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1. INTRODUCCION

1.1.Cancer de mama

1.1.1. Definicién

El cdncer de mama es el tumor maligno més frecuente en la mujer. En Europa es

la primera causa de muerte por cancer siendo la segunda causa en los EEUU?,

El diagnostico en estadios tempranos, un eficaz manejo y un 6ptimo tratamiento
han demostrado que pueden disminuir de forma importante la tasa de mortalidad

por cancer de mama?® 3.

1.1.2. Epidemiologia del cancer de mama
1.1.2.1. Incidencia

El cancer de mama es el segundo cancer mas comun en el mundo y el cancer
mas frecuente entre las mujeres. Se producen 1,67 millones de nuevos casos de
cancer al afio (Globocan 2012) aproximadamente el 25 % de todos los canceres.
Es el cancer mas comun en las mujeres tanto en los paises mas desarrollados y
los menos desarrollados. Las tasas de incidencia varian casi cuatro veces entre
las diferentes regiones del mundo, con tasas que van desde 27 por 100.000 en
el Africa central y Asia oriental y el 96 en Europa occidental. La incidencia de
cancer de mama esta aumentando en el mundo desarrollado debido a la mayor

esperanza de vida y la adopcién de modos de vida occidentales.
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1.1.2.2. Mortalidad vy supervivencia del cdncer de mama

El cancer de mama es la quinta causa de muerte por cancer en general, no
obstante, es la causa mas frecuente de muerte por cancer en las mujeres en las
regiones menos desarrolladas (14.3 % del total), y actualmente es la segunda
causa de muerte por cancer en las regiones mas desarrolladas (15,4%) después
del cancer de pulmon.

Las diferencias en las tasas de mortalidad entre las diferentes regiones del
mundo son menores que las diferencias en la incidencia, debido a que la
supervivencia es mas favorable en las regiones desarrolladas a pesar de la alta
incidencia, la mayoria (mas del 60%) de las defunciones por esa causa se
registran en los paises en desarrollo.

La edad de méxima incidencia esta por encima de los 50 afios, pero un pequefio
porcentaje (alrededor del 6%) se diagnostica en mujeres menores de 35 afios.

Las tasas de supervivencia del cancer mamario varian mucho en todo el mundo,
desde el 80% o mas en América del norte, Suecia y Japon, pasando por un 60%
aproximadamente en los paises de ingresos medios, hasta cifras inferiores al
40% en los paises de ingresos bajos. Las bajas tasas de supervivencia

observadas en los paises

Poco desarrollados pueden explicarse principalmente por la falta de programas
de deteccion precoz, que hace que un alto porcentaje de mujeres acudan al
meédico con la enfermedad ya muy avanzada, pero también por la falta de

servicios adecuados de diagndstico y tratamiento.
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La supervivencia por cancer de mama en los paises de nuestro entorno ha
mejorado notablemente en los ultimos 20 afios (anualmente se incrementa la
supervivencia por este tumor un 1,4%). Las mejoras en el diagnéstico precoz y
en los tratamientos ha permitido que la supervivencia global a los 5 afios del
diagnostico de este tumor sea del 82,8% en Espafia (Eurocare-4), por encima de

la media europea, y similar a los paises con las mejores cifras de supervivencia®
5

1.1.2.3. Factores de riesgo del cancer de mama

Se conocen bien varios factores de riesgo del cancer de mama. Sin embargo en
la mayoria de las mujeres afectadas por este tumor, no es posible identificar

factores de riesgo especificos (IARC, 2008).

Los antecedentes familiares de cancer de mama multiplican el riesgo por dos o
tres. Algunas mutaciones, sobre todo en los genes BRCAL, BRCA2 y P53, se
asocian a un riesgo muy elevado de ese tipo de cancer. Sin embargo, esas
mutaciones son raras y explican solo una pequefia parte de la carga total de

cancer mamario® .

Los factores reproductivos asociados a una exposicion prolongada a estrogenos
enddégenos, como una menarquia precoz, una menopausia tardia, nuliparidad,
una edad madura del primer parto, figuran entre los factores de riesgo mas
importantes del cancer de mama (Pike et al., 2007). Las hormonas exogenas
también conllevan un mayor riesgo de cancer de mama, por lo que las usuarias
de anticonceptivos orales y de tratamientos de sustitucion hormonal tienen mas
riesgo que las mujeres que no usan esos productos. La lactancia materna tiene
un efecto protector (IARC, 2008).
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Otros factores de riesgo modificables como el tabaco, el alcohol, el
sedentarismo, la obesidad, alto consumo de grasa, el menor consumo de folatos,
exposicion a plaguicidas, la exposicion precoz a altas dosis de radiaciones

ionizantes, contribuyen a la carga global de cancer de mama.

El 21% de todas las muertes por cancer de mama registradas en el mundo son
atribuibles al consumo de alcohol, el sobrepeso y la obesidad, y la falta de
actividad fisica (Danaei et al., 2005). Esa proporcion podria ser mayor en los
paises de ingresos altos (27%), y el factor mas importante fue el sobrepeso y la
obesidad.

La diferente incidencia del cancer de mama en los paises desarrollados y los
paises en desarrollo puede explicarse en parte por los efectos de la
alimentacion, unidos a la mayor edad del primer embarazo, el menor numero de

partos y el acortamiento de la lactancia (Peto, 2001).

En las ultimas décadas se observa que las tendencias de mortalidad e incidencia
de este tumor se han invertido, lo que sugiere que tanto las politicas de
prevencién primaria como secundaria y la mejora en los tratamientos estan

siendo efectivas.

Algunos articulos recientes que analizan las tendencias de mortalidad y de
incidencia (Toriola 2013), encuentran que las divergencias entre incremento de
incidencia y disminucion de la mortalidad de las Ultimas décadas puede
explicarse ademas de por diagnostico precoz y las mejoras en los tratamientos,
por la accion de diversos factores de riesgo que han determinado probablemente

un incremento de los canceres de mama receptores estrogénicos RE+
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dependientes de factores hormonales pero con mejores respuesta al tratamiento
y una disminucion de los RE-, cuya disminucion se relaciona con mejoras en

estilos de vida (nutricion, actividad fisica,...).

En cuanto a los factores nutricionales, algunos autores encuentran que la ingesta
de a-caroteno, b-caroteno y otros nutrientes se asocian inversamente con el
riesgo de cancer de mama para tumores RE- (Zhang, 2012) y no se asocian con
los RE+, aunque existen dudas si la asociacion observada se debe estos o0 a
otros componentes en las mismas fuentes de alimentos. Una mayor ingesta de
frutas también se asocidé con un menor riesgo de cancer de mama RE- en las
mujeres postmenopausicas. La dieta mediterranea (Buckland, 2013) se asoci6
inversamente con el riesgo de cancer de mama en las mujeres

postmenopausicas. La asociacion fue mas pronunciada en los tumores RE-/RP-.

En cuanto a la actividad fisica en un metanalisis publicado en el 2013 (Zhang,
2013), se constata que el efecto protector de la actividad fisica parece ser mayor
en tumores sin receptores hormonales y también es mayor en mujeres sin
sobrepeso. La densidad de la mama es otro factor que se ha estudiado como un

fenotipo de riesgo para el cancer de mama.

En una revision sistematica respecto al riesgo en las mujeres entre 40-49 afios
(Nelson, 2013) se evidencio el incremento del riesgo en este grupo de mujeres
para: antecedentes familiar, densidad mamografica alta, biopsias previas,
factores reproductivos (nuliparidad, edad en el primer hijo). Esta revisidon
concluye que mamas extremadamente densas y los familiares de primer grado
con cancer de mama se asocian con un aumento de riesgo de cancer de mama

2 veces mayor en las mujeres de 40 a 49 afos.
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Las estrategias de prevencion primaria aunque prometedoras, actualmente no
pueden eliminar la mayoria de los casos de cancer de mama, por ello la
deteccion precoz con vistas a mejorar el prondstico y la supervivencia de esos

casos sigue siendo la piedra angular del control del cancer de mama.
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1.1.3. Tipos histoldgicos de carcinoma de mama

La OMS en el afio 2012, clasificé en las siguientes categorias los tumores de
mama: tumores epiteliales, mesenquimales, fibroepiteliales, del pezon, linfoma

maligno, metastasis y tumores del varén’.

Repasaremos de forma mas individualizada los tumores epiteliales:

e Carcinoma ductal infiltrante (CDI)

e Carcinoma papilar

e Carcinoma lobulillar infiltrante (CLI)

e Carcinoma tubular

e Carcinoma cribiforme

e Carcinoma mucinoso y con células en anillo de seno
e Carcinoma con caracteristicas medulares

e Carcinoma metaplasico

e Carcinoma adenoide quistico

e Carcinoma con diferenciacion apocrina

e Otros subtipos y variantes mas raros

El cancer de mama incluye multiples tipos de tumor histolégicamente diferentes.

Pero incluso el mismo tipo histolégico puede tener diversos comportamientos
clinicos, con diferente capacidad metastasica y respuesta al tratamiento,
dependientes no soélo del tipo histologico, sino de otras variables tumorales

(factores prondsticos y factores predictivos).

Los factores prondsticos (tipo histolégico, grado de diferenciacion, invasion

linfovascular, estadio) nos informan sobre la historia natural y la evolucién de la
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enfermedad, sin tratamiento. Reflejan la mayor o menor agresividad de la

enfermedad.

Los factores predictivos nos informan sobre la probabilidad de respuesta o
resistencia a un tratamiento determinado. Respecto a estos ultimos, en todos los
carcinomas infiltrantes de mama, mediante inmunohistoquimica, se miden
receptores de estrogenos (RE), receptores de progesterona (RP) y HER-2.
También se suele realizar de rutina factores de proliferacion tales como Ki 67.
Las técnicas de realizacion asi como el método de calculo del grado de

positividad siguen normas internacionales.

Dichas guias estandarizadas también se aplican en la determinacion factores
prondsticos como el estadio (el sistema usado es el TNM, publicado por
AJCC/UICC) y el grado de diferenciacion tumoral (cuanto mas o menos se
parece el tumor al tejido del que se origina), para lo cual seguimos el sistema de
Bloom y Richardson modificado por Elston y Ellis, y se evaluan tres
caracteristicas tumorales: formacion de tubulos o glandulas, pleomorfismo
nuclear y nimero de mitosis, punteando cada caracteristica de 1 a 3, sumando
dicha puntuacion obteniendo un total de 3-5 puntos (grado 1, o bien
diferenciado), 6-7 (grado 2, moderadamente diferenciado) o 8-9 (grado 3 o

pobremente diferenciado) (tabla 1).
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[INHS |

Cancer Screening Programmes

Breast Cancer Grading

Nottingham Criteria

Accurate grading of invasive breast cancer requires good fixation, processing, section cutting, staining and careful application of
grading criteria. In the UK, about 20% of symptomatic breast cancers are grade |, 30% grade 2,and 50% grade 3.These proportions
may be different in asymptomatic cancers detected by mammographic screening. Special type cancers (lobular, etc) should also be

graded. Three separate scores are given:
Gland (acinus) formation

Score |: more than 75% of the whole carcinoma forms acini Only score clearly formed glandular lumens surrounded

Score 2: 10-75% of the whole carcinoma forms acini by polarised cancer cells
Score 3:less than 10% of the whole carcinoma forms acini

Nuclear atypia/pleomorphism

Only about 5% of symptomatic cancers score | for nuclear atypia; about 50% score 3.

Score |I: nuclei only slightly larger than benign breast epithelium (< 1.5 x normal area); minor variation in size, shape and
chromatin pattern

Score 2: nuclei distinctly enlarged (1.5-2x normal area), often vesicular, nucleoli visible; may be distinctly variable in size
shape but not always

and

Score 3: markedly enlarged vesicular nuclei (>2 x normal area), nucleoli often prominent; generally marked variation in size and

shape but atypia not necessanly extreme
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Nuclei of 20 consecutive breast cancers by mcreasmg mean nuclear area (Ieft to nght, top to bottom) Pal red non-neoplastic
breast epithelium is shown above each case for comparison. Only one cancer (top left) has nuclei which score |.The others in

the top row score 2. All 10 in the bottom row score 3.
Mitosis counts

Measure diameter of high power field (hpf) on your microscope to the nearest 0.0l mm. Always use same objective and eyepieces;
if either is changed, measure again. Read score thresholds from table below. Scan sections to find area with most mitotic activity
(often at tumour edge). In this area count definite mitoses in 10 consecutive fields. Skip fields with few carcinoma cells or obvious
necrosis. Convert to score (1-3).

Table of mitosis score thresholds

Fleld Mitotlc frequency score Fleld Mitotic frequency score Fleld Mitotic frequency score
(mm) 1 2 3 (mm) 1 2 3 (mm) 1 2 3
0.40 =4 5-9 =10 0.50 <7 8-14 =215 0.60 <10 11-20 =21
0.41 =4 5-9 =10 051 <7 8-14 =15 0.61 <10 =21 =222
0.42 <5 6-10 211 0.52 =7 8-15 =16 0.62 =1l 12-22 =23
0.43 <5 6-10 211 0.53 =8 9-l16 =17 0.63 <1l 12-22 =223
0.44 <5 611 =12 0.54 =8 9-16 =217 0.64 =1l 12-23 =224
0.45 <5 6—11 212 0.55 =8 9-17 =218 0.65 <12 13-24 =225
0.46 =6 7-12 213 0.56 =8 9-17 =18 0.66 <2 13-24 =25
0.47 <6 7-12 213 0.57 =9 10-18 =19 0.67 <12 13-25 =26
0.48 =6 7-13 214 0.58 <9 10-19 =20 0.68 <I3 14-26 =227
0.49 =6 7-13 214 0.59 =9 10-19 =220 0.69 =13 14-27 =228

Final grading
Add scores for acinus formation, nuclear atypia and mitosis count.Total score must be in the range 3-9.
Total score 3,4 or 5 = grade | Total score 6 or 7 = grade 2 Total score 8 or 9 = grade 3

Prepared by Dr James | Going. Department of Pathology. Western Infirmary. Glasgow. based on Elston CW. Ells 0. Pathological prognosuic factors in breast cancer. L The value of
histological grade in breast cancer: experience from a farge study with long-term follow-up. Histoy v 1991; 19:403—410. and reproduced with permission.

© NHS Cancer Screening Programmes 2005. Printed by Charlesworth, Wakefield.

Additional copies are available from DH Publications Orderline (cel 08701 555 455 or email con@prolog.ul.com) quoting BGRADPSTR.

Tabla 1

La clasificacion del cancer de mama se basa en el

diagndstico

anatomopatoldgico, es decir, en el aspecto histoldgico del tumor primario. Ello se

realiza mediante técnicas histologicas convencionales: fijacion

inclusiéon en parafina y tincién con hematoxilina-eosina.

en formol,
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También nos sirve esta técnica para valorar el grado de diferenciacion y el
estadio patoldgico (tamafio del tumor y numero de ganglios metastasicos

(factores prondsticos).

Ademas de la hematoxilina-eosina disponemos de técnicas
inmunohistoquimicas’, que nos ayudan en ocasiones en diferenciar lesiones
benignas de malignas (importante cuando disponemos de muestras pequefas:
BAG o BAV, o en lesiones complejas y pequefias que se descubren mediante el
cribado poblacional mamografico) y también, como comentamos anteriormente,
sirven para valorar receptores hormonales (RE y RP), expresion de proteina de

HER 2 e indice de proliferacion (factores predictivos de respuesta a tratamiento).

Ademas gracias a los estudios de expresidon génica, se ha realizado una nueva
clasificacion molecular de los carcinomas de mama, correlacionable en gran
parte con los datos morfol6gicos e inmunohistoquimicos tumorales de los que
disponemos en la practica diagndstica convencional, aunque no equivalentes,

pero que pueden ayudar en la toma de decisiones terapéuticas’°.

En la practica clinica diaria, los factores prondsticos y predictivos utilizados son
los anatomopatolégicos convencionales (tipo histolégico, tamafio del tumor,
grado histologico, afectacion axilar, invasion vascular linfatica y perineural...) y
los inmunohistoquimicos (RE, RP, HER2, p53 y Ki67). Siendo la proteina p53 un
factor prondstico reconocido y bien estudiado clinica y biolégicamente pendiente
de validar su utilidad. Una expresion elevada determinada por IHQ de p53 asocia
a peor prondéstico en tumores de mama sin afectacion axilar que no han recibido

tratamiento adyuvante.

El carcinoma de mama se divide en in situ o preinvasivo e infiltrante.
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El carcinoma infiltrante se divide en diversos tipos, de los cuales el mas comun
es el carcinoma ductal infiltrante como tal (de ningun tipo especifico, en inglés
nos “no otherwise specified” o NST), que supone el 75% aproximadamente, de
todos los canceres de mama, y de subtipos especiales: carcinoma lobulillar

infiltrante, tubular, mucinoso, papilar, etc’.

Carcinoma ductal infiltrante

No es facil de definir ya que su diagnostico es de exclusion. Representa un
grupo heterogéneo de tumores que no rednen caracteristicas suficientes para
tipificarlos como un subtipo especial. Sus caracteristicas morfolégicas varian
considerablemente de caso a caso, tanto en lo concerniente a la atipia citolégica
(de escasa a severa), como a la disposicidon celular (en glandulas o tubulos, en
nidos solidos, trabéculas, sincitios), también en la cantidad de mitosis presentes

(figura 1).

Figura 1. Carcinoma ductal infiltrante.
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Por ello ha de hallarse el grado de diferenciacion, ya que de ello depende en
parte el pronostico y el tratamiento. Puede acompafiarse de CDIS (en
aproximadamente el 80% de los casos), normalmente del mismo grado nuclear,
y puede mostrar invasion vascular peritumoral, que ha de reflejarse en el informe

porque también influye en el prondstico (mayor recidiva local).

Con frecuencia se puede ver tumor de algun subtipo especifico junto con
carcinoma ductal infiltrante convencional. Si el componente especifico es mayor
del 50%, se diagnosticara como tumor mixto (por ej.: tumor mixto compuesto por
CDI y carcinoma tubular).al igual que morfolégicamente también es heterogéneo
génicamente, pudiendo ser clasificado en subtipos en base a patrones de
expresion genica. El prondstico estd muy influenciado por las variables clasicas
de grado histolégico, tamafio tumoral, metastasis ganglionares e invasion
vascular y por predictores de respuesta terapéutica, tales como positividad o no
a RE, RP y HER2, de los cuales depende también el tratamiento.

Aproximadamente el 70-80% son positivos para RE y el 15% para HER2.

Carcinoma papilar

Bajo este epigrafe podemos incluir el carcinoma papilar infiltrante, el carcinoma

papilar encapsulado con invasion y el carcinoma papilar sélido infiltrante.

El carcinoma papilar infiltrante, como su nombre indica, esta compuesto en mas
del 90% de su extension por papilas, conformadas por ejes fibrovasculares finos
revestidos por células epiteliales malignas. Es un tumor raro. El diagndstico
diferencial se ha de hacer con metastasis en mama de carcinoma papilar de otro
origen, mayormente pulmén y ovario (importante la informacion clinica y en

menor grado la inmunohistoquimica).
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El carcinoma papilar encapsulado o intraquistico o enquistado, esta rodeado por
una capsula conjuntiva gruesa y conformado por papilas formadas por ejes
fibrovasculares revestidos por células epiteliales de grado nuclear bajo o
intermedio, sin células mioepiteliales en periferia (ello va en contra de carcinoma
in situ). Su pronostico es excelente incluso con tratamiento local exclusivamente.
Su estadificacion es discutible, con diferentes opiniones al respecto. Algunos
autores opinan que se trata de un carcinoma infiltrante indolente, de bajo grado,
minimamente invasivo. Otros, que corresponde a un tumor “en transicion” entre
carcinoma in situ e infiltrante. No hay acuerdo universal, sin embargo suele
estadiarse como carcinoma in situ (PTIS), a no ser que la cépsula esté
traspasada por el tumor, en cuyo caso se trata de un carcinoma papilar
encapsulado con invasion, estudiandose en base al tamafio del tumor infiltrante
fuera de la cdpsula (que suele ser un carcinoma ductal convencional, no papilar).
Ambos son tumores raros que pueden acompafarse de secrecion por el pezon,

ademas de ser una masa palpable.

El carcinoma papilar sélido es raro, en mujeres mayores (media de 70 afos) y
puede acompafarse de secrecion hemorragica por el pezon. Esta compuesto
por nédulos conformados por ejes fibrovasculares finos o casi invisibles y células
monomorfas, pequefias, poligonales o fusiformes, con ndcleos hipercromaticos y
apenas mitosis. En la mitad de los casos muestra diferenciacién neuroendocrina.
Suele ser HER2 negativo y RE y RP positivo y se ha de diferenciar

histolégicamente del papiloma y de la hiperplasia ductal usual.

Carcinoma lobulillar infiltrante

Supone de un 5 a un 15% de los carcinomas infiltrantes de mama (con un
incremento en la incidencia respecto a carcinoma ductal a partir de los afios 80,

lo cual puede ser al aumento del uso del tratamiento hormonal sustitutivo, o al
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mayor consumo de alcohol). La edad de presentacion es ligeramente superior a

la del carcinoma ductal (57-65 afios).

La mayoria de los casos se presentan con una masa palpable mal definida en la
mama, Yy radiolégicamente como una distorsion arquitectural o una masa
espiculada, teniendo la mamografia caracteristicamente una sensibilidad
diagndstica menor que para el carcinoma ductal. La ecografia es mas sensible,
pero suele infraestimar el tamafio y la RM es de ayuda, particularmente en las
lesiones  multifocales, aunque puede llevar a falsos positivos.

Macroscopicamente es irregular y mal delimitado, dificil de ver y medir.

Histolégicamente puede tener varios patrones (clasico, tipo sélido, variante
alveolar, tipo pleomdérfico, variante tubulolobulillar y tipo mixto), pero todos

carecen de cohesividad celular.

El tipo clasico se caracteriza por proliferacion de células pequefias, no
cohesivas, dispersas o dispuestas “en fila india” o “en diana” alrededor de ductos
mamarios preexistentes. El citoplasma celular puede mostrar luces con material
mucoide (que habra que diferenciar de verdaderas células en “anillo de sello”).

