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Resumen

Las imagenes son fundamentales en la evaluacion de la patologia mamaria. EI Colegio Americano de Ra-
diologia estandarizo los reportes con el Breast Imaging Reporting and Data System (BI-RADS), que permite
predecir segun las caracteristicas morfoldgicas la probabilidad de malignidad y la conducta a seguir. En la
cuarta edicion de 2003 se amplio para incluir el primer lexicon de ecografia. Los BI-RADS 4 y 5 corresponden
a lesiones sospechosas de malignidad y en la 4 fue necesario crear tres subgrupos, de los cuales el 4A son
lesiones con posibilidad baja de cancer (entre 2% y 10%). Como en la primera publicacion presentamos
los resultados del valor predictivo positivo del reporte BI-RADS 4A mamograifico, el objetivo del presente
estudio es determinar la tasa de malignidad en BI-RADS 4A ecogrifico en los hospitales de San José e In-
fantil Universitario de San José de Bogota DC, Colombia, incluyendo casos de BI-RADS 4A mamografico
para contrastar con el estudio inicial. Cuatro de 72 pacientes con ecografia mamaria BI-RADS 4A fueron
diagnosticadas con cancer de mama (VPP del 5.5%), todos en nddulos sélidos. Algunos pudieron catalogarse
como BI-RADS 3 por los radiélogos.
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RATE OF BREAST CANCER DIAGNOSIS IN PATIENTS
CATEGORIZED AS BI-RADS 4A ON SCREENING ULTRASOUND

Abstract

Imaging is essential for breast pathology evaluation. The American College of Radiology provides a standardized
classification system the Breast Imaging-Reporting and Data System (BI-RADS), allowing prediction of malignancy
probability based on appearance and providing guidelines to be followed. The 2003 fourth edition was extended to
include the first ultrasound lexicon. BI-RADS 4 and S categories are lesions with suspicious changes of malignancy,
and category 4 was divided into three sub groups, 4A lesions have low possibility of cancer (between 2% and 10%). As
our first publication presented the results of the positive predictive value of BI-RADS 4A mammographic reports, the
objective of the present study is to determine the malignancy rate in BI-RADS 4A ultrasound reports at San José and
Infantil Universitario de San José hospitals in Bogota DC, Colombia, including BI-RADS 4A mammographic exam
cases to compare with the initial study. Of the 72 BI-RADS 4a lesions on ultrasound screening, four were malignant
(VPP 5.5%) all detected as solid nodules. Some could have been categorized as BI-RADS 3 by radiologists.
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Introduccion

Las imdgenes han jugado un papel importante en la
evaluacion complementaria de la mama.' Para mejo-
rar la estandarizacion del reporte imaginoldgico, el
American College of Radiology propuso el Breast
Imaging Reporting and Data System (BI-RADS), he-
rramienta que define criterios unificados para reportar
los hallazgos encontrados en la mamografia.>* Este
sistema permite predecir de acuerdo con las caracte-
risticas morfoldgicas de la lesion la probabilidad de
malignidad y segtn ello la conducta a seguir.* Dada la
importancia creciente y el amplio uso de la ecografia
mamaria, el Colegio ampli6 el BI-RADS para incluir
el primer lexicon de ecografia en su cuarta edicién
publicada en el afo 2003.°

Las categorias BI-RADS 4 y 5 corresponden a lesiones
sospechosas de malignidad. La categoria 4 incluye le-
siones con un espectro muy amplio de probabilidad de
malignidad, por lo cual fueron creados tres subgrupos,
dentro de los cuales, la subcategoria 4A corresponde
a lesiones con una posibilidad baja de cancer (entre
2% y 10%).°

En una publicacién previa hemos presentado los re-
sultados de un estudio en el cual se evalué el valor
predictivo positivo del reporte de BI-RADS 4A mamo-
grafico.® El objetivo del presente estudio es determinar
la tasa de malignidad en casos de BI-RADS 4A eco-
grafico en una cohorte de pacientes atendidas en la
consulta de mastologia de los hospitales de San José
e Infantil Universitario de San José de Bogotd DC,
Colombia, también se incluyeron casos de BI-RADS
4A mamogréfico con el objeto de contrastar estos ulti-
mos resultados con los del estudio inicial. Cuatro de 72
pacientes con ecografia mamaria BI-RADS 4A fueron
diagnosticadas con cancer de mama (VPP del 5.5%),
todos en nodulos sélidos. Muchos de estos estudios
pudieron ser catalogados como BI-RADS 3 por parte
de los radi6logos.

