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Caracteristicas Imagenologicas del
Cancer de Mama Triple Negativo

RESUMEN

Introduccion

El cancer de mama Triple Negativo (TN) es un subtipo tumoral que no pre-
senta expresion de receptores hormonales ni sobreexpresion/amplifica-
cion de HER 2 Neu. Tiene un comportamiento biolégico mas agresivo, con
mayor probabilidad de recurrencia temprana y metastasis a distancia y
con menor sobrevida global; es por ello que su deteccion temprana resul-
ta de suma importancia.

Objetivos

- Describir las caracteristicas imagenologicas de los canceres TN y compa-
rarlas con las de los canceres no Triple Negativo (NTN) diagnosticados en la
Seccion de Patologia Mamaria del Hospital Nacional Profesor A. Posadas
entre enero de 2010 y julio de 201s.

- Determinar la prevalencia de cancer de mama TN en dicho centro.

Material y método

Se realizé un estudio transversal de 311 casos de cancer invasor de mama
de la Seccién de Patologia Mamaria del Hospital Nacional Profesor A. Po-
sadas (44 TNy 267 NTN), que tenian diagndstico anatomopatolégico, perfil
inmunohistoquimico y disponian de mamografia y ultrasonografia ma-
maria.
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Resultados
La prevalencia de TN en nuestro centro fue del 14,1%.
No se hallaron imagenes mamograficas que diferencien ambos grupos.

En ultrasonografia, los TN generalmente se manifestaron como masas
Unicas sin calcificaciones (88,6%) y —con mayor frecuencia que los No
Triple Negativo (NTN)— presentaron forma oval (20,5%) o redonda (34%),
margen circunscripto (36,4%), realce posterior (34,1%), ausencia de halo
perilesional (90,9%) y de vascularizacién interna (77,5%).

Conclusiones

Los canceres TN y NTN presentaron caracteristicas ecograficas diferentes.
Los TN pueden remedar lesiones morfolégicamente benignas. Estos ha-
llazgos podrian ser el reflejo de su comportamiento histopatologico.

Se necesitan mas estudios con mayor numero de casos y que comparen
métodos de diagndstico por imagen adicionales. El conocimiento de estas
caracteristicas imagendlogicas es de suma importancia para el profesio-
nal actuante ya que ayudaria a no cometer errores ni retrasos en el diag-
nostico de este tipo de tumores.

Palabras clave

Cancer de mama Triple Negativo. Caracteristicas ultrasonograficas. Ca-
racteristicas mamograficas.

SUMMARY

Introduction

Triple Negative breast cancer is a subtype of breast cancer without ex-
pression hormone receptors or HER 2 Neu. It presents a more aggressive
biological behavior, with greater probability of early recurrence and dis-
tant metastases, with lower overall survival; so early detection is critical.

Objectives

« Describe TN imaging characteristics and compare them with NTN diag-
nosed in Breast Pathology Section of Posadas National Hospital between
january 2010 and july 2015.

- Determine prevalence of TN cancer in this center.
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Materials and method

A cross sectional study of 311 cases of invasive breast cancer of Professor
Posadas National Hospital Breast Pathology Section (44 TN and 267 NTN),
who had pathological diagnosis, inmunohistochemical profile and had
mammography and breast ultrasound.

Results
TN prevalence was 14.1%.

No mammographic images that differentiate both groups were found.
In sonography, TN manifest as masses without calcifications and, more
frequently, presented oval (20.5%) or round (34%) shape, circumscribed
margin (36.4%), acoustic enhancement (34.1%) and absence of echoic halo
(90.9%) and internal vascularization (77.5%).

Conclusions

TN and NTN have different ultrasonographic features. TN can mimic be-
nign lesions morphologically. These findings may be a reflection of histo-
pathological behavior. More studies are needed with larger number of ca-
ses and comparing diagnostic methods for additional image. Knowledge
of these imaging characteristics is very important for the professional as
it would help avoid mistakes or delays in diagnosis of these tumors.

Key words

Triple Negative breast cancer. Sonographic features. Mammographic fea-
tures.

INTRODUCCION

El cancer de mama Triple Negativo (TN) es un subtipo de cancer de mama
que no presenta expresion de receptores hormonales de estrogeno y pro-
gesterona, ni sobreexpresiéon/amplificacién de HEr2 Neu (receptor para el
Factor de Crecimiento Epidérmico Humano tipo 2)."?

Bajo esta denominacion se agrupa una diversidad de tumores con gran
heterogeneidad morfolégica y biolégica que representan, aproximada-
mente, el 10 a 20% de los canceres de mama.”’

