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Resumen

El carcinoma oculto de mama mantiene su incidencia a
pesar de los avances tecnoldgicos desarrollados en el
contexto diagnéstico del cancer mamario.

El hallazgo de una adenopatia axilar metastasica de un
adenocarcinoma compatible con un cancer primario de
la mama homolateral, pero sin evidencia clinica ni
radiol6gica de la tumoracion, representa unas particula-
ridades diagnosticas y terapéuticas especiales.

En este contexto, las pruebas diagnésticas basicas en el
cancer de mama se han visto superadas por técnicas de
imagen de mayor complejidad, como la resonancia mag-
nética o la tomografia por emisién de positrones.
Tampoco esta claramente establecido una pauta de tra-
tamiento unificada y las conductas quirirgicas mas radi-
cales han ido dejando paso con el tiempo a protocolos
terapéuticos mas conservadores afianzados sobre pau-
tas de radioterapia y de cirugia conservadora.
Finalmente, recordaremos que el pronéstico y la supervi-
vencia del carcinoma oculto de mama ha demostrado no
ser peor que el de aquellas pacientes con un cancer de
mama tipico en estadios clinicos comparables.

Palabras clave: Carcinoma oculto de mama. Diagnésti-
co. Tratamiento.

Summary

The occult breast carcinoma supports its incidence in
spite of the technological advances developed in the
diagnostic context of the mammary cancer.

The find of a metastasis axillary adenopathy of an adeno-
carcinoma compatible with a primary ipsilateral breast
cancer, but no clinical or radiological evidence of a tumour,
represents a diagnostic and therapeutic special particu-
larities.

In this context, the diagnostic basic tests in the breast
cancer have happened to be overcome by a new radiolo-
gical techniques of bigger complexity, as the magnetic
resonance or the positrons emission tomography.

A unified guideline of treatment is not clearly established
either and the most radical surgical conducts have gone
opening way with the time to more conservative therapeutic
protocols guaranteed on guidelines of radiotherapy and
of conservative surgery.

Finally, we remenber that the prognosis and survival of
the occult breast cancer has demostrated not to be bad

that those patients with a typical breast cancer in similar
clinical stadiums.
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Concepto

El carcinoma oculto de mama definido como el can-
cer de mama que se manifiesta con una adenopatia
axilar metastasica asintomatica homolateral y sin
evidencia clinica ni radiolégica de su localizacion
dentro de la glandula mamaria, es una entidad poco
frecuente pero bien conocida desde que fue descrita
por Halsted a principios del siglo pasado?®.

Es de destacar que con el paso del tiempo y la me-
jora en la calidad de los estudios mamograficos se
ha reducido la incidencia del carcinoma oculto de
mama. Las lesiones tumorales mamarias no visibles
en los mamogramas de hace décadas hoy se visua-
lizan en las campafas de screening como lesiones
no palpables radiolégicamente sospechosas y forman
parte del diagndstico precoz del cancer de mama.

La incidencia actual oscila entre 1-3 casos por cada
1.000 canceres de mama, con una edad media de
aparicion similar a la de los canceres de mama
detectables.

En la clasificacion clinica para la definicion del TNM
y por tanto en el estadiaje de la enfermedad se con-
sidera que puede variar desde un Estadio Il1A a un l11A
dependiendo del grado de afectacion ganglionar de
la axila. Se presenta como un TO N1-N2 MO?.

Este estadio se mantiene si después del tratamiento
quirdrgico radical o conservador no se descubre el
tumor primario en el estudio histolégico de la pieza,
ya que si la tumoracion se localiza se deberia
reestadiar variando la T segun el tamafio tumoral
encontrado y no perteneceria al grupo TO del carci-
noma oculto de mamaz2.
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Asi en los verdaderamente catalogables como
carcinomas ocultos de mama no se puede evaluar
muchas de las caracteristicas del tumor primario
gue se revelan como factores pronosticos. El tama-
fio tumoral, el grado histoldgico, la actividad mitética
y el grado de necrosis son marcadores clasicos de
pronéstico en todo cancer de mama, y de los que no
vamos a tener conocimiento.

