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Background. El tratamiento quirdrgico de las lesiones mamarias no palpables es
controversial. En el Instituto Europeo de Oncologia de Milan, liderado por el
Profesor Umberto Veronesi, introdujo una nueva técnica que se llamé localizacion
radio-guiada de las lesiones ocultas de mama (Radioguided occult lesions

localization o ROLL) en 1996, para remplazar los métodos convencionales y sus

12
desventajas . Dada la excelente experiencia que se obtuvo en esa institucién, se

implanté el uso de esta técnica para el diagnéstico temprano de cancer de
mama'’. En este trabajo veremos los aspectos técnicos de la ROLL y los
resultados en una gran serie de pacientes tratados en nuestra practica privada en

Costa Rica.

Métodos. Analizamos los primeros 816 pacientes con diferentes lesiones no
palpables de mama detectados por ultrasonido o mamografia dentro de nuestra
practica privada en Costa Rica. En 774 pacientes se inyectaron particulas de

Tecnecio 99m marcada con albumina de suero humano (7-10MBq) en 0.2ml de
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solucion salina dentro de la lesion bajo guia mamografica o ecografica. La biopsia
excisional fue hecha por medio de una gamma-sonda y la escisiébn completa de la
lesion fue verificada por medio de rayos X sobre el espécimen en las lesiones que
eran visibles por mamografia y por ecografia 4 meses después de la cirugia. En
las 42 pacientes restantes la localizacion de la lesion fue realizada mediante

arpon.

Resultados. El trazador fue correctamente posicionado en el primer intento en
772/816 (94.6%) de los casos y en el segundo, en otros 2 casos. En 42/816 (5.1%)
de los casos la localizacién de la lesién tubo que ser realizada con el método
tradicional. Los rayos X demostraron que la lesion fue enteramente removida en
770/772 (99.74%) de los casos.

Conclusion. La ROLL es una sencilla y excelente opcion para la remocion de
lesiones ocultas mamarias en la préactica clinica. Ofrece la ventaja de hacer
resecciones mas seguras y con margenes libres, ademas de disminuir el nUmero
de reintervenciones. Dado que hace posible especificarle al patélogo la situacién
exacta donde se localiza la lesion, podemos garantizar un mejor diagnostico. El
porcentaje de éxito con la utilizacion de la técnica se asemeja a la bibliografia
disponible, por lo que podemos establecer que es un procedimiento que podemos

realizar rutinariamente en la consulta privada en Costa Rica.
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Radioinmunodeteccion.
INTRODUCCION

El aumento en el uso de examenes de deteccion temprana para el cancer de
mama como la mamografia y el ultrasonido (US) ha incrementado el nUmero de
casos de lesiones no palpables de mama, que eventualmente pueden ser
carcinomas in situ o invasivos. Datos recientes indican que del 15 al 25% de los

canceres mamarios son intraductales o in situ, y en la mayoria de éstos, las

1,9
lesiones son clinicamente ocultas.  Un paso fundamental en la cirugia de estas



lesiones es la localizacion preoperatoria. La localizacion segura (lugar de la
marcacion a menos de 1cm de la lesion) aumenta la probabilidad de escision

radical del tumor con minimo dafio cosmético y margenes libres.

Los métodos mas usados en el marcaje preoperatorio de lesiones no palpables de

mama son la inyeccion de particulas de carbon o insercion del arpon, pero estos

6,8
procedimientos presentan varias desventajas.

a) La presencia de particulas de carbon pueden ser probleméticas para la
evaluacion histolégica de la pieza.
b) El arpdn es una técnica invasiva traumatica que puede conllevar a

sangrado, infeccion y neumotérax. El hecho de que se desacomode en

3,57
algunos casos también limita su efectividad

c) El uso del arpon viene tiene una alta incidencia de enfermedad residual en

2
el sitio de la biopsia y por lo tanto genera mas segundas intervenciones.

Dados los puntos anteriores, nuestro equipo decidié implementar la técnica de
radio-trazador para la localizacién de lesiones no palpables de mama. En este
trabajo se describe en detalle el método de la ROLL y los resultados obtenidos en

una serie importante de pacientes.
PACIENTES

Realizamos el ROLL en 774 mujeres con anomalias mamarias no palpables al
examen clinico en nuestra consulta privada, de octubre de 2010 a setiembre de
2014. Las anomalias fueron identificadas por mamografia o ultrasonido para
pacientes con lesiones multicéntricas y multifocales. Las mujeres embarazadas o
en lactancia fueron excluidas, asi como las que presentaban microcalcificaciones.
No se utilizé otro tipo de localizacion en ese periodo, excepto en casos en que la

ROLL fue insatisfactoria.