Las mitosis son raras.

Desde el punto de vista inmunohistoquimico, la mayoria son positivos para RE
(80- 95%) y para RP (60-70%). Es muy rara la positividad para HER2 (aunque
puede ocurrir en la variante pleomoérfica). Lo mismo ocurre con la e-cadherina
(que lo diferencia del carcinoma ductal, en casos dudosos), marcadores basales,

mioepiteliales y P53, siendo bajo el indice de proliferacion (Ki67) (figura 2).
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Figura 2. Carcinoma lobulillar infiltrante, carece de cohesividad celular.

En cuanto a las variantes histologicas: en el tipo soélido las células crecen en
sdbana (plantea diagnéstico diferencial con linfoma), son mas pleomérfica y con
mMAas mitosis.

En la variante alveolar, las células crecen en agregados de al menos 20 células,
debiendo diferenciarse del CLIS (mediante marcadores de células
mioepiteliales). En la variante tubulolobulillar se mezclan tubulos y patron
discohesivo (para su diagndéstico seguro disponemos de la e-cadherina). El
carcinoma lobulillar pleomérfico muestra mayor atipia y mitosis y puede mostrar
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diferenciacion apocrina, morfologia histiocitoide o células en anillo de sello. En el

tipo mixto se observan areas de tipo clasico junto con otros patrones.

Desde el punto de vista génico la alteracion mas frecuente es la inactivacion de
e-cadherina, y la mayoria de los carcinomas lobulillares pertenecen al tipo
luminal a de la clasificacion molecular. El patron de metastasis del carcinoma
lobulillar difiere del carcinoma ductal infiltrante, el cual metastatiza con mas
frecuencia a pulmén, mientras el lobulillar lo hace a atero, meninges, ovario,

serosas, tracto gastrointestinal y hueso.

Carcinoma tubular

Consta de una proliferacién de tabulos formados por un Gnico tipo de células
epiteliales (no hay células mioepiteliales), con escasa atipia y que constituyen
mas del 90% del tumor. El estroma sobre el que asientan es desmoplasico. Se
asocia a atipia epitelial plana, CDIS de bajo grado y neoplasia lobulillar, con los
cuales comparte inmunofenotipo y caracteristicas génicas. Es casi siempre
positivo para RE y RP, negativo para HER2, P53 y citoqueratinas de alto peso

molecular, y tiene un muy bajo indice proliferativo.

Constituye aproximadamente el 2% de los tumores en la mayoria de las series,
con mayores frecuencias en los programas de cribado. El prondstico es
excelente, con muy raras metastasis axilares, considerandose innecesaria la
guimioterapia sistémica adyuvante y la diseccion axilar (aun en el caso de alguna
metastasis), asi como la radioterapia tras cirugia conservadora. Se ha de
diferenciar de adenosis esclerosante, cicatriz radial/lesion esclerosante compleja
(mediante marcadores de células mioepiteliales) y de adenosis microglandular
(en esta entidad, también compuesta de tubulos, éstos son mas redondeados,
con material de aspecto coloide en su interior y las células son s100 positivas)

(figura 3).
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Figura 3. Carcinoma tubular, proliferacion de tubulos sobre estroma
desmoplésico.

Carcinoma cribiforme

Tiene un prondstico excelente, y se compone de células de tamafio pequefio a
moderado, con leve o moderado pleomorfismo, que crecen constituyendo un
patron cribiforme, en mas del 90% del tumor, sobre un estroma fibroblastico. Se
asocia a CDIS, también de patrdn cribiforme (en el 80% de los casos). También
puede asociarse a carcinoma tubular (si éste dltimo supone menos del 50%, se
sigue considerando un carcinoma cribiforme) o con otros tipos tumorales. Se ha
de diferenciar del carcinoma neuroendocrino (positivo con marcadores
neuroendocrinos, como sinaptofisina, cromogranina y ENE) y del carcinoma
adenoide quistico (con diferentes caracteristicas inmunofenotipicas) asi como de
CDIS de patron cribiforme (con células mioepiteliales periductales).
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Carcinoma mucinoso vy con células en anillo de sello

El carcinoma mucinoso o coloide o mucoide constituye aproximadamente el 2%
de los carcinoma de mama, en pacientes normalmente mayores (>55 afos),
mamograficamente simula un proceso benigno, e histologicamente se compone
de grupos celulares generalmente con escasa atipia, flotando sobre lagos de
mucina (figura 4), separados por finos septos conjuntivos que contienen
capilares, en méas del 90% del tumor. Se puede dividir en tipo a (con grandes
cantidades de mucina extracelular) y tipo b o hipercelular. Este Gltimo muestra

frecuentemente diferenciacion neuroendocrina.

Imunofenotipicamente es positivo para RE y RP y el HER2 no esta amplificado, y
en la clasificacibn molecular pertenecen al grupo Iluminal A, siendo
transcriptomicamente diferentes el tipo A y el tipo B (el dltimo muestra un patron
de expresién génica similar a los tumores neuroendocrinos). El prondstico es
excelente, con pocas metastasis regionales y a distancia.

Figura 4. Carcinoma mucinoso.
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Se ha de diferenciar del mucocele y del cistoadenocarcinoma mucinoso (muy
raro en la mama) (figura 5).

Figura 5. Cistoadenocarcinoma mucinoso.

Los carcinomas con células en anillo de sello también son ricos en mucina pero
ésta se acumula en el interior de las células, empujando al ntcleo hacia un lado,
dando lugar a la morfologia “en anillo de sello”. En mama los tumores
compuestos exclusivamente por células en anillo de sello son muy raros (de
hecho, no representan como tales una entidad) aunque algunos si pueden
mostrar diferenciacion focal. Esta diferenciacion es mas comin en el carcinoma
lobulillar infiltrante variante clasica y en el lobulillar pleomorfico, pero también
puede verse en el carcinoma ductal infiltrante. Se ha de diferenciar de las
metastasis en mama del carcinoma de células en anillo de sello de estémago y
otros dérganos, para lo cual nos servimos de la inmunohistoquimica: el de mama
es RE, RP y GCDFP-15 positivo.
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Carcinoma con caracteristicas medulares

Estos tumores se caracterizan por mostrar las siguientes caracteristicas: células
muy atipicas con citoplasma amplio y nucleos grandes, vesiculosos, con uno o

varios nucleolos, y frecuentes mitosis atipicas.

Crecen formando sincitios (en méas del 75% del tumor), sin tubulos o glandulas,
con abundante infiltrado linfoide intratumoral y en el borde tumoral, el cual es

liso, circunscrito, no infiltrativo.

Cuando no reune todos estos criterios se ha denominado “carcinoma medular
atipico” y “carcinoma ductal infiltrante con diferenciacion medular”. Y “carcinoma
medular’ cuando reune todas las caracteristicas. Existe mucha discordancia
diagnostica interobservador, por lo cual la OMS recomienda que se incluyan

todos dentro de la categoria de “carcinoma con caracteristicas medulares”.

La mayoria son triple negativos (RE, RP y HER2), expresando frecuentemente
marcadores de células basales (ck5/6 y ck14, actina de musculo liso) y también
EGFR y p53. Desde el punto de vista génico, suelen pertenecer al tipo basal-like.
Y la mayoria de las pacientes con mutaciones germinales en brcal tienen
carcinoma de estas caracteristicas, aunque lo contrario no ocurre tan
comunmente (sélo el 13% de las pacientes con carcinoma medulares tienen
mutacion en brcal). Su prondstico es mejor que el carcinoma ductal infiltrante de
las mismas caracteristicas, y ello parece ser debido al intenso infiltrado linfoide

(figura 6).
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Figura 6. Carcinoma medular.

Carcinoma metaplasico

Se caracteriza por diferenciacion del epitelio neoplasico hacia epitelio escamoso
y/o elementos mesenquimales tales como células rabdomiodes, condroides,
Oseas, fusiformes, etc.,, estando compuestos por carcinoma con areas
metaplasicas o0 soOlo elementos metaplasicos. Se han llamado de muchas
maneras debido a su morfologia diversa: carcinosarcoma, carcinoma
sarcomatoide, carcinoma con estroma pseudosarcomatoso, carcinoma de
células fusiformes, carcinoma productor de matriz, etc. Comprende alrededor del

1% de todos los carcinomas infiltrantes mamarios.

La OMS recomienda hacer un diagndstico descriptivo, pudiendo tipificarlo como:
carcinoma adenoescamoso de bajo grado, carcinoma metaplasico fibromatosis-
like, carcinoma de células escamosas, carcinoma de células fusiformes y
carcinoma con diferenciacion mesenquimal (con diferenciacion condroide, con
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diferenciacion 0sea, con otros tipos de diferenciacion mesenquimal). La mayoria
son triple negativos y expresan queratinas 5/6 y 14 y EGFR. Por técnicas
moleculares muchos pertenecen al subtipo basal-like y algunos al “bajo en

claudinas”. El diagnéstico diferencial es con cistosarcoma phyllodes (figura 7).
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Figura 7. Carcinoma metaplasico, diferenciacion del epitelio neoplasico hacia

epitelio escamoso y/o elementos mesenquimales.

Pueden metastatizar a distancia (pulmén, cerebro) sin previo paso por ganglios
axilares (como otros carcinomas mamarios triple negativos). El prondstico es
peor que en otros triple negativos, ya que responden mal a la quimioterapia,
aunque algunos subtipos parecen tener mejor prondstico (carcinoma

fibromatosis-like y carcinoma adenoescamoso de bajo grado).
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Carcinoma adenoide quistico

Es un tumor poco frecuente en la mama (<0,1%), se da en personas mayores
(edad media: 64 afos), y en el 50% de los casos en region subareolar.
Histolégicamente es igual al de glandula salival (mas frecuente, habra que
descartar clinicamente metastasis). Se compone de células epiteliales (ck7 y
ck8/18 positivas) y mioepiteliales (p63, calponina, actina de musculo liso y
queratinas de alto peso molecular positivas), dispuestas en un patrén “cribiforme”
o “tubular’ y menos frecuentemente “sélido”. Es “triple negativo” (RE, RP y HER2
negativo). Sin embargo es un tumor de bajo grado, con un prondéstico excelente,

siendo muy raras las metastasis ganglionares (mas frecuentes en el tipo solido).

En mas del 90% de los casos contiene la traslocacion t (6,9)(q22-23;p23-24) que
lleva a fusibn de los genes MYB y NFIB, y conlleva a positividad
inmunohistoquimica para CD117 (C-KIT), que puede ayudar en el diagndstico
(figura 8).

Figura 8. Carcinoma adenoide quistico.
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dirigida, en pacientes con cancer de mama. Implicaciones diagnostico terapéuticas.

Carcinoma con diferenciacién apocrina

Varios tipos de carcinoma de mama pueden mostrar diferenciacion apocrina
tanto infiltrantes (como el carcinoma ductal infiltrante convencional, el tubular,
lobulillar, micropapilar y medular) como in situ. Las células apocrinas se
caracterizan por poseer un citoplasma abundante, eosinofilico (células tipo a) o
claro y microvacuolado (células tipo b) y un nucleo agrandado con nucleolo
prominente. Con inmunohistoquimica son positivas con GCDFP-15 y receptores
de androgenos (RA) y negativas para RE y RP, siendo el her2 también positivo,
frecuentemente. Se ha descrito una “firma molecular apocrina”, que no es
equivalente completamente con diferenciacion apocrina desde el punto de vista

histolégico (que comprende tumores “luminales” y “apocrinos”) (figura 9).

Figura 9. Carcinoma con diferenciacion apocrina, varios carcinomas infiltrantes

como in situ pueden mostrar diferenciacién apocrina.
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Otros subtipos y variantes raros

Entre ellos podemos incluir, el carcinoma con diferenciacion neuroendocrina, el
carcinoma micropapilar infiltrante, el carcinoma papilar intraquistico con invasion,
el carcinoma secretor, carcinoma oncocitico, carcinoma sebaceo, carcinoma
mucoepidermoide, carcinoma rico en lipidos, carcinoma de células claras rico en

glucogeno y carcinoma de células acinares.

1.1.4. Lesiones premalignas ****

Las lesiones mamarias de alto riesgo para cancer de mama son aquellas que se
asocian a un mayor riesgo de desarrollar una lesion maligna. Este riesgo afecta
a ambas mamas, es decir, el tener una lesién precursora en una mama también

supone un riesgo de desarrollar un cancer en la mama contralateral.

Se ha producido un aumento en la deteccion y diagndstico de estas lesiones
debido principalmente al aumento de la realizaciébn de controles mamograficos
periddicos dentro de los programas poblacionales de deteccién precoz del
cancer de mama, asi como a la realizacién de controles periddicos mediante
resonancia magnética a pacientes de alto riesgo con predisposicion genética de
desarrollar cancer de mama, con el consecuente incremento del nimero de

biopsias percutaneas guiadas por métodos de imagen.

Dentro de las lesiones mamarias de alto riesgo o premalignas se incluyen las
proliferaciones intraductales atipicas, la neoplasia lobulillar y las lesiones

papilares.

El sistema de clasificacion de las lesiones de alto riesgo en dos grupos

(intraductal y lobulillar) se basa en criterios morfoloégicos convencionales vy
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plantea una progresion lineal de estas lesiones hasta el carcinoma infiltrante, que
en el caso de las lesiones intraductales se cree que iria desde la hiperplasia
epitelial usual, pasando por la hiperplasia ductal atipica (HDA), el carcinoma
ductal in situ de bajo grado (CDIS), el CDIS de grado intermedio y el CDIS de
alto grado hasta el carcinoma ductal infiltrante; mientras que las lesiones
lobulillares evolucionarian desde la hiperplasia lobulillar atipica (HLA) al
carcinoma lobulillar in situ (CLIS) y de ahi al carcinoma lobulillar infiltrante.

Sin embargo, recientes estudios morfolégicos, inmunohistoquimicos y genéticos
indican que las lesiones premalignas (tanto intraductales como lobulillares)
pueden ser precursoras de lesiones neoplasicas de bajo grado nuclear, in situ e
invasivas, pertenecientes a la subclase luminal a. El hallazgo ocasional de la
coexistencia de atipia de epitelio plano (AEP), HDA, CDIS de bajo grado,
neoplasia lobulillar, carcinoma tubular, carcinoma tubulolobulillar y carcinoma
lobulillar infiltrante apoya esta teoria, asi como la observacion de que estas
caracteristicas genéticas moleculares e inmunofenotipicas que las lesiones
premalignas tienen en comun son distintas a las que se ven en los canceres de

alto grado.

Asi se ha observado que la inactivacién de un gen supresor en el cromosoma 16
esta implicada en el desarrollo de un CDIS de bajo grado o bien diferenciado,
mientras que la inactivacibn de genes situados en el cromosoma 17 esta

implicada en el desarrollo de CDIS de alto grado o mal diferenciado®®.
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1.1.4.1. Proliferaciones intraductales atipicas 1**®

Engloba un grupo de proliferaciones citologicas y arquitecturales que tipicamente
se originan en la unidad ductolobulillar terminal (UDLT) y que se asocian a un

riesgo aumentado de desarrollar un carcinoma invasivo.

La distincién histopatolégica’™® entre algunas de estas lesiones puede ser dificil,
a pesar de la estandarizacién de los criterios histopatologicos para evitar la
variabilidad intra e interobservador y mejorar la concordancia diagnéstica.

1.1.4.1.1. Atipia de epitelio plano (AEP) o hiperplasia de células columnares
12, 14, 15,18

con atipia
Se incluye dentro de las lesiones de células columnares y ha recibido multiples
denominaciones, hasta que en 2003 el grupo de trabajo de patélogos de mama

de la OMS designé el término atipia de epitelio plano.

Se asocia con un aumento del riesgo de desarrollar cAncer de mama en el
seguimiento, no solo en la mama en que se ha diagnosticado la lesién de riesgo
sino también en la contralateral. Se ha visto que el riesgo es 2 veces mayor que

el de la poblacion general.

Es una lesion de la unidad ductolobulillar terminal en que las células epiteliales
nativas son reemplazadas por una o mas lineas de células epiteliales
monomorfas con atipia citologica de bajo grado. Estas células generalmente son
columnares y ocasionalmente cubicas, con frecuencia con protrusiones apicales

(“apical snouts”).
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Los acinos de las UDLT estan distendidos y pueden contener secrecion luminal
que puede calcificar. Las células de AEP muestran receptores de estrégenos
positivos de forma difusa y no sobreexpresan HER2.

Puede coexistir con otras lesiones como la neoplasia lobulillar (hiperplasia

lobulillar tipica y carcinoma lobulillar in situ®),

la hiperplasia ductal atipica, el
carcinoma ductal in situ de bajo grado, y carcinomas invasivos de bajo grado

incluyendo el carcinoma tubular, por lo que es un marcador de riesgo.

La AEP muestra un perfil inmunoldgico similar a la HDA y al CDIS de bajo grado.
La alteracion genética caracteristica de estas lesiones de “bajo grado”, la pérdida

del 16q, es el cambio mas frecuentemente detectado en la AEP.

Ademas presenta hallazgos inmunofenotipicos y atipias citoldégicas similares a la
HDA y al CDIS de bajo grado, por lo que algunos autores consideran que la AEP
podria ser un precursor tanto del CDIS de bajo grado como de un carcinoma

invasivo.

Figura 10. Microcalcificaciones agrupadas amorfas que corresponden

anatomopatolégicamente a atipia de epitelio plano.
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Se presenta habitualmente de forma asintomatica. Generalmente se detecta en
la mamografia como calcificaciones, tipicamente agrupadas y con morfologia

amorfa (figura 10).

Cuando presenta traduccidn ecogréfica suele manifestarse como una masa

irregular, de margenes microlobulados, hipoecoica o con ecoestructura compleja.

Los hallazgos de los estudios de imagen no son especificos y su diagndstico se
establece mediante biopsia percutdnea. La frecuencia de la AEP es del 1'5% del

total de biopsias guiadas con estereotaxia y ecografia.

Con menor frecuencia es un hallazgo incidental en biopsias de mama realizadas

por otras anomalias.

Existe controversia y falta de consenso en el manejo de estas lesiones tras su
diagndstico mediante biopsia percutanea, debido a su relativa infrecuencia y a
los pocos estudios prospectivos publicados. En dos trabajos recientes y con
mayor numero de casos existen discrepancias en el manejo de la AEP aislada.
Uzoaru et al aconsejan seguimiento radiolégico por su baja incidencia de
infraestimacion (3%). Por el contrario Bianchi et al., en la serie mas larga de
AEP, aconsejan la extirpacion quirdrgica debido al elevado riesgo de
infraestimacion tras la biopsia asistida por vacio (BAV), incluso cuando se trata
de AEP pura. Aunque no existe consenso para la escision quirdrgica o el
seguimiento en la AEP, la actitud mayoritaria en la actualidad ante el diagnostico
de AEP en la biopsia percutanea, incluso en casos de AEP aislada, es la
extirpacion quirdrgica, porque se ha visto que en un porcentaje variable se
encuentra una lesion mas avanzada (hasta en un 30% en pequefias series

retrospectivas) y que pueden asociar malignidad (hasta en el 9°'5% en la serie de
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Bianchi et al.), siendo esta posibilidad de infradiagnéstico menor cuanto mayor

es el grosor de la aguja de biopsia y mayor el volumen de tejido adquirido.

La infraestimacion es mayor con la biopsia con aguja gruesa (BAG) que con la
biopsia asistida por vacio (BAV) con agujas de 9 a 11-gauges, por lo que se
recomienda esta ultima como el método diagndstico idoneo para este tipo de
lesiones. Sin embargo no carece de falsos negativos ni de un porcentaje
considerable de infraestimacion histolégica, por lo que es discutible como

alternativa a la exéresis quirargica.

1.1.4.1.2.  Hiperplasia ductal atipica (HDA) 3 1> 1718,

Constituye la lesién de alto riesgo mas frecuente, representando el 5-10% de
todas las biopsias de mama y un 20% de las biopsias realizadas por
calcificaciones. Se asocia con un aumento del riesgo de desarrollar cancer de
mama, que es 4-5 veces mayor que el de la poblacién general, y 8-10 veces
mayor si se asocia con historia de cancer de mama en un familiar de primer

grado.

Es una proliferacion intraductal de células epiteliales monomorfas con los
hallazgos del carcinoma ductal in situ (CDIS) de bajo grado, pero en menos de

dos espacios ductales o de menos de 2mm de diametro.

Estas células epiteliales muestran tipicamente pérdida de la expresién de
gueratinas de alto peso molecular (como la citoqueratina 5/6) y positividad difusa
para receptores de estrogenos (RE), a diferencia de la hiperplasia ductal usual
(HDU) donde se observa una positividad variable tanto para queratinas de alto
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peso molecular como para RE. El diagnostico diferencial debe establecerse

principalmente con la HDU y el CDIS de bajo grado.

Al igual que la AEP generalmente se presenta como calcificaciones en la
mamografia y suele ser un hallazgo en mujeres asintométicas. También puede
ser un hallazgo incidental en biopsias de mama realizadas por otras anomalias
(figura 11).

Los hallazgos mamograficos y ecogréaficos son inespecificos. Representan con
frecuencia los de la lesion subyacente en el interior de la cual se desarrolla la
HDA. El aspecto de las calcificaciones suele ser sospechoso (pleomorficas finas
y también lineales finas o ramificadas). Pueden aparecer solas o asociadas a

nodulos o distorsiones focales.

Figura 11. Microcalcificaciones pleomorficas. Hiperplasia ductal atipica.

Tampoco muestra caracteristicas morfolégicas ni dinAmicas especificas en la
resonancia magnética (RM). Es la lesion premalignas mas frecuentemente
encontrada en la BAV guiada por RM, y también es la que muestra mayor

porcentaje de infraestimacion.
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Manejo:

En el caso del diagnéstico de HDA en la biopsia percutdnea se aconseja su

exéresis quirtrgica® 4%

porque en un porcentaje elevado de casos se
encuentra una lesibn mas avanzada en la cirugia, con una prevalencia de
malignidad asociada que oscila segun las series entre el 11 y el 58% (con una

media del 44%).