Se presentan con mayor frecuencia en mujeres premenopausicas, de raza
afro-americana, y, generalmente, tienen un crecimiento acelerado y alta
tasa de afeccion ganglionar al momento del diagnéstico.”
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Se asocian a un peor pronostico, comparado con otros subtipos de cancer
de mama, debido a su comportamiento biolégico mas agresivo, presen-
tando mayor probabilidad de recurrencia temprana y metastasis a dis-
tancia y menor sobrevida global.”

El término “Triple Negativo” fue introducido luego de que Perou, en el
ano 2000, describiera 5 subgrupos intrinsecos de cancer de mama sobre
la base de su perfil de expresion génica por microarrays: receptor de es-
trégeno positivo (Luminal A y B) y receptor de estrégeno negativo (HER2
enriquecido, normal breast y basal like). Posteriormente, fue identificado
un subgrupo adicional: el cloudin low.*’

Inicialmente, los términos “Triple Negativo” y “basal like” eran conside-
rados sindénimos. Sin embargo, no todos los canceres basal like presentan
fenotipo Triple Negativo: aproximadamente el 80% de estos son TN, y vi-
ceversa. Ademas, ambos muestran diferencias entre si en cuanto a sus
caracteristicas clinicas, genéticas e inmunohistoquimicas. Los tumores
basal like tienen un patréon de expresion génica similar al observado en-
tre las células normales basales/mioepiteliales de la mama, con expre-
sion de citoqueratinas basales de alto peso molecular (ck 5/6, CK 14, CK 17)
y EGER (receptor para el Factor de Crecimiento Epidérmico), entre otros.’

En los ultimos arios, los canceres TN se han convertido en foco de in-
vestigacion debido a sus caracteristicas clinico-patologicas unicas, sur-
giendo la necesidad de identificar subtipos con la intencién de aplicar
estrategias terapéuticas especificas. Con esta finalidad, Lehmann, en
2011, logra identificar 6 subtipos genémicos de TN: Basal like 1, Basal like
2, Inmunomodulador, Mesenquimatico, Mesenquimatico Stem like y
Luminal AR (receptor de andrégeno); estos subtipos difieren en su com-
portamiento clinico, en la sensibilidad a la quimioterapia y a agentes
moleculares y en la sobrevida global.”

La deteccién temprana de este subtipo particularmente agresivo de can-
cer de mama es de suma importancia, y los métodos por imagen consti-
tuyen una herramienta indispensable para su diagnéstico.” *°

Existe, en la literatura, un escaso numero de publicaciones que se refie-
ren a las caracteristicas imagenolédgicas que estos tumores presentan. En
algunas de ellas, se insiste en el hecho de que pueden quedar ocultos en
la mamografia y que los hallazgos tipicos de malignidad pueden estar
ausentes, poniendo especial énfasis en las caracteristicas imagenolégi-
cas que los distinguen de los canceres No Triple Negativo, como la forma
oval/redonda y los margenes circunscriptos o microlobulados.” *

La capacidad de los métodos por imagen para predecir la presencia de
este subtipo, especialmente la ultrasonografia, ayudaria a acelerar el
diagnéstico y el tratamiento y a mejorar asi los resultados.”
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OBJETIVOS

« Describir las caracteristicas imagenolégicas (mamograficas y ultraso-
nograficas) de los canceres de mama Triple Negativo y compararlas con
las del cancer de mama No Triple Negativo, en una poblacion de mujeres
evaluada en la Seccién de Patologia Mamaria del Servicio de Ginecologia
del Hospital Nacional Profesor Alejandro Posadas en el periodo compren-
dido entre enero de 2010 y julio de 201s.

- Determinar la prevalencia de cancer de mama Triple Negativo en la po-
blacién estudiada.

MATERIAL Y METODO

Como se senald, se realizé un estudio transversal de los casos de can-
cer de mama Triple Negativo diagnosticados en la Seccién de Patologia
Mamaria del Servicio de Ginecologia del Hospital Nacional Profesor
Alejandro Posadas en el periodo comprendido entre enero de 2010 y julio
de 2015. Toda la informacion utilizada se obtuvo de las historias clinicas
y de la base de datos de dicha institucion.

Se defini6é como cancer de mama Triple Negativo a aquel que no presenta
expresion de receptores hormonales de estréogeno y progesterona ni so-
breexpresion/amplificacion de HER 2 Neu.