Materiales y métodos

Se trata de un estudio observacional descriptivo tipo
serie de casos con aprobacion por el comité de in-

vestigaciones y ética de la facultad de medicina de la
Fundacién Universitaria de Ciencias de la Salud, Hos-
pital de San José e Infantil Universitario de San José.

Se incluyeron pacientes que asistieron a la consulta de
seno entre noviembre 2010 y marzo 2012. Los criterios
de inclusién fueron: ser mujer, reporte de BI-RADS 4A
en la mamografia, en la ecografia mamaria o en ambas,
realizadas maximo doce meses antes de la consulta,
sin importar el centro radiolégico del cual provinieran.

Todas las pacientes fueron valoradas por un mastélo-
go quien defini6 la conducta y el seguimiento. No se
evalud la concordancia entre los observadores iniciales
del reporte imaginoldgico y la lectura realizada en
la consulta de seno. Se indagd por edad, menarquia,
menopausia, nacimiento de hijos, uso de terapia de
reemplazo hormonal y antecedente personal o familiar
de cancer de mama hasta el segundo grado de con-
sanguinidad. Se incluyeron variables como motivo de
consulta, indicacién del procedimiento y localizacion
por cuadrantes dentro de la gldndula mamaria.

Las pacientes fueron sometidas a biopsia, la cual se
llev a cabo mediante guia ecogréfica, por estereotaxia
cuando la lesién no era palpable (para ello se remitie-
ron a otras entidades para su realizacién), o mediante
biopsia abierta previa marcacién con arpén, guiado
por ecografia mamaria o0 mamografia. La mayoria de
estudios histopatoldgicos se analizaron en el Hospital
de San José e Infantil Universitario de San José. Se
hizo seguimiento a las pacientes hasta obtener el re-
sultado definitivo de patologia.

Se estudid la frecuencia de lesiones malignas de acuer-
do con el hallazgo imaginoldgico, el tipo de biopsia
utilizada y el nimero de ellas que se necesitaron has-
ta llegar a un diagnéstico histopatoldgico concreto.
Cuando se document6 malignidad, se determiné el
tipo histolégico, el estado de receptores hormonales
(estrogeno, progesterona), la sobreexpresion del on-
cogén HER-2 y el estadio clinico.

La base de datos se construyé en Microsoft Excel
2007; para el andlisis de datos se utiliz6 el programa
Stata 12. Teniendo en cuenta la prueba diagndstica
(mamografia, ecografia mamaria o ambas) se descri-
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ben las variables cuantitativas mediante promedios y
desviacion estdndar, las variables categdricas se pre-
sentan como variables absolutas y relativas.

Resultados

Se identificaron 121 pacientes que asistieron a la
consulta de mastologia en el Hospital de San José e
Infantil Universitario de San José entre noviembre
2010 y marzo 2012, con hallazgo imaginolégico de
BI-RADS 4A por mamografia, ecografia mamaria o
ambas. Dieciseis pacientes no concluyeron el estudio
debido a limitaciones con los tramites administrativos.
Se identificaron 105 casos que cumplieron los criterios
de inclusién. De estas, 54 (51,4%) fueron atendidas en
el Hospital de San José y 51 (48,6%) en el Hospital
infantil Universitario de San José. La edad prome-
dio en las pacientes fue 48,7 afios (DE 13,9), con una
minima de 15 afios y una méxima de 85 afios. Otras
caracteristicas demograficas se ilustran en la Tabla 1.