Mas recientemente se han descrito otros parametros
gue complementan a los anteriores y que empiezan
a tener mayor aceptacion, destacamos la presencia
de focos fibréticos tumorales, la densidad microvas-
cular, los receptores hormonales, los factores de cre-
cimiento y sus receptores, oncogenes, genes supre-
sores tumorales o marcadores de proliferacién que
tampoco podemos determinar en el tumor primario
aungue a veces si en el examen de la adenopatia
axilar metastésica®.

Una particularidad de este proceso oncoldgico es
gue antes de nada conocemos la afectacion del con-
siderado hoy dia el mas importante factor de predic-
cién pronostico, es decir, partimos de una afecta-
cion tumoral axilar o metastasis ganglionar N1-N24.

Otra situacion que se presta a confusion y en la que
tampoco se habla apropiadamente de carcinoma
oculto de mama es el hallazgo de un tumor sobre el
tejido mamario que se prolonga hacia el interior del
pliegue axilar anterior, es decir, en el tejido mamario
ectopico o en la llamada cola mamaria de Spence.
El analisis anatomopatoldgico detallado con la iden-
tificacion de pequefias porciones de tejido linfatico
residual, sobre todo senos corticales y cambios
germinativos, es de gran valor diagndstico para esta-
blecer esta diferenciacion®.

Otra consideracion de concepto sobre el carcinoma
oculto de mama es la valoracion de los anteceden-
tes oncolégicos mamarios previos de la paciente.
Estan descritas metastasis axilares contralaterales en la
evolucién de algunas mujeres operadas previamente
de un cancer primario de mama. En este caso no se
corresponderia con el debut de un segundo cancer de
mama oculto, sino con la metastasis contralateral de
aquel primer tumor de mama ya operado®.

Diagnostico

El hallazgo casual y generalmente asintomaético de
una adenopatia axilar no supone la necesidad de iden-
tificar un cancer y menos adn que esté en la mama
del mismo lado. La valoracion clinica inicial de las
adenopatias nos permite un acercamiento sobre la

posible etiologia responsable del proceso. Estan des-
critas patologias infecciosas, inflamatorias y tumo-
rales no mamarias que se pueden presentar en algin
momento evolutivo como una adenopatia axilar ais-
lada de un tamafio medio de entre 2-4 cms.

La mayor parte de los carcinomas ocultos de mama
tienen un diametro maximo entre 1-2 cms. y aunque
muchos de ellos suelen ser microscdpicos también
estan descritos casos de tumores con un tamafio de
casi 5 cms. Cualquier tipo histolégico se puede ma-
nifestar como cancer oculto y existen series en las

Qeepredominad card romamedla sdredros.

Entre los tumores no mamarios destacan los lifomas
como la causa mas frecuente de enfermedad neo-
plasica maligna que debuta con una adenopatia axilar
metastésica, pero también se incluyen otros tumo-
res primarios localizados en érganos como el tiroides,
pulmén, higado, estbmago, pancreas, colon, rifién,
piel y las glandulas sudoriparas®.

La positividad o negatividad de los receptores hor-
monales de estrogenos y progesterona identificados
en el tejido metastéasico axilar no confirma ni exclu-
ye su origen mamario. Otros carcinomas ginecol6gi-
cos, gastrointestinales y de pulmén pueden expresar
receptores hormonales positivos y algunos canceres
de mama expresan receptores hormonales negati-
VOS.

La base del diagnéstico topografico del tumor prima-
rio en la glandula mamaria requiere el empleo de
métodos de diagnostico técnicos que habitualmente
no usamos en la practica diaria en la consulta sobre
patologia mamaria.

Por definicion, la exploracion clinica mamaria no debe
resultar exitosa en la localizacién tumoral.

