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Evaluacion preoperatoria con ultrasonido de los
ganglios axilares en la paciente con diagnostico
reciente de cancer de mama

Preoperative sonographic assessment of axillary nodes in patients
newly diagnosed with breast cancer

Pedro Zapata-Julian*, Margarita Garza-Montemayor y Daly B. Avendano-Avalos

Departamento de Radiologia e Imagen, Centro de Imagen Diagnostica de Mama, TecSalud ITESM, Monterrey, Nuevo Leén, México

RESUMEN

Antecedentes: El cincer de mama es una de las principales causas de morbilidad y mor-
talidad en el mundo, y en México no es la excepcion. El factor prondstico mds importante
en el cancer de mama es el estado de los ganglios axilares.

Objetivo: Demostrar la sensibilidad, la especificidad, el valor predictivo positivo y el valor
predictivo negativo del ultrasonido axilar mds biopsia por aspiracién con aguja fina de los
ganglios axilares para el estadiaje locorregional del cdncer de mama.

Método: Estudio descriptivo, retrospectivo, comparativo, replicativo y observacional. Se
incluyeron pacientes con diagnéstico de cdncer de mama en el Centro de Imagen Diagndstica
de Cancer de Mama del Hospital San José, de enero de 2010 a octubre de 2016. Las imdgenes
de los ultrasonidos axilares se reclasificaron por grupos morfolégicos con clasificacion BRN.
Se determinaron la sensibilidad y la especificidad del ultrasonido y del ultrasonido mds biop-
sia aspiracion, estableciendo valores predictivos por grupo morfolégico comparando con el
método de referencia (patologia) de la cirugia axilar (vaciamiento axilar o ganglio centinela).

Resultados: Se incluyeron 227 pacientes. El ultrasonido axilar y el ultrasonido con biopsia
mostraron, respectivamente, una sensibilidad del 69.62% y del 73.53%, una especificidad
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del 64.19% y del 80%, un valor predictivo positivo del 50.93% y del 86.21%; y un valor pre-
dictivo negativo del 79.83% y del 64%. El valor predictivo negativo en los grupos BRN-1 y
BRN-2 fue del 60.1% y del 59.89%, respectivamente. El valor predictivo positivo en los gru-
pos BRN-3, BRN-4 y BRN-5 fue del 34%, del 55.7% y del 91.67%, respectivamente.

Conclusiones: El ultrasonido axilar en la evaluacién morfolégica y la biopsia por aspira-
cién de los ganglios axilares anormales en las pacientes con cancer de mama es un recur-
so importante de la evaluacién preoperatoria para metdstasis locorregional.

Palabras clave: Céancer de mama. Evaluacién preoperatoria. Ultrasonido axilar. Biopsia por
aspiracioén con aguja fina. BRN.

ABSTRACT

Intoducction: Breast cancer is one of the main causes of morbidity and mortality in the
world, and Mexico is no exception. The most important prognostic factor in breast cancer
is the status of axillary nodes.

Objectives: To study the sensitivity, specificity, positive predictive value (PPV) and nega-
tive predictive value (NPV) of axillary sonography, and a sonogram plus fine needle aspi-
ration biopsy of the axillary nodes, for local and regional staging of breast cancer.

Material and Methods: This is a descriptive, retrospective, comparative, replicative and
observational study. Patients diagnosed with breast cancer at the Centro de Imagen Diag-
noéstica de Céncer de Mama del Hospital San José were included in the study from January
2010 to October 2016. Axillary ultrasound images were reclassified according to BNR mor-
phological groups (Rostagno et al.). Sensitivity and specificity of sonography and sonogra-
phy plus aspiration biopsy was established, assigning predictive values per morphological
group compared to the gold standard (pathology) in axillary surgery (lymph node dissec-
tion or sentinel node).

Results: 227 patients were included. Axillary sonography and sonography plus biopsy
showed 69.62% and 73.53% sensitivity, 64.19% and 80% specificity, 50.93% and 86.21% PPV
and 79.83% and 64% NPV respectively. NPV in BRN-1 and BRN2 groups was 60.1% and
59.89% respectively. PPV of groups BRN-3, BRN-4 and BRN-5 was 34%, 55.7% and 91.67%
respectively.