De las 105 pacientes 97 (92,4%) tuvieron una eco-
grafia mamaria, de las cuales 60 (61,9%) fueron con
intencion diagnodstica y 24 pacientes (38,1%) como

Tabla |. Caracteristicas de la poblacion

n= 105 %

Hospital de San José 54 (51.4)
Hospital Infantil Universitario de San José 51 (48.6)
Edad, promedio (DE), afios 48,7 (13.9)
Nuliparidad 20 (19.0)
Menarquia, promedio (DE), afios* 13,3 (1.5)
Menopausia T 51 (48.6)
edad menopausia, promedio (DE), afios 48,7 (4.5)
Terapia reemplazo hormonal 6 (5.7)
Antecedente familiar cancer de mama§ 13 (12.4)
Antecedente personal cancer de mama 2 (1.9)
Motivo de consulta

Hallazgo imaginologico 49 (46.7)
Masa 29 (27.6)
Dolor 19 (18.1)
Otro 8 (7.6)

*Menarquia temprana: primer periodo menstrual antes de los 12 afios de edad

(23); Tmenopausia: afios cumplidos al momento de la Gltima menstruacion;
I uso de terapia de reemplazo posterior a la menopausia de forma continua;

§antecedente familiar de cancer de mama: materno, paterno o hasta segundo
grado de consanguinidad.

complemento a la mamografia. Del total de mujeres
con estudio ecogrifico de la mama, 72 tuvieron un
reporte de BI-RADS 4A.El hallazgo ecografico mds
frecuente en este grupo fue nédulo en 52 (72,2%),
seguido por quiste complejo en doce (16,7%) y el com-
plicado en tres pacientes (4,2%). Veinticinco pacientes
tuvieron un examen fisico normal y 22 se presentaron
con una masa palpable.

Del total, 88 (83,8%) tuvieron una mamografia como
parte de su estudio, 39 de ellas (44,3%) con una in-
dicacion de tamizacién y 49 (55,7%) con intencién
diagnéstica. De las 88 mujeres con mamografias, 36
tuvieron un reporte BI-RADS 4A. Dentro de este sub-
grupo, 19 mujeres fueron con intencién de tamizacién
y 17 con indicacién diagnéstica. Veinticinco tuvieron
un examen clinico de la mama negativo. La evaluacién
de la distribucién de los hallazgos mamograficos en el
subgrupo de BI-RADS 4A mostr6 que lo mds frecuente
fueron las microcalcificaciones en 23 casos (63,9%),
seguido por nddulos en doce (33,3%) y asimetria en
cuatro (11,1%).

Solo tres pacientes tuvieron un hallazgo de BI-RADS
4A simultdneo tanto en eco mamaria como en mamo-
grafia, observando en esta ultima dos nédulos y una
con microcalcificaciones y en la ecografia fueron dos
quistes complejos y un ndédulo. En los tres casos al
examen clinico de la mama era negativo. La mayoria
de las lesiones por mamografia y ecografia mamaria
se encontraron en los cuadrantes superoexternos de
ambas mamas como se ilustra en las Figuras 1y 2.
Todas las pacientes clasificadas como BI-RADS 4A,
tanto por mamografia o por ecografia mamaria fueron
sometidas a estudio patolégico, fue necesario en algu-
nos casos mds de una biopsia para estudio conclusivo.
Las técnicas utilizadas para el estudio patologico se
reportan en la Tabla 2. La tasa de complicaciones
relacionadas con el procedimiento fue 2,85% (tres pa-
cientes), registradas como dos hematomas en el sitio
de la toma y una infeccion.

En siete pacientes el diagndstico fue cancer de mama,
como se reporta en la Tabla 3, lo cual da un valor pre-
dictivo positivo (VPP) de 6,7%. Cuatro de 72 casos con
BI-RADS 4A por ecografia tuvieron diagnéstico de
cancer de mama (VPP de 5,5%) mediante biopsia con
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Figura . Localizacion de lesiones en mamografia BI-RADS 4A. Una paciente puede tener mas de una lesion. Se
describen frecuencias absolutas.CSE: cuadrante supero-externo, CSI: cuadrante supero-interno, CIE: cuadrante
infero-externo, Cll: cuadrante infero-interno
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Figura 2. Localizacion de lesiones en ecografia BI-RADS 4A. Una paciente puede tener mas de una lesion. Se
describen frecuencias absolutas.CSE: cuadrante supero-externo, CSl: cuadrante supero-interno, CIE: cuadrante
infero-externo, ClI: cuadrante infero-interno.