Los estudios mamograficos que son el inicio del es-
tudio radiolégico de la glandula mamaria, no llegan
habitualmente a precisar el asentamiento tumoral.
Estan descritos un gran namero de estudios con una
elevada proporcion de mamogramas negativos en este
tipo de pacientes®. La sensibilidad del método cae
desde un 90% en el caso de cancer de mama sinto-
maético hasta un 25% en el caso del carcinoma oculto
de mama, con una especificidad del 70%®°.

Grandes series de pacientes como la del MD
Anderson Cancer Center, del Memorial Sloan-Kattering
Center ponen de manifiesto la baja sensibilidad y
especificidad de las mamografias en el intento de
deteccion de estas tumoraciones. Las lesiones no
palpables radiol6gicamente sospechosas derivadas de
los mamogramas no tienen un valor predictivo posi-
tivo realmente significativo?®.
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Aun cuando la mamografia digital manifiesta venta-
jas potenciales en la transmision, almacenaje y ma-
nipulacion de la imagen que podrian vincularse con
mejores resultados en la deteccion y diagnostico
del cancer de mama, en el caso del cancer oculto
no es asi. Son necesarios mayores avances tecnolo-
gicos para determinar el valor clinico real de la
digitalizacion de las imagenes en este proceder diag-
nastico*t.

Todo esto hace que algunos autores adopten un po-
sicionamiento cada vez mas radical y no consideren
beneficioso ni til los estudios mamograficos para
intentar descubrir el asentamiento de un carcinoma
oculto con metastasis axilar'2.

La sensibilidad de los ultrasonidos convencionales en
el diagnostico precoz del cancer de mama es tan
baja que carece de interés practico. No obstante en
determinadas condiciones la ecografia es mas sensi-
ble que la mamografia para demostrar pequefias
masas en mamas muy densas de pacientes jovenes y
en carcinomas no palpables y no visibles en las ma-
mografias*3.

También el Doppler tiene un limitado papel, ya que
los flujos sanguineos medidos en lesiones benignas y
malignas presentan una gran superposicion. La ma-
yoria de carcinomas mamarios exhiben indices de
resistencia y de pulsatilidad elevados y picos de velo-
cidades sistdlicas altos, pero sus valores no resultan
discriminativos entre benignidad y malignidad?*4.

Recientemente el ensayo del Power Doppler parece
mejorar algo las cifras de la ecografia convencional y
demuestran sensibilidades entorno al 68% con un
valor predictivo positivo del 85%?°.

Por todo esto, pensamos que los ultrasonidos y sus
variantes pueden ayudar a valorar una imagen ambi-
gua detectada por mamografia, pero en raras oca-
siones van a esclarecer el asiento tumoral de un car-
cinoma oculto con metastatizacién axilar en donde
mamogréaficamente no existen areas sospechosas?®.

La poca rentabilidad diagnostica de los estudios
mamograficos y ecograficos han llevado al empleo
de la resonancia nuclear magnética -RMN- que pue-
de ser utilizada con y sin contraste (gadolinio) en la
busqueda de estos tumores.

Los ultimos estudios relacionan una considerable fia-
bilidad entre los hallazgos radiolégicos de la RNM
con la deteccidn posterior del carcinoma de mama
en la pieza quirdrgica y con la posibilidad de hacer
una cirugia conservadora. Se ha demostrado una alta
sensibilidad entorno al 85-100% pero con una baja
especificidad situada alrededor del 35-90%?’.

Esto se traduce en que se ha observado que un dato
sospechoso en RNM se acompafia de hasta en un
95% de los casos con la identificacion del tumor en
la pieza de cirugia, mientras que en estudios de no
sospecha en la RNM el hallazgo tumoral en la biop-
sia quirargica baja a un 20%?8:19,

Con la adaptacién de equipos de biopsia citoldgica o
histoldgica a la RNM se puede empezar a protocolizar
las opciones terapéuticas de estas pacientes. En las
imagenes dudosas para la RNM y con biopsia dirigi-
da confirmativa de tumor se puede ofrecer tratamiento
condervador, y aquellas mujeres que no presenten un
patrén de sospecha tumoral o no pueda ser ratifica-
do con una biopsia especifica se ofrece tratamiento
quirdrgico radical o radioterapico global®°.

