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VII

APLICACION DEL ESTUDIO MORFO-RADIOLOGICO AL DIAGNOSTICO

DEL CANCER DE MAMA

No pretendemos ocuparnos de las posibilidades
y del valor de la mamografia para el diagnfstico dsel can
cer de mama, que ha sido objeto, en los (ltimos afios, de
numercsisimas comunicaciones y publicaciones de las que .
sb8lo citamos como ejemplo: ARANDES y PRATS (5-17, 150),
BERGER (23), DODD (44), DOwWDY (47-49), EGAN (53-58), =~
FORMAN (143), FURNIVAL (70), GARRET (76), GERSON-COHEN
(79-84), GILBERSTEIN (85), GROS (92-~96), HUTCHINSON (110)
LINDELL (134), MANNHERZ (134), R0OSS (162), RUZICKA (164),
STEVENS (176-177), STRAX (181), WOLFE (199).

Sin embargo, los datos obtenidos de la corrs
lacibn morfo-radiolfgica que ha sido objeto de este tra
bajo, nos permite deducir una serie de datos aislados,

que pueden ser Gtiles en el momento del diagndstico.

a) Datos derivados de la correolacibn histo-radicldgica

del tumor propiamente dicho {signos cldsicos).

En lo referente al contorno radiolégico, pug
de haber formas bien limitadas que semsjen tumores benig

nos. Por otra parte, no parecse haberse demostrado clara~
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mente la relacién entre contorno y prondstico gue han bus
cado algunos autores, esto podrfa ser, segin los datos
que nosotros hemos obtenido, porque este contorno regu-
lar no es debido, en la mayorfa de los casos a una autén-
tica encapsulacidn, sino que existe infiltracibn por fue-

ra de sste contorno.

El aumento de densidad puede ser, a veces, re
gular y en ocasiones, no es fécilmente diferonciablse de
la densidad del resto de la glandula, lo cual, segin he
mos encontrado en algunos casos, puede ser debido a que
la neopldsia esté extendida a todo el resto glandular o

a alteraciones fibrosas de la mama restante.

Las microcalcificaciones, imgcrtantisimasparé
el diagndstico, tienen su origen en procesos ligados, di
rectamente con la neopldsia, o indirectamente, a través
de lesiones de fibrosis con obstruccidn de los ductos.
Pueden observarse en dreas sin lesiones epiteliales y
en el estroma. Son muy frecuentes en el carcinoma in éi
tu representandcyel dato de mds valor para el diagn6sti

co radiolbgico de esta forma. (HUTTER - 111).

La densificacifn y engrosamiento de la piel,

también pueden ser debidos a la respussta conjuntiva sin
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relacibén con la invasidén directa o la linfagitis neopld-

sica,

Existen ganglios intramamarios quae, aunque es-
tén infartados, ofrecen imdgenes radiolfgicas de benigni-

dad,

La mamograffa alcanza su mdximo valor para el
diagnéstico de las formas incipientes sin manifestaciones
clinicas. Estas formas, a veces son muy diffciles de loca
lizar quirdrgicamente, pues no ofrecen signos macroscépi~
cos, ni se palpa tumoracidn alguna. Para podsr llevar a.
cabo un estudio anatomopatolfgico de las dreas sospecho-
sas, identificadas como tales por mamografia, (suelen ser
&dreas fibrosas o sobre todo con microcalcificaciones) pue
de emplearss un sistema semcjante al que hemos descrito.
GROS (95), se sirve de un localizador formado por unos hi
los de plomo que pone en forma de cruz a la salida dsl co-
limador del tubo de rayos X, de manera que quedan marcados
en la radiografia y los dibuja sobre la piel de la mama.
No creemos que tenga excesiva utilidad este método entre
otras cosas, por los cambios posturales que sufre la mama
sobre la mesa de operaciones y con la enferma anestesiada,

que la colocan en situacidn diferents a la de la proyec=-

cibén radiolégica.
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Otro sistema, es la inyeccidn de una gota deo
contraste radiopaco con un cclorante; se hace la radio-
grafia observdndose la relacifn con la gota de contras-
te y, guirdrgicamente, se encusntra con facilidad el co
lorante para identificar la zona. No lo consideramos un
buan proceﬁimienéo pues todo tipo de inyeccidn, al aumen
tar la presidn intercelular puede, por lo menos tedrica-
mente, facilitar la diseminacidn de un proceso neoplési-
co; Lo mismo ocurre con la colocacién de agujas locali-
zadoras. Por todas estas razones, creemos que es muy a-
decuado y ofrece méslgarantias, el sistema propuesto pér
EGAN (53) y empleado por GALLAGER (75), HUTTER (111),que
nosotros también hemos utilizédo. Consiste en, una vez
estirpada el drea de la mama donde‘se calcula estereo-
gréficamente asienta la lesidn, hacer una radiografia de
esta pieza para comprobar si contiene el sigho radiold-
gico que buscamos. $i estd presente, se divide eh pequs
fias porciones, gue una vez numeradas, vuslven a iadicg:g
fiarse. (Fig. VII-1 - VII~-4) Con este sistema, sencillo
y 0til, ya que si no aparece la lesidn obliga a resecar
més tsjido hasta gue pueda ser demostrada, se ayuda g-
normemente al anatomopatdflogo para que, répidamente, lo

calice las zonas sospechosas.
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Fig. VII - I - Sector de la mama extirpado donde se
sospecha estd incluida la lesién,
sospechosa radiolégicamente.

Fig. VII - 2 - La radiograffa de la muestra tisular
evidencia 7 que contiene la lesién.
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Fig. VII - 4 - Localizacién del corte par estudio
radiolégico.
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Menos conocidos, pero de gran interés, son los
"signos y alteraciones quse hcemos descrito y estudiado como
no ralacionadas directapente con el tumor. De ests estudio
podemos deducir: la demostracidn de multifocalidad o de ls
siones del tipo del carcinoma lobulillar in situ gque pre-
sentan alto porcentaje de bilateralidad, obliga, basados
en ol concepto del terreno neoplédsico, a explorar oportu=-
namente la mama contralateral para descartar la bilaterali

dad, esta bidpsia puede dirigirse a:

-~ zonas sospechosas vistas en la mamografia. Generalmente

microcalcificaciones o densidades irregularss

- una zona simétrica a aquella sn que existen lesiones en

la otra mama: "imagen en espojo".
~ una zona elegida al azar "random Biopsy" (URBAN - 185)

-~ 4reas de distribucidn, sstudiadas por LAMBIAD y SHELLEY
(133), donde se tiene alta probabilidad de detectar la

lesidn, si es que existe.

Las alteraciones que hemos denominado paraneo-
plésicas, y especialmente las fibrosis, pueden dar imdge-
nes radioldgicas quo hemos encontradc repetidamente, tanto

es asi, que se han descrito signos que permiten el diag~-
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néstico sblo por la demostracibn de estas altsraciones.
Tales son: el aumento ds densidad en los conductos ga-
lactéforod, signo de WOLFE (200), la aparicidn de una

zona de fibrosis en mamografias consocutivas, signo de

MARTIN y GALLAGER (135), alteraciones sn la piel, etc.

Desde sl punto de vista histopatoldgico,tam
bién tisne gran interés, para el anatomopatdlogo, el co
nocimiento y demostracidén de ostas alteraciones, tanto
es asi que los autores que se han ocupado del tema como
JACKSON (115), dicen que cuando existe una hiperplasia
del tejido conjuntivo subepitelial, es obligado mirar
el resto de la mama, pues casi con toda ssguridad se dg
mostrardn lesiones carcinomatosas mds o menos incipien-
tes. En los casos de interpretacidn histolégica dificil,
como sucede en las formas incipientes y sobre todo en
ciertos tipos de papilomas, para, este autor, es un sig
no importantisimo'y decisivo. Si existe esta hiperplasia
considera el proceso como probablemente malignho, si no
existe, es una papilomatosis benigna, Ha tenidoc ocasidn
de demostrarlc en algdn caéo, en gue revisada la enferma
a causé de una mastectomia por ncoplésia se vibé que, en
una primera operacidén, se habia diagnosticado una papilg

matosis benigna, cuyo (nico signo anatomopatoldgico era
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esta hiperplasia de conectivo

El estudio de determinacionses homaticas en rg
lacidn al diagnéstico del cdncer cen fase precoz, os pro-
mctedor perc de momento mo alcanza difusién (GORDAN (89)),
sin embargo, algunas de las alteracioneos descritas (ROSA-
TO (160), como la hipercalcemia podrfan tensr papel impor
tante en la génesis del signo radiolfgico principal: las

microcalcificaciones.
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LALIINA IV .- Dos aspectos radiolégices de tumeres con-
torneados,



LAMINA V .- Calcificaciones - Engrosamiento cuté-
neo - Exteriorizacién de la neoplasia.



