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Resumen

Objetivo: Evaluar la capacidad diagnoéstica de la gammagrafia mamaria con tecnecio-99m sestamibi
(99mTc-MIBI) comparativamente con la mamografia en mujeres con masas palpables que consultan
al Instituto Nacional de Cancerologia por sospecha clinica de cancer de mama.

Meétodos: Se evaluaron 45 pacientes consecutivos con masas palpables en los senos. A todos se les
practico6 una mamografia bilateral cuyos resultados se clasificaron de acuerdo con el Sistema de
Informacion e Interpretacion de Imagenes Mamarias (Bi-rads). Posteriormente, se les realizd una
gammagrafia mamaria con imagenes estaticas obtenidas 10 y 90 minutos después de la aplicacion
intravenosa de 20 mCi de 99mTc-MIBI. El diagnoéstico final se establecié mediante una biopsia
percutanea con aguja cortante.

Resultados: Se demostro cancer en 41 de las 49 lesiones estudiadas. La gammagrafia mamaria tuvo
una sensibilidad del 95% y un valor predictivo positivo del 91%. La sensibilidad de la mamografia fue
del 76% con un valor predictivo positivo del 100%. De los 10 resultados falsos negativos de la
mamografia, 8 se presentaron en pacientes con mamas densas, nodulares o de patrén mixto: todos
fueron correctamente identificados como céncer por la gammagrafia.

Conclusion: La gammagrafia mamaria puede incluirse en el estudio de las pacientes con masas
palpables, especialmente cuando tienen mamas densas, nodulares o de patron mixto; clasificadas por
la mamografia como Bi-rads 1, 2, o 3.
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radioisotopos.
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Technetium-99m sestamibi scintimammography to improve
diagnostic accuracy of conventional mammography in
patients with palpable breast masses

Abstract

Objective: To assess technetium-99m sestamibi scintimammography (99mTc-Mibi) comparatively with
conventional mammography in women with clinically suspicious palpable breast masses referred to
the National Cancer Institute.

Materials and Methods: Both a conventional mammography and a 9mTc-Mibi scintimammography
were performed in 45 consecutive patients with palpable breast masses. Mammography results were
classified according to the Breast Imaging Reporting and Data System (Bi-rads). Prone-lateral planar
scintigraphic images were obtained 10 and 90 minutes after the intravenous administration of 20 mCi
of 99mTc-Mibi. Core biopsies were performed to establish final diagnoses.

Results: Cancer was confirmed in 41 of 49 breast masses. Sensitivity and positive predictive values
were 95% and 91% respectively for scintimammography, whereas for conventional mammography
they respectively were 76% and 100%. Eight of 10 false-positive results obtained by conventional
mammography occurred in women with dense and/or nodular radiographic breast patterns. They were
all correctly diagnosed by scintimammography.

Conclusion: 99mTc-Mibi scintimammography could be included in the diagnostic algorithm of patients
with palpable breast masses, especially ifthey have dense and/or nodular, Bi-rads 1,2 or 3 radiographic

breast patterns.

Key words: Technetium Tc 99m, sestamibi, diagnostic use, radionuclode imaging.

Introduccioén

La tasa de incidencia, ajustada por edad, del cancer
de mama en Colombia se estimé en 30 por 100.000
para 2002 (1). La mamografia ha sido el método de
eleccion para tamizar. Los grandes ensayos clinicos y
los diversos metaanalisis publicados han demostrado
que el empleo de la mamografia puede reducir hasta en
29% la mortalidad por cancer de mama en las mujeres
entre 50y 69 afios de edad (2). Sin embargo, el supues
to beneficio de la mamografia en los programas de de
teccion temprana ha sido cuestionado recientemente por
la Colaboracion Cochrane (2). La sensibilidad reporta
da de la mamografia para detectar cancer en mamas
densas es de apenas 44% (3). Esta es una condicion
frecuente en las mujeres menores de 50 afios y
prevalente hasta en una cuarta parte de las mujeres en
tre los 50 y los 69 afios (4). La baja especificidad de la
mamografia dificulta distinguir las lesiones benignas
de las malignas, y su valor predictivo positivo de, 15%
aproximadamente, (5) es responsable del alto numero
de biopsias innecesarias en pacientes con lesiones be
nignas. La gammagrafia mamaria con tecnecio-99m