Se selecciond a 426 pacientes de sexo femenino que cumplian con los
siguientes criterios de inclusién: presentar diagnéstico anatomopato-
légico de cancer de mama invasor con su correspondiente informe del
perfil inmunohistoquimico (determinacién de receptores de estrogeno,
progesterona y de la sobreexpresién de HER 2 Neu) y disponer de las dos
modalidades de diagndstico por imagen realizadas en dicha institucién:
mamografia y ultrasonografia mamaria. Se excluyeron 117 pacientes que
presentaron los siguientes criterios de exclusién: diagnostico de carci-
noma inflamatorio y/o compromiso de piel al momento del diagndstico,
multifocalidad-multicentricidad, historia personal de cancer de mama,
y/o datos incompletos en la historia clinica.

El total de pacientes con cancer de mama analizados en este estudio fue
de 309, resultando una totalidad de 311 canceres (2 pacientes presentaron
diagnoéstico de cancer de mama bilateral). De los 311 canceres estudiados,
44 correspondieron al diagnéstico de cancer de mama Triple Negativo.

Las mamografias disponibles (analdgicas y digitales) se llevaron a cabo
con equipos Senographe GE 600T ano 1992 y Philips Mammo Diagnost
DR afo 2010, y tenian las dos incidencias basicas (medio oblicua lateral
y craneocaudal). Fueron analizadas e informadas por dos médicos es-
pecialistas en diagnostico por imagen de la Seccién de Mamografia del
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mismo centro, segin la clasificacion BI-RADS (Breast Imaging Report and
Database System, sta edicion).

Las ecografias mamarias estuvieron a cargo de un médico ginecologo
ecografista de la Seccion de Patologia Mamaria, al momento de realizar
la biopsia histolégica, con equipo MINDRAY modelo Ms con transductor
de 5, 7.5 y 10 MHz, y dotado de Doppler color.

Los estudios histopatolégicos y la determinacion de receptores hormo-
nales y de HER 2 fueron efectuadas en las biopsias histolégicas y corro-
boradas en las piezas quirurgicas definitivas por médicos patélogos del
Servicio de Anatomia Patolégica de la institucion.

La evaluacion de receptores hormonales con técnica de inmunohistoqui-
mica considero el porcentaje de células tefiidas y su intensidad segun el
Score de Allred. Aquellos con Score < o igual a 2 o cuando se expresaron
como tincién nuclear en menos del 1 % de las células tumorales fueron
considerados negativos.

La evaluacion de HER 2 se realizé mediante analisis inmunohistoquimico
con score o, 1(+), 2(+) y 3(+). Los resultados o y 1(+) fueron interpretados
como negativos. Los resultados 3(+) se interpretaron como positivos. Los
resultados 2(+) requirieron de la técnica de FisH (Hibridacién in situ fluo-
rescente), considerando como resultado negativo HER 2/CEP 17 < 2,0 con un
conteo de senial menor de 4 senales por célula.

Se definieron 4 subtipos cancer de mama de acuerdo con el perfil de in-
munohistoquimica: Luminal A, Luminal B y HER 2 (estos tres correspon-
dieron al grupo No Triple Negativo) y Triple Negativo.

Las variables mamograficas analizadas fueron: la clasificacion BI-RADS,
la densidad mamaria (tejido extremadamente denso, tejido heterogéneo,
tejido glandular disperso, tejido graso), la forma de presentacion (masa,
asimetria focal, distorsion, microcalcificaciones o asociaciones de las an-
teriores) y las caracteristicas de las lesiones nodulares (forma: oval, re-
donda o irregular, y margen: circunscripto, microlobulado, espiculado,
indistinto u obscurecido).

Los parametros ecograficos de las lesiones evaluados fueron: la clasifica-
cion BI-RADS US; las caracteristicas de las masas, que incluyé la valoracion
de la forma (oval, redonda, irregular), la orientacién (paralela o no para-
lela), el margen (circunscripto, indistinto, angular, microlobulado, espi-
culado), los ecos internos (anecogénico, hipoecogénico, hiperecogénico,
mixta), las caracteristicas posteriores (sin caracteristicas, realce, sombra
acustica, patrén combinado), la presencia o no de halo hiperecogénico pe-
rilesional, 1a presencia de calcificaciones asociadas y la irrigacion de los
noédulos al Doppler color (vascularizacién interna).
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Las caracteristicas clinico-patolégicas estudiadas fueron: la edad; el ca-
racter palpable de la lesion; el tamarfio tumoral estimado por ecografia
(mm) y, para los casos de lesiones no nodulares no visualizadas por eco-
grafia, se utiliz6 como estandar de referencia la anatomia patolégica de-
finitiva de la pieza operatoria, considerando el mayor diametro sefiala-
do, el tipo y grado histolégico, el estadio TNM (Tumor primario, Estatus
ganglionar, Metastasis a distancia) y la ubicacién de la lesiéon (mama y
cuadrante).