Esta posibilidad de infradiagndéstico, como ya hemos comentado para la AEP, es
menor cuanto mayor es el grosor de la aguja de biopsia y mayor el volumen de

tejido adquirido.

Se han descrito otros factores que se asocian a mayor infraestimacion de la
HDA, entre ellos: el tipo de calcificaciones (lineales, ramificadas y granulares) y
su extension (a mayor extension mayor infraestimacion), la no extraccion
completa de la lesion, el tamafio y extension de la atipia, cuando la HDA es
pequefia y todas las calcificaciones visualizadas en la mamografia se extraen
durante la biopsia, la probabilidad de infraestimacion es menor. Sin embargo,
KOHR JR ET al obtienen una infraestimacion del 12% en HDA pequefias y con

exéresis total de las microcalcificaciones.

1.1.4.1.3. Neoplasia lobulillar (hiperplasia lobulillar atipica y carcinoma

lobulillar in situ *%°)

La neoplasia lobulillar (NL) se encuentra en el 0'5-4% de las biopsias de mama.
Puede diagnosticarse en todos los grupos de edad, pero es mas frecuente en

mujeres premenopausicas con una media de edad de 49 afios.
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Es una proliferacion epitelial de elementos dehiscentes y de pequefio tamafio
gue afecta a la unidad ductolobulillar terminal con grado variable de distension
de la misma (si es <50% hablamos de hiperplasia lobulillar atipica (HLA) y si es

>50% de carcinoma lobulillar in situ (CLIS)).

Esta lesion es multicéntrica en el 85% de pacientes y bilateral en el 30-67%.
Estas lesiones muestran en mas del 90% de los casos receptores de estrogeno y

progesterona positivos, y raramente sobreexpresan HER2 o proteina p53.

Con frecuencia es un hallazgo incidental en una biopsia realizada por otra lesién
y requiere correlacion radiopatolégica porque la anomalia identificada

radiol6gicamente puede no estar representada.

Cuando tiene traduccién en la mamografia, el hallazgo mas frecuente son las
calcificaciones, generalmente agrupadas, puntiformes (de 0.5mm o menos) e

hiperdensas.

Estas lesiones no suelen tener traduccion ecografica. Cuando la tienen, suelen
presentarse como masas solidas hipecogénicas irregulares, de margenes mal

definidos.

Manejo:

El riesgo de desarrollar cancer invasivo es 3-5 veces mayor en la HLA y 10-12
veces mayor en pacientes con CLIS que en la poblacién general. Aunque los
primeros estudios sugerian que el riesgo de desarrollar cancer era igual para
ambas mamas, recientes estudios de cohortes muestran que aproximadamente

los 2/3 de los canceres se desarrollan en la mama ipsilateral.
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El tipo de cancer invasivo que puede desarrollarse tras presentar una neoplasia

lobulillar puede ser lobulillar o ductal.

En la mayor serie de neoplasia lobulillar, los autores observan una
infraestimacion total del 27% (19% en HLA, 32% en CLIS y 41% en CLIS
pleomdérfico) y concluyen que es necesaria la escision quirdrgica en todos los

casos de NL diagnosticada mediante biopsia percutanea.

Existe consenso en aconsejar exéresis quirdrgica, sobre todo para la variante
pleomoérfica del CLIS porque es mas agresiva y con mayor frecuencia se asocia

a malignidad.

No es necesario obtener un margen quirargico libre excepto para el CLIS

pleomorfico, que se comporta como un CDIS.

No esta indicada la radioterapia en el tratamiento del CLIS. Estas pacientes son

candidatas a recibir un tratamiento de quimioprevencion para disminuir el riesgo.

La decisién sobre el manejo de estas lesiones debe ser multidisciplinar®?.

1.1.4.2. Aspectos practicos

1.1.4.2.1.  Controversias en el manejo

Existen controversias en el manejo de las lesiones mamarias de alto riesgo.
Entre los factores que influyen en que no se realice un manejo estandarizado

encontramos:
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e La variabilidad interobservador en el diagndstico anatomopatolégico de
estas lesiones.

e Las tasas actuales de infraestimacion de los tumores malignos en las
lesiones de alto riesgo son inexactas, porgue la mayoria se derivan de
estudios retrospectivos donde el numero de pacientes es pequefio y no
alcanza significacion estadistica; y porque la mayoria carecen de

correlacion radiopatolégica®.

1.1.4.2.2. Papel de la resonancia magnética (RM).

El papel de las técnicas de imagen en el manejo de las lesiones premalignas es

contradictorio y no concluyente.

La resonancia magnética (RM) podria jugar un papel en la deteccion de
malignidad asociada a las lesiones de alto riesgo, pero existen pocos estudios al
respecto y la mayoria concluyen que no hay hallazgos morfocinéticos
caracteristicos de las lesiones de alto riesgo y que no hay hallazgos en la RM
gue puedan predecir malignidad. Tampoco el tamafio de la lesiébn en la RM es
predictor de malignidad asociada. Sin embargo, la RM puede ser util para
detectar o descartar neoplasias sincronicas o metacronicas en las pacientes con
lesiones premalignas, que como sabemos tienen mayor riesgo de desarrollar

cancer de mama.

Podemos valorar realizar estudio de extension con RM previo a la cirugia en

funcién del grado de sospecha.
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1.1.4.2.3. Evaluacion de los margenes quirlrgicos.

Las lesiones de alto riesgo no se han de tener en cuenta en la determinacion del
tamafio de un CDIS o en la evaluacion de los margenes quirudrgicos, ya que la
afectacion de méargenes por estas lesiones no implica un riesgo significativo de
recurrencia de cancer y actualmente no se recomienda una nueva cirugia en

esta situacion®.

1.1.4.2.4. Diagn0stico incidental.

Si el diagndstico de lesion mamaria de alto riesgo es incidental en la exéresis
quirdrgica de otra lesion se aconsejan controles de imagen periédicos en funciéon

del contexto de riesgo de la paciente.

1.1.4.2.5.  Tratamiento quimiopreventivo.

Estudios de seguimiento clinico indican que las lesiones proliferativas con atipia
ductal o lobulillar se asocian a un riesgo 4-5 veces mayor que el de la poblacion
general de desarrollar un cancer de mama. Si ademas hay antecedentes
familiares de cancer de mama de primer grado se dobla el riesgo relativo a 10

veces.

Por lo que, en estas pacientes, se debe considerar la posibilidad de tratamiento
quimiopreventivo, porque tanto tamoxifeno (en premenopausicas) como
raloxifeno (en postmenopausicas) reducen el riesgo de desarrollar cancer de

mama, lograndose una reduccion > del 50% con ambos agentes.
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1.1.4.2.6. Seguimiento radiologico.

Se debe realizar también un seguimiento radiolégico estrecho, aconsejandose
mamografia anual. También deberiamos plantearnos el incluir la RM en los
protocolos de seguimiento de estas pacientes por su alta sensibilidad y su valor
predictivo negativo. Y deberiamos considerar realizar una evaluacion
individualizada del riesgo de la paciente para decidir su seguimiento, porque
ademas del riesgo asociado a la lesibn mamaria de alto riesgo pueden coincidir

otros factores® %,

1.2.Diagnodstico. Técnicas de imagen en el cancer de mama

1.2.1. Clinica

La sintomatologia, edad y antecedentes de riesgo van a definir la técnica de

imagen que debe ser usada para el diagnéstico de la patologia mamaria®?"°.

El cAncer de mama se manifiesta en una gran mayoria de los casos como lesion
palpable, generalmente detectada por la paciente. Parece légico que la
implantacion de programas de ensefianza de autoexploracion mamaria podria

suponer un beneficio.

Sin embargo, este beneficio no esta probado e instituciones como la US
Preventive Services Task Forces recomienda contra su utilizacion, en base a que
no reduce la mortalidad y aumenta el numero de consultas y pruebas
diagndsticas, incluso invasivas, que pueden suponer un dafo para las pacientes.
Otras guias clinicas, como la American College of Obstetricians and
Gynecologists, por el contrario, recomiendan la autoexploracibn mamaria como

meétodo de deteccion.
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El estudio de la paciente sintomatica incluye anamnesis y la exploracion clinica.

La anamnesis debe recoger:

e Antecedentes:
o Antecedentes familiares:

= Grado de parentesco.

= Edad de diagnostico de neoplasias familiares.

o Antecedentes quirurgicos:

= Biopsias: tipo, edad y resultados.

= Plastias de aumento, reduccion o pexias:

técnica.
o Antecedentes ginecologicos:
» Edad de menarquia, y menopausia.
= Edad del primer embarazo.
= NOmero de partos.
= Duracién de la lactancia.
= Anovulatorios.

= DIU hormonal.

edad, tipo y

= Tratamiento hormonal sustitutivo (tipo y duracién).

= Edad gestacional en pacientes gestantes.
e Sintomatologia actual:
o Momento de aparicion.
o Variacién con el tiempo.

o Variaciéon asociada al ciclo menstrual.

e Fechay resultado de ultima exploracion clinica o autoexploracion.

¢ Pruebas complementarias previas: fecha, tipo y resultado.

e Exploracion fisica (la exploracion fisica debe incluir la inspeccion vy

palpacion):

o Inspeccion: Asimetrias, abultamientos, retraccion, edema, eritema.

o Palpacion: mama, cola y axilas. Ante un nédulo se debe describir:

=  Ubicacion.

= Tamafo.
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= Consistencia.

= Forma.

= Bordes.

= Sensibilidad-dolor.
= Sies desplazable.

» Hallazgos asociados en piel.

En mujeres en edad fértil, es frecuente que en el periodo antes de la
menstruacion las mamas aumenten un poco de volumen, se hagan mas
sensibles y se palpen numerosos nédulos del tamafio de granos de arroz, que no

tienen significado patoldgico.

Clinicamente, el cancer de mama se manifiesta en la mayoria de los casos como

una lesién palpable® %,

Otros indicadores clinicos son:

e Secrecion por el pezén.

e Engrosamiento asimétrico o nodularidad de la mama.

e Retraccion del pezon.

e Cambios cutaneos (piel de naranja, eritema, excoriacion del pezon,
eczema).

e Nobdulo axilar.

e Dolor mama.

1.2.2. Diagndstico por imagen de cancer de mama

El diagnéstico por imagen en patologia mamaria ha cambiado mucho en los

Gltimos afios ¥ 24,
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Hoy dia la radiologia mamaria precisa de que todas las técnicas de imagen (Mx,
Eco, RM) e intervencionismo estén disponibles en el mismo hospital e
idealmente debe ser el mismo radiélogo o equipo quienes realicen los estudios
de una misma paciente para una adecuada correlacion entre los hallazgos en las

diferentes modalidades de imagen.

Tenemos un importante impacto en todo el proceso asistencial que incluye:
diagndéstico, estadificacion, tratamiento y seguimiento. Aunque la relacion del
radiélogo con el paciente en muchas ocasiones es breve, somos los primeros en
conocer el resultado del examen y en algunos casos la gravedad del prondéstico.
Por ello los radidlogos tenemos que ser capaces de franquear la parte técnica,
desarrollando habilidades de comunicacién, con un perfil mas clinico para

enfocar nuestras capacidades en el interés del enfermo.

La MAMOGRAFIA continda siendo la técnica inicial y basica en mujeres
sintométicas > 30-35 afios. Por debajo de esa edad comenzaremos la valoracion
mediante ecografia, y se complementard con mamografia en los casos en que

los hallazgos clinico-ecogréaficos no sean concluyentes o sean sospechosos.

La ECOGRAFIA es la técnica inicial de estudio en mujeres sintomaticas
<30afos, durante el embarazo y lactancia, en los casos de patologia inflamatoria

y en el estudio del lecho quirtrgico en mujeres mastectomizadas.

Es también una técnica indispensable como complemento a la mamografia en
muchos casos: determinacion del grado de sospecha de hallazgos mamograficos
especificos, mujeres con lesion palpable y mamografia negativa, mujeres con
secrecion por el pezdén, mamas portadoras de prétesis y en pacientes

diagnosticadas de cancer de mama.



58

En este Ultimo contexto, la ecografia puede detectar focos adicionales no
visualizados por la mamografia, tanto en la mama afecta como en la mama
contralateral y también tiene un papel muy importante en la valoracion axilar y
ganglionar regional, ya que permite la identificacion de ganglios sospechosos en

base a caracteristicas morfoldgicas.

Otra indicacion cada vez mas frecuente que motiva dicha tesis, es la evaluacion
dirigida de los hallazgos obtenidos en el estudio RM. La visualizacion mediante
ecografia de estos hallazgos permite la puncién percutanea dirigida por

ecografia.

La RESONANCIA MAGNETICA tiene un papel muy importante en el estudio de
la patologia de mama por su capacidad para demostrar lesiones tumorales 2°*.
Existen actualmente indicaciones claras y bien establecidas: monitorizacion y
evaluacion de pacientes en tratamiento neoadyuvante, cribado de pacientes de
alto riesgo, busqueda de primario en carcinoma oculto y estudio de prétesis

mamarias. En otros contextos clinicos, sigue planteando controversias.

El radiélogo especializado en imagen mamaria debe conocer los signos que
aumentan el grado de sospecha en cada lesidn, correlacionar los hallazgos
obtenidos mediante las diferentes técnicas de imagen y asignar una categoria de
acuerdo al sistema BIRADS®, que establece el grado de sospecha y la actitud a

tomar en cada caso.

1.2.3. Mamografia

La mamografia continta siendo el método de imagen mas utilizado en el estudio

de patologia de la mama. Es el método de eleccién en pacientes sintomaticas
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mayores de 35 afios. La sensibilidad es del 74-95%, y su especificidad del 80-
90%, por la superposicion de hallazgos entre patologia benigna y maligna. El
estudio basico incluye las proyecciones craneo-caudal (CC) y oblicua medio
lateral (OML). Pueden ser necesarias proyecciones adicionales como

compresiones focales, lateral estricta, proyecciones magnificadas.

Las cuatro formas mas frecuentes de presentacion en imagen de la patologia

mamaria son: Nodulo, Asimetria, Calcificaciones y Distorsion.

NODULO

Se define como una lesion ocupante de espacio de bordes convexos vista en 2
proyecciones mamograficas. Se asocia tanto a tumores benignos como
malignos. Es una forma muy frecuente de presentacion del cancer de mama, por
lo que es importante saber realizar una correcta deteccion, analisis y manejo de

los mismos.

Ante el hallazgo de un nédulo en la mamografia debemos definir:

A. Localizacion

La lesién tiene que ser equidistante al pezon en las dos proyecciones:
craneocaudal 'y  oblicuomediolateral. Debe indicarse la  mama
(derechalizquierda), localizacién (por cuadrantes u horaria) y la profundidad

(tercio anterior, medio, posterior/subareolar, central, cola axilar).
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B. Tamano

El tamafio de la lesidbn por si mismo no permite diferenciar entre lesiones
benignas y malignas, sin embargo en el momento del diagndstico es un

importante factor prondstico.

C. Descriptores

La descripcion mamografica de los ndédulos se realiza en funcion de tres
descriptores: Forma (descriptor principal), Margenes (el de mayor VPP para
cancer) y Densidad respecto al parénquima circundante (descriptores

secundarios o modificadores).

En base a los descriptores, podremos reconocer los hallazgos que siendo
caracteristicos para algunas lesiones benignas (BIRADS®© 2) evitan realizar
otros estudios. En este apartado se incluyen: Nodulos con calcificaciones
groseras (Fibroadenoma tipicamente calcificado) o en céscara de huevo;
Nodulos con grasa (g.intramamario, lipoma, hamartoma, galactocele, quiste
oleoso).Aunque no esta incluido en BIRADS®, por consenso pueden también
considerarse aqui los nodulos ovales, redondeados, circunscritos, bilaterales,

estables=2 anos.

Para valorar los nédulos que no cumplen con los criterios de benignidad,

necesitaremos dos herramientas fundamentales:

e La proyecciones adicionales, sobre todo compresiones focales para
valorar margenes y

e La ecografia.
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La ecografia es una herramienta fundamental en la valoracién de los nédulos
porque aporta un valor afiadido a los hallazgos mamogréficos y permite
aumentar la especificidad para benignidad y malignidad aportando un BIRADS

final.

Una de las funciones mas importantes es determinar si un nodulo es quistico o
sélido. La ecografia permite diagnosticar los quistes simples con gran precision y
ademas nos permite distinguir dentro de las lesiones soélidas aquéllas que mas
probablemente sean benignas de las que tienen mayor probabilidad de ser

malignas.

Es muy importante establecer una buena correlacion entre la imagen
mamografica y ecogréfica y para ello es necesario conocer la posicion de la

lesion dentro de la mama antes de comenzar la ecografia.

Los descriptores ecograficos son: morfologia, orientacion respecto a la piel,

margenes, patron ecogénico, hallazgos acusticos posteriores.

Nuestra valoracion final debe realizarse en base a los datos clinicos de la
paciente y la correlacion entre los hallazgos mamogréaficos y ecograficos,
incluyendo la comparacion con los estudios previos si existen. Asignaremos una
categoria, teniendo en cuenta que los hallazgos que se asocian a malignidad

prevaleceran en la caracterizacion de las lesiones.

Si es necesaria la realizacion de estudio histologico, la biopsia percutanea es el

procedimiento de eleccién. La realizaremos bajo control ecogréfico en los casos
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en los que es visible mediante esta técnica. Es un procedimiento rapido, de bajo
coste, poco molesto para la paciente, sin radiaciones y que realizamos en tiempo
real. No tiene limitaciones en cuanto al acceso de lesiones profundas ni en
mamas pequefias. Si no es visible mediante ecografia, podemos realizar la

biopsia bajo control de estereotaxia.

ASIMETRIA

Existe una gran variedad en cuanto al tamafio de la mama y el patron
parenquimatoso, pero en cuanto a la estructura interna y densidad las mamas

son bastante simétricas.

La asimetria® se define como densidad asimétrica en relacién a la misma zona
de la mama contralateral con morfologia similar en las dos proyecciones, plana,

no ocupa volumen y no se asocia a otros hallazgos.

Los hallazgos asimétricos en la mamografia normalmente son inespecificos y
frecuentes en pacientes asintomaticas, pero en ocasiones pueden ser reflejo de
patologia maligna, de ahi la importancia de su correcto manejo diagndéstico. Las
causas mas frecuentes son: variante de la normalidad, fibrosis focal,

traumatismo, mastitis, tratamiento hormonal, carcinoma invasivo y linfoma.

Se distinguen 4 tipos de asimetrias:
A. Asimetria

Densidad vista en una Unica proyeccion.

Nuestra primera valoracion es asegurarnos de que el area de asimetria no esta

fuera de campo en la otra proyeccion. Una vez confirmado esto, realizaremos
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proyecciones adicionales sobre la proyeccion en la que vemos la lesion (rodada
craneocaudal, localizada con compresion, OML con diferente angulacion), para
determinar si es una imagen de composicion/superposicion del tejido

fibroglandular.

Una asimetria se puede evaluar con confianza como la representacion de
sumacion de imagenes sin la necesidad de nuevas proyecciones mamograficas
cuando se trata de una mama de predominio graso en la que tenemos la
seguridad de que el hallazgo asimétrico no puede estar oculto por superposicion

de tejido.

Si tras realizacion de proyecciones adicionales, la lesion persiste, el siguiente

paso es triangular la lesidon para localizarla en la otra proyeccion.

B. Asimetria focal

Lesion tridimensional que se visualiza en las dos proyecciones mamogréficas, y
no cumple criterios de nddulo. Por definicibn ocupa un volumen menor que un

cuadrante (diferencia con la asimetria global).

Es un hallazgo frecuente y la clave del manejo estara en los datos que nos
proporcionen las proyecciones adicionales y la comparacion con los estudios
mamograficos previos. Las compresiones localizadas, rodadas, y OML a
diferentes angulaciones nos ayudan a reorientar el tejido y asi definir y

caracterizar una posible lesion subyacente.

Debe ser considerada sospechosa cuando la densidad se concentra en su

porcién central, se asocia a lesion palpable, distorsion o calcificaciones.
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Si no tenemos disponibles estudios mamograficos previos, las asimetrias focales
no palpables, sin hallazgos mamograficos de sospecha y sin traduccion
ecogréfica, se categorizan como BI-RADS®© 3 con la recomendacion de controles
en 6 meses, 1 afo, 2 afios. Cuando tenemos estudios mamograficos previos
para comparar, la estabilidad del hallazgo de 1 afio elimina la necesidad del
control semestral, pero requiere control anual por lo menos hasta que sea visible

una estabilidad de 2 afios.

La estabilidad durante 2 afios, o la demostraciébn de regresion de la lesion
justifican una categorizacion definitiva de BI-RADS®© 2. La progresion de la lesion
establece el diagnostico de asimetria en progresion y se categoriza como BI-

RADS®, siendo entonces necesaria la realizacion de estudio histoldgico.

C. Asimetria global

Tejido mamario asimétrico de gran volumen, que ocupa gran parte de la mama,

al menos un cuadrante.

Se describe en aproximadamente el 3% de los examenes mamograficos.

Si no es palpable y no presenta masa subyacente, distorsion, calcificaciones, ni
progresion en el tiempo, se considera una variante de la normalidad y no precisa

seguimiento ni estudios adicionales.

En caso contrario, tendremos que realizar biopsia para descartar la presencia de

una lesion maligna subyacente.
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D. Asimetria en progresion

Asimetria de nueva aparicion, o que ha aumentado su tamafio o densidad en las

exploraciones actuales con respecto a estudios previos.

Es un hallazgo mamogréfico infrecuente descrito en menos del 1% de los

examenes, pero el riesgo de malignidad esta en torno al 13-27%.

Para apreciar este hallazgo es importante comparar con estudios anteriores de al
menos dos afos, porque puede que el area de aumento de densidad no sea
apreciable en periodos cortos de tiempo.

Debemos descartar en primer lugar que esta asimetria no sea debida a:
diferencias en la técnica de imagen o posicionamiento, pérdida de peso, terapia

hormonal sustitutiva, cirugia, traumatismo o infeccién.

Descartadas estas causas, el manejo de este hallazgo requiere la realizacion de

estudio histolégico.