VI .- Aspectos de diferentes signos cuténeos.
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LAMINA VII .- Neoplasia con degeneracién guistica
Su aspecto radiolégico.



LAMINA VIII .- Multifocalidad; aspecto .£Lamdifar
y preparacién histolébgica.



LAMINA IX .- Demostracién de la invasibn del espacio
retromamario.
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VIII

APLICACION DEL ESTUDIO MORFO~RADICLOGICO AL TRATAMIENTO

DELL_CANCER DE MANA

Aceptando la terfa del terrenc (WILLIS(198))
FLUNMANN (63)) para el céncer de mama, y la accidn demog
trada de las hormonas, actuando de manera fisiolbgica sg
bre las proteinas nucleares y alterando estas protsinas,
y por tanto la cinética celular, en la neoplédsia a tra-
vés de procesos bioquimicos precisos, aunque no del todo
conocidos, hemos de conceptuar el céncer de mama como
una enfermedad generalizada a toda la glandula, y a ve-

ces a las dos, y tratarlo como tal.

Con el método de estudio empleado en esta teg
sis, sustentamous esta suposicidn tedrica, sobre todo por
la éuidencia de la m@ltifocalidad, que se presenta en
proporcidn elevada (40%), por la idea de qus lasuotras
alteraciones generalizadas, que denominamos paraneoplé-

sicas, tienen también una etiologia comdn.

Creemos que sstos conceptos tiensn un gran
valor, sobre todo en el momento actual, en que con ba-
so en estudios, estadisticos sobre todo, el tratamien~

to quirlrgico clisico del cédncer de mama ss estd some-
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tiendo a revisidn. Nosotroe, no pretendsmos entrar en sl
problema de por qué se obtienen similares resultados con
los procedimientos radicales y con los procedimientos

conservadores GUERIN (97), sdlo intentamos demostrar que
admitiendo las ideas vigentes en el tratamiento del cédn-

cer, sigue estando indicada la mastectomia.

Esta tendsncia del tratamiento de que habla-
mos, pusde venir sintetizada en el titulo del Gltima
Simposium Internacional organizado por el profesor Gros
en Strasburgo en verano de 1972, al qus pudimos asistir,
y que se desarrolld bajo el lema de "tratamiento no mu-
tilante del cédncer de mama", Ya anteriorments, en 1970,
en la LVI reunidén anual del Colegio Americano de Ciru-
Janos, se puso la mastectomia radical a discusién, CRILE
- Jr. (35), de la Clinica Cleveland, protestd por el uso,
que cree demasiado extendido, de la mastectomia radical
y dijo que incluso el discutir su papel en el tratamien
to del céncer de mama era cdmo Yazotar a un caballo muer
to", pues "hay una tendencia generalizada a utilizar
procedimientos mds sencillos". También se dijo en la mis
ma reunidn que, para la paciente, la lumpectomfa tiene
mayores ventajas por extirpar menos proporcién de teji=-

do, La lumpectomia consiste on la simple extirpacién del
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nédulo neoplésico o del nddulo con aproximadamente una
torcera parte de la mama, escisidn local, FORREST (68)
o mastectomia sectcrial. Si recordamos que la mastecto-
mia radical propuestas por Hasted el 2 de noviembrs de
1894, era acsptada como el método quirlrgico que mejor
se adaptaba a las premisas fisiopatolbgicas del trata~-
miento del séhcer, veromos que oste cambio de actitud
quirﬁrgica representa una auténtica postura revolucio-

naria.

Nuestro estudio ss ha centrado a la mama pro
piamente dicha, y no nos permite deducir datos sobra la
importancia que puede toner la extensifn de la opera-
cidn a los mlsculos pectorales (si bien ha habido sig-
nos radioldgicos de alteracién del espacio retromamario
en un 1873% de las piezas; alqunos correspondfan a inva
sién tumoval y otros a una simple adherencia de las pa-
redes de este espacio virtual) En cuanto a la extirpa-
cidn quirdrgica de los torritorios ganglionares, scg ten
dria quo estudiar més ampliamente el ofescto de los gan~
glios linfaticos como slementos de defénsa frente a la

propagacibén de la neopldsia como ha propuesto CRILE (35).

Para asontar las indicaciones del tratamiento
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quirdrgico denominado conservador, a nivel da la mama prg
piamente dicha, croomos que deben tenerse presentes,los

siguientes datos, obtenidos on nuostro estudio.

La multifocalidad, encontrada en un 40%, jun-
to a las teorfias patogénicas admitidas, permite conside-
rar al cédncer de mama como onfermedad gencralizada en la
mayoria de los casos. Segln osto, serd dificil encontrar
indicaciones para las resecciones parciales o extirpa=-

cidn total.

La propagacién intramamaria del tumor, escapa,
muchas veces, a los limites que so puoden demostrar cli
nicamente, macroscopicamente en el momento de la opera-
cién, o inciuso radiolégicaments por la mamografia ds la

enferma, por la que scrd muy deficil delimitar el 4rea a

sxtirpar.

Las alteraciones que hemos denominado paraneso
plasicas, son pridcticamente constantes; (60%), aleojadas
del foco principal y no se puede asegurar que no tengan

un valor como preneopldsicas.

Si se admite la teoria de los campos neoplédsi
cos, los mismos estimulos, que, en algdnos puntos han lle

gado a producir proliferacién neopldsica, seguirdn actuan
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do sobre los campos potenciales con la posibilidad de la

aparicién de nuevas neopldsias con otros focos.

El diagnéstico de ciortas formas anatomo-pa-
tolégicas on una mama, sobre todo carcinoma lobulillar,
obliga no sélo a la vigilancia de la glédndula adelfa si-
no, incluso, a la bibpsia en la misma operacidén de &recas
sospochosas éi las hay, o de la zona de LAMBIRD y SHELLEY

(133), por la gran frecuencia do bilatoralidad on estas

lesiones,.

Sobre la base de sstos hallazgos morfolégicos
y radioldgicos, croemos es diffcil encontrar casos en
que esté indicada la extirpacién local del proceso. Si a
caso, y siempre que se cumplan las condiciones para este
tipo de terapéutica: crecimiento lento, tumor muy loca=-
lizéda, enferma no joven, etc., habrd gque completarla
con una radioterapia total y masiva del resto de la glén
dula, lo que equivale, si se realiza bien, a una mactec-
tomfa, incluso,a veces, aparecen alteraciones con la ra-
diacidn que representan mas mutilacién que la propia mas
tectomia. Igualmente, la obligacidn de vigilar estas ma
mas por la posibilidad de que se desarrollen nueveos fo=-
cos neopldsicos, hace que, seqgin palabras de los autores

gus tienen experiencia en este tratamiento conservador,
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se produzcan con frecusncia situaciones psicoldgicas con
flictivas en las'pacientes que les hagan pediruna mastectomia
cdiferida, para verse liberadas de la preocupacién que re
presenta la vigilancia de aquella mama, que muchas vecss,
tampoco es de aspecto y caracteristicas normales, por las

alteracionss secundarias a la radiacién.

En resumen, si el cancer de mama debs ser con
siderado, la mayoria de las veces, como extendido o ex-
tensible a toda la gldndula, y queremos aplicar a su tra
tamiento las normas aceptadas actualmente en cirugfa ds
las ﬁeoplésias, debemos admitir que la Ulnica terapéuti-

ca quirlrgica légica serd la mastectomia.

Admitimos, sin embargo, que en la evolucidn
de la enfermedad deben existir otros factores, que de
momeﬁto noc son conocides, que influirdn sobre la apari-
cién de métastasis, responsables la mayorfa de las vcces

de la muerte de estas enfermas.
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APLICACION DEL ESTUDIO MORFO~-RADIODLOGICO AL PRONOSTICO
DEL CANCER DE MAMA

En el céncer de mama, se han estudiado muy di
versos factores que podrian tener relacidén con el pronds
tico de la enfermedad. Asf, en una reciente publicacién,
ALDERSON y COLLS (3) de la Unidad de Mama del Hospital
Royal Mareden de Londres, astudian el valor prondstico rg
lativo de veintiun factores, y han descubier£0 que nueve
entre ellos tienen un cierto valor prondstico indspen=-
diente. Principalmente se ha relacionado al pronésﬁicm
con determinaciones de tipo hormonal (BULBROGK y HAYWARD
(28), STOLL (179,180), Mc.MAHAN (138) también gendticas,

hereditarias stoc.