En cuanto al analisis estadistico, se utilizaron porcentajes y frecuencias
absolutas para las variables cualitativas; y medias e intervalos de con-
fianza de la media para las variables continuas.

Se utilizé el Test de Chi Cuadrado o el Test de Fisher para los datos cua-
litativos. Para evaluar la diferencia entre variables categéricas con mas
de dos categorias, se utilizo el test de Bonferroni para diferencia de
proporciones.

Se utilizo el Test de Mann-Whitney U o el Test de Student T para los datos
cuantitativos.

Los datos fueron analizados con INFOSTAT version libre, considerando
una p menor a 0,05 para indicar una diferencia significativa.

RESULTADOS

La edad media de presentacién en las pacientes fue de 52,55 afios (ic 95
entre 48,54 y 56,55 afos) en el grupo TN y de 57,30 afios (IC 95 entre 55,57 y
59,02 afnos) en el grupo NTN (p= 0,04).

La prevalencia de cancer de mama Triple Negativo encontrada en la po-
blacién evaluada fue del 14,1% (I 95% 10,7-18,4%).

En la mayoria de los casos, los canceres TN se presentaron como una le-
sién palpable (95,5% versus 71,5%, p= 0,001).

El tamano tumoral fue significativamente mayor en el grupo TN que en
el grupo NTN (39,16 mm versus 28,04 mm; p=0,006). Asimismo, se presen-
t6 en la mayoria de los casos como T2 (65,9% versus 40,4%; p<0,001) y una
minoria como T1(9,1% versus 44,2%; p< 0,001).

No se encontraron diferencias en cuanto a la presencia de compromiso
axilar y de metastasis a distancia en ambos grupos (52,3% versus 37,5%,
Pp=0,062y 6,8% versus 3,7%; p= 0,345, respectivamente).

El carcinoma ductal invasor Nos fue el mayormente encontrado en am-
bos grupos (86,4% versus 77,9%) seguido por el carcinoma lobulillar inva-
sor (2,3% versus 15,4%; P<0,045) y el carcinoma papilar (4,5% versus 3,4%).
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Otros tipos histologicos menos frecuentes encontrados en el grupo TN
fueron el carcinoma medular (2,3%) y el carcinoma metaplésico con di-
ferenciacién condroide (2,3%) y escamosa (2,3%). En cambio, en el grupo
NTN se encontraron otros tipos histolégicos como el carcinoma mucino-
s0 (2,2 %), el carcinoma tubular (0,7%) y el carcinoma micropapilar (0,4%).

Los TN se presentaron mayormente con un Grado Histoldgico 3 (72,7% ver-
sus 34,5%, p<0,001). No se encontraron tumores de bajo grado histolégico
en el grupo TN de esta serie.

Lalocalizacion mas frecuentemente encontrada en ambos grupos fue en
la mama izquierda cuadrante supero externo (p=0,415 y p=0,185, respec-
tivamente). (Tabla I)

En cuanto a las imagenes mamograficas, un 18,2 % de los canceres TN y
un 8,6% de los NTN no tuvie-

Tabla I. Caracteristicas clinico-patolégicas de los canceres de mama Triple Negativo ron manifestacion por este

y No Triple Negativo

método (p=0,059).

Edad (afos)

Caracter palpable (%)

Tamano Tumoral (mm)

Tipo Histolégico (%)

Grado Histoldgico (%)

Estadio TNM (%)

Ubicacion mama (%)

Cuadrante mama (%)

Triple Negativo No Triple Negativo p-valor No se encontraron diferen-
(44) (267) cias en cuanto a la densidad
52,55 5730 0,04 mamaria entre ambos gru-
IC 95: 48,54 -56,55 IC 95: 55,57-59,02
( : ( ) pos (p=0,075).
42 (95,5) 191 (71,5) 0,001
3916 28,04 0,006 Se registr6 un mayor nume-
(ic 95: 33,33-44,99) (ic 95: 25,75-30,32) ro de casos informados como
0,
Ductal Nos 38 (86,4) 208 (779) 0,045 BIRADS O en el grupo N (15,9%
o/, =
Lobulillar 123) 41 (15,4 * versus 5,6%; p=0,036) y de
o 5(11.4) 18(67) BI-RADS 5 en el grupo NTN
: 0 65 (24.3) <0.001 (44,2% versus 25%; p=0,036).
' ' (Tabla II)
2 2(27,3) 110 (41,2)
3 32(72,7) 92 (34,5)* La forma de presentacion
T1 4(9) 118 (44,2) * <0,001 Mmamografica mas frecuente
T2 29 (65,9) 108 (40,4) * en el grupo TN fue la lesion
T3 11(25) 41(15,4) nodular unica (80,5% versus
o/.
N1 23(52,3) 100 (37,5) 0062 406%; p<o,05) y, en menor
M1 36,8) 106.7) 0.345 frecuencia, lesiones nodula-
Derecha 1943.2) 133 49,8) 0415 Tes con .mlcroca1c1f1cac1o-
nes asociadas (16,7% versus
Izquierda 25 (56,8) 134 (50,2) 34,4%; p<0,05) y asimetria
CSE 26 (591) 168 (62,9) focal (2,8% versus 5,3%; p= Ns).
csi 3(6,8) 27 (10,1) 0,185 -
Otras formas de presentacion
CEE 2(27,3) 40 (15)
encontradas en el grupo NTN
all 3(6,8) 32(12)