sestamibi (99mTc-MIBI) ha demostrado ser un com
plemento 1til de la mamografia en pacientes con resul
tados indeterminados o de baja probabilidad para can
cer (6,7). Su sensibilidad y su especificidad para diag
nosticar cancer de mama en pacientes con masas pal
pables son del 87,8% y 87,5%, respectivamente (8), y
no se afectan por la densidad radiologica del tejido
mamario. En un estudio realizado en una poblacion de
mujeres con 13% de prevalencia de cancer, el empleo
complementario de la gammagrafia mamaria permitid
reducir el numero de biopsias innecesarias en 62,1 %y
redujo en 86% el nimero de carcinomas no diagnosti
cados (9).

El proposito de este estudio es determinar si la
gammagrafia mamaria con 99mTc-MIBI ayuda a me
jorar el rendimiento diagndstico de la mamografia para
la deteccion del cancer de mama en pacientes remiti
das al Instituto Nacional de Cancerologia con masas
palpables, casos en los que la probabilidad esperada de
cancer es alta.
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Métodos
Pacientes

Se incluyeron pacientes que consultaron a la Clinica
de Seno y de Tumores de Tejidos Blandos del Instituto
Nacional de Cancerologia (INC) durante el segundo
semestre de 2001 con masas palpables en los senos. Se
excluyeron las pacientes previamente sometidas a una
biopsia incisional o escisional, las que hubieran sido
sometidas a una biopsia aspirativa durante los ultimos
siete dias, las que hubieran recibido quimioterapia o
radioterapia y las que hubieran rechazado el procedi
miento. La investigacion fue aprobada por el Comité
Institucional de Etica en Investigacion.

Mamografia

Las mamografias se realizaron dentro de las cuatro
semanas previas o posteriores a la inclusion de cada
paciente en el estudio. Se hicieron proyecciones craneo-
caudales y oblicuas de ambas mamas. El uso de técnicas
de compresion focal o de imagenes fue discrecional.
Todas las mamografias fueron interpretadas por un
radidlogo experto que desconocia las caracteristicas
clinicas de las pacientes. Los resultados mamograficos
se clasificaron de acuerdo con las recomendaciones del
Sistema de Informacion e Interpretacion de Imagenes
Mamarias (Bi-rads, por sus siglas en inglés) del
American College ofRadiology (10), asi:

Bi-rads I: estudio negativo

Bi-rads 2: hallazgos benignos

Bi-rads 3: hallazgos probablemente benignos

Bi-rads 4: hallazgos anormales, sospechosos de tumor
maligno

Bi-rads 5: hallazgos altamente indicativos de tumor
maligno.

No se emplearon las categorias 0 (requerimiento
de otras imagenes diagnosticas de comparacion de los
resultados con mamografias previas) y 6 (tumor
maligno demostrado por biopsia).

Gammagrafia mamaria

Las gammagrafias se hicieron al momento del
ingreso al estudio. Se empleé una gammacamara
Siemens Orbiter ZLC 3700 con un detector circular de
40 cm de campo util de vision y provista de un
colimador multipropdsito de baja energia. Se us6 una
ventana energética de 10% centrada en el fotopico de
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140 keV del tecnecio-99m. Cada vial de sestamibi
(Cardiolite TM, DuPont, E.U.) fue reconstituido y
radiomarcado segun las especificaciones del fabrican

te. Solo se utilizaron preparaciones con una pureza
radioquimica superior a 90%. Se inyectaron 740-1.110
MBq (20-30 mCi) de 99mTc-MIBI por via intravenosa
através de un catéter colocado en la region antecubital
del brazo contralateral al tumor y se impulsaron con un
bolo de 10 mi de solucion salina. A las pacientes con
lesiones bilaterales se las inyectd en las venas pedias.
Diez y noventa minutos después de la inyeccion se ob