Un factor prondstico indiscutibla y 8l que més
valor tiene WHITE (198), estd en relacidn con un heché do
ble: la extensién Loco~renfonml de le enfesrmedad (HANDLEY
102), lo que, clinicapente, se recoge por sl sistema T.
N.M., y la aplicacién de un-tratamiento adecuado para ca
da caso particular (CALABRESE - 30). WYNDER (201) Da me-
nos valor, es la posibilidad de establecer el pronéstica'

mediante el estudic microscdpico STERNBERG (175) estable
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ciendo los denominados "grados histcldgicos de maligni-
dad", Lo mismo ocurre con otras determinaciones como los
corplsculos nucleares y respuestas locales, que se quie-
ren catalogar como defensivas, de histiocitosis, reaccidn

del estroma, estc. a los que ya nos hemos referido.

Nuéstro estudio ha sido puramente morfél6gi-
co y no hemos relacionado los datos con el pronfstico,a-
demds, la serie lleva un tiempo corto; el miximo de seis
afios, desde el inicio de este trabajo. Sin embargo, pode
mos, por lo menos, especular tedricaments sobre lo que
este estudio permite deducir respecto al pronéstico. Nos
ocuparemos de dos aspectos: el valor que puede tener sl
estudio sistemdtico de las mamas operadas por un sistema
como 8l que combntamos, y sobre todo, la importancia de
alguna de las alteraciones que hemos agrupadc como para-

neopldsicas con vistas a un posible prondstico.

Ya hemos visto cbmo el método que comentamos,
puede servir para orientar el diagndstico y conseguir un
mejor tratamiento; pero también queremos insistir ahora
en un aspecto importants y es como método de estudio sig
temdtico de la mama después de la intervencidn ya que nos
permite en primer lugar determinar de de una forma exac-

ta si la extirpacién quirdrgica ha cumplido las normas.
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admitidas para el tratamiento quirlrgico. En efecto, la
radiografia de la pieza entera permits observar muchos
detalles, sobre todo en relacibn a la prolongacidn de

la neoplédsia y a su relacidn con el extremoc do la esci-
sidén quirdrgica; Fig I1~1) esto nos ha servido, en algu-
na ocasién, para ampliar la intervencidn que habiamos rg
realizado siguiendo las indicaciones clédsicas para el
trazado de la incisién. Ademds, el estudio sistemdtico
de la pieza nos podrd mostrar algunas caractoristicas

de contorno invasién vascular, crecimiento,vélidas‘para

el prondstico, etc.

Sin embargo, creemos quc ol aspecto méds ints
resante de la aplicacifn del estudio que hemos rcaliza-
do a2l prondstico, estd en relacidn con las alteraciones
que hemos descrito como parancoplésicas. Entre estas al
teraciones nos ocuparemos de-la fibrosis conjuntiva vy
de las alteraciones, de cardcter supuestamente reactivo,

gue también pueden gstar presentes,

Como respuesta del estroma al cédncer vecino
se han descrito reacciones locales finofociticas alre-
dedor dsl tumor y también la proliferacidn de otros ti-

pos celulares: células plasmdticas, cecbadas, otc.; estas
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alteraciones en el seno del tejido conjuntivo, sobreo to
do en 6l laxo, las hemos encontrado con frecuencia como
lesiones asociadas en mama ncopldsicas pero tambidn en
mamas considoradas normales. (Fig.IX-2) Estas, y otras
muestras do reaccién tisular, como es la histiocitosis
sinusal, so hab gquerido catalogar como expresivas do un
proceso de defensa del huéspod frente al tumor y por lo
tanto como un signo de buen prondstico. En un estudio
sobre la hiperscnsibilidad rotardada en el céncer do ma .
ma, WILLIAMS y ROBERTS (197), admiten que la prolifora-—
cidn de células plasmiticas en un tumor os rara y pucde
demostrar una roaccidn local dol tipo antigeno~anticuer
po; sin embargo, no compruesban el mejor prondstico de
los casas con reaccidn linfocitaria y deducon que es-
tos aumontos de células, no es una respuosta inmune lo
cal sino que podria ser una alteracidn inospocifica.
Los datos obtonidos por nosotros, en que con cierta fro
cusncia sc oncuontran estas altoraciones como respuossta

inospecifica, van a favor de csta idea.

Ya hemos visto como, desde las primeras ob-
ssrvaciones de las fibrosis intraductales y aumentos de
coldgenas peroductales, se quiso relacionar este hallaz -

go con el prondstico; en efecto, MUIR y COLS (141) con=
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sideraron estas lesiones como el rosiduo despuds de la
curacién de un proceso noopldsico intragalactofdrico.
JACKSON, (115) no admitia esta hipdtesis, poro estaba
convencido de que so trataba de una reaccibn de la mama
ante la neopldsia: Segln csto, la aparicidén de estas al
teraciones a - distancia seria un signo de buen pronésti-
co, puesto que demostrarian que existe defensa. Teorfa
semejante sUstentaba GALLAGER (75) pero ro en el senti-
do de que fuera una reaccidn defensiva, sino una reac—
cidén de protesta ante una alteracién, pero sin relacidn
ninguna con la defensa, Nosotros creemos, si bien, como
hemos dicho, no ha sido objeto de demostracidn, que es-
tas alteraciones denominadas como paraneopldsicas no tie

nen nada que ver con el prondstico, Para ello nos basa-

mcs an los siguientes datos de nuestras observaciones:

Se encuentra este %tipo de alteracidn en mu-

chas mamas sanceroses. (608)

su intensidad no quarda relacién con el gra-
do de infiltracién, dato que ya habian recogido otros

autores, como JACKSON (115).

Segln la hipétesis que hemos expuesto, estas

alteraciones seguramente tienen una causa etiolégica,
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conocida o desconocida, pero gue ss la misma que ori
gina el céncer; por esto no estin on relacidn a una
defensa contra el céncer; en todo caso con un posi-

ble desarrolls hacia sl cdncer

Si‘admitimos este dato tendriamos que hablar,
de un peor prondstico de los casos que lo presenten,
porque representa que toda la gldndula estd respon-

diendo a los estimulos que en ciertos focos se van a

convertir en neoplasisa,.
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RESUMEN

Basados en la aplicacién al cdncer de mama
de la teorfa de los campos neopldsicos propuesta en o-
tras dreas del organisma}y cle los conocimientos recien-
tes sobre la actuacidn de los agentes, especialmente es
teroides hormonales, sobre las células mamarias provo-
cando su diferenciacidn y crecimiento en condiciones
fisiolbgicas y patoldgicas, ss acepta que el céncer de
mama es una afeccidén en la que participa toda la glan-

dula.

Se describe el método del estudio radioldgi
co de los cortes seriados,haciendo una referencia a la
historia de la radiclogia aplicada al diagndstico y a
la investigacidén en patologia mamaria, El1 sistema em—
pleado, permite obtener una correlacidén fidedigna entre
la clinica, la radiologia y el aspecto macrdécépico y
miprosudépico de las diversas alteraciones que se pue-

den encontrar sn la mama.

Para dar valor a estas alteraciones se apli-
ca en primer lugar, el método morfo-radiolbgico a 1la
mama normal, aceptando la limitacidén que representa el

empleo de este sistema de estudio, eminentemente estd-



tico, a la gléndula mamaria que posee una gran dindmi-

ca en relacidén a miltiples estimulos endégencs y exdge-

nos.

Sobre la base comparativa del conocimiento
de la mama normal, se emprende el estudioc radioldgico
de los diversos signos a que da lugar el tumor y su
crecimiento y difusidén local. Se busca y estudia su co
rresponcia histopatolbgica para demostrar el origen de
las diversas imdgenes. Analizando la frecuencia de su
presentacidn se deducs ei valor que tienen para el

diagnéstico,

Més adelante se investigan por el mismo mé-
todo, una éeria de alteraciones no relacionadas direc-
tamenté con el crecimiento y la difusidn local del fo-
Qo‘neoplésico a las que hasta el momento, no se ha can
cedido mucha importancia, bentro de este concepto se
incluyen la bilateralidad y multifocalidad, una serie
de alteraciones en el.estﬁcma y la presentacién de le-

siones asocciadas.

Las alteraciones en el estroma y los galac-
t6foros, sobre todo en relacidn a una hiperpldsia con

juntiva, son motivo de especial atencidn describiéndo-



se las imdgones radiolbgicas a que dan lugar.ysu corres
pondencia histopatolégica. Se emite una hipdtesis pato-
génica sobre la base de una revisi6n de la literatura
roferente a la accidn de las hormonas esterocides sobre
los tejidos efoctores de la glédndula mamariaj Ello, per
mite catalogar a estas alteraciones como dependientes,

y resultantes, de la accidn de los mismos estimulos que,

en otras dreas, originan los focos neoplédsicos.