aguja trucut y todos fueron nédulos. No se encontrd Dos fueron evaluadas con biopsia abierta guiada con
malignidad en los quistes complejos o complicados. arpdn y uno con frucut, pero no por estereotaxia. Nin-
Tres de 36 pacientes con BI-RADS 4A mamogrifico guno de los tres casos con BI-RADS 4A simultaneo
tuvieron diagndstico de cancer (VPP de 8,3%). Los en ecografia y mamografia tuvieron diagndstico de
tres casos presentaron microcalcificaciones, sin masa céncer. Las caracteristicas patoldgicas de las pacientes
palpable. con diagndstico de cancer se reportan en la Tabla 4.
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Tabla 2. Tipo y numero de biopsias

Tabla 3. Reporte de patologia

] %
ACAF* 33 (31.4) Benigna 86 (82.7)
Trucut 64 (60.9) Hiperplasia sin atipias 6 (5.8)
Estereotaxia 22 (20.9) Hiperplasia proliferativa con atipia 5 (4.8)
Mamo tome 2 (1.9 Carcinoma ductal in situ 2 (1.9)
Arpén 12 (I'1.4) Carcinoma ductal infiltrante 4 (3.8)
Incisional | (0.95) Otros tipos histologicos | (0.96)
Escisional 24 (22.9)
IO el e RS Tabla 4. Caracteristicas de la poblacién con
una 58 (55.2) cancer (n=7)
mas de una 46 (43.8) %
At ez ! () Reporte de patologia maligna* 7 6,7
*Aspiracion con aguja fina; 1 biopsia cortante. Receptores de estrogeno positivo y
progesterona positivo} 5 71,4
Sobreexpresion de HER 2% | 14,3
= =z Estadio clinico
Discusion :
0Tis 3 42,9
La evaluacion por ultrasonografia de la mama ha de- | T1NO Mo ! 14,3
. . . IIBT2 NI MO //T3 NO M0 2 28,6
mostrado su utilidad no solo para diferenciar entre
1IB T4 NO-1-2 MO | 14,3

lesiones quisticas y solidas, sino también benignas y
malignas. En su clésico estudio Stavros y col. propo-
nen una serie de descriptores que pudieron diferenciar
en forma confiable masas malignas de benignas con
98,4% de sensibilidad y 99,5% de valor predictivo
negativo.” Este reporte fue quizd el primer intento de
organizar de manera sistemdtica las descripciones de
los hallazgos ecogrificos de tal forma que sirvieran
para predecir la posibilidad de malignidad.

Para el afio 2003 la cuarta edicién del BI-RADS in-
cluyé un lexicon propio para el reporte ecografico que
incluyé descriptores especificos como forma de la
masa, orientacion, margenes, caracteristicas acusticas
posteriores, vascularizacion y un item conocido como
“otras caracteristicas”.* Basado en la combinacion de
estos descriptores, el radi6logo puede categorizar la
lesion de acuerdo con la probabilidad de malignidad.

La nomenclatura BI-RADS 4 es asignada a casos sos-
pechosos para las cuales se recomienda un estudio
histopatoldgico.* Sin embargo se asocia con amplia
variabilidad en el prondstico y con una probabilidad
de malignidad entre 2% y 95%.° Por esta razon, a partir
de la cuarta edicidn la clase 4 ha sido dividida en 3
subcategorias (4A, 4B, 4C). La BI-RADS 4A tiene

*Pacientes con diagnostico de cancer mediante reporte histopatoldgico;
‘tdatos disponibles para cinco pacientes; tdatos disponibles para tres pacientes;
§ clasificacion por estadios del cancer de mama, dependiendo de la valoracion
histopatoldgica del TNM.

la mds baja probabilidad de malignidad de las tres,
estimada entre 2y 10%.*

A pesar de la recomendacién de realizar un estudio
patoldgico para todas las sub-categorias del BI-RADS
4, esta sirve para brindar una mejor informacién al
comunicar un nivel de sospecha mas especifico al mé-
dico y al paciente®, asi como para prepararlos sobre los
resultados de la biopsia.'® Estas subcategorias también
pueden ser utilizadas para llevar a cabo una auditoria
interna, evaluar la correlacion radioldgica-patoldgica
y mejorar la investigacion dirigida a imdgenes.*