tuvieron imagenes estaticas laterales, de diez minutos
de duracion en cada seno, con la paciente en posicion
decubito prono, comenzando por el seno comprometi

do. Se utiliz6 una colchoneta especial para gammagrafia
mamaria (Pinestar Technology, Greenville, Pennsylva

nia), disefiada para sostener la cabeza, los hombros y
los brazos, para permitir la relajacion de los musculos
pectorales, para dejar caer la mama estudiada en forma
péndula y para comprimir la mama contralateral, evitan

dose asi la superposicion de la actividad proveniente
de las estructuras del seno contralateral. Se emple6 un
factor de aumento (zoom) individual apropiado para
incluir tnicamente el seno, la axila y la pared toracica
dentro del campo de vision. Las pacientes fueron ins

truidas para mantener los brazos detras de la cabeza y
girar el rostro hacia el lado opuesto al seno en estudio.
Ademas, se adquirié una imagen estatica de 1.000 kilo-
cuentas con la paciente en posicion dectbito supino y
con los brazos detrds de la cabeza, en proyeccion
anterior y sin factor de aumento para evaluar las axilas.
Las iméagenes se almacenaron en una matriz digital de
256 x 256 pixeles.

Interpretacion de la gammagrafia mamaria

Las gammagrafias fueron interpretadas por un mé
dico nuclear sin conocimiento previo de los resultados
mamograficos pero informado acerca del seno compro
metido. Las lesiones hipercaptantes bien circunscritas
fueron descritas como focales. Segun la nitidez de sus
bordes y su intensidad de captacion se clasificaron como
bien definidas (bordes bien delineados e intensidad
claramente superior al fondo corporal) o mal definidas
(bordes mal delineados e intensidad apenas superior al
fondo corporal). Las lesiones pobremente circunscri
tas, de bordes mal delineados, con una intensidad de
captacion claramente superior al fondo corporal y con
compromiso de areas extensas de las glandulas
mamarias se describieron como lesiones difusas.



Comprobacion diagndstica

A todas las pacientes se les practico una biopsia
percutanea con aguja cortante después de la gamma-
grafia, para establecer el diagnostico histopatologico.

Analisis de los datos

Las tablas de contingencia para el calculo de los
valores de prueba diagndstica se construyeron de
acuerdo con las recomendaciones del Bi-rads (10) para
auditar los resultados de la mamografia: las mamogra-
fias reportadas como Bi-rads 1, 2 y 3 fueron tabuladas
como negativas para cancer mientras que las Bi-rads 4
y 5 se tabularon como positivas. En el caso de las
gammagrafias, las captaciones focales, bien o mal
definidas, se consideraron positivas con el propdsito
de detectar el mayor niimero posible de tumores
malignos; las captaciones normales y las difusas se
consideraron negativas para cancer.

Resultados

Se incluyeron 45 mujeres entre los 25 y 75 afios de
edad (promedio: 50,8 afios) con 49 lesiones palpables
en los senos. La tabla 1ilustra la distribucion del grupo
de estudio por edades. Se practic6 una biopsia
percutanea con aguja cortante en todas las lesiones y
se diagnostico cancer en 41 de ellas (83,7%). Los diag
nosticos finales aparecen en la tabla 2.

Tabla 1. Distribucion del grupo de estudio por
rangos de edad

Edad No. %
<4( afios 10 22
40-50 afios 17 38
51-60 afios 8 18
> 60 afios 10 22
TOTAL 45 100

Tabla 2. Diagnéstico final en las lesiones palpables

Histologia_ Nimero de casos
Carcinoma ductal infiltrante 33
Carcinoma lobulillar infltrante 1

Carcinoma papilar

Carcinoma medular

Carcinoma intraductal
Carcinoma adenoescamoso
Adenocarcinoma no especificado
Fibroadenoma