Los datos obtenidos en estos diversos aspec
tos,justifican aplicar el estudio morfo-radiclégico al

diagnostico, al tratamiento y al prondstico del céAncer

de mama.

El estudioc gque hemos realizado, se basa on
aplicacién del método de trabajo que se¢ describe a
ciento cincuenta mamas amputadas procedentes do extir

pacibén quirdrgica por neoopldsia y de necropsia.

Para la obtencidn de los datos objeto de es
‘tadistica, se han aprovechado 60 mamas neopldsicas,
ello no presupone seleccidn alguna, sino exclusién,
para no enmascarar los resultados globales, de los
casos, on que, por aléén motivo, no pudo segurise to=-
da la metbdica del eétudio o cuando los datos propor-

cionados fueron dudosos.
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CONCLUSIONES

12) A la luz de los conocimientos actuales,
y aplicando a la mama las ideas del terreno neoplédsico
admitidas para otros sectores del organismo y las in-
fluencias sistemicas, sobre todo hormonales, en la di
ferenciacibén normal y en la transformacidn neopldsica
de las células mamarias, creemos, que el cédncer de ma-
ma no puede ser considerado como un tumor aisladoysi-

no como una enfermedad generalizada o generalizable a

toda la mama.

20) El método de estudio empleado; consis—
tente en la exploracidn radiolégica de cortes seriados
de mama y la investigacién de su correspondencia anatg
mopatdlééica, se ha mostradb eficaz para obtener una
coirélacién clinica—macroscépica~radiolégiba e histo=-
patoldgica de las lesiones mamarias debidaé al tumor
propiaments dicho, a su crecimiento y su difusién lo-

cal, y de las alteraciones no relacionadas con &l.

32) Se considera la gldndula mamaria como

érgano sometido a una gran dindmica en relacidn a md

s



tiples estimulos enddgencs y exbgenos.

42) E1 andlisis de los resultados del ostu-
cdio morfo-radioldgico do las alteraciones relacionadas
directamente con el tumor, y de las consideradas no de
pendientes de &l, nos permite deducir aplicaciones al
diagnéstico, prondstico, y tratamiento del cdncer de

mama.

59) Tras el estudio del contorno tumoral
affadimos a los tres tipos cldsicos descritos: regular,
irregular y mixto, una cuarta variedad gue hemos deno-
minado como "neopldsia sin tumor", presente en un 3'5 %
de nuestfos casos, y que se traducs por no existir en
los cortes una imagen catalogable como tumoral, sino

que aparece como si todo el resto mamario estuviera

transformado en nsoplésia.

62) Seqln nuestos datos, los tumores con
contorno regular, que han aparecido en el 8'S %, no co
rresponden, a diferencia de lo admitido por thos ag=-
tofes, a tumores encapsulados. En efecto, el sstudio
de la correspondencia microscépica del borde de estos

tumores, permite evidenciar una reaccidn del estroma,
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a manera deo cdpsula, poero sin cumplir esto comotido, puos
se obsorvan infiltraciongs a todos los niveles, on el to
jido vecino; se trataria de auténticas espiculas o irro-
gularidades microscépicas, De ollo deducimos que el con-

torno tumoral no tiene valor prondstico.

72) Del estudio de las calcificacionos por

nuestro método de trabajo podemos afirmar:

a) Las mierocalcificaciones, cuando presentan sus
caracteres tipicos, son de gran valor para ol
diagndstico del céncer mamario, ya que, por sl
estudio de la correlacibn histopatolégica, seo
identifica su origen como relacionado con la
neopldsia, de forma directa é indirecta, in-

cluso en casos precoces

b) Por su gran Frecuencia{ 60% de los casos, es
uno de los signos de mayor utilidad para el
diagnéético, siendo en un 22% de casos, gl (-
nico signo valorable que permite evidenciar fgo
cos neopldsicos a distancia, Creemos de inte~
rés resaltar que su aparicidn es mis frecuente
en la radiografia de los cortes seriados que en

la mamografia, lo que svidencia, &n muchas oca-
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siones, defectos de técnica,

c) Las calcificaciones grandes que, normalmente se
consideran como benignas, han sido sncontradas
Gnicamente en el 8% de los casos y sn relacidn
a depbsitos intragalactofdéricos y calcificacio=-
nes de vasos, conductos, tramcs fibrosos, stc.
Esto refuerza el poco valor que tienen para el

diagnéstico de malignidad,

d) Las imdgenes de densidad calecdrea en depdsitos
de la pared vascular, sobrs materialee extrafios
o por artefactos en la piel, dsben ser tenidos

en cuenta para el diagndstico diferencial.

82) Entre las alteraciones cuténeas, tiene ip
terés especial el aumento de grosoi y densificacidn de
la piel no relacionado con la invasién directa por la
neopldsia o con alteraciocnes linfdticas. La densifica-
cién; en estos casos, se ha demostrado como debida a un
aumento de coldgena que considerémos como respuesta pa-
raneopldsica y por esto tiene valor para el diagnéstico
cuando no existe invasién. Tanto con invasidn como sin

ella, el aumento de grosor se evidencia en los cortes
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con una frecuencia muchisimo més alta que en la explo-

racidén clinica e incluso que en la mamografia,pues el método
empleado consiguse un estudio de toda la superficie de la
piel, separadaments, y no conjuntamente como en la mamo-
grafia clinica. Su demostracidn es un signo valorable pa

ra sl diagndstico,.

98) E1 aumento de la vascularizacidn, como
signo radiolégico secundario en la mamograffa, no se de
muestra en los cortes seriados, puss en vivo ss la imé-
gen de venas dilatadas llenas de sangre que al vaciarse
en la pieza pierden su densidad radiblégica. Sin embarf
go, hemos encontrado calcificaciones vascularss que no
parecen tener relacidn con la neopldsia, perc gue deben
ser tenidas en cuenta por la posibilidad de que induzcan

a confusibn.

102) Los ganglios axilares también pueden de-
mostrarse en los (ltimos cortes de éaﬁa pieza, si co-
rresponde a una mastsctomia radical. Se han evidenciado
como més densos sn el 3874% de los casos, sin embargo,
sus caracteristicas radiclégicas volumen, ﬁan%aras, den=-
sidad, etc. no son definitivos para el diagndstico de

su posible metastizacidn., 58lo es de valor absoluto la
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presencia en su interior de microcalcificaciones, sin
embargo todos los de gran wolumen y densidad estaban me
tastizados. De ello deducimos que las imégenses que puede
proporcionar la proyeccidn axilar, que se aconseja prac-
ticar rutinariamente al efectuar una mamografia, serdn

de valor definitivo en pocos casos.

112) Concedemos gran valor a aquellas altera-
ciones, no relacionadas con la neopldsia y no neopldsi-
cas, gue son demostrables en los galactdforos, en el
resto del estromé y en la piel. Corresponden a hiperpld
sia, fundamentalmente en las fibras coldgenas y elésti
cas, dan imédgenes radioldgicas Gtiles para el diagndsti
co, como el engrosamiento y densificacidén de los galac~
t6foros, aparicidn de dreas fibrosas en sl estroma, au-
mento del cono galactoférico éubareolar, aumento de gro
sor y densificacibn de la piel y también en este grupo
se incluyen calcificaciones en el estroma no relacicna-—
das con un origen epitelial. Creemos, por ello, que de-
ben incorporarse estos signos, cuya Frecuenciabde presen

tacién es alta, a la interpretacidén de las mamografias.

122) La mamografia ha demostrado ser un siste-

ma diagnéstico eficaz, Para ello ss necesital
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a) Poder evidenciar los signos radiolégicos elemen
tales., Un sistema como el descrito puede ser
una "prusba" de gran valor, para conocer la fia

bilidad de una determinada técnica.

b) Interpretar correctamente los hallazgos radio-
l6gicos. Los aspentos que hemos estudiado deben
ser buscados y valorados, junto a los mids cla~-
sicos, para ayudar al diagndstico correcto de

una mamografia,

132) Aunque nuestra tesis no es bidsicamente a~
natomopatoldgica, pues el sstudio microscdpico ha servi-
do dnicamente para refrendar los hallazgos radiolédgicos,
consideramos que estas lesiones,que, para simplificar
hemos denominado paraneopldsicas, deben tenerse en cusn
ta en el estudio histopatoldégico de las biopsias mama=-
rias, pues pueden representar auténticos signos indirec
tos de una neoplédsia, a anes a distancia de la zona

donde aparecen, e indicar la necesidad de explorar el

resto de la mama.