La mayoria de los diagnésticos definidos en esta
categoria son masas sélidas con caracteristicas de
benignidad, algunas de ellas palpables, quistes com-
plicados y algunos quistes complejos o masas sdlidas
sugestivas de abscesos.* De hecho, el hallazgo ecografi-
co mas frecuente en este grupo fue el nédulo en 72,2%
de los casos, seguido por el quiste complejo (16,7%)
y el quiste complicado (4,2%).
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En general puede decirse que en la ecografia las masas
solidas de forma redondeada o elipsoide, con menos
de tres lobulaciones, de margenes circunscritos, sin
evidencia de hiperecogenicidad o hipoecogenicidad,
sin sombra acustica posterior ni micro calcificaciones
internas y paralela, son probablemente benignas. La
orientacion, la forma y las margenes parecen ser las
caracteristicas mas importantes para diferenciar lesio-
nes malignas de benignas.'

Los quistes complicados pueden tener ecos internos
de bajo nivel, focos ecogénicos o septos delgados en
su interior."”? Dado que menos del 1% de los quistes
complicados pueden ser cancer'®, estos deberian cla-
sificarse como lesiones probablemente benignas segtin
los criterios de BI-RADS y se manejarian con segui-
miento a seis meses y no requerir siempre una biopsia.
Los quistes complejos suelen tener pared y septos
gruesos (mayores de 0,5 mm) o con un componente
sélido asociado en su interior."> En estas circunstan-
cias la probabilidad de malignidad puede ser hasta de
30%'* 1o cual ratifica su condicion BIRADS 4, aunque
puede ser mejor clasificado dentro del subgrupo de
BIRADS 4b.

La recomendacién para las subcategorias del BI-
RADS 4 es el estudio patoldgico.’ Todas las pacientes
clasificadas como BI-RADS 4A en nuestro estudio
fueron sometidas a una evaluacion patoldgica. Las
técnicas utilizadas se reportan en la Tabla 2. Las
biopsias abiertas escisionales han sido desplazadas
por técnicas diagndsticas preoperatorias tales como
la aspiracion con aguja fina y las biopsias con aguja
cortante que toman un ntcleo de tejido conocidas
comuinmente como agujas trucut. Estas biopsias guia-
das por ecografia mamaria ofrecen una visualizacién
directa de la aguja durante la toma lo cual permite una
mejor muestra del tejido.!” Por lo regular se utiliza
una aguja trucut calibre 14 o mayor con la cual se
obtiene un volumen de tejido adecuado para diag-
ndstico patolégico. Sin embargo, se han empezado a
utilizar dispositivos de biopsia asistidos por vacio los
cuales pueden obtener mayores volimenes de tejido
lo cual reduce la eventualidad de falsos negativos en
el reporte patolégico.®

La presente revision muestra un valor predictivo positi-
vo de 5,5% que se encuentra dentro del rango descrito
en el BI-RADS. Lazarus y col. encontraron una fre-
cuencia de cancer del 6% en la subcategoria 4A.'°Sin
embargo, otros estudios han informado resultados pa-
tolégicos malignos mds altos para el BIRADS 4%, desde
7,6% hasta 41%.3°

El dato de 5,5% puede reflejar mayor libertad para
esta subcategoria, pero también cierto grado de in-
seguridad, marcando lesiones para biopsia que a lo
mejor se clasifican como BI-RADS 3 y ameritan solo
un seguimiento a corto plazo. Es claro que el miedo
de pasar por alto el cdncer es un potente impulsor para
el exceso de biopsias."”