fueron microcalcificaciones

Nota: * Denota diferencias significativas entre las categorias (p<0,05) Test de Bonferroni de diferencia de agrupadas (15,2%), distorsién

proporciones.
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Tabla Il. Caracteristicas mamograficas de los canceres Triple Negativo
y No Triple Negativo

Tabla Ill. Formas de manifestacion mamografica
de los canceres Triple Negativo y No Triple Negativo

Caracteristicas mamograficas Triple No Triple p-valor
Negativo (44) Negativo (267)

Presentacion Visible 36 (81,8) 244 (91,4) 0,059

Mamogréfica (%)

Oculto 8 (18,2) 23 (8,6)

BI-RADS (%) 0 7 (15,9) 15 (5,6)*% 0,036
2 1 (23) 8 ()
3 3 (68) 10 (3,7)
4 22 (50,0) 116 (43,4)
5 11 (25,0) 118 (44,2)*

Densidad (%) Denso 3 (6,8 12 (4,5) 0,075
Heterogéneo 33 (75,0) 152 (56,9)
Disperso 6 (13,6 73 (27,3)
Graso 2 (4,5 30 (11,2)

Nota: * Denota diferencias significativas entre las categorfas (p<0,05) Test de
Bonferroni de diferencia de proporciones.

Tabla IV. Caracteristicas de las lesiones nodulares visualizadas por
mamografia de los canceres de mama Triple Negativo
y No Triple Negativo

Triple Negativo No Triple p-valor
(35) Negativo (183)
Forma (%)  Oval 4(M,4) 8(44) 0,238
Redonda 11 (31,4) 58(31,7)
Irreqular 20 (57,1) 117 (63,9)
Margen (%) Circunscripto 4(11,8) 12 (6,6) 0,3
Espiculado 10 (29,4) 102 (55,7) 0,003
Indistinto 3(8,8) 17.(9,3) 09
Microlobulado 6 (17,1) 24(13,1) 0,5
Oscurecido 12 (35,3) 28 (15,3) 0,008

Manifestacion Triple No Triple p-valor
mamografica Negativo Negativo

(36) (244)
Nédulo Unico (%) 29(80,6) 99 (40,6) <0,05
Nédulo + 6 (16,7) <0,05
Microcalcificaciones (%)
Asimetria Focal (%) 1 28 13 (53) >0,05
Microcalcificaciones (%) 0 37(152) a
Distorsion (%) 0 7 (29 a
Asimetria + 0 4 (1,6) a

Microcalcificaciones (%)

Nota: 2 No se realiza comparacién debido a que la frecuencia
esperada es menor a 5 (test no significativo).

(2,9%) y asimetria con microcalcificaciones
asociadas (1,6%). No se registraron casos con
microcalcificaciones agrupadas, distorsion ni
asimetria asociada a microcalcificaciones en
el grupo TN de esta serie. (Tabla I1I)

Con respecto a las caracteristicas que presen-
taron las lesiones nodulares visibles por ma-
mografia, no se encontraron diferencias en
cuanto a la forma y los margenes circunscrip-
tos, indistintos y microlobulados entre am-
bos grupos. En el grupo TN se observé mayor
cantidad de casos que presentaron margenes
oscurecidos (35,3% versus 15,3%; p= 0,008) y en
el NTN mayor frecuencia de margenes espicu-
lados (55,7% versus 29,4%; p= 0,003). (Tabla IV)

En el Anexo 1 se muestran las imagenes ma-
mograficas mas caracteristicas de los cance-
res TN evaluados en esta serie.

Las caracteristicas ultrasonograficas de ambos grupos se muestran en la

Tabla V.

El100% de los canceres TN se manifestaron ecograficamente como una le-
si6én nodular. Un 4,5% del grupo NTN negativo no tuvo manifestacion eco-
grafica (11 casos de microcalcificaciones agrupadas y 1 caso de distorsion).