Conclusions: Axillary sonography for morphological assessment plus aspiration biopsy of
abnormal axillary nodes in patients with breast cancer is an important tool for the preop-
erative evaluation of local and regional metastasis.

Key words: Breast cancer. Preoperative evaluation. Axillary sonography. FNAB. BRN.
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INTRODUCCION

Por definicién, el cdncer de mama es la pro-
liferaciéon de células epiteliales malignas, las
cuales pueden 0 no confinarse a un conduc-
to mamario con capacidad de diseminacion,
considerada una enfermedad multifactorial y
heterogénea desde el punto de vista epide-
mioldgico, histolégico y molecular, recordan-
do que mds del 85% de las veces se trata de
casos esporadicos!.

El cancer de mama es una de las principa-
les causas de morbimortalidad en el mundo,
especialmente en México®.

Uno de los principales factores prondsticos
de la enfermedad es la presencia o ausencia
de ganglios axilares (locorregional) metastd-
sicos. Por este motivo, la evaluacién preope-
ratoria del estado de los ganglios axilares con
ultrasonido y biopsia por aspiracién con agu-
ja fina (BAAF) ha demostrado un alto valor
predictivo positivo (VPP) para el diagndsti-
co de enfermedad ganglionar metastdsica, lo
cual puede cambiar un estadio clinico*®.

La importancia de clasificar la enfermedad
por estadios, ademds de poder definir con-
ductas y tratamientos, es que puede estimar
la sobrevida a 5 afios para la paciente, la cual
es de hasta el 100% en los estadios 1y 2, y tan
baja como un 72% y un 22% en los estadios 4
y 5, respectivamente. Por desgracia, en Méxi-
co, la mayoria de los casos (80%) son diag-
nosticados en etapas tardias (3 y 4) y solo un
3-5% en etapa 08.

Actualmente existen recomendaciones y
algoritmos para el manejo de la axila, emiti-
dos por diferentes organizaciones. Al locali-
zar ganglios axilares positivos clinicamente

debe realizarse biopsia percutdnea tipo BAAF
o trucut. En caso de que la biopsia sea posi-
tiva, se debe realizar vaciamiento axilar, el
cual es la conducta mds aceptada. En el caso
de que el estudio preoperatorio sea negati-
vo debe estadificarse la axila mediante ciru-
gia (biopsia de ganglio centinela), y en caso
positivo se realiza vaciamiento axilar; de lo
contrario, (negativo), se omite el vaciamien-
to axilar”13.

El drenaje linfdtico de la mama se realiza
mediante el plexo de Sappey, que consiste en
una red de linfaticos periféricos que confluyen
en el pezén y de ahi drenan hacia el ganglio
centinela y los ganglios linfdticos axilares”.

Los ganglios linfaticos axilares se dividen en
tres niveles del modelo de Berg, el cual toma
como referencia el musculo pectoral menor.
En resumen, el nivel 1 se refiere a los gan-
glios localizados en el borde lateral de este
musculo, el nivel 2 a los que se localizan jus-
to por debajo, y el nivel 3 a los que se locali-
zan en el borde medial'.

La evaluacién de los ganglios axilares en las
pacientes con diagndstico reciente de cancer
de mama puede realizarse de manera preope-
ratoria (ultrasonido) o en una evaluacién qui-
rurgica propiamente!*”,

Dentro de la evaluacién quirtrgica de la axila
se encuentra la biopsia de ganglio centinela,
descrita por primera vez por el Dr. Cabafias
en cdncer de pene y melanoma; posterior-
mente, en 1994, el Dr. Giuliano la utiliz6 para
el cancer de mama. Desde el afio 2003, gracias
al estudio de Veronesi, es considera el método
de referencia y ha sustituido al vaciamiento
axilar. Cuando se realiza el vaciamiento axi-
lar se retiran los niveles axilares 1y 2, siendo
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su mayor desventaja su morbilidad, con tras-

tornos sensitivos y motores tardios, y con lin-
fedemal+16.