TOTAL 49

OO = — — D
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Los resultados de la mamografia fueron normales
o benignos (Bi-rads 10 2) en siete lesiones, probable
mente benignos (Bi-rads 3) en once y altamente
sospechosos o compatibles con malignidad en 31
(Bi-rads 4 o 5). La sensibilidad y el valor predictivo
positivo fueron de 76% y 100%, respectivamente, mien
tras que la especificidad y el valor predictivo negativo
fueron de 100% y 44%, respectivamente. La razon de
probabilidad negativa fue de 0,24, y la exactitud
diagnostica, de 80%. La tabla 3 detalla la distribucion
de las lesiones segun los patrones mamograficos.

Tabla 3. Resultados diagnésticos de la mamografia

Bi-rads VP FP VN FN
1-2 2 5
3 6 5
4-5 31
TOTALES 3l 0 8 10

VP = verdaderos positivos, FP = falsos positivos, VN = verdaderos
negativos, FN =falsos negativos.

En 24 pacientes (53%) con 28 masas palpables se
describieron mamas densas (n = 15), nodulares (n=4) o
mixtas (n = 5) en la mamografia. La sensibilidad de la
mamografia en estos casos fue de 60%. La tabla 4 resu
me los resultados mamograficos de estas pacientes.

Tabla 4. Resultados mamograficos en pacientes
con mamas densas o nodulares

Bi-rads VP FP WN FN

1-2 2 5
3 6 3
4-5 12

TOTALES 12 0 8 8

VP = verdaderos positivos, FP = falsos positivos, VN = verdaderos
negativos, FN =falsos negativos.

La gammagrafia mamaria fue positiva en 39 de 41
tumores malignos (sensibilidad: 95%; VPP: 91%) y fue
negativa en cuatro de ocho tumores benignos (especi
ficidad: 50%; VPN: 67%). Las razones de probabilidad
positiva y negativa fueron de 1,9y 0,1, respectivamente,
y la exactitud diagnostica fue de 88%. La tabla 5
muestra la distribucion de las lesiones segun el patron
gammagrafico, y la tabla 6 detalla el comportamiento
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Tabla 5. Resultados diagndsticos de la gamma-
grafia mamaria

Patron de captacion VP FPWN FN
Normal 3 2
Difuso 1
Focal mal definido 4 3
Focal bien definido 35 1
TOTALES 39 4 4 2

VP = verdaderos positivos, FP = falsos positivos, VN = verdaderos
negativos, FN = falsos negativos.

Tabla 6. Resultados de la gammagrafia mamaria
en las pacientes con mamas densas o nodulares

Patrén de captacion VP FP WN FN

Normal 3 2
Difuso |

Focal mal definido 3 3

Focal bien definido 15 1

TOTALES 18 4 4 2

VP = verdaderos positivos, FP = falsos positivos, VN = verdaderos
negativos, FN = falsos negativos.

de la gammagrafia mamaria en pacientes con altera
ciones de la densidad mamaria. En estas ultimas, la
sensibilidad de la gammagrafia fue de 90%.

Discusion

Los resultados de la mamografia orientan la conduc
ta diagnostica que se ha de seguir en pacientes con masas
de seno (10-12). La sensibilidad de la mamografia para
detectar cancer en masas palpables esta alrededor de 83%
(13-16). Sin embargo, en este estudio se obtuvo una sen
sibilidad moderada (76%) apesar de la alta presencia de
cancer (> 83%) hallada. Esto, sin duda, se debi6 a la
frecuencia (> 50%) de mamas densas, nodulares o mixtas
en la muestra; de las dieciocho mamografias interpreta
das como Bi-rads 1, 2 o 3 en este estudio, dieciséis
correspondieron a mamas densas o nodulares y ocho se
clasificaron erroneamente como negativas para cancer
(tabla 4). Un porcentaje significativo de los resultados
falsos negativos de la mamografia se debe a la presencia
de mamas densas, especialmente cuando los tumores no
tienen espiculas ni microcalcificaciones (17). Cerca de
25% de todas las mujeres tiene mamas radiologicamente
densas (18), y la tendencia a la involucion grasa es cada
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vez menos acentuada con la edad, incluso en las muje
res que no han recibido hormonoterapia (19). Verbeek y
colaboradores (4) encontraron que la cuarta parte de las
mujeres entre 50 y 69 afios tiene mamas densas, de modo
que un cancer podria pasar desapercibido en la mamo-
grafia. Ademas, el riesgo de cancer de las mujeres con
mamas densas es de 1,8 a 6 veces mayor que el de las
mujeres de igual edad pero con tejido mamario poco
denso (20). La sensibilidad de la gammagrafia mamaria
es similar en pacientes con senos grasos y en pacientes
con mamas densas (84% y 86%, respectivamente) (21).
Los diez resultados falsos negativos de la mamografia
fueron verdaderos positivos de la gammagrafia mamaria
(tabla 7).