SESIONES CIENTIFICAS

REVISTA ARGENTINA DE MASTOLOGIA | 2018 | VOLUMEN 37 | N° 134

103



C. Casimo, M. I. Arra, L.A. Gentile, F. Martinez,
J. H. Stigliano, C. Prieto, J. Mural

CARACTERISTICAS IMAGENOLOGICAS... | PAGS. 95-109

En el grupo TN se observé una mayor cantidad de casos que presentaron
forma oval (20,5% versus 5,9%; p<0,001) y redonda (34% versus 21,2%) y en
el grupo NTN, la mas frecuente fue la forma irregular (72,9% versus 45,5%;
P <0,001).

El grupo TN se presenté en un 36,4% de los casos con margenes circuns-
criptos versus el 9% del grupo NTN (p<o,001). En el grupo NTN se observé
mayor tendencia a presentar margenes espiculados e indistintos (39,2%
versus 22,7% V 33,3% versus 13,6%, respectivamente; p<o,001).

Tabla V. Caracteristicas ultrasonograficas de cancer Triple Negativo
y No Triple Negativo (en los casos de lesiones visualizadas por ecografia)

Caracteristicas ultrasonograficas

Ecogenicidad (%)

Forma (%)

Margen (%)

Orientacion (%)

Caracteristicas
Posteriores (%)

Hipoecogénico
Hiperecogénico
Mixta

Oval

Redonda
Irregular
Circunscripto
Microlobulado
Espiculado
Angular
Indistinto
Paralela

No paralela
Sin caracteristicas
Realce

Sombra acUstica
Patron combinado

Halo Perilesional (%) Presente

Calcificaciones (%)

Vascularizaciéon
Interna (%)

BI-RADS US (%)

Ausente
Presente
Ausente
Presente

Ausente
3
4
5

Triple
Negativo
(44)
41(93,2)
123
2(4,5)
(2

20(
16
10
10
2(4,

6(13,6
13 (29,5

(70 5
9 (43,2
341
18,2
4,5(2)
4(9)
40(90,9)
5(11,4)
)

)

)
34)
,5)
4)
7)
7)
5)
)
)

)
)
5(347)
()

39(88,6
9(22,5

31(77,5
8(18,2
25 (56,8
11(25

= =S =

No Triple p-valor
Negativo
(255)
241 (94,5)
4(1,6)
10 (3,9)
15(59) *
54(21,2)
186 (72,9) *
23(9)*
32(12.5)
100(39,2) *
15(5,9)
85(33,3) %

12 (4,7)
<0,001
243 (95,3)

112 (43,9)
ren* <0,001
126 (49,4) *
10(3,9)
67 (26,3)
188 (73,7)
21(8,2)
)
)

0,926

<0,001

<0,001

0,012

0,56
234 (91,8

99 (42,3
0,018
135 (57,7)
4(1,6)*
124 (48,6)
127 (49,8) *

<0,001

Nota: * Denota diferencias significativas entre las categorfas (p<0,05) Test de
Bonferroni de diferencia de proporciones.

Si bien la orientacion de las lesiones ecografi-
cas mayormente observada en ambos grupos
fue lano paralela, se registré6 un mayor nume-
ro de casos de TN que presentaron orientaciéon
paralela (29,5% versus 4,7%; p<0,001).

En el grupo TN fue mas frecuente la presencia
de realce posterior (34,1% versus 2,7%; p<0,001)
ylaausencia de halo hiperecogénico perilesio-
nal (90,9% versus 73,7%; p<0,001); y en el grupo
NTN se observ6 una mayor cantidad de casos
con sombra acustica posterior (49,4% versus
18,2%; p<0,001) y halo perilesional (26,3% ver-
sus 9,1%; p<0,001).

En el grupo TN fue mas frecuente la ausen-
cia de vascularizacion interna al Doppler co-
lor (77,5% versus 57,7%; p=0,018). Los datos del
Doppler no estuvieron disponibles en 4 casos
del grupo TN y en 21 casos del grupo NTN.

No se encontraron diferencias con respec-
to a la ecogenicidad y a la presencia de cal-
cificaciones asociadas (p=0,926 y p=0,6,
respectivamente).

Con respecto a la clasificacién BI-RADS US, en el
grupo TN se registré6 mayor una cantidad de
casos clasificados como BI-RADS 3 (18,2% versus
1,6%; p<0,001), y menor cantidad de casos BI-
RADS 5 (25% versus 49,8%; p<0,001).