La evaluacién preoperatoria de la axila inclu-
ye la exploracion clinica por parte del cirujano
y los estudios de imagen. La evaluacién por
palpacién directa detecta ganglios de alrede-
dor de 15 mm y sabemos que tiene una muy
baja sensibilidad”!. En la mamografia utiliza-
da para la evaluacién y el escrutinio del cancer
de mama solo se incluye una zona pequefia de
la axila, por lo que también posee unas bajas
sensibilidad y especificidad. La tomografia
computarizada se utiliza mds para la estatifi-
cacion de la enfermedad metastdasica a distan-
cia, y no es de uso cotidiano para la valoraciéon
axilar. La resonancia magnética, aun siendo
un estudio multiplanar de alta resolucién, con
una sensibilidad del 90% y una especificidad
del 82%, por su alto costo y baja disponibili-
dad no se usa de forma habitual'®!.

El ultrasonido tiene la ventaja de tener un
bajo costo y estar disponible en la mayoria de
los centros. Ha logrado alcanzar unas mayo-
res sensibilidad y especificidad, de hasta el
80% y el 100%, respectivamente. Con el uso
de Doppler se logra valorar el flujo vascular
no hiliar y pueden disminuir los falsos positi-
vos de dreas palpables clinicamente. La BAAF
guiada por ultrasonido permite tomar mues-
tras de los ganglios anormales y analizarlos
mediante citopatologia'”?’.

Se ha estudiado y demostrado la sensibilidad
y la especificidad del ultrasonido para la valo-
racién preoperatoria de la axila en las pacien-
tes con cancer de mama. Entre los estudios
que destacan se encuentra el de Duchesne, et
al.% del afio 2005, el cual es un estudio retros-
pectivo en el que se valoraron 84 pacientes

y 86 ganglios de pacientes con BIRADS 5; se
consideraron como normales los ganglios con
un engrosamiento menor de 2 mm y anorma-
les con un engrosamiento mayor de 2 mm, a

los cuales se les realiz6 una biopsia de aspi-
racién con aguja fina (BAAF) (18 G).

Se dividieron los ganglios en tres grupos:

— Grupo 1: ganglios tipo masa, con sensibili-
dad del 100%, especificidad del 50% y VPP
del 95%.

— Grupo 2: ganglios con engrosamiento cortical
difuso mayor de 2 mm, con sensibilidad del
71%, especificidad del 100% y VPP del 100%.

— Grupo 3: ganglios con engrosamiento focal
mayor de 2 mm, con sensibilidad del 100%,
especificidad del 100% y VPP del 100%.

Bedi, et al.”/, en 2007, en un estudio prospectivo,
analizaron in vitro los ganglios de las pacien-
tes sometidas a vaciamiento axilar, y posterior
a esto los analizaron con ultrasonido valoran-
do su morfologia; cada ganglio era valorado por
un patdlogo experto. Clasificaron los ganglios
en seis categorias, con un punto de corte para
considerarse anormal una cortical con un gro-
sor de 3 mm, con una sensibilidad del 77%, una
especificidad del 80%, un valor predictivo nega-
tivo (VPN) del 96% y un VPP del 36%.

Cho, et al.®, en 2009, realizaron un estudio
prospectivo en pacientes con diagndstico de
cancer de mama, en el que se evaluaba la axila
mediante ultrasonido. Al encontrar un ganglio
sospechoso se colocaba un arpén, y poste-
rior a ello la paciente se sometia a biopsia de
ganglio centinela. El ganglio marcado con el
arpén también era retirado fuera o no positi-
vo en el ganglio centinela. Con sus resultados
realizaron una clasificacién en cinco grupos,
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determinando un punto de corte de 2.5 mm
de engrosamiento cortical para realizar biopsia,
con una sensibilidad del 85%, una especificidad
del 78%, un VPP del 51% y un VPN del 95%.

Rostagno?, en el afio 2014, analizando los estu-
dios anteriores, realizé su propio estudio en
el que propone una clasificacién morfolégica
en cinco grupos, semejando un BIRADS para
ganglios. A esta clasificacion la llamé BRN:

— BRN-1: la cortical es uniforme y menor de
1.5 mm.

— BRN-2:1a cortical es uniforme y de 1.5-2.5 mm.

— BRN-3: la cortical estd engrosada y es de
2.5-3.5 mm.

— BRN-4: engrosamiento cortical focal mayor
de 3.5 mm.

— BRN-5: ganglios con pérdida de su morfo-
logia normal y pérdida del hilio graso.

Los grupos 1y 2 ofrecen un alto VPN, y los
grupos 4 y 5 un alto VPP; el grupo 3 también
se considera como anormal, pero por su VPP
(40%) se deja la biopsia a consideracion.