142) No consideramos vdlidas las hipGtesis pa

togénicas expuestas por los autores que se han ocupado
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del estudio de alguna de las lesiones gue denominamos
paraneopldsicas, Tras una revisifn de los conceptos re
cientses sobre la accidn de las hormonas a nivel celular,
produciendo alteraciones bioquimicas en las proteinas
nucleares, y aceptando la ﬁeoria del terreno neoplédsico
en la mama, admitimos que en las células epiteliales vy
sobre todo en las del estroma, estas influencias, capa-
ces de producir en otras dreas lesiones neopldsicas o
preneopldsicas pueden ser las responsables de estas hi-
perpldsias epitsliales.y sonjuntivas.

159) En este estudio hemos encontrade con
alta frecuencia lesiones asociadas, principalmente mag
topatia fibroquistica. Hay quistes visibles macroscé-
picamente en el 1176% de los casos, a los que si afladi
mos el 2873% de alteraciones ds aspecto nodular, que
corresponden, la mayoria de las veces, a quistes relle
nos de liqﬂidm que les proporciona densidad, se elava
el ﬁorCentajs al 40%. Por el estudio de la éorrespon-
dencia histopatolégica, no encontramos en ningdn caso
relacién directa entre la displésia qpisticaky el car
cinoma, Por esto, y coincidiendo con otros autores,

consideramos a estos quistes como lesiones asociadas,



si bien no podemos descartar, por la otiopatogenia simi-
lar, el que se trate de lesiones concomitantes; rechaza-

mos que sean lesiones dependientes

162) Las conclusiocnes hasta aqui comentadas y
wspecialmente ‘el hecho de la alta frecuencia con gue he
mos podido demostrar la multifocalidad verdadera en el
cédncer de mama (40%), nos llevan a aceptar esta enfer-
medad como generalizada a toda la glédndula; esto es un
dato de valor que nos sirve para analizar'las indicacigo
nes de los diversos tratamientos quirdrgicos propuestos.
Deducimos que, si queremos cumplir con los :equiSitos
de 1la cirugia oncolbégica que se aceptan hoy dia, sigue
estando indicada la mastectomia. Los denominados trata-
mientos quirdrgicos conservadores no tiene una bhase a-
natémica en que apoyarse, y, si bien puedsn llevarse a
cabo bajo indicaciones muy estrictas, se demuestra la
necesidad de complementarlos con una radioterapia inten

sa en la gldndula.

5i bien nuestro estudio no se ha dirigido a
zonas alejadas de la difusién local de la nsopldsia, el
poder observar alteracidn en el sspacio retromamario sn

un 875% de casos, y la incidencia de metdstasis ganglio
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naraes en 38°4%, nos permite aportar, en el momento ac-
tual en que parece que se ataca duramente la mastscto-
mia radical tipo Halsted, datos morforadioldgicos en
favor de qus este tipo de mastectomia como tratamiento
quirdrgico, se adapta a las ideas que tenemos de la en
fermedad. Sin embargo, creemos que este criterio pueds
'ser modificado por la demostracién del papel de los
ganglios linféticos como defensa contra la neopldsia vy
por el estudio de factores, hasta ahora no conocidos,
que indiscutiblemente intervienen en la ganeralizacién
de la enfermedad, haciendo, en muchas ocasiones, igual

la supervivencia obtenida por diveros métodos de trata

miento,

La bilateralidad de ciertas lesiones, como
el carcinoma lobulillar, obliga, no sdélo al control
de la mama adelfa, sino incluso a intentar descubrir
lesiones incipientes de la variedad "in situ" mediante
el estudio, en el mismo momento operatario, de zonas

eospechosas o de méds alta frecuencia.

172) Consideramos que un método similar al u-
tilizado para este estudio tiene aplicacién en la clini

ca en dos aspectos:
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a) El andlisis de la pieza de mastectomia, obte-

b)

niendo, por 61, un informe completo gue puede
ser de gran ayuda, sobre todo, para demostrar
si se han cumplido operatoriamente las condi-
ciones de radicalidad, para la obtencién de da
tos sobre la anatomia patoldgica del tumor, su
crecimiento e invasidén locorregiomal, eviden-
cia de signos que podrian ser considerados co-
mo de defensa, alteraciones a distancia, etc.

que pueden tener utilidad para el prondstico.

Para confirmar el diagnéstico de lesiones pre-
toces que no dan manifestacidn clinica, sino
solamente una sospecha por la mamograffa, es
necesario emplear un sistema para localizar
estas dreas sospechosas, Los métodos emplea-
dos por varios autores no los consideramos a-
decuados.nLa aplicacidn de un sistema similar
al del objeto de este estudio, aplicado a la
localizacibén de la zona a biopsiar, creemos
quse es el mds Gtil 'y eficaz para ayudar al a-
natomopat6logo en el diagndstico de estas for

mas incipientes.
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182) Como conclusién final, diremos que el can
cer de mama debe ser considerado como afeccién generali-
zada, por lo menos a toda la glédndula, a través de.la‘ag
plitud del 4rea celular capaz de reaccionar a los estimu
los a que esté sometida, y, mientras no varien las ideas
bédsicas que en momento actual imperan sobre el tratamien
to quirlrgico de la neoplésia, los datos morfoldgicos e-
videnciados deben tenerse presentes para decidir la tera
péutica adecuada. Con un tratamiento correcto y el apor-
te de nuevos signos, vélidos para el diagndstico, debe-
ria conseguirse un mejor prondstico para las enfermas.,
Si esto no se logra, creemos serd demostracidén de que
estamos empleando, en lo que podriamos denominar "diag-
néstico de la etiologia del cdncer", unos medios compla-
mentarios poco adecuados, o, que tal vez, estamos explo-
rando en un sentido equivocado, engafados por el hecho
de que la neopldsia, parangonando de nuevo la frase,que
nos servia de introduccidn, nos estd "mostrando solamen

te una visidn de lo invisible".
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INTRODUCCION

«Lo que se nos muestira es una
vision de lo invisible.n
(ANAXAGORAS DE CLAZOMENES)

Escogimos para encabezar la presente tesi$ esta frase del famoso fildsofo
griego, maestro de Pericles y Euripides y al parecer también de Sdcrates,
nacido en el afio 500 A, de J, porque creemos que expresa nuestra situacién
mental ante el problema del cdncer, y especialmente después del estudio
morfo-radioldgico del cdncer de mama que hemos efectuado.

En efecto, nuestro trabajo se centra en uns serie de aspectos morfoldgicos,
que hemos podido ver y radiografiar, y que s6lo podemos considerar como
la forma de mostrarse el cdncer ante nuestros ojos por los procedimientos
de investigacion que poseemos, pero, desgraciadamente, atin debemos admitir
que su causa sigue siendo, para nosotros, invisible,

Emprendido el estudio de este problema, nos hemos adentrado con en-
tusiasmo en la investigacién del cdncer de mama con los medios a nuestro
alcance. Se nos han planteado cada vez mds y mas dudas y no hemos podido
resolver los problemas tedricos que en muchas ocasiones se nos presentaban.

El primer objetivo de nuestro estudio fue la investigacién de la corres-
pondencia histopatoldgica de las imdgenes radioldgicas, para aplicarla a un
mejor conocimiento de la mamografia, habiéndonos ocupado de las posibili-
dades y valor de este método exploratorio en varias publicaciones. La cons-
tatacion frecuente de imdgenes radioldgicas con correspondencia histoldgica
que no podia ser catalogada como neoplasia, nos condujo a una revisién am-
plia de los numerosos trabajos que sobre etiologia y desarrollo del cdncer
de mama han ido apareciendo, centrdndose nuestra atencion, especialmente
en la accién de las hormonas. Compaginando ambas observaciones, efectua-
mos un andlisis de estas alteraciones y de su posible patogenia, relacionindolo
con otros trabajos aparecidos en la literatura mundial.

Los datos obtenidos del estudio minucioso de 150 piezas mamarias, nos
ha permitido deducir aplicaciones del conocimiento de las alteraciones de-
bidas al propio tumor y de las que no estdn en relacién evidente con €l,
al diagndstico, prondstico y tratamiento del cdncer de mama.

Las posibilidades de investigacién en este campo son mucho mis ex-
tensas; nos hemos limitado a unos informes puramente estdticos como son
los que puede proporcionar la anatomia patoldgica y la radiologia, recono-
ciendo y analizando sus limitaciones ante un 6rgano tan dindmico como es
la glandula mamaria.

HIPOTESIS DE TRABAIO

El cdncer de mama, en el momento actual, ofrece gran interés en muil-
tiples campos de investigacién; en primer lugar, por su gran frecuencia
¥ alta mortalidad, pero ademds porque en él se han estudiade una serie
de aspectos diversos: endocrinoldgicos, virales, genéticos, hereditarios, in-
munoidgicos, ete,, que hacen de él, segin palabras de Cu. C. Gros, «la nodriza
de todos los cdnceres humanos», y «por ello debe ser considerado como
Ppreocupacion primaria a escala mundialy.