Localizacion de la lesion



La localizacion se realizé el dia anterior a la cirugia por el equipo de medicina
nuclear. Se inyectaron en el centro de la lesiébn 0.5ug de macroagregados de
albumina sérica humana, el tamafio de las particulas oscilaba entre 10-150um
(Macrotec, Amershan-Nycomed-Sorin, Italia) marcadas con 7-10MBq de 99mTC.
Estos diluidos en 0.2ml de solucion salina, bajo guia ultrasonografica o
mamografia. La marcacion y el control de calidad fueron realizados de acuerdo

con las instrucciones de la manufactura.

Para las microcalcificaciones, opacidades u otras anomalias reveladas por
mamografia y no por US, el equipo de mamografia usado fue (Senographe DMR,
GE Medial System). Las mamografias fueron hechas con los tubos de Rx
orientados, primero a +15° y luego a -15° para referencia y desde esas imagenes
en tercera dimension las coordenadas de la lesidon fueron calculadas por medio del
sistema de computarizado. La proyeccion craneo-caudal fue usada para lesiones
en cuadrantes superiores; para las lesiones externas o internas se requirié
proyecciones laterales. Una aguja espinal 22G, montada en el marco esterotaxico,
fue introducida en las lesiones donde la punta de la aguja correspondiera a las
coordenadas calculadas. La punta de la aguja fue localizada en el centro de la
lesién y corroborada por una nueva mamografia. EI mandril fue removido y se
inyectaron inmediatamente después los 0.2ml de medio de contraste radiopaco.
La aguja fue extraida y luego de 5 minutos se realiz6 una mamografia ortogonal
estandar para verificar la localizacion correcta del medio de contraste en la lesion.
La extension del campo del medio de contraste y la lesiébn se observaron en la
dltima mamografia. Si la superposicion no fue precisa o la distancia entre el medio
opaco Y la lesién era mayor de 2cm la localizacion se consider6 fallida y se repetia

usando una técnica diferente (usualmente el arpon).

Cuando las lesiones ocultas fueron detectadas por Ultrasonido solamente, el
radiotrazador fue inyectado bajo guia ultrasonografica. El examen ultrasonografico
fue hecho con sondas lineares a una frecuencia de 10-13 o 7,5-10MHz
dependiendo del tamafio de la mama. Posteriormente fue empleada otra sonda

(7,5-10MHz) que sirve en la biopsia con aguja. La aguja fue posicionada en el



instrumento para biopsia con aguja, e insertada en la mama manualmente; la
punta de la aguja fue posicionada en el centro de la lesion lo que fue sefialado por
los cambios de ecogenicidad en el sitio de la lesion. El radiotrazador fue entonces,

inyectado, seguido por 2ml de solucion salina.

Para la lesion visible tanto en ultrasonido como en mamografia, el trazador fue
inyectado preferiblemente por medio del ultrasonido, ya que esto permite la tener
mas precision para encontrar el centro de la lesion. Una marca con tinta fue hecha

sobre la piel encima de la lesién como guia en la cirugia.
Cirugia

La mayoria de las cirugias se realizaron bajo anestesia general. La incision en piel
se hizo a nivel de la areola en aquellos casos que la lesion lo permitia o sobre la
marcacion de la piel, siguiendo criterios cosméticos. La radioactividad detectada
por la gamma sonda (GS), (Europrobe, EURORAD, Francia). La GS fue utilizada
para chequear la posicion del punto caliente, requerida para la escision y para
decidir los margenes de reseccion necesarios alrededor del punto caliente (donde
el rango de conteo cae a niveles minimos entre 1-1,5cps). Después de la
remocién de la lesion, el lecho quirdrgico fue chequeado para observar si existia
actividad residual mayor que el control; si la misma estaba presente la reseccion
se ampliaba. En caso de microcalcificaciones, el espécimen fue marcado con clips
en uno o mas margenes y por medio de rayos x se verificaba la reseccién
completa y la concentricidad de la lesion. Cuando las microcalcificaciones fueron
consideradas cercanas a los margenes y/o no correctamente centrada por el

cirujano, se realizaban radicalizaciones de los margenes.