En el Anexo 2 se muestran las imagenes ultra-
sonograficas mas caracteristicas de los cance-
res TN evaluados en esta serie.
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DiscuUusiON

En concordancia con la literatura publicada,” " en este trabajo se en-

contro que los canceres de mama TN se presentaron generalmente a una
edad mas temprana, con un tamano tumoral mayor y con un grado his-
tolégico mas alto (especialmente 3) que los canceres NTN. El tipo histolégi-
co predominantemente observado fue el carcinoma ductal invasor tipo
NOS.

La prevalencia de cancer de mama Triple Negativo encontrada en este
centro fue del 14,1% (ic 95% 10,7-18,4%), lo cual coincide con la literatura
publicada (10-20%).* °

Como lo reportan otras series, en este trabajo se encontr6 que un 18,2%
de los casos de TN pueden quedar ocultos en la mamografia, asi como se

constaté mayor frecuencia de informes mamograficos BI-RADS O en este
10-13

grupo.

Diversos autores’” ' describen que la forma mas frecuente de presenta-
cién mamografica de los canceres TN fue la lesién nodular unica, sin mi-
crocalcificaciones asociadas, con forma oval o redonda y margenes cir-
cunscriptos. En este estudio también se observé la mayor frecuencia de
lesiones nodulares unicas, pero no se encontraron diferencias en cuanto
ala forma y presentaron, mayormente, margenes oscurecidos.

En esta serie todos los canceres TN fueron identificados por ecografia. En
otras publicaciones,'* '® existi6 un 7 a 21% de lesiones que no tuvieron
manifestacién con este método de imagenes.

De modo similar a las publicaciones de otros autores,”* ** 1% 2 2 también
se encontraron, en el grupo TN, una serie de elementos ecograficos su-
gerentes de benignidad, como la forma globalmente oval o redonda, de
margenes circunscriptos, con realce posterior, ausencia de halo hipereco-
génico perilesional y de vascularizacion interna al Doppler. Estos hallaz-
gos también se correlacionaron con el mayor numero de casos informa-
dos como BI-RADS US 3. En cambio, es menos frecuente encontrar lesiones
con forma irregular, de margenes espiculados o indistintos, con sombra
acustica posterior, halo perilesional y vascularizacion interna, como se
presentaron la mayoria de los NTN.

Existen, sin embargo, algunas publicaciones, como las series de Wang"’
y Sook,”” que observaron que la forma mas frecuente de presentacion de
los canceres TN fue como lesiones nodulares de forma irregular pero con-
cuerdan en que la mayoria de estas presentaron margenes circunscriptos
o microlobulados.

Las caracteristicas ultrasonograficas de los canceres de mama TN como
la forma oval/redonda y el margen circunscripto/microlobulado podrian
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ser explicadas por el patron tipico de crecimiento que presentan estos
tumores, que se describe como un crecimiento por empuje o “pushing
borders”, con ausencia de bordes infiltrantes. Este tipo de apariencia ge-
neralmente se asocia a procesos no infiltrantes pero también se observa
en tumores Triple Negativo como una expresién del rapido crecimiento
tumoral.”* **

La menor frecuencia de sombra acustica posterior encontrada podria ex-
plicarse por la presencia de zonas de necrosis central, en concordancia
con el alto grado histologico que suelen presentar. La mayor frecuencia
de realce posterior esta usualmente asociada a lesiones benignas, espe-
cialmente quisticas. Sin embargo, los canceres TN pueden mostrar un
patrén de crecimiento sincicial (entre un 20% y 56% de los casos), que ex-
plicaria la mejor propagacion de las ondas de ultrasonido, al crear menor
cantidad de capas que el patréon trabecular y también por la presencia de
elementos liquidos internos como necrosis.”***

La baja incidencia de halo perilesional observada también puede expli-
carse por el crecimiento acelerado que caracteriza a estos tumores.™ *

La baja asociacién con calcificaciones, como lo destacan otras publicacio-
nes, puede deberse a que es menos frecuente que se presenten asociados
a carcinoma ductal in situ."****

CONCLUSIONES

La interpretacién de los resultados de esta serie permite concluir que los
canceres de mama TN tienen caracteristicas ultrasonograficas distintivas
en comparacién con los NTN; pueden imitar lesiones morfolégicamente
benignas, lo cual es coincidente con la bibliografia publicada. Estos ha-
llazgos podrian ser la correlacién macroscépica de su comportamiento
histopatolégico. No ocurre lo mismo con la mamografia, donde no se en-
contraron imagenes que diferencien ambos grupos.

Se requieren mas estudios con un mayor numero de casos y que compa-
ren diferentes métodos de diagnostico, ademas de los evaluados en este
estudio, como la elastografia y la resonancia magnética de mama, que
aporten datos adicionales a fin de mejorar la especificidad diagndstica
de este tipo de tumores.