E] estado actual de los conocimientos obliga a que, el cdncer en general
¥y el de la mama en particular, no pueda ser considerado como una afeccidén
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circunscrita a un reducido nimero de células con un potencial de extensidn
local y general. El enfoque que hoy se acepta universalmente es el de una
patologia global, y tanto en el diagndstico, como en el prondstico, como en
el tratamiento, debe pensarse no sdlo en el tumor, sino en el terreno don-
de asienta.

Consideramos muy adecuada para definir esta situacion la frase de
Veronesi en su comunicacién a la Reunidén Internacional sobre el Cdncer
de Mama (Strasburgo, 1972). «El tratamiento del cdncer no debe enfocarse
como un enfrentamiento entre las posibilidades del tumor y las del médico,
sino entre el tumor y el enfermo que lo padece.» Esta idea generalista de
1a participacion de todo el organismo que padece una neoplasia y a la in-
versa de la influencia de todo el organismo sobre esta neoplasia, queremos
llevarla al terreno local en Ia patologia tumoral de 1a mama, planteando la
cuestion de si el cdncer de mfms es una lesidn circunscrita, dentro de una
gldndula por lo demds normal, o si, por el contrario, la tumoracién que diag-
nosticamos no es mds que una expresion localizada de un padecimiento que
se generaliza a todo el érgano. Es decir, si debemos hablar de cdncer en la
mama o de mama cancerosa.

El plantear el problema en estos términos extremos no representa una
arbitrariedad, sino que obedece a una serie de hechos demostrados entre
los gue destacamos los siguientes: ,

1° El cancer de mama, fanto clinicamente como experimentalmente e
incluso a nivel bioquimico, ha demostrado ser hormonodependiente.

En el momento actual la hormonodependencia no puede explicarse de una
manera estricta, y seria discutible cudles son las hormonas con accién sobre
la neoplasia, en qué momento y a través de qué mecanismos actidan, etc.;
pero lo indiscutible es gue, de existir una influencia por un mecanismo sis-
tematico, éste deberia de actuar sobre todas las células semejanies o, al
menos, Sobre las predispuestas, por mecanismos atin no conocidos, pero
%mt;re losé que podrian jugar papel importante los genéticos, virales, inmuni-

arios, ete.

Con esta idea resulta dificil admitir que sélo un reducido mimero de
células reuna estas condiciones entre una extensa poblacién celular como
es la representada por ambas glindulas mamarias, gque por otra parte han
sido sometidas a las mismas influencias generales, gque se supone pueden ser
predisponentes ¢ desencadenantes.

2° A medida que aumentan Ios conocimientos sobre la neoplasia de
mama se describen, sobre todo en ciertas formas anatomopatoldgicas, lesio-
nes multifocales, bilaterales con frecuencia, y recientemente alteraciones que
aparecen en la glindula a distancia del foco primitivo del tumor, que no son
neoplisicas, ni estdn directamente relacionadas con su invasién y su cre-
cimiento.

Creemos que estas consideraciones anteriores pueden dar pie, al menos
desde el puntc de vista tedrico, a considerar el cincer de mama no como
un proceso aislado dentro de la gléndula con mayor o menor repercusién
directa sobre elia, sino que por el mismo ¢ semejante mecanismo gue ha
originado esta tumoracidon que denominamos «cdncer de mama» deben existir
otros cambios producidos en las células sometidas al mismo influjo y con
semejantes capacidades de respuesta.

Esto no significa mas gue la aplicacidn a la mama de las teorias del
desarrollo del cdncer aplicado g otras partes del organismo. Asi FLUHMANN,
en el cuello uterino, admite que existe una primera fase (oculta) en que
todas las células estin expuestas al agente cancerigeno. En una segunda fase
aparecerian los diversos «campos neopldsicos potenciales» cuando se ma-
nifiesta la evidencia histolégica de displasia. La tercera fase es de carcinoma
preinvasor o in situ, pudiéndose pasar a la cuarta fase de invasion preclinica
v luego a la quinta de carcinoma invasor.

En la patogenia y desarrollo del cdncer de mama, varios autores admiten
gna pagogenia semejante (Broobeopo, CLAGETT, GALLLAGER, HUTTER, INGLEBY,

ZZELLO). . -
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Con esta idea, y en relacién a la cuestion que nos hemos planteado al
principio, nos mostramos partidarios de una postura intermedia: existe
el cdncer en la mama, pero deben existir en el resto de ella una serie de
alteraciones relacionadas no directamente con la lesidn, sino seguramente
con sus mecanismos de produceion.

Precisamente el estudio de estas alteraciones, aunque sigamos de mo-
mento sin conocer tampoco su génesis, puede ser Wtil para aplicarlo a los
fundamentales problemas del cdncer de mama que son: el diagndstico, el
prondstico y el tratamiento. -

Diagnéstico

Extendiendo el estudio mds alld de lo que representa el tumor y su in-
filtracidn, llegando a otras dreas de la glandula, donde, si hay signos demos-
trables por diversos métodos, podrian ser de orientacién diagndstica, sobre
todo en los momentos iniciales del desarrollo de la enfermedad.

Pronéstico

La participacién extensa de Ia mama en el proceso neopldsieo, la falta
de respuesta local y, sobre todo, la relacién que pueden tener las alteraciones
en el resto de la mama que contiene una neoplasia con la supuesta hormono-
dependencia, pueden ser muy orientadores para establecer el prondstico de
la enfermedad en un caso dado.

Tratamiento

Tal vez et el momento actual, en que nuevas corrientes reclaman la aplica-
cién de técnicas conservadoras para el tratamiento del cdncer de mama, la
consideracion del mismo, como afeccién en prinecipio generalizada o con po-
sible participacion general de toda la gldndula, debe hacer reconsiderar estas
terapéuticas y, sobre todo, obliga al estudio de estas posibles alteraciones
alejadas y no relacionadas con Ia neoplasia para decidir las indicaciones
adecuadas para este tipo de tratamiento.

Por todo ello consideramos de gran interés el conocimiento de la exis
tencia, 0 no, de estas alteraciones, que podrian ser denominadas como para-
neoplasicas y su estudio en caso de ser demostradas.

Indiscutiblemente, esta investigacidn puede y debe emprenderse por di-
ferentes caminos; nosotros hemos escogido el morfolégico-radiolégico. Con
€l podemos estudiar el tumor mamario en el sentido cldsico, con la posibi-
lidad de mejorar, especialmente, el conocimiento de sus aspectos radioldgicos
y sobre todo de signos que permiten un diagnéstico en fases cada vez mds
precoces, y ademds conjuntamente con €l, su relacién con los tejidos vecinos
y lag alteraciones que puedan aparecer a distancia en la mama donde asienta,
Para conseguirlo hemos elegido el sistema de los cortes seriados que des-
cribiremos ¥ que nos ha permitido obtener una correlacién clinico-radioldgico-
histopatolégica exacts de todas Ids alteraciones que pueden ser encontradas.

El camino que se ha seguido en la relacién de este trabajo es el siguiente:

1 c; Descripeién del método gque denominamos sistema de los cortes
seriados, :

2."1 Estudio por el mismo de la morfo-radiologia de la mama considerada
normal. '

‘3¢ Anslisis de las caracteristicas radioldgicas del tumor y su correla-
cidn con la histopatologia, lo que permite analizar los diversos signos radio-
16gicos en cuanto a su valor y significado.



4° Estudio de las alteraciones que pueden aparecer a distancia del
tumor primitivo y no dependen de ¢l directamente; es decir, que no estén
causados por su crecimiento o por invasidn de tejidos vecinos, describiendo
sus imdgenes radioldgicas, su correlacién anatomopatoldgicas y aduciendo
una serie de hipdtesis para tratar de explicar la génesis de estas alteraciones
que podemos denominar paraneopldsicas.

5° En ultimo lugar, de todos los datos obtenidos anteriormente, se
pueden deducir aplicaciones ttiles para el diagndstico, el prondstico y el
tratamiento del cdncer de mama.

MATERIAL Y METODO
A) Método

Se describe el método del estudio radioldgico de los cortes seriados
haciendo una referencia a la historia de la radiologia aplicada al diagndstico
y a la investigacién en patologia mamaria. El sistema empleado permite
obtener una correlacién fidedigna entre la clinica, la radiologia y el aspecto
macroscopico y microscdpico de las diversas alteraciones que se pueden
encontrar en la mama.

Para dar valor a estas alferaciones se aplica, en primer lugar, el método
morfo-radiolégico a la mama normal, aceptando la limitacién que representa
el empleo de este sistema de estudio, eminentemente estdtico, a la gldndula
mamaria que posee una gran dindmica en relacién a miltiples estimulos
endégenos y exdgenos.