En el caso de lesiones no palpables detectadas por US el espécimen fue marcado

con tinta por el patélogo y cortado para verificar la presencia de la lesion.
Patologia

El examen por congelacion fue usado solo en lesiones no palpables solidas

mayores a 1lcm, preparado con secciones en hematoxilina/eosina. Si era



diagnosticado un carcinoma invasivo, la reseccibn se ampliaba a una
cuadrantectomia. La clasificacion histologica fue acorde con la modificacion de
Rosen y Oberman de la clasificaciéon de WHO.

RESULTADOS

El promedio de edad de las 816 pacientes consecutivas fue de 53 afios (rango 25-
79). De las 816 lesiones ocultas (4 bilaterales), 649 (79,53%) fueron agrupaciones
de microcalcificaciones encontradas por mamografia y el radiotrazador fue
inyectado bajo guia esterotaxica. En 167 casos (20,4%) las lesiones fueron
detectadas por US y el radiotrazador fue inyectado por guia ultrasonografica. En
general el procedimiento (la inyeccion con el radiotrazador) fue bien tolerado,
salvo en 1 paciente que present6 una reaccién alérgica menor, que consistio en un
rash transitorio local, que se resolvio espontaneamente. No hubo reacciones

alérgicas sistémicas.

El radiotrazador fue correctamente posicionado en todas las 167 inyecciones
realizadas bajo el control ultrasonogréafico, principalmente por la correcta posicién
de la primera aguja. Posteriormente, la inyeccion del trazador es chequeada en

tiempo real como un cambio de la ecogenicidad en el sitio de la lesion.

De los 649 localizaciones hechas con el control de esterotaxia, el punto entre la
posicion de la lesion y la del medio radiopaco estuvo bien ubicado en 627 casos
(96.61%), mientras que en los remanentes 22 casos que no coincidieron
suficientemente, los pacientes fueron llevados a otro procedimiento de localizacion
preoperatorio. La mayoria de los casos infructuosos se presentaron durante los
primeros dos afos del estudio, lo puede deberse a una curva de aprendizaje de

los cirujanos frente a la nueva técnica.

Un total de 794 lesiones fueron referidas a gammagrafia. Las imagenes mostraron
que el trazador fue concentrado en una pequefia area limitada en 619/794 casos
(78%). En 20 de los 175 casos remanentes las localizaciones esterotaxicas fueron

en el cuadrante central, el trazador se esparcié por una gran area del parénquima



mamario, y la localizacion fue repetida con el método del arpon. La gammagrafia
reveld6 que no existia radioactividad en 2 lesiones (la inyeccion usada en
esterotaxia no habia sido correctamente realizada) y se repitio todo el

procedimiento exitosamente.

En los 153 casos de contaminacion minima, ésta estuvo presente a lo largo del
trayecto de la aguja. La contaminacion no intervino con la remocion de la lesion, y
fue desapareciendo mientras llegaba el tiempo de la cirugia. La contaminacién
cutanea fue encontrada en 5/794 (0.6%) de los casos y no intervino con la toma de
biopsia. 774/816 lesiones fueron referidas al cirujano como localizadas

correctamente.

En los 100 casos en los cuales el scan fue repetido después de 5-8 horas. No
hubo diferencias entre las dos series de imagenes en 98 casos. En 2 pacientes en
quienes el trazador fue inyectado por accidente en un ducto galactoforo las
imagenes retardadas mostraron un diferente patron de distribucién, con un area

grande de contaminacion.

El punto caliente fue localizado por el GDP en todos los casos; en 770/774
(99.5%) casos los rayos x subsecuentes luego de la escision, demostraron que la
lesion contenia completamente la misma con margenes de tejido sano suficientes
(mayores a 1cm). En los 4 casos restantes la lesion estuvo cerca o sobre el
margen y una escisibn mas amplia fue necesaria; en todos estos casos una

radiografia del material removido demostraba la completa escision de la lesion.

El carcinoma invasivo fue encontrado en 407/774 (52.6%) de los casos, y las
lesiones benignas en 367 (47.4%). 405 pacientes con cancer se les realizo cirugia
conservadora, y dos de los pacientes a los que se les descubrié canceres

multifocales, se les practicO mastectomia.
DISCUSION

Los métodos mas usados para la localizacion de las lesiones no palpables de la

mama son la radiolocalizacion, la insercién de arpon y la radiolocalizacion con



semillas marcadas®>**.

Sin embargo, estas dos ultimas técnicas tienen sus
contratiempos, incluyendo complicaciones como remocion incompleta de la

lesion™.