La medicina nuclear también se ha acercado al reto
gue supone la identificacién de los carcinomas ocul-
tos de mama.

La tomografia por emisién de positrones -PET- es
una técnica de imagen que permite evaluar la activi-
dad metabdlica de los tumores y con ello su detec-
cién topogréfica. Basado en dicha capacidad meta-
bélica elevada de las neoplasias se administra de
forma intravenosa is6topos radioactivos analogos de
la glucosa que tras su distribucién corporal total se
fijaran a los hipotéticos tumores. Dentro de estos
productos destaca 18FDG (fluoro-deoxi-glucosa),que
tiene la particularidad de no poder ser almacenado
como glucégeno para un uso energético futuro y asi
seria empleado de forma inmediata en los puntos de
alta actividad glucolitica®:.

Los buenos resultados obtenidos hacen que actual-
mente muchos autores sugieren la PET como méto-
do de diagnéstico estandar en la busqueda del carci-
noma oculto de mama, en mujeres con mamogramas
poco sensibles por tener una mama muy radiodensa.

La PET también se ha utilizado con éxito en la valo-
racion de la posible afectacion axilar en mujeres diag-
nosticadas de cancer de mama. En este contexto
sus datos son bastante fiables con una sensibilidad
del 95% y con una especificidad del 65%. Podemos
inferir, por tanto, que las pacientes con PET axilares
negativos tienen un extremadamente bajo riesgo de
tener invadidos los linfaticos axilares??23,

No obstante esta técnica tiene sus detractores por
la incapacidad que manifiesta para distinguir las
fijaciones fisiol6gicas que presentan 6rganos de gran
actividad metabdlica como son el cerebro, miocardio,
intestino y sistema urinario. A la vez que en determi-
nadas ocasiones no estan bien diferenciados los va-
lores de referencia SUV (standardized uptake value)
entre lesion benigna y maligna?.
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La tomografia computerizada con emisién Unica de
fotones -SPECT- se afiade a las técnicas que la me-
dicina nuclear esta ensayando en el diagndstico de
estos tumores y hasta ahora se la considera una
variante mejorada de la PET?5.

La escintigrafia con 99mTc-sestamibi que valora el
nivel de captacion del is6topo radioactivo por parte
de las células tumorales se ha ensayado en la detec-
cién de cancer de mama. En la primera serie preli-
minar sus resultados eran muy esperanzadores, con
una sensibilidad del 92%, especificidad del 89% y
valor predictivo positivo del 80%?2¢.

Esto ha conducido a su empleo en el intento de diag-
nostico del carcinoma de mama oculto, sin los be-
neficios esperados. Estudios sucesivos constataron
un elevado porcentaje de falsos negativos entre las
tumoraciones menores de un centimetro de diame-
tro, la localizacién en la mama izquierda y en posi-
ciones medias, los carcinomas lobulillares infiltrantes.
La hipercelularidad de algunas lesiones benignas y
los episodios de mastitis agudas son causas de falsos
positivos y que junto a los falsos negativos descrito
hacen que este método no logre una adecuada sen-
sibilidad y especificidad para este tipo de neopla-
sias?”:28,

Con la presuncion diagnostica de metastasis gan-
glionar axilar de adenocarcinoma, el origen mamario
no es la Unica posibilidad. Esto nos obliga a finalizar
el estudio de diagnostico sobre la glandula mamaria
con una serie de pruebas encaminadas a localizar
otro posible origen tumoral. La tomografia axial
computerizada cérvico-toraco-abdominal, la urografia,
ecografia ginecoldgica transvaginal y un estudio
endoscopico gastrointestinal forman parte de este
analisis. En caso de ser infructuosa dicha bisqueda
se mantendra la sospecha de neoplasia mamaria y
se realizard un estudio de extension pretratamiento
como en cualquier otro cancer de mama, con la
realizacion de una gammagrafia 6sea, ecografia he-
patica, analitica y marcadores tumorales.