CALCIFICACIONES

Para evaluar la presencia de calcificaciones mamarias, es importante conocer
las estructuras anatomicas que contiene el tejido mamario (piel, estroma fibroso,
conductos, acinos y arterias), dentro de las cuales pueden formarse
calcificaciones, y los posibles procesos patoldgicos que pueden afectar a estas

estructuras (figura 12).

Las microcalcificaciones hacen visible el carcinoma in situ, que sin ellas no seria
detectable por radiografia, pero hay numerosos procesos benignos que pueden

calcificar.
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Figura 12. Calcificaciones con disposicion lineal frecuentes en carcinoma in situ.

El reto es saber distinguir entre ambos. La decision de biopsiar va a depender de
criterios estrictamente mamograficos. La ecografia o la resonancia sélo van a

tener un papel complementario.

El sistema BI-RADS© describe la forma y distribucion como los aspectos mas

relevantes. La evolucién temporal es un criterio menor.

No es facil asignar un descriptor morfolégico a todas las calcificaciones.
Normalmente es facil en la mayoria de las benignas y en las de mas alta

sospecha, pero hay un notable solapamiento en las intermedias.
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Es mas facil determinar la distribuciéon que la forma de las calcificaciones. Por
ello, con frecuencia, la distribucién es mas util en la toma de decisiones. Las
calcificaciones con distribucion lineal, segmentaria o agrupada van a requerir
biopsia (salvo en las que la forma sea tipicamente benigna). Casi ninguna

bilateral y pocas regionales o dispersas van a requerir biopsia.

Las calcificaciones con criterios caracteristicos de benignidad, no precisan

realizacion de proyecciones adicionales.

Si no son tipicamente benignas, siempre se debe completar el estudio con

proyecciones adicionales: magnificada, lateral estricta, tangencial.

La biopsia percutanea estereotaxica, particularmente con sistemas de vacio ha
supuesto un cambio en el enfoque del diagndstico de las calcificaciones. En este
contexto, el verdadero fracaso es retrasar el diagnéstico de unas calcificaciones

gue finalmente resulten malignas.

Cuando en la exploracion clinica existe lesion palpable o asocian asimetria focal
0 masa, la ecografia puede identificar el componente invasivo de la lesion, y por

tanto el método de biopsia podria ser en estos casos guiado por ecografia.

DISTORSION

Se define en mamografia como la existencia de lineas que confluyen en un

punto excéntrico al pezdn, sin la existencia de un nédulo (figura 13).



Manejo de las lesiones adicionales detectadas tras resonancia magnética y ecografia 68
dirigida, en pacientes con cancer de mama. Implicaciones diagnostico terapéuticas.

Figura 13. Distorsion, lineas que confluyen a un punto sin nédulo asociado.

Cicatriz radial.

Es una de las formas de presentaciéon mamogréfica del cAncer de mamay es un
reto para el radiélogo ya que es un hallazgo sutil, dificil de detectar y dificil de
confirmar en mamografia. El estudio histolégico de las mismas es, ademas,

complejo para el patélogo.

La lesion histolégica que con mayor frecuencia se manifiesta como distorsion es
la cicatriz radial, que puede aparecer aislada o asociarse a lesiones histologicas
mas relevantes. El carcinoma tubular, una variante histolégica de buen
prondstico del carcinoma ductal infiltrante, es otra de las entidades que se

pueden manifestar como distorsion.
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Es frecuente que la distorsion solo se vea en una proyeccion. La mayor calidad
de la craneocaudal (menor espesor de la mama en la compresion), hace que sea
visible con mas facilidad en esta proyecciéon. En este caso la secuencia
diagnostica ira dirigida a descartar el hallazgo como sumacion de imagenes o a

confirmarla y localizarla.

Para ello utilizaremos las proyecciones adicionales:
A. Compresién localizada (con o sin magnificacion):

Disminuye el espesor de la mama y elimina estructuras superpuestas. Mejora la
vision de distorsiones reales y puede deshacer falsas lesiones por superposicion

de estructuras.

B. Proyeccion lateral

Puede confirmar una lesion visible en la oblicua. El movimiento relativo de una
lesién entre la oblicua y la lateral permite localizar la lesibn como externa o

interna.

C. Proyeccién rodada craneocaudal

Se eleva la mama por encima del detector, se tracciona hacia arriba y hacia
afuera, y a la vez que separamos de la pared toracica se gira la mama

axialmente para variar el angulo de visualizacion.

Muy util para deshacer superposiciones de estructuras y para localizar la

situacion superior o inferior de una lesion no visible en la oblicua o la lateral.

Cuando la distorsién se aprecia en las dos proyecciones (CC, OML), el trabajo

diagndstico esta hecho.
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La categorizacion sera:

e BI-RADSO 2: Si esta en relacion con cicatriz postquirdrgica, y si es
estable respecto a los estudios previos. En estos casos es muy importante
comparar con mamografias previas, preferiblemente cuanto mas antiguas
mejor, para poder apreciar cambios.

e BI-RADS® 4. En todas las demas situaciones.

La ecografia tiene un papel complementario en el estudio de las distorsiones. No
sirve para confirmar la lesiébn ni para valorar la necesidad de biopsia, pero
permite detectar un nédulo asociado a la distorsion, fundamentalmente en las

mamas densas.

La resonancia no va a influir en la decision de biopsia. Si hay un hallazgo
sospechoso en la mamografia, el valor predictivo negativo de la resonancia no

es suficientemente alto para evitar la biopsia.

Hasta hace pocos afios, el diagnéstico de distorsion en la mamografia obligaba a
la realizacion de biopsia quirargica, por la posibilidad de infraestimacion en la
biopsia percutanea. No obstante, el mayor volumen de muestra obtenida por los
sistemas de vacio, permite hoy dia aceptar como congruente un resultado
histolégico benigno en una biopsia percutanea de una distorsion y evitar asi la

intervencién quirdrgica.

Un escenario de trabajo multimodalidad nos permite responsabilizarnos del
proceso diagndstico e integrarnos con el resto de los profesionales implicados en
la patologia de mama, con el fin de ofrecer la atencidbn adecuada en cada

paciente.
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1.2.4. Ecografia

La ecografia es el segundo método mas utilizado en la patologia de la mama,
después de la mamografia. Se precisan sondas de alta frecuencia; es necesario
asegurarse que toda la mama y axila se explora en cortes longitudinales y
transversales, y considerar las caracteristicas técnicas que requiere el estudio de

la zona retroareolar.

Su principal uso es como técnica complementaria a la mamografia en la
caracterizacion de las alteraciones detectadas, y en lesiones palpables con

mamografia negativa.

Tiene gran utilidad para distinguir lesiones quisticas de sdlidas, y dentro de
éstas, determinar caracteristicas de benignidad o probable benignidad que

posibilitan el seguimiento clinico.

La ecografia se emplea para la estadificacion local, al permitir la deteccion de
nédulos satélites, y en el estudio de metastasis ganglionares, con mayor

sensibilidad en metastasis en axila.

Adquiere un papel muy importante como guia para procedimientos

intervencionistas.

Por su inocuidad, facilidad de uso y posibilidad de trabajo en tiempo real, el
radidlogo debe intentar localizar y biopsiar con esta técnica las lesiones

detectadas por mamografia o Resonancia Magnética.



72

Es la técnica inicial en el estudio de pacientes jovenes, embarazo y lactancia.

Los descriptores ecograficos son: morfologia, orientacion respecto a la piel,

margenes, patron ecogénico, hallazgos acusticos posteriores.

Nuestra valoracion final debe realizarse en base a los datos clinicos de la
paciente y la correlacién entre los hallazgos mamogréficos y ecograficos,
incluyendo la comparacion con los estudios previos si existen. Asignaremos una
categoria, teniendo en cuenta que los hallazgos que se asocian a malignidad

prevaleceran en la caracterizacion de las lesiones.

Si es necesaria la realizacion de estudio histologico, la biopsia percutanea es el
procedimiento de eleccion. La realizaremos bajo control ecogréafico en los casos
en los que es visible mediante esta técnica. Es un procedimiento rapido, de bajo
coste, poco molesto para la paciente, sin radiaciones y que realizamos en tiempo
real. No tiene limitaciones en cuanto al acceso de lesiones profundas ni en
mamas pequefias. Si no es visible mediante ecografia, podemos realizar la

biopsia bajo control de estereotaxia.

En este ultimo contexto, la ecografia puede detectar focos adicionales no
visualizados por la mamografia, tanto en la mama afecta como en la mama
contralateral y también tiene un papel muy importante en la valoracion axilar y
ganglionar regional, ya que permite la identificacion de ganglios sospechosos en

base a caracteristicas morfoldgicas.

Otra indicacion cada vez mas frecuente es la evaluacion en segunda intencién
de los hallazgos adicionales obtenidos en el estudio RM. La visualizacion
mediante ecografia de estos hallazgos permite la puncion percutanea dirigida por

ecografia.
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1.2.5. Resonancia Magnética

La Resonancia Magnética (RM) ha irrumpido con fuerza en el manejo del cancer
de mama®*. Es una técnica Util para la deteccion y caracterizacién de patologia
de mama, estudio de extension local de tumor, evaluacion de la respuesta al
tratamiento y guia de biopsias. Es la técnica mas sensible para la deteccion del
carcinoma, con una sensibilidad cercana al 100% en el caso de carcinoma ductal
infiltrante. También es la técnica mas exacta en la estimacion de tamafio

tumoral.

A pesar de su alta sensibilidad, no se considera la técnica inicial en el manejo de
pacientes sintomaticas. Se emplea como método diagnostico para la deteccién
de cancer oculto en pacientes con metastasis en axila, y en pacientes con
prétesis. También estd indicada en la sospecha de recidiva tumoral o en la

evaluacién de respuesta local “in vivo” al tratamiento neoadyuvante>> *°.

La estadificacion local del cancer de mama es una de sus principales
aplicaciones, aunque no esta exenta de controversias, derivado de la posibilidad
de sobrediagnéstico y la tasa de falsos positivos. En este contexto, es necesaria
la confirmacion histolégica de los hallazgos con la realizacion de biopsias. Lo
mas habitual es intentar localizar y biopsiar con ecografia las lesiones
detectadas en la RM. Si no se detectan con ecografia, deben biopsiarse con guia
de RM*¥.

Deben emplearse equipos de alto campo. Los protocolos incluyen la adquisicion
de secuencias precontraste y secuencias dinamicas postcontraste, con 0 sin
saturacion de la grasa. Posteriormente, se realizan diversos procesamientos de

la imagen en estacion de trabajo, que incluyen sustraccion de imagenes, y
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obtencion de curvas de captacion. Los resultados finales se basan en el analisis

morfoldgico y cinético de las lesiones detectadas

37,38

ASPECTOS TECNICOS

La RM de mama es una técnica exigente que precisa estrategias de imagen

avanzadas (imagen en paralelo) gradientes potentes (>20mT/m) y alto campo

(1,5 o 3T). Cada vez se adquieren mas frecuentemente los estudios en 3T ya

gue permite una mejor resolucidon espacial, mejor resolucion de contraste y

tiempos mas rapidos.

Existen diferencias técnicas significativas entre los distintos protocolos de

obtencion de la imagen, segun escuelas, equipos etc; en esencia todos

pretenden conseguir una informacion morfolégica buena en un tiempo aceptable.

Un estudio basico seria:

Secuencia FSE T2 (Fast spin eco): con o sin supresion de la grasa. Esta
secuencia permite detectar y caracterizar algunas lesiones que pueden
confundirse con tumores: quistes, fiboroadenomas mixoides y adenopatias
intramamarias que son hiperintensas en T2, al contrario de los carcinomas
gue son generalmente hipointensos. Las secuencias STIR (short time
inversion recovery) son una alternativa. Ademas no presenta los
requerimientos de homogeneidad del campo magnético para las
secuencias T2.

Secuencia FSE T1 (opcional): se usa especialmente si el estudio dindAmico
se va a realizar con supresion de grasa. Esta secuencia, antes del
contraste nos va a dar informacion morfologica de ciertas lesiones:
necrosis grasa, adenopatias, angiomiolipomas y hamartomas. No esta

incluida en todos los protocolos.
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e Estudio dinamico T1 GRE (eco de gradiente) con o sin supresién grasa:
es la secuencia fundamental. Pueden ser 3D (tridimensionales), con mejor
relacion sefal/ruido y mayor contraste T1 o bien 2D, estas Ultimas tienen
como ventaja el que producen menos artefactos de movimiento. Las
caracteristicas béasicas del estudio dinamico son:

e Varias secuencias: se obtiene una primera sin contraste y entre 4-7 tras la
administracion de contraste V.

e Estudio bilateral: incluye ambas mamas a la vez y con una matriz lo mas
larga posible. El tamafio de pixel no debe ser mayor de 1 mm2.

e Grosor de corte de 1-3 mm. Todas las secuencias con o sin contraste

deben ser adquiridas con un grosor de corte maximo de 3 mm.

Hay otros aspectos de caracter técnico que también son importantes, en lo que
respecta al plano de obtencion de la imagen, este es variable segun las
diferentes escuelas. La adquisicién en el plano coronal, mas utilizado en Europa,
tiene como ventaja que al permitir el uso de un FOV rectangular al 50-60% se
reduce el tiempo de adquisicidon no obstante necesita mas cortes y por lo tanto la
ventaja anterior se minimiza. Como desventajas podemos incluir que hay mas
artefactos de movimiento y es dificil hacer el diagnostico diferencial entre vasos y
lesiones nodulares, también es mas dificil la valoracion del pezén y de la pared

toracica por lo que, para estudios bilaterales; el plano més utilizado es el axial.

La adquisicion en sagital tiene ventajas indudables: es el més natural e intuitivo
para los cirujanos, acepta mejor la supresién grasa y permite una rapidez
aceptable con una buena resolucién ya que el FOV es pequefio para una
determinada matriz. Solo se habia usado, hasta ahora, para los estudios
unilaterales, actualmente hay secuencias bilaterales, en paralelo, rapidas y con

resolucién muy buena que se adquieren en sagital (VIBRANT).
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Es imprescindible orientar la direccion de codificacion de fase para minimizar los
artefactos de movimiento: en el plano sagital y coronal en direccién cabeza-pies

y en el axial de izquierda-derecha.

Las técnicas de supresion grasa se utilizan para evitar la sefial de la grasa que
brilla también en T1 y limita la visualizacion de las lesiones. Las secuencias con
supresion real son dificiles de obtener ya que en ocasiones se ven limitadas por
la falta de homogeneidad del campo magnético. Puede sustituirse por una
sustraccion posterior de la secuencia sin contraste con respecto a la de contraste
(habitualmente la 12 o la 22 tras el contraste). Este sistema tiene un efecto
semejante a la supresion grasa inicial, pero es muy sensible al movimiento. En
ocasiones se usan las dos técnicas (inicialmente la supresion grasa y

posteriormente la sustraccion).

Los estudios mas actuales son secuencias en paralelo, obtenidas en sagital o
axial, generalmente con supresion grasa que permiten estudiar las 2 mamas a la

vez, compatibilizando resolucion espacial y temporal.

Otro aspecto importante desde el punto de vista técnico es el relacionado con el
uso del contraste IV. Los estudios de RM mamaria permiten detectar lesiones en
base a la diferente forma en que estas lesiones y el parénquima en general
captan y eliminan el contraste intravenoso (V). Se utilizan quelatos de gadolinio
a 0,1 mmol/Kg de peso ya que dosis mayores pueden condicionar captacion

parenquimatosa y reducir la especificidad.

El resto de secuencias (difusion, perfusion o espectroscopia) se consideran

adicionales y no pueden sustituir a las anteriormente mencionadas*®*®.
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En los equipos de 3T se obtiene un incremento de la SNR por un factor de 1,6 a
1,7 comparado con los equipos de 1,5T. Ademés la saturacion grasa se
consigue mas facilmente dadas las diferencias espectrales entre el pico del agua
y de la grasa. Sin embargo, la falta de homogeneidad del campo magnético es
mas problemética en 3T y por lo tanto los artefactos de susceptibilidad

magnética son mas frecuentes™’.

PROCEDIMIENTO

Los estudios no necesitan mucha preparacion, es importante asegurarse de que
no exista contraindicacion para la introduccion del paciente en la RM,
marcapasos, implante coclear etc., y descartar alergias al contraste o

insuficiencia renal severa.

Al igual que la densidad mamografica limita la visibilidad de lesiones, la
captacion glandular basal limita la deteccion de lesiones en RM. En el caso de
gue la paciente sea pre menopausica, dada la influencia del estado hormonal en
la captacion basal de contraste, es importante realizar el estudio en la segunda
semana del ciclo (entre el 5-13 dia tras el inicio de la menstruacién). En las
pacientes con carcinoma de mama, en las que se usa el procedimiento como
estadificacion, no es necesario esperar a la primera mitad del ciclo,
especialmente si eso retrasa la toma de decisiones, y solo se repetira en la fase
més adecuada en el caso en que realmente el estudio realizado no permita un
diagnostico correcto. El estudio de RM también se puede realizar tras puncion o

biopsia y no es necesario interrumpir la lactancia para su realizacion.

Se debe colocar el acceso IV, generalmente en una vena antecubital, antes de
introducir a la paciente en la RM para evitar movimientos indeseados,
posteriormente se coloca a la paciente en decubito prono con la mamas metidas

dentro de la antena y los brazos a lo largo del cuerpo para aumentar la cobertura
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anatomica de la bobina. El técnico es el que coloca a la paciente separando la
mama de la pared toracica e inmovilizadndola tratando de que la paciente esté
coémoda, aspecto muy importante ya que disminuird la posibilidad de artefactos
de movimiento. La inmovilizacion sera mediolateral en los protocolos sagitales y
craneocaudal en los axiales, para evitar el movimiento y disminuir el nimero de

cortes.

El contraste se inyecta de 2 ml/seg con un inyector seguido de 20 ml de suero
salino, sin esperar nada para lanzar la secuencia, ya que en secuencias
normales no hay riesgo de inyectar demasiado rapido y no ver lesiones. Solo se

retardara unos 20” en el caso de secuencias muy rapidas.

LECTURA DE LOS HALLAZGOS

Tras la obtencidn, el estudio se procesa para realizar el analisis de los hallazgos.

1. Valoracion de criterios dinAmico - Curvas de captacion-tiempo: se usa un
sistema informatico que permite obtener 3 tipos de imagenes (imagenes
morfoldgicas, mapas de color de captacion y lavado y curvas de captacion); que
aportan informacion morfolégica y espacial. En el caso de las curvas de
captacion intensidad/tiempo sirven para calcular la velocidad méaxima de
captacion a partir de todas las secuencias del estudio dinAmico. Los mapas de
color tienen diferentes intensidades de color que van del azul al rojo. La mayor
intensidad (rojo), refleja mayor captacion de contraste y por lo tanto mayor

probabilidad de malignidad.

Para obtener las curvas se coloca el ROI de 3-4 pixels (minimo de 5 mm),

totalmente dentro de la lesion sobre la zona de maxima captacion. La
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cuantificacion se hace midiendo el incremento de la misma con respecto a la

captacion basal.

Las curvas se obtienen cuantificando: SO (intensidad pre-contraste); S1
(intensidad post-contraste precoz), S2 (intensidad post-contraste tardia). La
férmula para obtener la captacion precoz es S1- S0/ SO, es decir, captacion final-
captacion basal/captacion basal. Por ejemplo, una lesion con una intensidad de
sefal de 300 U pre-contraste y una post-contraste de 450 al 1° minuto; tiene una
captacion precoz del 50%. También se analiza el comportamiento del contrate a
partir del 3° minuto (morfologia de la curva) (figura 14).

Figura 14. RM mamaria, curvas de captacion de contraste.

2. Sustraccion y posteriormente MIP (Maximun intensity proyection-proyecciones
de intensidad de sefial maxima): El sistema sustrae los datos de captacion de las
imagenes basales sin contraste lo que condiciona un “efecto angiografico”. Este

protocolo de reconstruccion permite una vision tridimensional y en cine de las
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zonas de captacion. Es muy util para valorar tamafo, extension y relacion de la

lesion con otras estructuras pero no tanto para valorar criterios morfolégicos.

3. Reconstrucciones multiplanares o MPR: reconstruccion de las imagenes de
sustraccion en planos ortogonales y oblicuos (en el eje del lobulillo mamario para

evaluar afectacion segmentaria.

Interpretacion de los estudios. Criterios morfoldgicos. Criterios cinéticos

Para la evaluacion de los hallazgos se utilizan 2 tipos de criterios: los cinéticos
(como se comportan en la captacidon y eliminacion del contraste con respecto al
tiempo) y los morfolégicos, en los que se evallan aspectos como la forma,

margenes etc., estos ultimos muy condicionados por la resolucién espacial.

Estos dos aspectos deben ser tenidos en cuenta a la hora de desarrollar

secuencias y también a la de valorar los hallazgos:

La resolucion temporal se basa en el hecho de que el tejido tumoral se realza
precozmente tras la inyeccion IV de contraste, por el contrario, el tejido
fibroglandular normal y la mayoria de los procesos benignos lo hacen de forma

lenta y progresiva. Esta caracteristica permite detectar las lesiones sospechosas.

El tiempo Optimo para valorar la captacion es entre los 60-120 segundos tras la
inyeccion; en fases mas tardias se corre el riesgo de perder canceres que tiene
un lavado muy precoz. Los estudios mas rapidos nos permiten ademas definir
mejor los detalles morfolégicos del contorno de las lesiones; al no estar

superpuesta a las mismas la captacion basal, fisiologica, del parénquima.
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La resolucién espacial es otro aspecto igualmente importante, ya que los criterios
mas validos para el diagnostico estan basados en la morfologia (especialmente
margenes y arquitectura interna), estos aspectos pueden valorarse mejor cuanto

mayor sea la resolucion espacial del estudio.

Una mejor resolucidon espacial es inversamente proporcional al tiempo; cualquier
mejora de este aspecto siempre condiciona un aumento en el tiempo de
adquisicion. La resolucién espacial final depende de diferentes factores,
especialmente FOV (Field of view-campo de visién) que esta en relaciéon con el
volumen final de la imagen; el tamafio de la matriz de adquisicion y el grosor de

corte.