Sobre 1a base comparativa del conocimiento de la mama normal, se em-
prende el estudio radioldgico de los diversos signos a que da lugar el tumor
y su crecimiento y difusién local. Se busca y estudia su correspondencia
histopatoldégica para demostrar el origen de las diversas imdgenes. Analizando
la frecuencia de su presentacion se deduce el valor gue tienen para el
diagnéstico.

Mis adelante se investigan, por el mismo método, una serie de altera-
ciones no relacionadas directamente con el crecimiento y la difusién local
del foco neopldsico a las que hasta el momento no se ha concedido mucha
importancia. Dentro de este concepto se incluyen la bilateralidad y multifo-
calidad, una serie de alteraciones en el estroma y la presentacién de lesiones
asociadas.

Las alteraciones en el esiroma y los galactéforos, sobre todo en relacidn
a una hiperplasia conjuntiva, son motivo de especial atencidén describiéndose
las imdgenes radioldgicas a que dan lugar su correspondencia histopatolégica.
Se emite una hipdtesis patogénica sobre la base de una revisién de la litera.
tura referente a la accidn de las hormonas esteroides sobre los tejidos efec-
tores de la glindula mamaria. Ello permite catalogar a estas alteraciones
como dependientes, y resultantes, de la accién de los mismos estimulos que,
en otras dreas, originan los focos neopldsicos.

Los datos obtenidos en estos diversos aspectos justifican aplicar el es-
tudio morfo-radiolégico al diagndstico, al tratamiento y al prondstico del
cdncer de mama.

B) Material |

El estudio que hemos realizado se basa en aplicacién del método de tra-
bajo que se describe a ciento cincuenta mamas amputadas procedentes de
extirpacion quirtrgica por neoplasia y de necropsia.

Para la obtencion de los datos objeto de estadistica se han aprovechado
60 mamas neopldsicas; ello no presupone seleccién alguna, sino exclusidn,
para no enmascarar los resultados globales, de los casos en que, por algun
motivo, no pudo seguirse toda la metddica del estudio o cuando los datos
proporcionados fueron dudosos.
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CONCLUSIONES

17 A la luz de los conocimientos actuales y aplicando a la mama las
ideas del terreno neopldsico admitidas para otros sectores del organismo
y las influencias sistemdticas, sobre todo hormonales, en la diferenciacién
normal y en la transformacion neopldsica de las células mamarias, creemos
que el cincer de mama no puede ser considerado como un tumor aislado,
sino como una enfermedad generalizada o generalizable a toda la mama.

2° El método de estudio empleado, consistente en la exploracién radio-
l6gica de cortes seriados de mama y la investigacién de su correspondencia
anatomopatoldgica, se ha mostrado eficaz para obtener una correlacién
clinica-macroscdpica-radiolégica e histopatolégica de las lesiones mamarias
debidas al tumor propiamente dicho, a su crecimiento y su difusién local,
y de las alteraciones no relacionadas con &L

3° Be considera la gldndula mamaria como dérgano sometido a una gran
dindmica en relacién a multiples estimulos endégenos y exdgenos.

4° El anslisis de los resultados del estudio morfo-radioldgico de las
alteraciones relacionadas directamente con el tumor, y de las consideradas
no dependientes de €1, nos permite deducir aplicaciones al diagndstico, pro-
nostico y tratamiento del cdncer de mama.

5° Tras el estudio del contorno tumoral afiadimos a los tres tipos clé-
sicos descritos: regular, irregular y mixto, una cuarta variedad que hemos
denominado como «neoplasia in tumor»s, presente en un 3,5 % de nuestros
casos, y que se traduce por no existir en los cortes una imagen catalogable
como tumoral, sino que aparece como si todo el resto mamario estuviera
transformado en neoplasia (Tabla I).

6° Segun nuestros datos, los tumores con contorno regular, gue han
aparecido en el 8,5 %, no corresponden, a diferencia de lo admitido por otros
autores, a tumores encapsulados. En efecto, el estudio de la correspondencia
Inicroscopica del borde de estos tumores, permite evidenciar una reaccidn
del estroma, a manera de cdpsula, pero sin cumplir este cometido, pues se
observan infiltraciones a todos los niveles, en el tejido vecino; se trataria
de auténticas espiculas o irregularidades microscépicas. De ello deducimos
que el contorno tumoral no tiene valor pronéstico.

7° Del estudio de las calcificaciones por nuestro método de trabajo
podemos afirmar (Tabla II):

2) Las microcalcificaciones, cuando presentan sus caracteres tipicos,
son de gran valor para el diagndstico del cdncer mamario, ya que,
por ¢l estudio de la correlacion histopatoldgica, se identifica su origen
como relacionado con la neoplasia, de forma directa e indirecta,
incluso en casos precoces.

b) Por su gran frecuencia, 60 % de los casos, es uno de los signos de
mayor utilidad para el diagndstico, siendo en un 22 % de casos, el
unico signo valorable que permite evidenciar focos neoplisicos a dis-
tancia. Creemos de interés resalfar que su aparicién es més frecuente
en la radiografia de los cortes seriados que en Ia mamografia, lo que
evidencia, en muchas ocasiones, defectos de técrica.

¢) Las calcificaciones grandes que, normalmente se consideran comio
benignas, han sido encontradas vinicamente en el 8% de los casos
y en relacién a depdsitos intragalactoféricos y calcificaciones de va-
$0s, conductos, framos fibrosos, ete. Esto refuérza el poco valor que
tienen para el diagnéstico de malignidad.

d) Las imdgenes de densidad calcdrea en depdsitos dé ld pared vascular,
sobre materiales extrafios o por artefactos en la piel, deben ser feni-
dos en cuenta para el diagnéstico diferencial.

' 8° Entre las alteraciones cutdneas (Tabla III), tiene interés espedial el

aumento de grosor y densificacién de Ia piel no relacionado con la invasién
directa por la neoplasia o con alteraciones linfdticas. La densificacién, en
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estos casos, se ha demostrado como debida a un aumento de coldgena que
consideramos como respuesta paranecopldsica y por esto tiene valor para el
diagndstico cuando no existe invasidén. Tanto con invasién como sin ella,
el aumento de grosor se evidencia en los cortes con una frecuencia muchi-
simo mds alta que en la exploracion clinica e incluso que en la mamografia,
pues el método empleado consigue un estudio de toda la superficie de la
piel, separadamente, y no conjuntamente como en la mamografia clinica. Su
demostracidén es un signo valorable para el diagndstico.

9° El aumento de la vascularizacién, como signo radioldgico secundario
en la mamografia, no se demuestra en los cortes seriados, pues en vivo es 1a
imagen de venas dilatadas llenas de sangre, que al vaciarse en la pieza pier-
den su densidad radioldgica. Sin embargo, hemos encontrado calcificaciones
vasculares que no parecen tener relacién con la neoplasia, pero que deben ser
tenidas en cuenta por la posibilidad de que induzcan a confusion.

10. Los ganglios axilares también pueden demostrarse en los tltimos
cortes de cada pieza, si corresponde a una mastectomia radical. Se han
evidenciado como mads densos en el 384 % de los casos; sin embargo, sus
caracteristicas radiolégicas volumen, contorno, densidad, etc.,, no son defini-
tivas para el diagndstico de su posible metastizacion. S6lo es de valor ab-
soluto la presencia en su interior de mierocalcificaciones; sin embargo, todos
los de gran volumen y densidad estaban metastizados. De ello deducimos
que las imdgenes que puede proporcionar la proyeccidn axiliar, que se acon-
seja practicar rutinariamente al efectuar una mamografia, serin de valor
definitivo en pocos casos.

11. Concedemos gran valor a agquellas alteraciones, no relacionadas con
1a neoplasia y no neopldsicas, que son demostrables en los galactdforos, en el
resto del estroma y en la piel. Corresponden a hiperplasia, fundamentalmente
en las fibras coldgenas y eldsticas, dan imdgenes radioldgicas ttiles para el
diagndstico, como el engrosamiento y densificacion de los galactéforos, apari-
cidn de dreas fibrosas en el estroma, aumento del cono galactoférico subareo-
lar, aumento de grosos y densificacion de la piel, y también en este. grupo
se incluyen calcificaciones en el estroma no relacionadas con un origen epi-
telial. Creemos, por ello, que deben incorporarse estos signos, cuya frecuencia
de presentacion es alta, a la interpretacién de las mamografias (Tabla VII).