El objetivo del presente estudio es conocer la
sensibilidad y la especificidad del ultrasoni-
do axilar y del ultrasonido axilar mds BAAF,
y su concordancia con el andlisis ganglionar
quirdrgico en el estadiaje locorregional de las
pacientes con diagndstico de cdncer de mama
en el Centro de Imagen Diagnoéstica de Mama
del Hospital San José, en el periodo compren-
dido entre enero de 2010 y octubre de 2016.

METODO

Se estudi6 a las pacientes con diagndstico de
cancer de mama en el periodo de enero de

2010 a octubre de 2016 del Centro de Imagen
de Mama del Hospital San José, Tecsalud. Se
evaluaron las imdgenes de ultrasonidos axi-
lares disponibles en el sistema PACS (Picture
Archiving and Communication System) del hos-
pital y se clasificé la morfologia de los gan-
glios segun lo descrito por Rostagno®, con su
comparacion con el resultado histopatologi-
co de la cirugfa axilar (método de referencia).

Como criterio de inclusién se consideré el
diagndstico reciente de cdncer de mama infil-
trante o in situ con comprobacién histopato-
l6gica, que tuviera imdgenes de ultrasonido
axilar en el sistema RIS-PACS; en caso de
haber realizado BAAF, la existencia del resul-
tado de la citologia y contar con el informe de
patologia de la cirugia axilar acerca de la pre-
sencia o ausencia de ganglios metastdsicos.

Los criterios de exclusién fueron no contar
con imdagenes de ultrasonido axilar en el sis-
tema RIS-PACS, pacientes operadas en otro
hospital o que fueran puestas en tratamiento
con quimioterapia neoadyuvante.

El andlisis estadistico que se realizé fue para
poder obtener los resultados necesarios para
responder la hipétesis principal y los objeti-
vos, utilizando la t de Student para calcular la
sensibilidad y la especificidad de las variables
cuantitativas, y la prueba de ji al cuadrado para
las variables cualitativas. Se utilizaron la corre-
lacién de Pearson y el coeficiente de correlacién
de Spearman y se calcularon el VPP y el VPN
midiendo la relacién lineal que existe entre los
valores encontrados y el método de referencia.

RESULTADOS

Se analizaron 668 pacientes, de las cuales 227
cumplieron los criterios de inclusién antes
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mencionados. La edad media fue de 54 afios
y el nimero de ganglios anormales por ultra-
sonido fue de 226 (Tabla 1).

El tamarfio de tumor mads frecuente fue en esta-
dio T2 (20-50 mm), seguido del T1c (10-20 mm).
En un 89% de los casos se tratdé de canceres
sensibles a hormonas. En cuanto al grado his-
tolégico predominante, fue el grado 2, y el
tipo histolégico fue carcinoma ductal invasor
en un 81% de los casos.

Se realiz6 BAAF en 54 de 227 pacientes, de
las cuales el 53% fueron positivas para metds-
tasis. La cirugfa axilar demostré 79 de 227
pacientes positivas para metdstasis axilar, lo
que corresponde a un 34.8 %, y fue negativa
en 148 pacientes (65.2%).

La sensibilidad del ultrasonido fue del 69.6%
y la especificidad fue del 64.1%. El ultraso-
nido mds BAAF tuvo una sensibilidad del
73.5% y una especificidad del 80% (Tabla 2).

En cuanto a las frecuencias para cada grupo
morfolégico, el mds frecuente fue el BRN-1,
seguido por el BRN-4 (Tabla 3).

Se realizaron 54 BAAF y se obtuvieron resul-
tados positivos para metdstasis en 29 (53%), de
los cuales 15 (51%) eran tumores T2 (20-50 mm)
y solo 3 (10.3%) eran menores de 10 mm.

Para los grupos negativos BRN-1 y BRN-2 se
obtuvo un VPN del 60% y el 50%, respecti-
vamente. Para los grupos positivos BRN-3,
BRN-4 y BRN-5 se obtuvo un VPP del 34%,
el 55% y el 91%, respectivamente.

Los falsos negativos fueron 24, que represen-
tan el 10.5%, y de estos, en 23 los reportes de

patologia arrojaron menos de tres ganglios
positivos en 23, lo que se considera baja carga
tumoral, y el caso restante se trataba de un car-
cinoma localmente avanzado inflamatorio (T4).