Tratamiento

El tratamiento del carcinoma oculto de mama se
inicia con su diagnostico, al realizar la exéresis de la
adenopatia aisada. Descartado un origen extrama-
mario se asume el probable origen tumoral sobre la
glandula mamaria ipsilateral y se nos plantean di-
versas posibilidades de como tratar la mama afec-
ta. Los protocolos oncoldgicos han evolucionado con
el tiempo y con el avance de las técnicas de diag-
néstico.

Hace afios algunos autores establecian una actitud
expectante y pasiva respecto a la mama. Este plan-
teamiento terapéutico se traducia en la mera obser-
vacion mamaria y solo planteaban un tratamiento
quirurgico excisional cuando el tumor se hacia clini-
camente evidente con el curso de los afios. Hoy dia
esta opcidn se desaconseja por la inaceptable tasa
de recidiva local y de descenso en la supervivencia
global®.

Las escuelas con gran tradicion radioterapica en ge-
neral y sobre la mama en particular plantean la ra-
dioterapia como otra posibilidad terapéutica global,
sin necesidad de tratamiento quirdrgico. La mayoria
de los autores presentan tasas de control local entre
el 70-100% de las pacientes sometidas sélo a trata-
miento radioterapico.

En la actualidad se emplea preferentemente acele-
rador de electrones y se realizan dos vertientes de
tratamiento locoregional, uno sobre la axila con una
dosis de radioterapia que oscila entre 40-60 Gy en
25 sesiones y una segunda sobre la glandula mamaria
con generalmente 50 Gy igualmente fraccionadas
en 25 sesiones®°.

La radioterapia axilar se administra en todas las ca-
denas linfaticas de drenaje locorregional mamario
en aquellos casos en que solo se realizo la extirpa-
cion de la adenopatia debutante, existe afectacion
axilar masiva o presenta rebasamiento tumoral cap-
sular.

En aquellos otros casos en donde se realiz6 la
linfadenectomia axilar completa solo se irradi6 el
vértice axilar, la fosa supraclavicular y la cadena
mamaria interna3-32,

La radioterapia también forma parte del tratamiento
comlementario en aquellos casos en que se realiza
lumpectomia a ciegas sobre el cuadrante superoex-
terno de la mama afecta o cualquier otra cuadran-
tectomia si existen estructuras sospechosas con las
técnicas de diagndstico por la imagen.

El tratamiento quirdrgico se mantiene como tercera
opcidn terapéutica con un posible planteamiento ra-
dical o conservador.

— La mastectomia radical modificada junto a la
linfadenectomia axilar se mantiene como una
posibilidad a ofrecer a estas pacientes, aunque
hace afios se postulaba como método terapéuti-
co de eleccion hoy dia se considera un sobretra-
tamiento. Ademas la identificacion del tumor en
las piezas de mastectomia s6lo logran identifi-
car el tumor en el 60% de los casos, y ello no
significa que el tumor no esté en la mama. Esta
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actitud ha derivado de gran namero de estudios
retrospectivos que han demostrado que no exis-
ten diferencias de supervivencia entre las muje-
res mastectomizadas y las no mastectomi-
zadas®3:34,

— La cuadrantectomia superoexterna es un abor-
daje cuya eficacia no ha sido demostrada y sélo
esta basado en porcentajes de probabilidad, ya
gue se realiza dicho tratamiento pensando en
gue existen mayores posibilidades de extirpacion
tumoral si se actuia sobre la localizacion mamaria
con maxima incidencia de cancer de mamas®.
Su planteamiento puramente especulador y su
muy escasa rentabilidad diagnéstica patoldgica
hace que esta posibilidad terapéutica no goce
actualmente de gran predicamento.