Ambos aspectos (resolucion espacial y temporal), son inversamente
proporcionales. A menudo es necesario priorizar en un sentido o en otro, aunque

los protocolos actuales compatibilizan ambos aspectos.

El diagnostico exige analizar informacion procedente del estudio dinamico tanto
morfolégica (tipo de refuerzo, margenes, distribucion y arquitectura interna) como
cinética (captacion precoz y tardia) e informacion afiadida del T1 y T2 sin

contraste.

Actualmente la lectura se realiza de forma sistematica utilizando un lenguaje
estandarizado siguiendo los criterios de la American College of Radiology (ACR),

el BI-RADS para RM actualizado recientemente (5° edicion).

INDICACIONES*

Las sociedades cientificas, tanto americanas como europeas, a partir de la

evidencia disponible, han definido una serie de indicaciones para la RM
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mamaria, a la vez que han identificado una serie de usos controvertidos de esta

prueba que necesitan de una mas profunda evaluacion.
Las indicaciones béasicas de uso son:

1. Aclaracion de hallazgos no concluyentes con las técnicas convencionales:
fundamentalmente para excluir cancer. En esta situacion lo mas indicado es la
biopsia percutanea, ya que la RM tiene un valor predictivo negativo (VPN)
ligeramente inferior. Se ha publicado una alta sensibilidad de la RM cercana al
100% en el caso de carcinoma invasivo, de forma que un resultado negativo de
la prueba podria excluir casi completamente la presencia de enfermedad
tumoral, sin embargo, otros estudios han descrito tasas de falsos negativos
oscilando entre un 4% y un 12% y por lo tanto se estima que la RM no va a ser
suficiente en todos los casos, no obstante si existen situaciones concretas en
gue la RM tiene un VPN semejante a la biopsia y puede ser utilizada en vez de

esta.

Diagnostico diferencial de recidiva/cicatriz en pacientes con cancer de mama

tratadas mediante cirugia conservadora.

Diagnostico diferencial de asimetrias glandulares sin calcificaciones,

especialmente sin traduccién ecografica.

Nodulos multiples de significacion dudosa en mamografia y ecografia.

No es el caso de la evaluacion de la enfermedad residual con margenes
tumorales positivos. Esta aplicacion es controvertida, ya que la reintervencion se
decide por criterios histolégicos. El uso de RM se reduce a algunas situaciones

especiales, cuando se espera un importante componente residual (con el objeto
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de orientar al cirujano sobre la zona de ampliacion) o para valorar multifocalidad
(MF), multicentricidad (MC) o bilateralidad afiadida. Debe realizarse tan pronto
como sea posible.

La RM nunca sustituye a la biopsia en el abordaje de microcalcificaciones, pero
aporta datos para valorar mejor su extension en el caso de que sean malignas,
(la asociacion de un carcinoma infiltrante, la demostracién de la extension del
CDIS...).

2. Carcinoma de origen desconocido: Se define clasicamente como la existencia
de un cancer de tipo mamario que se presenta como enfermedad metastasica
(generalmente en forma de adenopatias axilares) sin enfermedad demostrable
en la mama en base a las técnicas convencionales. El 0,3-1% de todos los
canceres de mama se presentan asi y el detectar la lesibn mamaria tiene

implicaciones prondsticas y terapéuticas importantes.

La mamografia solo detecta el cancer en 1/3 de los casos. Cuando las técnicas
convencionales no permiten localizar la lesibon mamaria el abordaje terapéutico
es variable (mastectomia/ radioterapia...). La RM permite detectar la lesidon
mamaria en un 61% de los casos permitiendo un abordaje conservador en un
porcentaje significativo de pacientes. Ademas, el alto VPN de la RM permite

evitar la mastectomia si la prueba es negativa, e incluso no aplicar radioterapia.

Se excluye de la realizacién de RM a las pacientes con enfermedad metastasica

extensa, donde el conocimiento del tumor 1° no influye en la opcién terapéutica.

3. Pacientes con secreciéon por el pezén: El estudio por imagen se limita a las

pacientes con secrecion uniporo y se realiza con mamografia, ecografia y
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galactografia, en caso de secrecidon hematica se incluye una citologia de la

secrecion.

En el 80-90% de los casos las telorreas son de origen benigno, aunque un 15 %
se corresponden con lesiones malignas o lesiones proliferativas de alto riesgo.
La aplicacion de la galactografia es controvertida, es una técnica dificil, que
precisa entrenamiento y en un 10% de los casos no es posible realizarla por
problemas técnicos. La RM se ha postulado como técnica de eleccion en estas
pacientes con una sensibilidad superior al 90%, pero hay pocos estudios
publicados. La RM permite detectar la lesion causante pero el diagndstico

diferencial entre un papiloma y un cancer pequefo no es posible.

En resumen, no hay suficiente evidencia para recomendar el uso sistematico de
la RM en las pacientes con secrecion por el pezén. La RM podria quedar
reservada para aquellos casos en los que no ha sido posible realizar la
galactografia o el paciente rehuse la técnica.

4. Evaluacion de la respuesta al tratamiento neoadyuvante: El tratamiento
neoadyuvante es la quimioterapia que se aplica previamente a la cirugia con el
objetivo de reducir el tumor y permitir una cirugia conservadora, ademas es un
test de quimiosensibilidad y también se aplica en el caso de tumores avanzados

no operables.

Se describen dos patrones morfolégicos de respuesta de los tumores al
tratamiento neoadyuvante, el concéntrico, con reduccion del tumor y que permite
un abordaje quirdrgico conservador y el fragmentado, que intercala areas de
respuesta con otras de persistencia tumoral, donde el tratamiento quirdrgico

debe ser mas amplio y en ocasiones es necesaria la mastectomia.
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El estudio retrospectivo mas amplio sobre respuesta a terapéutica
neoadyuvante®, que incluye 254 pacientes y 7 afios de recogida de casos,
presenta respuesta favorable en el 73 % de las pacientes, con un incremento en
la cirugia conservadora del 32% en carcinomas ductales y 17% en lobulillares y
con mastectomia por afectacibn de margenes en un 3 y un 50%

respectivamente.

Un metanalisis publicado en 2010 por Yuan Y. et al. en AJR que incluye 22
estudios concluye que la RM tiene una alta especificidad (91%) y una menor
sensibilidad (63%) para predecir la respuesta completa, lo que implica la
necesidad de analizar y dar importancia a los “signos minimos” de enfermedad

por parte de los radidlogos.

En el caso de tumores no operables, la RM debe realizarse antes del 1° ciclo,
siempre con la condicibn de que no retrase el tratamiento. EI control
postratamiento debe realizarse dos semanas después del Ultimo ciclo y dos
antes de la cirugia. La valoracién de la repuesta debe hacerse aplicando los
criterios RECIST (medicion del eje mayor de la lesién). Cualquier captacion debe

valorarse especialmente en pacientes tratados con taxanos y bavacizumad.

5. Diagndstico de recidiva tumoral. El riesgo de recidiva es de 1-2% anual mas
frecuente entre los 18 meses y los 5 afios. La RM es la técnica con mayor VPN,
hay que tener en cuenta que a cicatriz puede captar durante los 6 primeros
meses y la fase inflamatoria de la necrosis grasa puede dar lugar a hallazgos

positivos. Las cicatrices muestran realces tardios y progresivos.

Permite el diagndstico de necrosis grasa sin necesidad de biopsia.
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La indicacion de la RM en el seguimiento y cribado en todas las pacientes tras
cirugia conservadora es controvertida. En general no es una indicacion
aceptada, sin embargo hay que tener en cuenta que el riesgo de recurrencia
loco-regional tras tratamiento conservador es dependiente de la edad, por lo que
en una mujer diagnosticada de cancer de mama por debajo de 50 afios, el riesgo
acumulado vital podria ser mayor del 20%; equivalente al que muestran las
mujeres con susceptibilidad genética donde si esta aceptado el uso de RM.

6. Implantes mamarios: se utiliza la RM sin contaste IV y mediante secuencias
especificas para la silicona fundamentalmente para valorar la integridad del
implante con wuna sensibilidad del 78% y especificidad del 91%
(significativamente mayor a las técnicas convencionales) para diagnosticar y

diferenciar la rotura intra o extracapsular, asi como en la deteccion del cancer.

Hay que resaltar que existen al menos 14 tipos de implantes y la paciente debera
conocer el tipo de implante que lleva, es deseable que el radiélogo disponga de

esa informacion, preferentemente escrita; antes de realizar el estudio.

En el momento actual no esta indicada la realizacién de una RM en pacientes
asintomaticas con implantes. Si debe realizarse en pacientes con sospecha de

rotura, tras las técnicas convencionales.

En lo que respecta a la deteccion de cancer en las pacientes con implantes, la
RM debe utilizarse en pacientes sintomaticas siempre y cuando las técnicas

convencionales no sean diagnosticas.
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7. Cribado de pacientes de alto riesgo®*: existen varias mutaciones genéticas,
con alta penetrancia, que predisponen al cancer de mama. Se estima que el 3%
de los céanceres se producen en mujeres con mutaciones BRCALl y 2. Un

porcentaje menor en mutaciones de TP53 y otras.

Durante la década de los 90 se han publicado 6 estudios prospectivos, no
aleatorizados en Holanda, Reino Unido, Canada, Alemania, Italia y USA que
apoyan el uso de a RM asociada a la mamografia para pacientes con riesgo
incrementado. Acumulando los datos de 5 estudios observacionales, la
sensibilidad de la RM en estas pacientes es de 81% (frente a 40% de la

mamografia y el 43% de la ecografia).

En una revisidon sistematica, a partir de 5 estudios incluidos, se estima una alta
sensibilidad de la RM de 94%; (IC95% 86-98%) y una sensibilidad incremental
frente a la mamografia de un 58% (IC95% 47-70%), aunque algo menor cuando
se compara con mamografia mas ecografia (44%; 1C95% 27-61%). Los datos
relativos a la especificidad en este grupo de mujeres son algo mas
inconsistentes entre los distintos estudios con un rango entre 77-96% y una alta

heterogeneidad estadistica.

Se han publicado recomendaciones por parte de la American Cancer Society
(ACS), National Comprensive Cancer Network (NCCN); Society of Breast
Imaging (SBI); American College of Radiology (ACR) sobre la utilizacion de la
RM junto con la mamografia y ecografia para el cribado de pacientes de riesgo,
incluyendo a las pacientes de riesgo genético confirmado (BRCA 1-riesgo de
cancer de mama a los 70 afos del 46-81% y BRCA 2 —riesgo de cancer del 37-
78%), familiares de 1° grado de estos, mujeres con riesgo familiar superior al 20-
25% a lo largo de su vida; pacientes con antecedente de irradiacion toracica
entre 10 y 30 aflos y sindromes asociados, iniciandolo precozmente, incluso

antes de los 30 afios y a intervalos cortos porque el potencial biologico es alto.
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La ACS establece que no hay evidencia suficiente para mujeres con riesgo del
15-20% ni para pacientes con neoplasia lobular, hiperplasia ductal atipica,
mamas densas o historia familiar de cancer de mama, NCCN y SBI consideran la
recomendacion de RM en riesgos del 15-20% y pacientes con carcinoma

lobulillar in situ.

El cribado se inicia con RM a los 25 afios, completando el protocolo con
mamografia a partir de los 30 realizando las 2 técnicas a la vez o intercaladas a
intervalos de 6 meses. En pacientes radiadas se inicia 8 afios tras el tratamiento
radioterapico.

El diagnéstico en este grupo de pacientes es especialmente dificil porque los
tumores suelen tener signos morfolégicos de benignidad**, son poco frecuentes
las microcalcificaciones y las curvas de captacibn a menudo son ascendentes,

no sospechosas, también son frecuentes las morfologias no masa y los focos.

Las pacientes tributarias de ser incluidas el protocolo de seguimiento con RM
deben conocer los riesgos y beneficios y las alternativas posibles. Estas
pacientes deben estar incluidas en un programa nacional o regional aprobado y
auditado periddicamente. El cribado debe iniciar a los 25-30 afios y no puede

determinarse un limite superior de edad, en base a la evidencia disponible.

8. Estadificacion preoperatoria en pacientes con cancer de mama.

Es conocida la frecuencia de lesiones adicionales en las pacientes con
carcinoma de mama. En la ultima década se ha demostrado que la RM mamaria
es superior a las técnicas convencionales, para determinar el tamafio tumoral,
definir el componente intraductal extenso que frecuentemente acompafia a los

tumores infiltrantes; valorar multifocalidad (detecta mas focos entre un 1-20%)
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aunque hasta un 20% de estas lesiones detectadas solo con RM pueden ser
benignas; y multicentricidad (2-24%) y en el diagnéstico de carcinoma

contralateral (2-7%) 3.

Las posibilidades de la RM, mejores que las de las técnicas convencionales;
permiten realizar un mapa quirdrgico previo y planificar la cirugia en un solo
tiempo identificando contraindicaciones como la infiltracion de la areola o de la
pared torécica, esto, junto con la posibilidad de detectar bilateralidad, la

convierten en la técnica de eleccion®* #°.

1.2.6. Procedimientos intervencionistas

Desde hace varios afios se han desarrollado sistemas de biopsia mamaria y

ganglionar.

Aunque es preferible el abordaje con guia de ecografia, también pueden ser

empleados en mamografia y RM.
Estos sistemas incluyen:

e PAAF: Puncion Aspiracion con Aguja Fina. Se extraen muestras para
analisis citolégico de ganglio con aguja de 20G, o aspirado de quistes
sintomaticos. Se suele realizar guiada por ecografia.

e BAG: Biopsia con Aguja Gruesa. Se obtienen muestras con agujas de
mayor calibre, desde 16-18 G hasta 12-14 G. Puede guiarse por
ecografia, RM o mamografia. En general, es la técnica mas usada en el
estudio del nédulo mamario. La obtencion de muestras de este calibre,
permite un analisis histolégico més fiable que la citologia con valoracién
de la arquitectura e invasion tisular y la realizacion de técnicas de

inmunohistoquimica en las muestras obtenidas.
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e BAV: Biopsia Asistida por Vacio. Es similar al BAG, pero las muestras son
de mayor calibre (10G), y se acopla a un sistema de vacio que permite
mayores muestras y reducir en teoria el sangrado. También se emplea en
el tratamiento percutdneo de lesiones seleccionadas, como papilomas o

fibroadenomas de pequefio tamafo.

La ecografia dirigida tras la RM puede detectar un numero importante de
lesiones y realizar la biopsia. En un 30-40% de los casos la lesion no es visible
por ecografia y se hace necesaria la biopsia por RM. La técnica de biopsia es
relativamente sencilla siendo imprescindible una colocacion cuidadosa de la
paciente y la localizacién exacta de la lesion. Tiene limitaciones en el caso de

lesiones muy posteriores.

Es importante describir de forma pormenorizada el procedimiento a la paciente lo
gue facilita su colaboracion. Antes del estudio se revisa la RM inicial, la situacion
de la lesion dentro de la mama y los posibles abordajes. Entre un 8-13% de los
casos la lesibn no se visualiza en cuyo caso debe intentarse con menor
compresion. Si no se consigue el realce se recomendara un nuevo estudio en 6
meses. Tras la biopsia se colocara un marcador metalico en el lecho y se
obtendra una secuencia final que evaluara el hematoma. El control de posicion
del marcador se hace con mamografia, una vez terminado el procedimiento. No
es posible realizar comprobacién de la inclusion de la lesién, por esto, la
correlacién radio patolégica debe ser muy cuidadosa.

1.2.7. Unidades multidisciplinares de mama

En Espafia, la Sociedad Espafiola de Senologia y Patologia Mamaria (SESPM)
ofrece un programa de acreditacion para unidades de mama multidisciplinarias.
Su comité de acreditacibn ha establecido los requisitos a cumplir por las

unidades para acreditarse, los especialistas que deben integrarla, los servicios a
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proporcionar y las obligaciones que se deben cumplir por las unidades de mama

acreditadas®.

Recomendaciones de la SESPM para acreditar unidades de mama Unidad de
mama independiente con capacidad de autogestion:

e Antigledad al menos de 3 afios

e Equipo multidisciplinario con todas las disciplinas.

e Reuniones periédicas

e Formacion acreditada continuada de todos los especialistas

e Protocolo de diagndéstico, tratamiento y seguimiento actualizado

e Atencidn sanitaria: afeccion benigna, prevencion, diagnostico temprano y
estudios genéticos

e Ofrecer servicios de soporte a las pacientes

e Disponer de una base de datos propia

e Informacion a pacientes: sobre ensayos clinicos y nuevas, opciones de
tratamiento

e Registro de la actividad asistencial de 3 afios

e Ser miembros de la SESPM (al menos 1 miembro por cada especialidad)

Recomendaciones de EUSOMA (Sociedad Europea de Mastologia) para

unidades multidisciplinarias de mama

e Numero critico: Al menos 150 casos huevos por afio

e Protocolo escrito: Para el diagndstico, el tratamiento del cancer y su
seguimiento

e Base de datos propia.

e (Gestor de casos.

e Reuniones multidisciplinarias: Periodicidad semanal, para discusion de
casos

e Tiempos:

o Primera consulta: 10 dias
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o Comunicacion diagnostico: antes de 5 dias laborables
o Comienzo del tratamiento: 4 semanas desde el diagnéstico
e Profesionales:
o Director/coordinador
o Cirujanos: al menos dos, con 50 intervenciones por afio y cirujano,
con experiencia en reconstruccidon mamaria y cirugia oncoplastica
o Radidlogos: al menos dos, con infraestructura necesaria para el
diagnostico
o Técnicos de radiologia (TER): especializados en la realizacién de
mamografias
o Patologo
o Oncélogo médico
o Oncodlogo radioterapeuta para patologia mamaria
o Genetista clinico
o Fisioterapeuta
e Informacion a pacientes: Oral y escrita sobre opciones de diagndstico y
tratamiento
e Consultas:
o Aproximadamente 30 pacientes nuevas a la semana
o Orientacion diagnostica multidisciplinaria en la primera visita
o Afeccion benigna
o Tratamiento del cAncer de mama en todos sus estadios
o Soporte psicolégico
o Consulta de riesgo genético

o Cuidados paliativos

Las unidades multidisciplinarias de mama se han extendido en los ultimos afios
en Europa y en Espafia, mejorando de forma importante la atencion de pacientes

con cancer de mama.
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1.2.8. Justificacién del estudio

Mediante esta tesis queremos evaluar la utilidad en nuestro entorno de la
ecografia dirigida tras RM de estadificacion en el cancer de mama valorando las
caracteristicas radiologicas mas relevantes de dichas lesiones adicionales
(semiologia radiologica, tamafo, localizacion, grado de sospecha segun
imagen...) y la rentabilidad diagnédstica (segun el tipo de técnica de imagen
empleada para la biopsia) y cuantos cambios en el manejo de dichas pacientes

NOS SUpPUSO.

Asimismo, realizar un estudio sobre nuestra actitud y el grado de acierto, segun
cuantos corresponden a verdaderas lesiones malignas detectadas de novo, o

son menos relevantes.
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2.HIPOTESIS DE TRABAJO Y OBJETIVO

2.1.Hipotesis

Ante el incremento de la utilizacién de la resonancia magnética en la patologia
mamaria y dada la mayor sensibilidad y la deteccion de lesiones adicionales
dudosas, que no pueden ser biopsias por falta de la recursos técnicos en nuestro
entorno, es necesario poder confirmar la existencia de dichas lesiones con
técnicas convencionales, fundamentalmente con la ecografia, para asi poder
realizar el manejo adecuado de las mismas. Es posible que en la mayoria de los
casos sea suficiente la ecografia dirigida y Gnicamente sea necesaria la biopsia

dirigida por resonancia en un nimero muy limitado de casos.

2.2.0bjetivo
2.2.1. Objetivo principal
Valorar la capacidad de deteccion por la ecografia de las lesiones adicionales

diagnosticadas por la resonancia magnética y las subsecuentes modificaciones
producidas en el manejo de las pacientes.

2.2.2. Objetivos secundarios

Correlacionar los resultados de las lesiones adicionales de la resonancia con las
detectadas en la ecografia dirigida: localizacion, tamafio, hallazgos descriptivos,

categoria de sospecha BI-RADS® y estudio histopatoldgico.
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3. MATERIAL Y METODO

3.1.Material

3.1.1. Entorno sociodemogréfico

El Consorcio Hospital General Universitario de Valencia es un hospital de tercer
nivel con los recursos necesarios para atender la demanda de la Atencién
Especializada de la poblacion en régimen de ambulatorio, de hospitalizacion,
domiciliario y de urgencias. En el afio 2007 al Consorcio se le encomienda la
gestibn de 23 centros sanitarios dependientes de la Conselleria de Sanitat,
pasando a gestionar integramente el Departamento de Salud Valencia-Hospital
General de la Comunidad Valenciana. Es hospital de referencia para todas las
especialidades de los Departamentos de Salud namero 8 (Hospital de Requena)
y 14 (Hospital de Jativa-Onteniente), y ademas del Departamento de Salud n°® 15
(Hospital de Alcoy), lo es para todas las especialidades excepto para Cirugia
Toréacica. El Servicio de Cirugia Toracica es de referencia para el Departamento
de Salud n°10 (Hospital Dr.Peset). Respecto a los Departamentos de Salud
nameros 13 (Hospital de Denia) y 16 (Hospital de La Vila Joiosa), es de
referencia so6lo para Cirugia Cardiaca, y finalmente, en las especialidades de
Dermatologia y Cirugia Maxilofacial y Estomatologia, nuestro centro lo es de
referencia para toda la Comunidad Valenciana. EI Consorcio mantiene operativa
una Unidad de Custodia de Presos para los reclusos del centro de detencion de
Valencia l.