Los resultados previamente publicados del ROLL indicaron que este método es
superior a la localizacion con arpon, porque provee mejor centricidad de la lesion
con el espécimen y reduce la escisién del tejido sano'®. Como sea, la mayor
ventaja es que esta provee al cirujano una pequefia y simple localizacion para la

remocion de la lesion en sala de operaciones.

La gran experiencia reportada por el Instituto Europeo de Oncologia de Milan
confirma ampliamente los resultados de los estudios comparativos, y justifica
ampliamente de forma entusiasta la aceptacion del ROLL por los cirujanos de
nuestro pais'®. Cuando la localizacién de la lesion fue hecha por medio de guia
ultrasonografica, el procedimiento fue simple y rapido (5- 10 minutos maximo) con
una excelente correspondencia en todos los casos entre la localizacion del punto
caliente y la posicion de la lesion. Los cambios de ecogenicidad causados por la
presencia tanto de la aguja y del trazador, se hizo posible la verificacion de la
correcta insercion de la punta de la aguja dentro de la lesién y el la inyeccién

correcta del trazante.

Cuando la esterotaxia fue usada para guiar el lugar del trazador, la inyeccién con
aguja no fue siempre insertada en la correcta profundidad. La distancia entre el
punto de inyeccién radiopaco y la lesion fue siempre chequeada con una
mamografia estandar tomada después de la inyecciéon. Cuando esta distancia no
fue mayor de 2cm, el cirujano, previamente notificado de la extension y direccion
del punto erréneo, no tuvo dificultad para la escision completa de la lesién. En 22
casos el medio radiopaco/trazador no fue inyectado suficientemente cerca de la
lesion para proveer al cirujano una ayuda. Como sabemos, este procedimiento
requiere de personal especializado para su correcta ejecucion y estas
desviaciones pueden ser explicadas por la curva de aprendizaje de los

operadores.



El gamagrama mostro problemas en otros 22 casos:

a) En 20 pacientes la inyeccién del radiotrazador quedé dentro de los ductos o
de un vaso linfatico, por lo que el trazador se difundi6 ocupando una gran
parte de la mama. En estos casos se repitid la localizacion usando otro
meétodo. En 18 de éstos la lesion fue localizada en el cuadrante central, en
donde la posibilidad de que se presente este problema es mayor.

b) En los otros 2 casos la gammagrafia revelaba que en la mama no habia

sido inyectada radioactividad y se repitio la inyeccion exitosamente.

Estos hallazgos ilustran cuan importante es la gammagrafia para chequear con
certeza la inyeccion guiada por esterotaxia. Sin embargo, cabe aclarar que de
igual forma en la mayoria de los casos (774/816, 94,8%), incluyendo 2

localizaciones exitosas en el segundo intento.

La contaminaciéon de la piel fue raramente observada (0,6%) y fue resuelta
lavandola. La contaminacién minima a lo largo del trayecto de la aguja fue
relativamente comun pero no interfiri6 con la remocion de la lesion y ésta
desaparecia durante la cirugia. Posteriormente nuestros resultados mostraron que
los macroagregados de albumina no se mueven del sitio de la inyeccién y éstos no
se difunden por el tejido mamario alrededor de la lesion, previendo que el
radiotrazador no haya sido introducido dentro de un vaso linfatico o un ducto

galactoforo.

En un estudio previo se demostrd que el ROLL es seguro desde el punto de vista
de la radioproteccion tanto para los pacientes y como el personal hospitalario.
Ademas, no requiere de medidas de proteccion especiales por el cirujano o el

patoélogo.
CONCLUSION

Este estudio confirma en la practica la experiencia de grandes series publicadas
anteriormente’*®. Para nuestro equipo la ROLL permite una escisién segura y

rapida de las lesiones ocultas de mama en la mayoria de los casos, reduciendo la



invasividad de la biopsia, el tiempo operatorio y el tiempo bajo anestesia.

Es claro que el uso de la técnica es apropiado en la practica privada cotidiana en
Costa Rica si se cuenta con el equipo de profesionales capacitados y luego de su

debida curva de aprendizaje.

Nosotros hemos instaurado como protocolo el uso del ROLL junto con la biopsia
del ganglio centinela en pacientes en los cuales las lesiones son clinicamente
ocultas y con sospecha de ser malignidad. En estos casos, si el ganglio centinela
es metastasico, realizamos la diseccion axilar en forma inmediata evitando una

subsiguiente cirugia para el vaciamiento axilar.
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