Tabla 7. Comparacion de los resultados de la
mamografia y de la gammagrafia mamaria

Gammagrafia
Mamografia VP FP W N
VP 29 2
FP )
N 10
WN - 4 4

VP = verdaderos positivos, FP = falsos positivos, VN = verdaderos
negativos, FN = falsos negativos.

Segun la Sociedad Norteamericana de Cancer de
Mama, las lesiones clasificadas como Bi-rads 1y 2
deben evaluarse anualmente mientras que las lesiones
Bi-rads 3 deben ser examinadas por un oncélogo o por
un cirujano de mama y deben motivar una evaluacion
complementaria con otras modalidades de imagen como
la ecografia mamaria (22). En nuestro estudio, los
resultados de la mamografia habrian motivado una
biopsia en 31 lesiones (Bi-rads 4 y 5), una evaluacion
complementaria -ecografia y control mamografico a
los seis meses- en once lesiones (Bi-rads 3) y una
conducta expectante con controles anuales en siete
lesiones (Bi-rads 1y 2). Se habria hecho un diagndstico
precoz de cancer en 31 de los 41 tumores malignos
(76%), pero se habria diferido en los diez restantes.

La gammagrafia mamaria diagnostico correctamen
te 39 de las 41 lesiones malignas y confirm¢ asi los
hallazgos de otros autores en cuanto a la utilidad de
este estudio en pacientes con lesiones palpables. Tuvo
dos resultados falsos negativos en lesiones de 1,3 cmy
1,5 cm, histolégicamente correspondientes a carcino
mas canaliculares infiltrantes. Ambas lesiones fueron



clasificadas correctamente por la mamografia. Estos
resultados podrian haber sido ocasionados por la sobre
expresion del gen de multirresistencia a drogas (MDR)
0 por lesiones de baja actividad desmoplasica o
proliferativa (23).

La especificidad de la gammagrafia mamaria se ve
afectada en las pacientes con enfermedades nodulares
de la mama. Los fibroadenomas juveniles de alta
actividad mitética, las lesiones hiperproliferativas
asociadas con atipiay los procesos inflamatorios pueden
ocasionar resultados falsos positivos de la gammagrafia
16.12). En nuestra serie s6lo hubo ocho lesiones
benignas, todas correspondientes a fibroadenomas. La
gammagrafia fue positiva en cuatro de ellas.

El empleo combinado de la mamografia y la gamma-
grafia mamaria habria motivado una biopsia en 45 de
las 49 lesiones (92%). Se habrian obtenido 41 biopsias
positivas (91%) y s6lo 4 negativas para detectar correc
tamente el 100% de las lesiones malignas (tabla 7).

De los Reyes A., Llamas A.

Conclusiones

Nuestros resultados sugieren que el empleo de la
gammagrafia mamaria con 99mTc-MIBI puede evitar
retrasos en el diagnostico del cancer de mama en
mujeres con lesiones palpables en los senos cuya
mamografia arroje resultados indeterminados o de baja
probabilidad para cancer, especialmente si tienen un
patrén glandular radiolégicamente denso, nodular o
mixto.
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