El Departamento de Salud n° 9, con 363.359 habitantes es atendido por
nuestro Centro y esta abierto, por su rol de hospital de referencia en areas
especificas, a las demandas de otros Departamentos de salud y Comunidades.
Su distribucién geografica se muestra en la figura 15. Ademdas, como
Departamento Universitario, desarrolla la investigacion y docencias pre y
postgrado en el ambito de las Ciencias de la Salud. Todas sus actividades se

orientan a satisfacer las necesidades y expectativas de la poblacién, con criterios
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de equidad y maxima eficiencia, apoyandose para ello en el compromiso activo e

implicacion de todo su equipo de personas.
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Fig. 15 Mapa distributivo del Departamento 9

Se derivan las pacientes de dicho departamento de salud n° 9 segun lo referido
en el apartado anterior y de las Unidades de Prevencién del Cancer de mama de
Torrente y de parte poblacion de las dependientes a la antiguo Hospital La Fe;

segun el programa de cribado de Salud Publica.

El nimero de radidlogos adscritos a la unidad de mama ha variado en cuantia a
lo largo del tiempo. En la actualidad hay tres profesionales dedicados a esta
unidad, uno de ellos expresamente a la RM, quienes integramente han

participado en este proyecto.

En nuestra seccion de radiodiagnoéstico de la unidad de mama del CHGUV se

diagnostican unas 170 neoplasias de mama anualmente.
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3.1.2. Técnicas de imagen para el estudio de las pacientes con cancer de

mama en la unidad de mama.

Planteamos un estudio retrospectivo de una serie de pacientes consecutivas con

cancer de mama estudiadas con mamografia, ecografia, RM3* 3

y biopsia con
aguja gruesa (BAG), utilizando como estandar de referencia el analisis
anatomopatoldgico de la pieza extirpada. La obtencion y el tratamiento de los
datos se realizaron respetando el protocolo que nuestro centro hospitalario tiene
disefiado a tal efecto y las recomendaciones del Comité Etico de Investigacion

Clinica del hospital.

En el estudio basico mamografico se incluyeron las proyecciones craneo-caudal

(CC) y oblicua medio lateral (OML) realizadas en un mamografo Siemens
Inspiration. Las imagenes fueron interpretadas por 2 radiélogos con mas de 15

afios de experiencia y 2 radiélogos de 2 afios de experiencia en la materia.

La ecografia, segundo método mas utilizado en la patologia de la mama,

después de la mamografia, fue realizada mediante un equipo Toshiba Applio de
alta gama, con doppler color potencia y con sonda lineal de 5-12 MHz. Se
recogieron los datos de los informes realizados por los cuatro radidlogos

comentados de forma aleatoria.

43,44

Por lo que respecta a la Resonancia Magnética (RM) se empled un equipo

dependiente de ERESA (Exploraciones Radiolégicas Especiales, SA) Siemens
Magnetom Sonata, Maestro Class 1.5T. Se realiz6 un estudio morfolégico y
dinAmico de ambas mamas, sin y con contraste intravenoso (gadobenato de

dimeglumina, 12ml).
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El protocolo que se realiza en dichos estudios de estadificacion del cancer de
mama es una secuencia sagital STIR (TE 67, Tl 150, TR 6390, con espesor de
corte 4.5mm vy factor distancia de 30), axial T2 (TE 114 TR 3570, grosor de
5.5mm vy factor distancia de 30), axial T1 (TE 26 TR 409, grosor de 5.5mm y
factor distancia de 30), y tras contraste iv: secuencia VIBE en coronal (TE 1.52,
TR 4.3, grosor de 1.4mm vy factor distancia de 20) y secuencias 3DT1 tardio
coronal con saturacion grasa (TE 6.41, TR 26, con grosor de 1mm y factor

distancia de 20)*.

El estudio ecogréfico dirigido se realizé6 con el mismo ecégrafo, pero habiendo

estudiado las imagenes de resonancia adquiridas y guiandonos por los hallazgos
descriptivos (morfologia, tamafo) y la localizacién (siguiendo como referencias la
distancia a la lesion principal, la distancia a piel, la distancia a pezon) en la
busqueda del hallazgo adicional identificado en RM.

3.2.Método

3.2.1. Disefio metodoldgico del estudio

El estudio tiene un caracter descriptivo y retrospectivo.

Periodo v duracion del estudio:

Se revisaron las resonancias de mama realizadas desde el afio 2008 a 2014 en

nuestro departamento de salud dependiente del CHGUV.
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Reaqistro:

Los datos de los pacientes se recogieron de la historia clinica y de sus informes
radiologicos. Se recogié la edad media, la lateralidad de las neoplasias, su
distribucién multicéntrica, multifocal o bilateral en el diagndstico inicial y tras RM.

En lo que se refiere a los datos de imagen, para ampliar la informacién se
revisaron todos los estudios realizados almacenados en el PACS (Picture
Archiving and Communication System). Se registraron paciente por paciente los
hallazgos descriptivos en imagen, su localizacion, tamafio y categoria BI-RADS
en los estudios basales (mamografia y ecografia), en RM de estadificacién y en
la ecografia dirigida posterior.

También se recogié el manejo posterior de los hallazgos adicionales:
seguimiento, biopsia y posible exéresis. En el seguimiento tras la RM para la

35, 36

valoracion de la respuesta a la neoadyuvancia algunas de las lesiones

adicionales desaparecieron por lo que no se varié la estrategia terapéutica.

Las lesiones biopsiadas mediante guia por RM fueron marcadas con un clip para
su posterior visualizacion mediante otras técnicas de imagen y su manejo

posterior.

Otras lesiones fueron extirpadas por los hallazgos histopatolégicos o
independientemente a estos, porque la decision quirldrgica era la mastectomia
por las caracteristicas de la lesion principal, por las caracteristicas fisicas de la

paciente o incluso por propia decision de la paciente.
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También en determinados pacientes con hallazgos benignos o con alta
probabilidad de benignidad se siguieron las lesiones adicionales en los sucesivos
controles oncolégicos anualmente. Se revisaron los tratamientos quirdrgicos

efectuados: conservador o radical.

3.2.2. Criterios deinclusion

Pacientes mayores de 18 afos, en cualquier rango de edad con diagndstico
histolégico reciente de cancer de mama, ya sea in situ o infiltrante, mediante
BAG o BAV.

Se incluyeron lesiones palpables o no palpables.

Las pacientes debian tener estudios previos de mamografia y ecografia
mamaria.

RM mamarias de estadificacion de cancer de mama realizadas en dicho periodo
de tiempo, entre las que, segun criterio de nuestra unidad, se incluyen unidad:
las mamas densas, aquellas en las que existe discrepancia entre distintas
técnicas de imagen, la deteccion de multicentricidad y las que presentan
hallazgos adicionales sospechosos o0 indeterminados (BI-RADS©=3) no
observados previamente tras mamografia y ecografia y subsidiarios de nueva
ecografia dirigida.

La intervencion quirdrgica posterior debi6 realizarse en nuestro centro, tanto por
cirugia conservadora como con mastectomia y por tanto con estudio histolégico

final como “prueba de oro”.

En todos los casos se inform6 a las pacientes del protocolo a seguir y se solicitd
consentimiento informado escrito de las pruebas de caracter intervencionista a

realizar tal y como figura en el protocolo de cancer de mama del hospital.
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3.2.3. Criterios de exclusion

e Pacientes con RM mamaria realizadas por diferentes causas:
o Por antecedentes familiares y mayor riesgo de cancer de mama.
o Por valoracién de la integridad de protesis.
o Por hallazgos dudosos mediante otras técnicas o con la exploracion
clinica.

e Pacientes con técnica inadecuada (artefactos de movimiento o problemas
con el contraste) y no hubo posibilidad de repetir el estudio sin incidir en la
planificacion terapéutica o causas de imposibilidad del estudio RM:
marcapasos, claustrofobia, imposibilidad de permanecer en decubito prono.

e Estudios basales en otros centros, por ejemplo: hospital de referencia en
cuanto a RM del H. Requena y también alguna paciente consulté de otra
comunidad autbnoma (Cuenca).

e Estudios incompletos donde no se llego a realizar la ecografia dirigida.

3.2.4. Protocolo aplicado segun técnicas de imagen

Ante la sospecha de enfermedad mamaria se usaron los métodos mas
adecuados en cada caso, segun datos clinicos y edad de la paciente, para
llegar al diagnostico mas preciso. Los métodos de imagen basales usados en el
diagnéstico de la patologia mamaria fueron la mamografia y la ecografia,
valorados de manera secuencial, empleando los mas convenientes en cada
proceso y estimados en conjunto para emitir un informe final con el diagndstico
radiolégico. La mayor parte de mujeres estudiadas son mayores de 30 afios, por
lo que se comenzo por mamografia en todas, salvo en una paciente con 28 afios
en quien se invirtio el orden y tras el hallazgo sospechoso en ecografia se realizé

también mamografia.
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El diagnostico radiolégico del cancer de mama se basO en la deteccion de
alteraciones que quedan resumidas segun el grado de sospecha, en un sistema
ampliamente aceptado de nomenclatura BI-RADS®© (Breast Imaging Reporting
Data System) *. Los hallazgos han sido recogidos y explicados extensamente

previamente en el apartado de diagnéstico.

Para calcular el tamafio tumoral, medimos el diametro longitudinal mayor (en
milimetros) del tumor principal en ecografia y RM al igual que en las medidas de

las lesiones adicionales.

Se determiné (siguiendo el sistema BI-RADS®©) si habia lesiones adicionales
multifocales, multicéntricas o bilaterales. Consideramos como multifocales una o
mas lesiones situadas a 1-2cm de la principal (en el mismo cuadrante) con la
intencidbn de hacer una intervencién conservadora, como multicéntricas las
lesiones a mas de 3cm de la principal (en diferente cuadrante), y como

bilaterales, el carcinoma contralateral sincronico (una o mas lesiones).

Tras los resultados de la mamografia, ecografia y la biopsia las pacientes se
evaluaban en un comité multidisciplinar (Comité de la Unidad de Mama®) y se

decidia la actitud diagnéstico - terapéutica a seguir antes y después de la RM.

Se analizaron las lesiones principales (canceres vya diagnosticados
histopatoldégicamente) asi como las lesiones adicionales, tomando nota de la

localizacion, tamafio y las caracteristicas en imagen de las mismas.

3.2.5. Estudio histopatolégico de las lesiones adicionales detectadas por

ecografia y/o en pacientes con cancer mama

La actitud a seguir para la tipificacion de las lesiones vistas en la RM dependia

del grado de sospecha resultante de la clasificacion BI-RADS® y en pacientes
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con lesiones probablemente benignas y ecografias dirigidas negativas se
recomendaba seguimiento. Esta actitud vino determinada por el hecho de que no
disponiamos del dispositivo de biopsia guiada por RM. Lesiones adicionales
detectadas en la RM que condicionaban cambios en la actitud terapéutica
(distantes a la lesion principal o contralaterales) fueron estudiadas y biopsiadas

mediante ecografia dirigida.

Se realizé la BAG guiada por ecografia en los casos que se detectd algun
hallazgo sospechoso mediante esta técnica y, en caso de hallazgos no
concluyentes y alta sospecha por RM (BI-RADS®© 24) se indic6 la BAV (Biopsia
Aspiracion por Vacio) guiada por RM*’. Para la realizacién de esta técnica con
aguja de 9G, unicamente disponible (desde 2008) en el hospital de la Ribera de
Alzira, fue necesaria la derivacibn de dichas pacientes a ese centro de

referencia.

La biopsia dirigida por ecografia realizada por los mismos radidlogos
ecografistas de la unidad de mama del CHGUV, se realiza tras la asepsia de la
piel con povidona yodada, que sirve ademas como agente transmisor del
ultrasonido, y tras la anestesia local superficial y del trayecto de la aguja, se
introduce la misma, aproximadamente a 1-2 cm del borde estrecho del
transductor, utilizando la técnica de “manos libres”, en la que el radidlogo
mantiene con una mano el dispositivo de punciéon y con la otra la sonda de
ultrasonidos. Las agujas Acecut® de corte automatico de 14G con 2,1 mm de
seccion tienen dos mecanismos de disparo: el primero, consistente en un trocar
interno que es enérgicamente proyectado, con una excursion de 22 mm, en el
interior de la lesion. Una vez hecho esto, la canula externa es disparada, en un
segundo tiempo, sobre el trocar con lo que se consigue cortar un fragmento de
tejido entre la canula y el trocar. La biopsia con dispositivo de tru-cut requiere de
una técnica de mudltiples inserciones para obtener una cantidad de material

suficiente. Las muestras obtenidas (3 pases o cilindros minimos) se envian al
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servicio de Anatomia Patologica en contenedores con formol al 10%
debidamente identificado con informacion de situacion de la lesion, tamario,

signo radioldgico/ecografico, grado de sospecha y calibre de aguja utilizada.

Ante lesiones sin traduccién ecogréfica, lo ideal es la realizaciébn de BAV con
aguja de 9G guiada por RM* en la propia unidad de mama. Sin embargo, no se
disponia de ella en nuestra seccién ni en otros centros publicos de la Comunidad
Valenciana. Por lo que como se ha mencionado previamente, durante este
periodo de tuvimos que derivar a dichas pacientes al hospital de la Ribera de
Alzira.

En lo que hace referencia a la histopatologia de las lesiones adicionales se
comparé el resultado de la biopsia con aguja gruesa (BAG -aguja tipo tru-cut de
14G en ecografia y de 9G la usada por el sistema de vacio-BAV en RM*) y la

biopsia excisional definitiva segun el caso.

El gold-standard o patron de oro con el que se compararon los hallazgos de RM,
fueron los resultados de la AP en las piezas quirdrgicas o en los cilindros de la
biopsia en todas las pacientes.

Una vez se conocian los resultados definitivos de las biopsias adicionales
derivadas se reevaluaba de nuevo a la paciente en comité multidisciplinar y se

decidia conjuntamente la actitud terapéutica a seguir.
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3.2.6. Métodos estadisticos

Se calcularon los valores de sensibilidad, especificidad, VPP y VPN de la RM en

el diagnostico y la tipificacion de las lesiones adicionales.

Las biopsias tras reevaluacion tanto con ecografia como con guia RM positivas

con biopsia quirdrgica positiva fueron considerados los verdaderos positivos. Las

lesiones que si quedaron incluidas en la pieza quirdrgica pero no tuvieron

biopsias previas y no constan en el informe AP fueron falsos positivos. Los falsos

negativos fueron considerados las biopsias benignas que tras cirugia resultaron

malignas. Como los verdaderos negativos hemos considerado todas las lesiones

probablemente benignas y seguidas sin resultado de malignidad a lo largo del
tiempo hasta la actualidad.

Analisis descriptivo:

Los datos han sido analizados mediante SPSS Inc., version 23 para Windows.
Se ha realizado el test de Kolmogorov-Smirnov para verificar qué variables eran
normales y los tests estadisticos a realizar. Se ha utilizado el test de Wilcoxon
para la correlacion de variables dependientes que no siguen una distribucion
normal. El analisis descriptivo de las variables del estudio se ha realizado en
funcién de la naturaleza de las mismas. Asi, para variables cualitativas se han
calculado frecuencias (absolutas y relativas). Se calculé la sensibilidad, la
especificidad, el VPP y el VPN de la RM para lesiones adicionales siendo el gold

estandar la anatomia patoldgica.

Un valor p < a 0, 05 ha sido considerado como estadisticamente significativo.
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Para las representaciones graficas se han utilizado diagramas de barras o de
sectores para las variables cualitativas e histogramas y diagramas de cajas para

las cuantitativas.

Con el fin de facilitar la lectura de los resultados se ha efectuado un redondeo a

dos decimales en la presentacion de los mismos.
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4. RESULTADOS

4.1.Descripcion de la muestra

Durante el periodo de estudio desde abril 2008 - junio 2014 en nuestro
Departamento de Salud, se diagnosticaron aproximadamente 1050 casos de
cancer de mama. En él, se realizaron 604 RM mamarias*®*°, de las que se
seleccionaron 358 pacientes con estudios de estadificacion del cancer de mama
(59.27%) y se descartaron 126 de valoracion de integridad de prétesis® (21%),
20 por antecedentes familiares de alto riesgo segun consejo genético (3.3%) y el
resto 99 (16.4%) por distintas causas: fundamentalmente control tras
neoadyuvancia, lesiones dudosas por imagen y/o clinicamente a la exploracion

etc. (figura 16).
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Figura 16. Clasificacion de los diferentes motivos de realizacion de RM mamarias
en dicho periodo de tiempo.
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De las 358 pacientes de la poblacion estudiada con RM de estadificacion por
cancer de mama se observaron los hallazgos adicionales obtenidos en 87
pacientes (29%) y sus implicaciones diagnéstico-terapéuticas™.

La muestra estudiada estuvo formada por edades comprendidas entre los 28 y

82 afos, mediana de 52 anos.

En este grupo de 358 pacientes de estadificacion del cancer de mama en 87

pacientes se realizaron una nueva ecografia dirigida (29%) tras la RM.

4.2 .Datos de imagen

Se recogen los datos principales para el analisis de los diferentes hallazgos
segun su obtencion e interpretacion. Se comentan a continuacion segun técnica

empleada.

4.2.1. Resultados en mamografia inicial.

La densidad mamaria es un factor que nos puede disminuir la sensibilidad de la
técnica para detectar alteraciones. En nuestro estudio de las 358 pacientes, se
catalogaron como mamas densas 48.3%, de densidad normal 43.7% y de

densidad grasa 8% (figura 17).
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Figura 17. Patrones de densidad mamogréfica en las pacientes donde se realizé

Localizacion:

la RM de estadificacion.

Se encontraron mas hallazgos mamograficamente sospechosos en la mama

derecha 45%, siendo el 39% la izquierda y hallazgos sospechosos bilaterales en

un 1%. El estudio mamografico fue sin hallazgos sospechosos en un 15% casos.

Tabla 2.

LATERALIDAD | MAMOGRAFIA | ECOGRAFIA | RESONANCIA
SIN HALLAZGOS | 13 (15%) 5 (6%) 0

DERECHA 39 (45%) 45 (52%) 33 (38%)
IZQUIERDA 34 (39%) 35 (40%) 22 (25%)
BILATERAL 1 (1%) 2 (2%) 32 (37%)

Tabla 2
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Hallazgos descriptivos radioldgicos:

Las manifestaciones radiologicas mas frecuentes fueron: 25 nddulos irregulares,
17 asimetrias, 11 distorsiones, 11 microcalcificaciones, 7 nddulos bien definidos.
En 16 pacientes resultaron normales las mamografias (tabla 3). Se estudio por

separado los hallazgos iniciales en la mama teéricamente sana (figura 18).

MAMA SOSPECHOSA | MAMA
MALIGNIDAD CONTRALATERAL
NODULO BIEN DEFINIDO | 7 (8%) 6 (7%)
DISTORSION 11 (12.6%) 1 (1%)
MICROCALCIFICACIONES | 11 (12.6%) 0
ASIMETRIA DE DENSIDAD | 17 (19.5%) 0
NODULO ESPICULADO 25 (28.7%) 0
GLANDULA NORMAL 16 (18.4%) 80 (92%)

Tabla 3
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Figura 18. Hallazgos descriptivos mamograficos en ambas mamas (inicialmente

sospechosa y contralateral).

Cateqgoria BI-RADS®©:

El tipo de BI-RADS®© de entrada tras el analisis de la mamografia fue de
categoria 4 (A-C) en un 64%, de categorias 1 (estudio normal) en 16%, de
categoria 3 (probablemente benignos) en un 10% y claramente maligno con mas
de un 95% de posibilidades de tener un cancer de mama en un 7% (tabla 4).

Y en 2 casos se obtuvo un BI-RADS®© 0 donde los hallazgos obtenidos indicaban
otras técnicas para finalizar el diagnéstico (en relacion a las adenopatias axilares

de aspecto patoldgico detectadas).

BI-RADS® | MAMA SOSPECHOSA | MAMA
DE MALIGNIDAD CONTRALATERAL

0 2.3% 3.4%

1 16.1% 87.4%
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Figura 19. Categoria BI-RADS®© en mamografia.

Donde la mayor parte de mamas contralaterales eran normales hasta en el 87%
de los casos y sélo en 1 caso se detectaron hallazgos sospechosos en ambas
mamas mediante mamografia. En un 7% de los casos se identificaron hallazgos
probablemente benignos tributarios de estudios complementarios 0 seguimiento
(figura 19).
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Se identificd en 4 pacientes afectacion axilar en la mamografia inicial.
4.2.2. Resultados ecogréficos iniciales.

Localizacion:

Se estudio la coincidencia en la localizacién de dicha lesion en las diferentes
técnicas de imagen (Tabla 2, figura 20). Se detectaron 51.7 % lesiones en mama
derecha y en la izquierda 40.2%. Y fue multicéntrica bilateral en la primera

valoracion ecogréfica en 2.3%.

LOCALIZACION MAMARIA

4

m SIN FOCALIDAD
B CSE

mLICS

mCSl

ucl

mCIE

m LICE

W LICINT
LICINF

Figura 20. Localizacion especifica segun cuadrantes y lineas divisorias en

ecografia inicial.
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Los hallazgos mas frecuentes obtenidos en la mama tedricamente sospechosa

tras mamografia y la mama sana, fueron los recogidos en la tabla siguiente

(tabla 5, figura 21):

MAMA MAMA
SOSPECHOSA | CONTRALATERAL
NODULO BIEN DEFINIDO | 5.7% 10.3%
NODULO IRREGULAR 85.1% 2.3%
AREA HIPOECOICA MAL | 1.1% 0
DEFINIDA
GLAND. NORMAL 8% 87.4%
Tabla 5

MAMA SOSPECHOSA

CONTRALATERAL

H GLANDULA NORMAL

AREA HIPOECOICA MAL

DEFINIDA

E NODULO IRREGULAR

m NODULO BIEN DEFINIDO

Figura 21. Hallazgos ecogréficos obtenidos en ecografia inicial en ambas

mamas.
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Categoria BI-RADS®:

Se categorizaron tras ecografia como Bl RADS© 4 el 60% y Bl RADS®© 5 el 27%

con lesiones sospechosas de malignidad (figura 22).

Siendo la mayor parte de mamas contralaterales normales BI-RADS®© 1 (82%),
el 4.6% con hallazgos benignos tipo quistes, y el 9.2% lesiones probablemente

benignas (tabla 6).