— La mastectomia subcutdnea o adenomastec-
tomia ha sido empleada por pocos autores como
tratamiento quirdrgico conservador. Por dicha
razon son cortas las series descritas hasta el
momento con esta técnica que en principio con-
lleva bastantes reticencias para muchos autores
por su dificultad técnica para la realizacién con
garantias cosméticas y oncoldgicas®®. Por otra
parte, no se debe olvidar que estamos ante un
auténtico carcinoma de mama aunque no sea
perceptible radiolégicamente y en estos casos
la mastectomia subcutanea no asegura una efi-
cacia contrastada a la vez de necesitar un trata-
miento radioterapico complementario.

Todas las posibilidades terapéuticas sobre la axila y
sobre la glandula mamaria deben complementarse
con una poliquimioterapia secuencial o con una te-
rapéutica antiestrogénica dependiendo de la edad y
del estatus menopausico de las pacientes. En oca-
siones se empleara la medicacion antiestrogénica
al término del tratamiento quimioterapico. El pro-
tocolo quimioterapico puede variar en funcion del
resultado histoldgico y del nimero de ganglios afec-
tados.

Supervivencia y prondéstico

En términos generales podemos concluir que el pro-
ndstico del carcinoma oculto de mama es similar al
carcinoma detectable de mama en estadios clinicos
semejantes. Teniendo en cuenta factores prondsti-
cos como el tipo y grado de diferenciacion tumoral,
el nimero de ganglios afectados, la edad de la mujer
y la presencia o ausencia de receptores hormonales
se concluye que tanto la supervivencia global como
la supervivencia libre de enfermedad es similar, sino
mejor, en las pacientes con carcinoma oculto que en

aquellas con tumores evidentes clinica o patoldgica-
mente?.

Con respecto a los diferentes tratamientos posibles,
estimamos que en relacién con la supervivencia glo-
bal, queda establecido que no existen diferencias
estadisticamente significativas entre las pacientes que
optan por un tratamiento radioterapico Gnico en re-
lacion con aquellas otras mujeres que eligen una
mastectomia radical modificada®*. Bien es cierto que
la tasa de recurrencia local es superior en las pa-
cientes tratado solamente con radioterapia y por tanto
disminuye en este grupo la supervivencia libre de
enfermedad®”.

Se establece también que las pacientes que man-
tuvieron un tratamiento adyuvante quimioterapico u
hormonoterapico dependiendo de su edad manifes-
taron mejores tasa de supervivencia global.

En relacion con la recurrencia local de la enferme-
dad se verifica que en las pacientes en quienes se
opto6 por la observacion pasiva alrededor del 85%
tuvieron una recaida precoz con una mediana de su-
pervivencia libre de enfermedad de 7 meses (95% ClI
0-15 meses).

Mientras que en las pacientes tratadas solo con ra-
dioterapia mamaria y axilar la tasa de recurrencia
fue del 25% y la mediana de supervivencia libre de
enfermedad estuvo en 182 meses, siendo la diferen-
cia claramente significativa (p= 0,003)3038,

La mastectomia radical modificada presentada como
técnica terapéutica de eleccion durante muchos afos
muestra una supervivencia global alos 5y a los 10
afios postratamiento del 76% y del 58% respectiva-
mente. En algunos estudios en que se opta como
primera eleccion por dicho tratamiento quirurgico,
se verifica un mejor prondstico para aquellas pacien-
tes con una diseccion axilar completa y sin evidencia
de enfermedad residual axilar postquirrgica25:3°.

No existen series lo suficientemente amplias como
para evaluar con garantias estadisticas los parametros
de supervivenviay recurrencia local en pacientes tra-
tadas con mastectomia subcutanea.

En definitiva decimos que esta infrecuente forma de
patologia oncoldgica mamaria que se presenta habi-
tualmente como un estadio Il del cancer de mama
provoca unos planteamientos diagnoésticos muy dife-
rentes a los usados con los tumores clinicamente
evidenciables. Pero a su vez mantiene unos criterios
de tratamiento quirtgicos, radioterapicos y quimio-
terapicos muy similares a los del carcinoma de mama
habitualmente sospechado en la mamografia y con-
firmado en la pieza histolégica.
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