado
directamente con el uso de TH, y luego, si hay
otros factores que puedan explicar estas
observaciones.

Si esta dramdtica disminucién en un afio en
cdncer de mama estd temporalmente relacionada
aunareduccién en el usode TH, la cual comenzé
con una publicidad alrededor del reporte de los
resultados del WHI, esto sugerirfa que: a) hay un
efecto promocional directo de la TH sobre el
crecimiento de cincer mamario estrégenos sensi-
ble oculto y b) el efecto de la suspensién del uso
de la TH muy rdpido influye en la tasa de detec-
cién del cdncer de mama.

Las tasas han comenzado abajar desde mediados
del 2003. El soporte de esta afirmacién es que el
descenso ocurrié principalmente en mujeres jéve-
nes (que eran candidatas a TH) y en mujeres con
tumores con receptores de estrégenos positivos,
aunque hubo una pequefia disminucién también,
en tumores con receptores negativos para
estrégenos. Esta hip4tesis general debe correla-
cionarse con la pequefa caida en las tasas de
cdncer de mama que ocurre con la menopausia
natural (con una disminucién de los estrégenos
enddgenos) y que seaumenta posteriormente en
funcién de la edad.

Por qué estas observaciones no pueden ser
relacionadas exclusivamente ala disminucién del
uso de TH, incluyen las siguientes posibilidades:

¢ Hahabido una disminucidén en el uso de la
mamografia como en el examen de las

mamas? 2.

* ;Puede esta tasa del 6.7% solamente ser una
indicacién visual estadistica de una mayor que
la esperada disminucién anual observada al

principio de 19992

* Ladisminucién del uso de TH, que fue dra-
midtica en el 2002, continué bajando m4s all4
del 2004°. ;Por qué las tasas contindan dismi-
nuyendo en la misma magnitud en lugar de
estabilizarse?
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En lugar de una disminucién inmediata en las
tasas de cincer mama con la suspensién del uso
de TH, datos observacionales iniciales han
sugerido que las tasas de cdncer de mama

retornan a la linea de base en dos afios®.

Cuando se observa la disminucién del uso de
TH en el tiempo?, la reduccién mayor es con
estrégenos solos, mds que la combinacién
estrégenos-progestinas. De acuerdo a nuestro
entendimiento actual acerca delarelacién entre
el uso de hormonasy el cincer de mama, es que
el riesgo es predominante en usuarias de los
productos combinados mds que las de estré-
genos solos, excepto para usuarias de estrégenos
solos por largo tiempo, o con el uso de dosis
mds altas que las estdndar.

La magnitud de la disminucién en un afio
parece estar en desacuerdo con el relativamente
pequefno aumento en el riesgo con la combina-
cién estrégenos-progestdgenos en los datos del
WHI, la cual no fue significante al final des-
pués de los ajustes’, y particularmente no fue
significante para mds de cinco afios en mujeres
quienes no habian usado TH en el pasado. La
mayoria de las mujeres no son usuarias a largo
plazo de hormonas.

En paises como el Reino Unido, que también
vio ladramdtica disminucién del usode TH, no

hubo esa reduccién vertical del cdncer de mama®.

El uso o no de otros agentes que pueden
disminuir las tasas de cdncer de mama (SERMs,
calcio, vitamina D, NSADs) puede tener efec-
to en estas observaciones y permanece como
un interrogante.
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* Podria ser importante conocer qué productos

usaban las mujeres cuando suspendieron las
hormonas, y cémo hasido su control sobre las
mamas desde que las suspendieron. Serfa extre-
madamente interesante ver cémo son las tasas
de cdncer de mama para el afio que viene.
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