Bl RADS© MAMA SOSPECHOSA MAMA CONTRALATERAL

0 2 (2.3%) 1 (1.1%)

1 5 (5.7%) 71 (81.6%)

2 0 4 (4.6%)

3 1 (1.1%) 8 (9.2%)

4 52 (59.8%) 3 (3.4%)

5 27 (31%) 0

Tabla 6
Em5
=4
m3
m2
E1l
| T 1 . 0
MAMA SOSPECHOSA CONTRALATERAL

Figura 22. Nueva categorizacion BI-RADS®© tras ecografia, aumentan los BI-

RADS® 5 en la mama sospechosa y en la contralateral los BI-RADS© 3.
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Tamaho:

El tamafio medio de las lesiones sospechosas de malignidad fue 16mm (RIQ:
10-21) (figura 23).

50,00 Q53
O78

83
o

47

40,00 o
32

30,007

20,007

10,00

00 ==

T
tamafio en mm por ecografia

Figura 23. Tamafo medio en ecografia inicial, medido el eje maximo en

milimetros.

Valoracion axilar tras las imagenes iniciales:

Debutaron con afectacion axilar 5 de las pacientes sin hallazgos en el estudio de
ambas mamas, como carcinoma oculto de mama, confirmado por BAG de los

mismos y estudio con RM negativo.

Tras la primera ecografia en la estadificacion ganglionar se detectdé 26.4 %

pacientes con afectacion axilar (tabla 7, figura 24).
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SIGNOS DE AFECTACION | NO
AXILAR
MX 4.6% 95.4%
ECO 26.4% 73.6%
RM 17.2% 82.8%

Tabla 7

HALLAZGOS DESGLOSADOS DE LA
SOSPECHA DE AFECTACION ECOGRAFIA

AXILAR

B NEGATIVA

B CORTEX ENGROSADO 2 3,5MM

PERDIDA HILIO GRASO

Figura 24. Hallazgos ecograficos desglosados de la sospecha de afectacion

axilar en ecografia (lo méas frecuente es el engrosamiento cortical mayor de

3.5mm).

Del porcentaje de sospecha de afectacion axilar por ecografia se demostré que

el 86.95% de los mismos fue positivo tras cirugia

centinela o vaciamiento axilar

52) )

051 (piopsia del ganglio
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4.2.3. Resultados tras RM de estadificacion en pacientes con cancer de

mama

Localizacion:

La localizacion de la lesion principal sospechosa sigue siendo mas frecuente en
MD (38%) (Tabla 8). Pero llama la atencion la cantidad de lesiones sospechosas
de nueva aparicién en la mama contralateral®>° (37%), haciendo la paciente
subsidiaria de ecografia dirigida posterior. Donde fueron los verdaderamente
bilaterales 9 casos tras la RM y el estudio histolégico de confirmacioén, el 2.5%, y
donde Unicamente en dos casos se habia visualizado una lesion probablemente

benigna (categoria 3) en la mama contralateral en la ecografia previa.

LATERALIDAD MAMOGRAFIA | ECOGRAFIA | RESONANCIA
SIN HALLAZGOS 15% 6% 0
DERECHA 45% 52% 38%
IZQUIERDA 39% 40% 25%
BILATERAL 1% 2% 37%

Tabla 8

Siendo la localizacion mas frecuente por orden descendente de CSE, LICS,
LICE, CSI, LICInf, CIE, con lesiones de localizacion dispersa y distante (en
distintos cuadrantes), y CII, pero dichas alteraciones en la localizacion pueden
ser originadas por la diferente técnica como se comentara mas adelante (tabla 9,
figura 25).
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LOCALIZACION | ECOGRAFIA | RESONANCIA MAGNETICA
Sin focalidad 8% 0
CSE 29.9% 32.2%
LICS 20.7% 24.1%
LICE 8% 11.5%
Csil 12.6% 9.2%
LICINF 8% 8%
CIE 6.9% 57%
DISPERSO 2.3% 57%
DISTANTE
Cll 2.3% 3.4%
LICINT 1.1% 0
Tabla 9

m SIN FOCALIDAD

W CSE

¢
'0
|

W LICS

B LICE

mCSl

m LICINF

mCIE

m DISPERSO DISTANTE

cll
W LICINT

Figura 25 *(Aro interno localizaciones en ecografia y aro externo en RM)
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Hallazgos descriptivos:

Hallazgos en RM de las lesiones principales en mama sospechosa: de las 358
pacientes diagnosticadas se detectaron 78.2% nodulos irregulares, 14.9%
realces no nodulares, 4.6% ndédulos bien definidos y 2.3% focos también
sospechosos; asi como 17.2% casos con adenopatias sospechosas en la RM
(hay que recordar que en ecografia se habian detectado 26.4% casos con

afectacion axilar).

Se compara con los hallazgos en la mama contralateral en la tabla que sigue a
continuacion. Destacando que en RM la mama contralateral existe hallazgos
sospechosos (nédulos irregulares) hasta en 16% de los casos, siendo con las
técnicas iniciales mamas normales. Solo se describen como mamas normales,
sin hallazgos, en un 48%. Asi como se comparan los hallazgos descriptivos en

todas las técnicas efectuadas (tabla 10).

TECNICAS MAMA MAMA
DE IMAGEN SOSPECHOSA | CONTRALATERAL
MALIGNIDAD

MX NODULO BIEN | 8% 6.9%
DEFINIDO
ASIMETRIAS 19.5% 0
MICROCALCIFICA- 12.6% 0
CIONES
DISTORSION 12.6% 1.1%
NODULO IRREGULAR | 28.7% 0
GLANDULA NORMAL | 18.4% 92%
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ECO NODULO BIEN | 5.7% 10.3%
DEFINIDO
AREA MAL DEFINIDA | 1.1% 0
NODULO IRREGULAR | 85.1% 2.3%
GLANDULA NORMAL | 8% 87.4%
RM FOCO 2.3% 13.8%
AREA CAPTACION 14.9% 11.5%
NODULO BIEN | 4.6% 10.3%
DEFINIDO
NODULO IRREGULAR | 78.2% 16.1%
GLANDULA NORMAL |0 48.3%

Tabla 10

Categorias BI-RADS®:

Los diferentes BI-RADS®© obtenidos segun las técnicas de imagen se recogen a
continuacién. Hasta un 89.7% de las pacientes estaba confirmada la anatomia
patolégica previa a la realizacion de la RM lo que equivale a BI-RADS© 6.
Existiendo un 4.6% de lesiones moderadamente sospechosas y un 3.4% con alta

sospecha de malignidad.
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Bl RADS© MAMA PATOLOGICA MAMA CONTRALATERAL
MX usS RM MX UR RM

0 2.3% 2.3% 0 3.4% 1.1% 0

1 16.1% 5.7% 0 87.4% |81.6% |48.3%
2 0 0 0 1.1% 4.6% 0

3 10.3% 1.1% 2.3% 6.9% 9.2% 13.8%
4 64.4% 59.8% | 4.6% 1.1% 3.4% 31%

5 6.9% 31% 3.4% 0 0 6.9%

6 0 2.3% 89.7% | O 0 0

Tabla 11

La RM fue la técnica para detectar lesiones adicionales bilaterales (tabla 11). En
33 pacientes donde se tuvo que descartar bilateralidad tras RM de estadificacion

con ecografia dirigida, porque presentaban un BI-RADS© 24 en la mama

contralateral. Se confirmé la bilateralidad en 10 pacientes mediante AP (30.3%).

Con el andlisis por subgrupos observamos que las lesiones bilaterales fueron
igual de frecuentes en pacientes con mamas densas que con un patron de
densidad normal, y menos frecuentes en pacientes con patrén de densidad tipo

grasa.

Tamano:

Si se comparan los tamafos de las lesiones principales en ecografia previa
observamos que se tiende a infraestimar el tamafio de las lesiones respecto a la
RM.
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Se comparan los distintos tamafios segun las técnicas empleadas obteniendo los
datos a continuacion. Para dos muestras relacionadas y no normales, se uso el

test de Wilcoxon (test no paramétrico).

TAMAROS (milimetros) ECOGRAFIA | RM

MEDIANA 16 23

PRIMER CUARTIL (10) 15

TERCER CUARTIL (21) 33
Tabla 12

Existen diferencias significativas entre ambas pruebas con una p<0,001. Es
decir, que el tamafio entre ambas pruebas muestra diferencias estadisticamente

significativas (tabla 12, figura 26).

47
80,00 o

53
o
78 72
o

60,00

40,00

20,00

,007]

T
tamafio en mm por rm

Figura 26. Diferencias en los tamafios de la neoplasia inicial en ecografia y tras
RM.
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4.2.3.1. Andlisis de las lesiones adicionales tras RM de estadificacion de

cancer de mama

Numero de lesiones adicionales:

En el caso de pacientes con lesiones adicionales sospechosas tras RM
estadificacion (87) se contabilizaron en un 41.4% una lesion adicional, en 21.8%
dos lesiones adicionales y en 6.9% hasta 3 lesiones subsidiaria de nueva
valoracion. Siendo el 29.9% de las pacientes sin otros hallazgos en esa mama

pero si en la contralateral.

Siendo el 48.3% de la mamas con céncer sin otras lesiones adicionales y
estando el 12.6% de las lesiones adicionales sospechosas localizadas distantes

y dispersas en la mama afecta por cancer de mama.

Localizacion:

La localizacion de las lesiones adicionales detectadas en la mama afecta por
cancer se sitban en 19.5% en el CSE (misma localizacion que la lesi6bn maligna
detectada inicialmente) y las lesiones adicionales en la mama contralateral han

resultado en su mayoria dispersas y distantes (tabla 13).

LOCALIZACION | ECOGRAFIA | RESONANCIA | RESONANCIA | RESONANCIA
MAGNETICA MAGNETICA | MAGNETICA
Lesion principal | Lesiones Lesiones

adicionales en
mama

sospechosa

adicionales en
mama

contralateral

Sin focalidad

7 (8%)

25 (28.7%)

42 (48.3%)




125

CSE 26 (29.9%) | 28 (32.2%) 17 (19.5%) 8 (9.2%)
LICS 18 (20.7%) 21 (24.1%) 6 (6.9%) 7 (8%)
LICE 7 (8%) 10 (11.5%) 9 (10.3%) 2 (2.3%)
csl 11 (12.6%) | 8 (9.2%) 4 (4.6%) 8 (9.2%)
LICINF 7 (8%) 7 (8%) 3 (3.4%) 1 (1.1%)
CIE 6 (6.9%) 5 (5.7%) 7 (8%) 2 (2.3%)
DISPERSO 2 (2.3%) 5 (5.7%) 12 (13.8%) 11 (12.6%)
DISTANTE
cll 2 (2.3%) 3 (3.4%) 2 (2.3%) 3 (3.4%)
LICINT 1 (1.1%) 0 2 (2.3%) 3 (3.4%)
Tabla 13

Hallazgos descriptivos de las lesiones adicionales en RM®’:

En un 31% de los casos se identificaron nédulos irregulares adicionales en la

mama con cancer de mama. En 27.6% no se identificaron mas lesiones.

En un 17% se identificaron focos adicionales inferiores a 5mm subsidiarios de

nueva valoracion ecogréfica.

El tipo de hallazgos en RM de la mama contralateral mas frecuente es la

glandula normal con 48%, seguido de los nddulos irregulares 16%, los focos en

14%, 11.5% areas de captacion focal, y 10% de nddulos bien definidos pero con

captacion dudosa (figura 27).
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® GLANDULA NORMAL

m NODULO IRREGULAR

m NODULO BIEN DEFINIDO
= AREA DE CAPTACION

H FOCO

m NO MAS LESIONES

MAMA CANCER CONTRALATERAL

Figura 27. Hallazgos descriptivos de las lesiones adicionales en RM.

Cateqorias BI-RADS®©:

Los hallazgos adicionales tanto en la mama con cancer como en la mama
contralateral fueron los méas frecuentes los Bl RADS© 1 con 28.7% y 48.3%,
seguido de los Bl RADS© 4 32.2%, y un 31% respectivamente (figura 28). En 8%
de las mamas con cancer se catalog6é erroneamente como focos adicionales y
luego tras revisar el hallazgo se confirmé que correspondian a lesiones

dependientes de la neoplasia principal (multifocales).
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m4

m3

m2
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MAMA CANCER CONTRALATERAL

Figura 28. Categorias BI-RADS® de las lesiones adicionales detectadas en RM.

Tamano:

Siendo la mediana del tamafio de las lesiones adicionales en la mama con
cancer de 8 mm (RIQ: 5-10). La mediana del tamafio de las lesiones adicionales

en la mama contralateral es de 9 mm (RIQ: 5,50-13,65).

4.2.4. Resultados tras ecografia dirigida.

Se realiz6 estudio ecografico dirigido tras la interpretacion del informe, visualizar
las imagenes y localizar los hallazgos de RM en busqueda de lo descrito®®.
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El nimero de pacientes en las que se detectaron otras lesiones fue de 65 (75%),

existiendo 14 casos de categoria 0, refiriéendose a que es necesario completar

estudio con otra técnica, que se requiere nueva RM y BAV guiada con la misma.

Obtuvimos 44 lesiones adicionales benignas y probablemente benignas (Bl-

RADSO 1-3).

En 18 casos, de las 87 con lesiones adicionales en RM, no se observaron

hallazgos ecograficos relevantes (20.7%).

Localizacion:

Si se compara con las localizaciones mas frecuentes previamente observadas

seguimos teniendo como mas frecuente el CSE (tabla 14).

LOCALIZACION | ECOGRAFIA | RESONANCIA | RESONANCIA | RESONANCIA | ECOGRAFIA
MAGNETICA MAGNETICA MAGNETICA DIRIGIDA

Lesion Lesiones Lesiones

principal adicionales adicionales

en mama en mama

sospechosa | contralateral
Sin focalidad 7 (8%) 0 25 (28.7%) 42 (48.3%) 18 (20.7%)
CSE 26 (29.9%) | 28 (32.2%) 17 (19.5%) 8 (9.2%) 20 (23%)
LICS 18 (20.7%) | 21 (24.1%) 6 (6.9%) 7 (8%) 12 (13.8%)
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LICE 7 (8%) 10 (11.5%) | 9 (10.3%) 2 (2.3%) 4 (4.6%)
csl 11 (12.6%) | 8 (9.2%) 4 (4.6%) 8 (9.2%) 5 (5.7%)
LICINF 7 (8%) 7 (8%) 3 (3.4%) 1 (1.1%) 4 (4.6%)
CIE 6 (6.9%) 5 (5.7%) 7 (8%) 2 (2.3%) 7 (8%)
DISPERSO 2 (2.3%) 5 (5.7%) 12 (13.8%) | 11 (12.6%) | 6 (6.9%)
DISTANTE
Cll 2 (2.3%) 3 (3.4%) 2 (2.3%) 3 (3.4%) 1 (1.1%)
LICINT 1 (1.1%) 0 2 (2.3%) 3 (3.4%) 3 (3.4%)
Axila 7 (8%)
adenopatias

Tabla 14

Categoria BI-RADS®:

En funcion del BI-RADS© que se obtuvo en RM vy el de la ecografia dirigida, se

procedié a un cambio en el manejo: en los mayores de categoria 24 en RM y =3

en la ecografia posterior se decidié un estudio histologico de la lesién, dado que

siempre predomina por encima de todo el BI-RADS© mas alto para decidir un

manejo.

En los casos de presencia de adenopatias no visualizadas en la ecografia con

anterioridad y sospechosas de patologia en RM, se procedié a realizar que

confirmd todos ganglios histopatologicamente normales salvo uno que resulto

afecto (CLI).
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BI-RADS© | LESION ADICIONAL EN RM | TRAS ECOGRAFIA DIRIGIDA
0 0 14 (16.1%)
1 42 (48.3%) 4 (4.6%)
2 0 10 (11.5%)
3 12 (13.8%) 30 (34.5%)
4 27 (31%) 25 (28.7%)
5 6 (6.9%) 0
6 0 4 (4.6%)
Tabla 15

Tras la valoracion ecografica dirigida de las lesiones adicionales detectadas
obtenemos mayor cantidad de lesiones intermedias, probablemente benignas
siendo lo siguiente mas frecuente la moderada sospecha de malignidad (tabla
15).

Se identificaron 25 hallazgos sugestivos de malignidad en la ecografia dirigida y

30 nddulos probablemente benignos, 10 quistes y 5 adenopatias.
Tamafio:
La mediana de lesiones adicionales por ecografia es de 6,75mm (RIQ: 5-10,62).

Se ha realizado el test Wilcoxon para comparar el tamafio por ecografia dirigida
y la RM para las lesiones adicionales y no existen diferencias estadisticamente
significativas para ambas pruebas en lo que concierne al tamafio de las lesiones
(p = 0,149) (tabla 16).
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TAMANOS Lesiones | RM MAMA | RM Eco dirigida
adicionales (milimetros) | CA MAMA CONTRALATERAL

MEDIANA 8 9 6,75
RIQ 5-10 5,50-13,65 5-10,62
Tabla 16

4.2.5. Resultados tras biopsia de las lesiones adicionales en pacientes con

cancer de mama.

Subtipos histoldgicos de las lesiones principales (iniciales) fueron carcinomas
ductales infiltrantes en un 84%, carcinomas lobulillares infiltrantes en un 13% y

carcinomas ductales in situ 3% de los casos (figura 29).

o

0 10 20 30 40 50 60 70 80
Figura 29. Subtipos histolégicos de las neoplasias diagnosticadas inicialmente.

En total se biopsiaron 65 pacientes guiados por ecografia 0 mediante RM en
Hospital de La Ribera, Alzira. No se realiz6 estudio anatomopatoldgico en 22
casos (25.3%). Los motivos de no biopsiar fueron: estudio ecografico dirigido
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negativo en 7 casos, en 9 casos hallazgos benignos y/o probablemente benignos
en seguimiento (Bl RADS© 2-3), y en 2 casos la lesion desaparecio tras la
planificacion de la RM para la biopsia o en la RM de control neoadyuvancia
(tabla 17). Ademas, en 3 casos las lesiones correspondian a focos adyacentes a
la neoplasia inicia y, en un caso, la lesion adicional fue una adenopatia
aparentemente sospechosa en RM que tras estudio ecografico no presentaba

signos de sospecha.

Las lesiones adicionales detectadas en la RM que condicionaban cambios en la
actitud terapéutica® (distantes a la lesién principal o contralaterales) fueron
estudiadas y biopsiadas mediante ecografia dirigida. ElI diagndstico
anatomopatoldgico se realiz6 mediante biopsia con aguja gruesa Acecut® de
corte automéatico 14G vy la técnica més frecuentemente empleada para guiar la
biopsia fue la ecografia, en mas del 65% de ecografias dirigidas.

Ante lesiones sin traduccién ecogréfica, lo ideal la BAV guiada por RM** *° en la
propia unidad de mama. Sin embargo, esta técnica Unicamente estaba
establecida para pacientes de la Comunidad Valenciana durante el periodo de
nuestro estudio en el Hospital de la Ribera, donde disponen de BAV — 9G desde
2008, si bien solo se llegd a realizar en 9.2% de las biopsias tras hallazgo
adicional. En 2 casos (2.3%) se desestim0 la realizacion de BAV porque en el
momento de la planificacion para la biopsia el hallazgo visualizado previamente

no se encontro, correspondiendo a un falso positivo.

REALIZACION DE BIOPSIA | BAG POR ECOGRAFIA | BAV POR RM (ALZIRA)
DIRIGIDA TRAS
HALLAZGO ADICIONAL

Sl 57 (65.5%) 8 (9.2%)
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NO

30 (34.5%)

77 (87.4%)

Se

desestimo

desaparecio en la segunda

RM planificacion

porque

2 (2.3%)

Tabla 17

Los hallazgos histopatolégicos de las biopsias de las lesiones adicionales

detectadas mediante RM y realizadas con guia ecografica o RM resultaron tal y

como se muestran en la tabla a continuacion (tabla 18).

Frecuencia Porcentaje

Validos NO REALIZADO 22 25,3

GLANDULA 14 16,1

HIPERPLASIA SIN3 3.4

ATIPIAS

HIPERPLASIA 4 4.6

ATIPICA

ADENOSIS 8 0,2

ADENOSIS 1 1,1

ESCLEROSANTE

FIBROADENOMAS 2 2.3

PAPILOMA® 3 3,4

CARCINOMA 3 3,4

DUCTAL IN SITU
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CDI 17 19,5

CARCINOMA 4 4.6

LOBULILLAR

INFILTRANTE

GANGLIO NORMAL |6 6,9

Total 37 100,0
Tabla 18

Por lo que la mayor parte de las ecografia dirigidas fueron negativos sin realizar
biopsia hasta en un 25.3%. Se detectaron 19.5% de focos adicionales con CDI.
Y correspondian a glandula normal 16.1% de las biopsias realizadas. En total se
obtuvieron 24 lesiones adicionales malignas y 4 premalignas (32% de las
pacientes con lesiones adicionales).

Se biopsiaron 6 ganglios axilares la sospecha de afectacién en RM y resultaron
no afectos. Se identificaron 1 caso con adenopatias posterior a la RM, que no se

habia detectado en la ecografia previa.

Las lesiones adicionales biopsiadas con resultado de carcinoma presentaban
todas un Bl RADS®© por RM 24, siendo los BI-RADS®© tras ecografia dirigida de
categoria 4 en 16 pacientes. Los BI-RADS© 3 tras ecografia dirigida de 2

pacientes, e incluso un Bl- RADS© 2.

Y una paciente categoria BI-RADS© 6 por corresponder por continuidad a la

misma neoplasia.
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En soélo dos de los pacientes con lesiones adicionales correspondientes a
carcinoma fueron biopsiadas por RM-BAV tras no ser localizadas en ecografia y

presentar un Bl RADS®© sospechoso.

Y un caso fue una biopsia de una adenopatia que resulto afecta, que se

categoriz6 como BI-RADS® 4 y se biopsio con ecografia.

4.3.Cambio en estrategia quirurgica o en el tratamiento global seguin

dichos hallazgos

De la poblacion estudiada mediante RM de estadificacion del cancer de mama
se realizaron 43 (12%) cambios en el tratamiento segun los hallazgos tras

reevaluacién con RM®? y ecografia dirigida (figura 30).