A pesar de la guia definida en el lexicén, no hay cri-
terios estrictos para designar una determinada lesion
como 4A, por tanto esa decision puede estar influida
por criterios subjetivos del radidlogo como muchos
estudios lo han reportado. Se ha demostrado un nivel
de acuerdo moderado para la forma de la masa, orien-
tacion, limites y caracteristica acustica posterior.'+810-
Sin embargo, existe una menor concordancia para la
descripcion del patrén de ecogenicidad, los margenes
de la lesion y las caracteristicas acusticas posterio-
res.*1% Los valores predictivos mds importantes para
diferenciar una lesién benigna de una maligna son las
margenes espiculadas, la forma irregular y la orienta-
cion antiparalela a la piel que constituyen un alto valor
predictivo de malignidad.'®

Se ha encontrado un nivel moderado de acuerdo para
la categorizacién definitiva del BI-RADS 4 y 5, pero
un pobre nivel de acuerdo cuando se incluyen las sub-
categorias 4A, 4B y 4C."!° Parte de esta variabilidad
puede ser consecuencia de la técnica del operador, el
nivel de entrenamiento, la experiencia del radiélogo o
de confusion al usar el lexicon para la ultrasonografia.*

Dado el sustancial nimero de biopsias realizadas para
lesiones benignas, se han hecho intentos para identificar
nuevos umbrales que redefinan las recomendaciones de
biopsia, teniendo en cuenta que los procedimientos no
son inocuos y se asocian con complicaciones como he-
matomas, infeccidn, cicatrices, dolor, ansiedad y miedo
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al diagnéstico, sin contar los gastos financieros.'” La
estandarizacion de reglas simples y exactas para clasifi-
car una masa dentro de la categoria 4A, 4B o0 4C puede
ayudar a disminuir la variabilidad del reporte y definir
mejor la indicacién del estudio patoldgico. Flowers y
col. publicaron un estudio piloto en el cual el radi6logo
asignaba estimados de riesgo medido en porcentaje de
probabilidad para carcinoma ductal in situ y carcino-
ma infiltrante a pacientes con categoria BI-RADS 4 y
5 de acuerdo con parametros estrictamente definidos.
Se encontré que si se someten a biopsia solo aquellas
pacientes con riesgo de carcinoma in situ o infiltrante
mayor del 10%, evitaban el 22% de los procedimientos
y no se incurria en demoras en el diagndstico de alguna
lesién maligna, logrando una tasa de biopsias positivas
de 36% para la subcategoria 4A." En otro estudio Me-
nezes y col. evaluaron la variabilidad interobservador en
una institucion usando definiciones muy claras para la
categorizacion. Encontraron un mejor nivel de acuerdo
en la subcategorizacion del BI-RADS 4 y lograron un
valor predictivo positivo de malignidad del 17% para el
BI-RADS 4A. Estos criterios son faciles de implementar
en cualquier servicio de imagenes.’

Dado el bajo niimero de casos clasificados como BI-
RADS 4A mamografico en este estudio, resulta dificil
sacar conclusiones validas. De hecho, el VPP en esta
cohorte resulté ser muy inferior al valor encontrado
en el primer estudio®el cual fue del 12%. Con alta
probabilidad, el menor tamaifio de la muestra pudo
influir en estos resultados.

Existe sin embargo evidencia que igual que en los
reportes ecograficos, también los hallazgos mamo-
graficos son susceptibles de sufrir interpretaciones
diferentes de acuerdo con el radidlogo. En el estudio
de Lazarus y col. para la mamografia hubo un nivel de
acuerdo moderado para la forma de la masa y los mér-
genes, pero pobre acuerdo en relacion con la densidad.
En cuanto a las calcificaciones en general hubo poco
acuerdo con respecto a sus caracteristicas asi como
en la evaluacion de la distorsion de la arquitectura.'”

Los resultados de este estudio son un intento por con-
densar la informacion heterogénea proveniente de
reportes de estudios de imdgenes de la mama de dife-
rentes centros radiolégicos, teniendo en cuenta que las

dos instituciones participantes son centro de referencia
para enfermedades mamarias de varias empresas pres-
tadoras de salud de Bogotd y algunas ciudades vecinas.
Sus resultados no siempre pueden aplicarse a centros
de atencion integral en patologia mamaria, en donde un
mismo equipo de radidlogos con suficiente experticia
en la lectura de imagenes mamarias es el encargado
del reporte imaginolégico. Muchos de estos estudios
pudieron ser catalogados como BI-RADS 3 por parte
de los radi6logos.
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