12. La mamografia ha demostrado ser un sistema diagndstico eficaz.
Para ello se necesita:

a) Poder evidenciar los signos radioldgicos elementales. Un sistema
como el descrito puede ser una «pruebas de gran valor, para conocer
1a fiabilidad de una determinada técnica. .

b) Interpretar correctamente los hallazgos radiolégicos. Los aspectos
que hemos estudiado deben ser buscados y valorados, junto a los
mads cldsicos, para ayudar al diagndstico correcto de una ma-
mografia.

13. Aunque nuestra tesis no es bdsicamente anatomopatoldgica, pues el

estudio microscopico ha servido tnicamente para refrendar los hallazgos
radioldgicos, consideramos gue estas lesiones que, para simplificar, hemos
denominado paraneopldsicas, deben tenerse en cuenta en el estudio histopa-
toldgico de las biopsias mamarias, pues pueden representar auténticos signos
indirectos de una neoplasia, a veces a distancia de l1a zona donde aparecen,
e indicar la necesidad de explorar el resto de la mama.
. 14. No consideramos validas las hipGtesis patogénicas expuestas por los
autores que se han ocupado del estudio de alguna de las lesiones que deno-
minamos paraneopldsicas. Tras una revisién de los conceptos recientes sobre
1a accion de l1as hormonas a nivel celular, produciendo alteraciones bioguimi-
cas en las proteinas nucleares, y aceptando la feoria del terreno neopldsico
en la mama, admitimos que en las células epiteliales y sobre todo en las del
estroma, estas influencias, capaces de producir en otras dreas lesiones
neoplasicas o preneopldsicas pueden ser las responsables de estas hiper-
plasias epiteliales y conjuntivas.
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15. En este estudio hemos encontrado con alta frecuencia lesiones aso-
ciadas, principalmente mastopatia fibroquistica. Hay quistes visibles macros-
cOpicamente en el 11,6 % de los casos, a los que si afadimos el 283 % de
alteraciones de aspecto nodular, que corresponden, la mayoria de las veces,
& quistes reilenos de liquido que les proporciona densidad, se eleva el por-
centaje al 40 %. Por el estudio de la correspondencia histopatoldgica, no
encontramos en ningin caso relacién directa entre la displasia quistica y el
carcinoma. Por esto, y coincidiendo con otros autores, consideramos a estos
quistes como lesiones asociadas, si bien no podemos descartar, por la etio-
patogenia similar, el que se trate de lesiones concomitantes; rechazamos que
sean lesiones dependientes.

16. Las conclusiones hasta agui comentadas y especialmente el hecho
de la alta frecuencia con que hemos podido demostrar la multifocalidad
verdadera en el cdncer de mama (Tabla V) (40 %), nos llevan a aceptar esta
enfermedad como generalizada a toda la gldndula; esto es un dato de valor
que nos sirve para analizar las indicaciones de los diversos tratamientos
quirdrgicos propuestos. Deducimos que, si queremos cumplir con los requi-
sitos de la cirugia encoldgica que se aceptan hoy dia, sigue estando indicada
la mastectomia. Los denominados tratamientos quirirgicos conservadores
no tienen una base anatOmica en gue apoyarse y, si bien pueden levarse
a cabo bajo indicaciones muy estrictas, se demuestra la necesidad de com-
plementarios con una radioterapia intensa en la glindula.

8i bien nuestro estudio no se ha dirigido a zonas alejadas de la difusién
local de la neoplasia, el poder observar alteracion en el espacio retromamario
en un 8,5% de casos, y la incidencia de metdstasis ganglionares en 38,4 %,
nos permite aportar, en el momento actual en que parece que se ataca dura-
mente la mastectomia radical tipo Halsted, datos morforradiolégicos en
favor de que este tipo de mastectomia como tratamiento quirtrgico, se adapta
a las ideas que tenemos de la enfermedad. Sin embargo, creemos que este
criterio puede ser modificado por la demostracién del papel de los ganglios
linfdticos como defensa contra la neoplasia y por el estudio de factores hasta
ahora no conocidos, que indiscutiblemente intervienen en la generalizacion de
la enfermedad, haciendo, en muchas ocasiones, igual la supervivencia obte-
nida por diversos métodos de fratamiento.

La bilateralidad de ciertas lesiones, como el carcinoma lobulillar, obliga
no sélo al control de la mama adelfa, sino incluso a intentar descubrir lesio-
nes incipientes de la variedad «in situs mediante el estudio, en el mismo
momento operatorio, de zonas sospechosas o de mds alta frecuencia.

17. Consideramos que un método similar al utilizado para este estudio
- tiene aplicacion en la clinica en dos aspectos:

@) El andlisis de la pieza de mastectomia, obteniendo, por él, un informe
completo que puede ser de gran ayuda, sobre todo, para demostrar
si se han cumplido operatoriamente las condiciones de radicalidad,
para la obiencion de datos sobre ia anatomia patoldgica del tumor,
su crecimiento e invasién locorregional, evidencia de signos que po-
drian ser considerados como de defensa, alteraciones a distancia, etc.,
que pueden tener utilidad para el prondstico. *

b) Para confirmar el diagndstico de lesiones precoces que no dan ma-
nifestacion clinica, sino solamente una sospecha por la mamografia,
es necesario emplear un sistema para localizar estas dreas sospecho-
sas. Los métodos empleados por varios autores no los consideramos
adecuados. La aplicacién de un sisterna similar al del objeto de este
estudio, aplicado a la localizacitn de la zona a biopsiar, creemos
gue es el mds util y eficaz para ayudar al anatomopatélogo en el
diagnostico de estas formas incipientes.

18. Como conclusidn final diremos que el cdncer de mama debe ser
considerado como afeccidn generalizada, por lo menos a toda la gléndula,
a través de la amplitud del area celular capaz de reaccionar a los estimulos a
que estd sometida y, mientras no varien las ideas bdsicas que en el momento
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actual imperan sobre el tratamiento quinirgico de la neoplasia, los datos
morfoldgicos evidenciados deben tenerse presentes para decidir la terapéutica
adecuada. Con un tratamiento correcto y el aporte de nuevos signos, vilidos
para el diagnéstico, deberia conseguirse un mejor pronéstico para las en-
fermas. Si esto no se logra, creemos serd demostracion de que estamos em-
pleando, en lo gue podrismos denominar «diagndstico de la etiologia del
cdancery, unos medios complementarios poco adecuados 0 que, tal vez, estamos
explorando en un sentido equivocado, engafiados por el hecho de que la
neoplasia, parangonando de nuevo la frase, que servia de introduccidén, nos
estd «mostrando solamente una vision de lo invisible».

-—Total. . . . . . . . . 1018

N* de cortes — Utilizados. . . . . . . . 981
TABLA |
CONTORNO
Regular. . . . . « .« < « « . e . . . 85 %
Espfculas . . . 82%
Irregular Tentdculos . . . &5 % ., ., . 72,2 %
Ambos . . . ., 49 %
Mizto . . . . . . . . e e e e e e e 5 %

Inexistente . . . . . .« . < < .« .« . . 35%

TABLA Il
CALCIFICACIONES
Benignas . . . . . e e .. e e e 8 %

. Dentro . . . . 28 %
Microcaleificaciones Cerca. . . . . 18 % . ., . 60 %
Lejos. . . . . 22 %

TABLA I}
SIGNOS CUTANEOCS
Grosor+ . . . . . . . . 584 %

Piel L Grosor +4+. . . . . . . 15w
Invasion. . . . . . . . . 283 %
Peasn vty - 1
TABLA IV
PARENQUIMA
Uniforme . . . . . . . . e e e .. 133%

Fibroso . . . .« v . e v e e e e 55 %
Nodular . . .+ .+ « « + « « « 4« . . . 283%
Quistico . . . . . .. . o . . . . . . 115%
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TABLA V
CONTORNO GLANDULAR

. Biendefinido . . . . . . . 133 %
Anterior Mal definido. . . . . . . . 35 %
. Alterado. . . . . . . . . 183 %
Posterior Mixto. . . . . . . . . . 268%
TABLA Vi
Multijocalidad. . . . . . . . .« .« < . . 40 %
Microcalcificaciones aisladas . . . . . -. . . 22 %
Aumento densidad irregular . . . . . . , . 13 %
Aumento densidad regular . . . . . . . . . 5 %
TABLA Vil
PARANEOPLASICAS
; vohb. +. . . . . . . . . . 46,4 %
Cono galactoforico vol. +4+ . . oo 20 %
Densificacién galactdforos . . . . . . . . . . 38,3 %
Densificacién piel. . . . . . . . .« . . . . 40,4 %
Densificacion estroma . . . c e e e e e 17T %

NOTA:
— La Bibliografia consta de 202 citas.
-~ El original contlene 63 fotograffas, 58 microfotograﬁag, 7 tablas y 4 cuadros estadisticos.
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