Cambio tratamiento quirurgico tras RM
estadiaje

Eno

Wsi

Figura 30. Cambio en la estrategia quirdrgica.
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Tipos de cirugias en las pacientes con lesiones adicionales:

En 28 pacientes se optd por un opcion radical, 15 de las cuales fue la opcion

inicial y 13 de las mismas motivada por la RM (3.6% se mastectomizaron por
hallazgos incidentales en RM).

Se realizaron mayoritariamente cirugias conservadoras en 51 pacientes de las
cuales en 24 conservadoras previa localizacion radiolégica de la lesion adicional

(conservadora ampliada) (guiadas con arpén) (figura 31).

En 6 pacientes se realizaron ambas cirugias, por presentarse en la mama
contralateral la lesion adicional de BI-RADS© 24. En 1.6% de los estudios de
estadificacion con RM se realizd una cirugia bilateral tras detectar una lesion

adicional sospechosa de malignidad en la mama contralateral.

30

25 _/\

20 -

15 m SIN CAMBIOS
® CON CAMBIOS

10

CON CAMBIOS
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Figura 31. Tipos de cirugias en pacientes con lesiones adicionales.
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Cambiando la  actitud terapéutica  correctamente  (por hallazgos

anatomopatolégicos tras la biopsia de malignos o lesiones premalignas®®°

) en
21 pacientes (5.86% casos RM estadificacion). Siendo en 10 casos de cirugia
conservadora a radical (23% de los cambios de tratamiento) y en 10 casos
persistid la cirugia conservadora. En un paciente se realizé cirugia radical mas
conservadora dado la situacion contralateral del hallazgo maligno adicional. Aun

asi prevalece la cirugia conservadora siendo hasta en 58.6%.

Asi pues del total de cambios de actitud terapéutica se realiz6 por lesiones
adicionales malignas en 49% casos.

Cambiando la actitud terapéutica tras la biopsia de la lesion adicional benigna y
por lo tanto incorrectamente en 10 pacientes con resultado quirdrgico de lesiones

benignas (fibroadenomas, adenosis...) (23% de los cambios de tratamiento).

Los hallazgos benignos en la AP de la biopsia que finalmente se decidio biopsia
excisional durante la cirugia en 17 pacientes, tras consenso en la unidad
multidisciplinar, se obtuvieron 10 casos de benignidad en la pieza quirdrgica y 7
de malignidad como beneficio terapéutico (figura 32).
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Hallazgos benignos en biopsia con cambio
de AP tras cirugia

benignos/benignos

benignos/malignos

Figura 32. Hallazgos benignos en biopsias con cambios en la anatomia
patoldgica final tras biopsia quirargica. Beneficio terapéutico.

Se obtuvo un beneficio terapéutico en un total de 9 pacientes, por cambios en los
diagnosticos definitivos en la AP de la pieza quirargica (donde de hiperplasia
atipica paso a carcinomas en 2 casos, en 3 casos con muestra en la biopsia de
tejido glandular, 1 adenosis resulté ser un carcinoma en la pieza quirargica y otra
adenosis presentd hiperplasia ductal atipica. Y 2 biopsias no realizadas (por

indicacién de mastectomia radical) resultaron carcinomas infiltrantes.

Existe la controversia de lesiones con potencial maligno, como los papilomas
intraductales, hiperplasia ductal atipica, o hiperplasias lobulillares encontradas
en 6 pacientes, que no sabremos si habrian desarrollado cancer de mama

posteriormente.
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Las biopsias tras reevaluacion tanto con ecografia como con guia RM positivas
con biopsia quirurgica positiva fueron consideradas los verdaderos positivos (22).
Las lesiones que si quedaron incluidas en la pieza quirtrgica pero no tuvieron
biopsias previas y no constan en el informe AP fueron falsos positivos (11). Los
falsos negativos (9) fueron considerados las biopsias benignas que tras cirugia
resultaron malignas. Como los verdaderos negativos (45) hemos considerado
todas las lesiones probablemente benignas y seguidas sin resultado de
malignidad a lo largo del tiempo. Obteniendo asi una sensibilidad del dicho
proceso del 0.7, una especificidad del 0.8, un VPP del 0.84 y un VPN de 0.83.

BIOPSIA EN RX CIRUGIA
+ - TOTAL
+ 22 11 33
- 9 45 54




140

5. DISCUSION

5.1.Consideraciones sobre los resultados

Se detectaron un 75% de las lesiones adicionales sospechosas en RM (BI-
RADS©=4) mediante ecografia dirigida, lo que nos indica que es una técnica

diagnoéstica muy valida.

En la mayoria de pacientes (61, 5%) en quienes se realizo la ecografia dirigida y
se detectdé patologia, la lesibn presentd caracteristicas benignas o
probablemente benignas (BI-RADS©2-3), mientras que un 38,5% casos

demostré caracteristicas malignas con BI-RADS©>4.

No se llegé a realizar biopsia en un 25% de los casos dado que no se encontro
alteracion significativa, fue nimia la sospecha en RM o bien la lesién desaparecio
en los controles efectuados tras neoadyuvancia. Por tanto, la biopsia puede
qguedar excluida en los casos en los que no se confirma la presencia de lesion o

ésta desaparace en los sucesivos controles.

La guia habitual para la biopsia (65%) es la ecografia, que se muestra como una

técnica comoda, econdmica, accesible e inocua.

En un porcentaje menor del 50%, las biopsias de las lesiones adicionales

resultaron malignas o lesiones premalignas (24 y 4 pacientes respectivamente).

Después de la reevaluacion con RM y ecografia dirigida, dependiendo de los
hallazgos, se realizaron variaciones en el tratamiento en un 12% de los casos.
Derivada de la informacion anatomopatoldgica tras la biopsia y relacionada con
la presencia de lesiones malignas o premalignas, la actitud terapéutica se

modificé en 21 pacientes (5.86% de casos de estadificacion de RM).

Es relevante destacar que la ecografia es capaz de detectar lesiones
subcentimétricas con cierta facilidad siempre que la localizacion de la patologia

esté orientada por la RM. En nuestro estudio, el tamafio medio de dichas




141

lesiones adicionales en ecografia fue de 6.75mm y correspondian principalmente

a nbdulos irregulares.

Los focos adicionales malignos son mas frecuentes en el CDI.

5.2.Comparacion de nuestros resultados con la bibliografia actual

Estudios recientes han confirmado que la RM3" 3% 4% detecta nuevas lesiones
tumorales con un rango entre un 6-34% de las pacientes (media de 16%), estos
datos coinciden con los nuestros donde se completo con ecografia dirigida por

lesiones adicionales tras RM de estadiaje en 87 casos (29%).

Estos autores indican que les cambia la actitud terapéutica®® correctamente entre

un 12-32% de los casos e incorrectamente en un 3-30%.

Siendo en nuestra poblacion solo 43 cambios en el tratamiento (12%) segun los
hallazgos tras reevaluacion con RM y ecografia dirigida. Se derivé a cirugias
radical en 13 de las mismas motivada por la RM y las lesiones adicionales
detectadas (3.6% se mastectomizaron por hallazgos incidentales en RM). En
1.6% de los estudios de estadificacion con RM se realiz6 una cirugia bilateral
tras detectar una lesion adicional sospechosa de malignidad en la mama

contralateral.

Cambiando la actitud terapéutica tras la biopsia de la lesion adicional benigna y
por lo tanto incorrectamente en 10 pacientes con resultado quirdrgico de lesiones
benignas (fibroadenomas, adenosis...) (23% de los cambios de tratamiento).

Similar a las cifras de otros autores que ronda entre 3-30%.

Los hallazgos benignos en la AP de la biopsia que finalmente se decidio biopsia
excisional durante la cirugia en 17 pacientes, tras consenso en la unidad
multidisciplinar, se obtuvieron 10 casos de benignidad en la pieza quirdrgica 'y 7

de malignidad como beneficio terapéutico.
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Se obtuvo un beneficio terapéutico en un total de 9 pacientes, por cambios en los
diagnosticos definitivos en la AP de la pieza quirargica (donde de hiperplasia
atipica paso a carcinomas en 2 casos, en 3 casos con muestra en la biopsia de
tejido glandular, 1 adenosis resulté ser un carcinoma en la pieza quirdrgica y otra
adenosis presentd hiperplasia ductal atipica). Y 2 biopsias no realizadas (por

indicacién de mastectomia radical) resultaron carcinomas infiltrantes.

Existe la controversia de lesiones con potencial maligno®: 2% 34 4860

, como los
papilomas intraductales, hiperplasia ductal atipica, o hiperplasias lobulillares

encontradas en 6 pacientes, que no sabremos si habrian desarrollado cancer.

Cambiando la actitud terapéutica correctamente  por resultados

anatomopatolégicos malignos o lesiones premalignas™**>2®

tras la biopsia
adicional en 21 pacientes (5.86% casos RM estadificacion) o incorrectamente en
4 pacientes con lesiones benignas (fibroadenomas, adenosis...) (error

terapéutico sélo en 1.11% casos con estadificacion de RM).

Al comparar con las series IOUincadaSGG' 68,71

, Se observa que no existe en
nuestro estudio tantos cambios en el tratamiento quirdrgico, quizas porque

nuestra muestra es mas pequefia y menos representativa.

La cantidad de lesiones sospechosas de nueva aparicion tras la RM en la mama
contralateral fue 37% pero tras confirmacién histologica se obtuvo solo

malignidad en 9 casos el 2.5% de la poblacion total.

Respecto a el andlisis de los ganglios sospechosos de afectacién con ecografia
inicial se demostro que el 86.95% de los mismos fue positivo tras cirugia (biopsia

del ganglio centinela o vaciamiento axilar.
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Se biopsiaron 6 ganglios axilares por la sospecha de afectacion en RM>! y
resultaron no afectos. Se identifica un caso con adenopatias posterior a la RM,

gue no se habia detectado en la ecografia previa.

Para evaluar mejor el impacto de la estadificacién preoperatoria® en pacientes
con cancer de mama, Houssami acumulé los datos de 19 estudios de los que
incluyé finalmente 12. El cambio de actitud terapéutica se produjo en un 16,6%
de las pacientes: 8,1% de cirugia conservadora a mastectomia y 3% de
conservadora a escision mas amplia, lo que supone un 11,1% de cambios
favorables, ademas, en un 1,1% los cambios fueron desfavorables por
mastectomias incorrectas y también por 4,4% de escisiones amplias
innecesarias. Es importante tener en cuenta que el 11,1% de cambios correctos
condicionados por la RM debe ser correlacionado con las tasas de recurrencia
actuales (publicadas de 0,5-1% por afio). El uso de técnicas de biopsia
especificas para lesiones detectadas solo con RM disminuiria el porcentaje de

sobretratamiento por falsos positivos** 47 %878,

Otros aspectos que se han evaluado en relacién con el impacto terapéutico de la
aplicacién de la RM en estas pacientes son la disminucion o no en la tasa de
reintervenciones precoces Yy sus influencias en la tasa de recidivas. No existen
estudios prospectivos publicados hasta el momento actual, que determinen su
impacto real en el tratamiento del carcinoma® de mama en base a las tasas de

recurrencia a medio y largo plazo’®,

Hay 3 estudios retrospectivos, no aleatorizados que evaltan el porcentaje de
recurrencias en pacientes con RM de estadificacion y presentan resultados muy
diferentes, el publicado por Fischer (2004) es un estudio retrospectivo en 224
mujeres sometidas a tratamiento conservador que presenta una tasa de

recurrencias de 1,2% en el grupo con RM frente a un 6,5% en el grupo sin RM
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con un seguimiento a 40 meses; la ausencia de aleatorizacion de este estudio
condiciona sesgos al incluir tumores méas pequefios y menos agresivos en el

grupo que se sometieron a la RM.

Solin y cols. publican otro estudio con 756 mujeres (215 con RM y 541 sin

RM) y no encuentra diferencias significativas en el seguimiento; la tasa
recurrencias a 8 afios fue de 3% para pacientes con RM y de 4% para pacientes
sin RM. Este estudio también tiene limitaciones, excluyen pacientes tratadas con
mastectomia por enfermedad extensa diagnosticada con RM y no explican
claramente porque en unas pacientes han realizado la RM y porque en otras no
lo han hecho ademas, el 50% de los estudios de RM fueron postquirdrgicos y su

tasa de reescision es del 58%, muy elevada con respecto a la practica habitual.

Se han publicado ya los resultados iniciales de un gran estudio aleatorizado,
prospectivo y multicéntrico -COMICE (2010)%!- que incluye mas de 800 pacientes
en cada brazo (con o sin RM). Segun este trabajo la RM tendria un VPP del
62%, un VPN del 84% y condicion6 un cambio de manejo terapéutico de un 6%
de las pacientes. Hay que resefiar que en este estudio un 28% de las lesiones
multifocales sospechadas no fueron confirmadas patolégicamente y aunque la
RM detect6 lesiones adicionales en un 5% de las pacientes, no se objetivd
impacto en la tasa de reintervenciones. La tasa de reintervencion fue semejante

tanto para las pacientes evaluadas con RM como sin ella (18,8% vs 19,3 %).

Por lo tanto podemos concluir que existe una polémica todavia presente en la
literatura sobre la aplicacién de la RM en el contexto de estadificacion®® 4% %% >
>7.86 A priori, las que mas se beneficiarian serian las pacientes jovenes, con
mamas densas o heterogéneamente densas, con histologias dificiles como el
carcinoma lobular, carcinoma in situ o pacientes con extenso componente

intraductal, no obstante estos aspectos no estan suficientemente estudiados.
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Las diferentes sociedades cientificas, en base a los estudios publicados, han
elaborado recomendaciones de uso tanto en el contexto de las pacientes con
carcinoma de mama como en cribado, si bien han faltado estudios multicéntricos

gue avalen su uso, previos a la implantacion de la técnica.

El EUSOMA -European Society of Breast Cancer Specialists- recomienda la

realizacion de la RM preoperatoria en los siguientes casos:

e Pacientes diagnosticados de carcinoma lobular invasivo.

e Pacientes de alto riesgo.

e Menores de 60 anos con discrepancias de tamafo tumoral entre
mamografia y ecografia en mas de 1 cm.

e Pacientes elegidas para irradiacion parcial de la mama.

Este documento, (http://www.eusoma.org/doc/quideline.recommendations.

EUSOMA.working.group.pdf) de expertos afiade ademas que las pacientes

deben ser informadas de los potenciales riesgos y beneficios de incluir a la RM
en su protocolo diagnostico, la necesidad de que los estudios sean evaluados
con los estudios convencionales y exista opcion de biopsia de las lesiones

detectadas.

El tratamiento no debe posponerse mas de 1 mes. Por ultimo recomienda que
los cambios de tratamiento condicionados por la RM deban ser decididos en un

comité multidisciplinar.

No se puede obviar que la incorporacion de esta técnica de imagen al algoritmo
diagnostico puede condicionar un aumento significativo del coste total del
proceso, agravado por el hecho de que la deteccién de un namero significativo

de lesiones solo detectables con RM requerira de la realizacion de biopsias


http://www.eusoma.org/doc/guideline.recommendations.%20EUSOMA.working.group.pdf
http://www.eusoma.org/doc/guideline.recommendations.%20EUSOMA.working.group.pdf
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guiadas por esta técnica lo que supondra un incremento importante de costes
(los sistemas de biopsia no estdn disponibles en todos los centros, son
complejos de realizar y exigen un entrenamiento y un material costoso). Su

aplicacién también puede condicionar retrasos en el tratamiento.

Por todo lo expuesto la polémica sobre la aplicacion de la RM en estadificacion,
ya sea de forma generalizada o en situaciones concretas todavia continua. La
evidencia acumulada incluye estudios con grandes variabilidades técnicas y no
adaptadas al escenario actual (equipos de alto campo, que compatibilizan
resolucion espacial y temporal y disponibilidad de sistemas de biopsia). En el
momento actual estd en marcha un estudio europeo (MIPA) que probablemente

aclarara estos aspectos.

No hay evidencia clara que avale su uso de forma generalizada, no obstante
esto no excluye la posibilidad de que la técnica sea especialmente Util en
subgrupos determinados, es en este aspecto también deben hacerse esfuerzos
en investigacion. A priori, las que mas se beneficiarian serian las pacientes
jovenes, con mamas densas 0 heterogéneamente densas, con histologias
dificiles como el carcinoma lobular, carcinoma in situ o pacientes con extenso
componente intraductal, no obstante estos aspectos no estan suficientemente

estudiados.

Se hace necesario un estudio multicéntrico con disefio comun que evalle estos
aspectos tan frecuentemente invocados como recomendacion para la utilizacién

de la RM mamaria en estadificacion.

Nuestra serie tiene ciertas debilidades que podemos mencionatr:

1. El caracter retrospectivo del estudio.
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2. La realizacion en varios centros la RM de estadificacidon como la de guia
para BAV, lo que limita que sea extrapolable.

3. Durante este periodo de se ha producido el aprendizaje de la técnica por
parte de los radidlogos (incluye curva de aprendizaje) y algunos aspectos de los
estudios no han podido ser leidos de nuevo y ha sido necesario utilizar los
iniciales.

4. El porcentaje tan bajo de falsos positivos en la deteccion de lesiones
adicionales, no totalmente explicados se considera también una limitacion.

5. También habria sido importante plantear un seguimiento reglado de las
paciente para depurar los falsos negativos.

6. Pese a que nuestro estudio ha incluido un nimero importante de
pacientes, el porcentaje de aquellas donde la RM supuso un valor
complementario es relativamente pequefio lo que puede limitar la valoracion de
los resultados y en ese sentido son necesarios estudios multicéntricos con

volumen suficiente de pacientes para aclarar estos aspectos.

5.3.Papel de la Resonancia Magnética (RM) en las lesiones premalignas.

El papel de las técnicas de imagen en el manejo de las lesiones premalignas es

contradictorio y no concluyente.

La resonancia magnética (RM) podria jugar un papel en la deteccion de
malignidad asociada a las lesiones de alto riesgo, pero existen pocos estudios al
respecto y la mayoria concluyen que no hay hallazgos morfocinéticos
caracteristicos de las lesiones de alto riesgo y que no hay hallazgos en la RM
que puedan predecir malignidad® 2° #2* Tampoco el tamafio de la lesién en la
RM es predictor de malignidad asociada. Sin embargo, la RM puede ser til para
detectar o descartar neoplasias sincronicas o metacronicas en las pacientes con
lesiones premalignas, que como sabemos tienen mayor riesgo de desarrollar
cancer de mama. Podemos valorar realizar estudio de extension con RM previo

a la cirugia en funcién del grado de sospecha.
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5.4.Unidades de mama en los servicios de radiodiagnoéstico.

Hoy en dia la radiologia mamaria precisa de que todas las técnicas de imagen e
intervencionismo estén disponibles en el mismo hospital e idealmente debe ser
el mismo radidlogo o equipo quienes realicen los estudios de una misma
paciente para una adecuada correlacion entre los hallazgos en las diferentes

modalidades de imagen.

Tenemos un importante impacto en todo el proceso asistencial que incluye:
diagndéstico, estadificacion, tratamiento y seguimiento. Aunque la relacion del
radiélogo con el paciente en muchas ocasiones es breve, somos los primeros en
conocer el resultado del examen y en algunos casos la gravedad del prondstico.
Por ello los radidlogos tenemos que ser capaces de franquear la parte técnica,
desarrollando habilidades de comunicacion, con un perfil mas clinico para

enfocar nuestras capacidades en el interés del enfermo.

Las unidades multidisciplinarias de mama se han extendido en los ultimos afios
en Europa y en Espafia, mejorando de forma importante la atencién de pacientes

con cancer de mama.

Las unidades de mama han permitido mejorar la atencién de pacientes con
patologia mamaria, responder a las expectativas de pacientes, asi como de

profesionales, y, por tanto, mejorar su satisfaccion.

Sin duda, han sido muy valiosos e indispensables los requisitos y las referencias
gue determinadas sociedades en el trabajo en grupos cooperativos

multicéntricos, estudios de investigacion multicéntricos, etc.
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Por tanto, es el momento de que esta experiencia se comparta y sirva para
completar y mejorar las recomendaciones sobre como organizar una unidad de
mama Yy, con independencia de requisitos u objetivos a cumplir, se puedan

aportar diferentes estrategias, formulas o herramientas de como conseguirlos.

Y sobre todo, es el momento de que trabajemos en otras cosas que nos

permiten las unidades de mama.
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6. CONCLUSION

1. La ecografia dirigida a evaluar lesiones adicionales descubiertas en la RM se

ha demostrado como una técnica muy efectiva.

2. Las lesiones detectadas en la ecografia dirigida presentan en un mayor
porcentaje semiologia benigna y en menor medida, caracteristicas de

malignidad.
3. En un 25% de pacientes el estudio ecodirigido permite obviar la biopsia.

4. Después del estudio anatomopatologico menos de la mitad de las lesiones

adicionales se muestran como lesiones premalignas o malignas.

5. La reevaluacion de las lesiones mediante RM y ecografia dirigida condiciona
escasos cambios en la actitud terapéutica, prevaleciendo aun la cirugia

conservadora.

6. La ecografia orientada por los estudios RM es eficaz en la deteccion y

caracterizacion de lesiones subcentimétricas.

7. Los focos adicionales malignos mas frecuentes se localizan en el carcinoma

ductal infiltrante.

8. Por todo lo expuesto podemos concluir que la RM no ha ocasionado en

nuestra poblacién un cambio significativo en la actitud terapéutica.

9. Existe una polémica todavia presente sobre la aplicacién de la RM en el
contexto de estadificacion. En lo que respecta al argumento del sobretratamiento
condicionado por los falsos positivos que induce la técnica; el uso de
procedimientos intervencionistas guiados por RM disminuye mucho ese
problema.

10. En la actualidad, gracias a las unidades de mama, el radidlogo se convierte
en el responsable del proceso diagndstico, produciendo un cambio en la relacion
radidlogo-paciente y radidlogo con el resto de los profesionales implicados en

patologia mamaria.
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