Se obtuvieron 46 falsos positivos, lo que repre-
senta el 20%, de los cuales 26 (56%) correspon-
den al grupo morfolégico BRN-3 y 10 a cdncer
in situ.

DISCUSION

El ultrasonido es un método sensible y accesi-
ble para la estadificacién de las pacientes con
cancer de mama, con una sensibilidad y una
especificidad aceptables.

Houssami, et al.??, en un metaandlisis, halla-
ron una sensibilidad del 61% y una especi-
ficidad del 82% para el ultrasonido, y una
sensibilidad del 79% y una especificidad del
100% para el ultrasonido mds BAAF. Nosotros
encontramos resultados similares. La sensibili-
dad del ultrasonido fue del 69.62 % (59.4-79.7%)
y la especificidad fue del 64.19% (56.4-71.9%).
Para el ultrasonido méds BAAEF la sensibilidad
fue del 73.53% y la especificidad fue del 80%.

La tasa de falsos negativos que encontramos
es baja comparada con la de otras publicacio-
nes. Nosotros tuvimos un 10% (24) de falsos
negativos, de los cuales 23 eran axilas con
menos de tres ganglios metastasicos, lo que
se considera una baja carga tumoral (N1) y se
puede atribuir a la presencia de micrometds-
tasis (menores de 0.2 mm) que pueden pasar
desapercibidas mediante ultrasonido. La baja
tasa de falsos negativos puede también ser
influenciada por la clasificaciéon morfolégica
BRN? que aplicamos en este estudio, conside-
rando como punto de corte 2.5 mm.
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TaBLA 1. Datos demogréficos

N.° ganglios
anormales vistos
por ultrasonido

Edad de la

paciente

Ganglios
extraidos en
cirugia axilar

53.00 0.00 16.00
Desviacion 12319 0947 7.202
estandar

02 P -
AL TE 0.162 0.162 0.281
de asimetria

el o - o
Error estandar 0.322 0.322 0.555
de curtosis

Ganglios
positivos en
cirugia axilar

Tiempo libre
de enfermedad
(meses)

Tiempo de
sobrevida
(meses)

2.00 15.00 16.00
0 8 8
6.094 8.691 8.507
2.676 -0.070 -0.157
0.285 0.231 0.226
1.385 -1.260 -1.259
0.563 0.459 0.449
0 0 0

Al 109 114

TaBLA 2. Resultados de sensibilidad y especificidad del ultrasonido y del ultrasonido méas biopsia por aspiracion con aguja fina

Sensibilidad 69.62%
Especificidad 64.19%
Valor predictivo positivo 50.93%
Valor predictivo negativo 79.83%

BAAF: biopsia por aspiracion con aguja fina.

CONCLUSION

El ultrasonido axilar es una herramienta diag-
ndstica muy importante para la etapificacion
preoperatoria de las pacientes con diagnés-
tico reciente de cdncer de mama, asi como
para su posterior manejo, al permitir la iden-
tificacion de los ganglios morfolégicamen-
te anormales, su ntimero (carga tumoral), la
integridad de la cdpsula y el nivel axilar, con
altos VPP y VPN dependiendo el caso.

Sensibilidad 73.53%
Especificidad 80.00%
Valor predictivo positivo 86.21%
Valor predictivo negativo 64.00%

Identificar ganglios linfdticos anormales por
ultrasonido y realizar BAAF es uno de los fac-
tores mds importantes para el diagndstico de
metdstasis axilar. Recomendamos el uso de
ultrasonido axilar como parte de la evaluacién
preoperatoria de la axila, utilizando la clasifi-
caciéon BRN y tomando como punto de corte
2.5 mm para obtener valores predictivos acep-
tables. Se recomienda el uso de BAAF guiada
por ultrasonido en las pacientes con ganglios
BRN-3, BRN-4 y BRN-5, ya que aumenta la
sensibilidad y la especificidad diagndstica.
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TaBLA 3. Frecuencia de acuerdo con la clasificacion BRN

Clasificacion BRN “ BAAF (n) BAAF positiva BAAF negativa BAAF muestra insuficiente

BAAF: biopsia por aspiracion con aguja fina; BRN:
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