El conocimiento de estas caracteristicas imagenolégicas es de suma im-
portancia ya que permitiria al profesional actuante mejorar la precisién
diagnéstica en la evaluacion de lesiones mamarias, evitando retrasos en
el diagnoéstico y. finalmente, conducir a una planificacién terapéutica
mas adecuada.
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Anexo 1. Imagenes mamograficas mas caracteristicas de los canceres TN evaluados en esta serie

Mamografia bilateral. Lesion nodular Unica de forma oval y margen oscurecido

Anexo 2. Imagenes ultrasonograficas mas caracteristicas de los canceres TN evaluados en esta serie

Mamografia bilateral. Lesion nodular tinica de forma oval y margen oscurecido
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DEBATE
Dr. Colé: Queda a consideracion el trabajo de la doc- las lesiones nodulares y demas. Dentro de los
tora Casimo. Triple Negativo entra todo un espectro, muchas

lesiones; y, justamente, casi todas tienen carac-
teristicas clinicas e imagenologicas benignas.
Hay muchas de esas lesiones que tienen crite-
rios histolégicos, incluso dentro de ese grupo de
tumores Triple Negativos que antes se conside-
raban dentro de las hiperplasias y hoy entran
dentro del grupo de las lesiones TN. Asi que en-
tiendo que si, que es por una falta de cuerpo, de
tener areas de tejido tumoral viable.

Dra. Pucci: El unico comentario que yo queria ha-
cer es que los margenes oscurecidos en la ma-
mografia, en realidad, no creo que sean una
caracteristica en si del tumor Triple Negativo,
sino del parénquima que circunda los tumores;
como probablemente son mamas mas jovenes,
mamas mas densas, por eso tenemos los marge-
nes oscurecidos; insisto, no creo que esa sea una
caracteristica en si del tumor Triple Negativo.
Enlo demas si estoy de acuerdo. Dr. Davalos Michel: La doctora piensa que, por ahi,

la resonancia podria agregar algo, que seria,

quiza, mayor captaciéon. Yo quiero preguntar
por qué, si son tumores de alta proliferacion, el

Doppler es habitualmente negativo y engana.

Porque, teéricamente, los tumores de alta pro-

liferacién debieran dar una vascularizacién o

central o periférica, por lo menos, y nos permi-

tiria hacer una puncién antes.

Dr. Colé: Coincido con lo que decis, Paola, y creo que
esto es lo que explica el 18% que ellos presen-
tan de pacientes con mamografias negativas;
probablemente ese subgrupo de pacientes con
mamografias negativas sean las pacientes mas
jovenes. Hay muchas pacientes jovenes con es-
tas caracteristicas; pienso que lo que se tiene
que tener en cuenta en este grupo de pacientes

Triple Negativo son esos nédulos de bordes ne- Dra. Casimo: Puede ser también que no dé por el alto
tos que semejan patologia benigna y que, mu- grado histolégico con necrosis central. Porque
chas veces, son despreciados o caracterizados fue la vascularizacién interna la evaluada.

como BI-RADS 3, lo cual retrasa el diagnoéstico;
y el paciente pasa 6 meses con ese ndédulo que
va creciendo; y cuando clinicamente es obje-
tivable, transcurrieron 6 meses innecesarios.
También me llamo la atencién que este sub-
grupo de pacientes tiene poca sombra acustica
posterior, y ustedes lo atribuyen a la necrosis
central. Le pregunta a la doctora Frahm es si
coincide con esto: que la explicacién de la falta
de sombra acustica posterior se debe a la necro-
sis que tienen los Triple Negativo.

Dra. Pucci: Volviendo a la necrosis, si también tu-
vieran mucha necrosis no se verian tan homo-
géneos en la ecografia. Asi que tampoco creo
que sea esa la explicacion de por qué no tienen
sombra. De todos modos, la sombra o el refuer-
zo son cuestiones secundarias para nosotros
cuando hacemos la clasificacion. Tenemos en
cuenta mas la forma y el margen. Porque, ade-
mas, si los nédulos son muy posteriores, no va-
mos a tener ni sombra ni refuerzo; entonces, es
como que no es tan importante si tienen som-

Dra. Frahm: No sé exactamente por qué no tienen bra o refuerzo. Sobre el Doppler, por ahi se debe-
una sombra acustica y puede ser porque no ria usar con unos valores mas bajos; pero no sé
tengan casi viabilidad tumoral. El tema es que, la explicacion tampoco.

cuando hablamos de estas imagenes en estos
Triple Negativo estamos homologandolos a
los que se denominan como basal like, que son

Dr. Colé: Muchas gracias, doctora. Buenas noches y
muchas gracias a todos.
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