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Establecer (revisando la literatura) las principales causas de 
falsos negativos  en el cribado con RM en pacientes de alto 
riesgo de padecer cáncer de mama.

Objetivo docente:

Establecer (revisando la literatura) las principales causas 
de falsos negativos  en el cribado con RM en pacientes de 
alto riesgo de padecer cáncer de mama.

Revisión del tema:

Introducción:

A la hora de establecer estrategias de prevención en el 
cáncer de mama, es necesario tener en cuenta que el 
riesgo de padecer la enfermedad no es el mismo para toda 
la población.
Existen factores que incrementan el riesgo y modifican el 
abordaje preventivo de las mujeres. En función de estos 
factores se pueden considerar 3 grupos de riesgo:

Riesgo habitual: mujeres con un riesgo de padecer cáncer 
mamario < del 15%.
Riesgo intermedio: mujeres con riesgo de padecer cáncer 
de mama entre 15-20%.
Riesgo alto: mujeres con riesgo de padecer cáncer de 
mama >al 20-25%.



Hay acuerdo entre las principales sociedades americanas y 
europeas (SBI, ACR, ACS, EUSOMA, EUSOBI…) en que a las 
pacientes que integran el grupo de alto riesgo se les ha de 
realizar cribado anual con RM añadida a la mamografía [1-5], 
grupo en el que estarían incluídas:

1- Portadoras de mutación BRCA 1 y  BRCA 2 , o parientes de 
1º grado de portadores de mutación BRCA sin test.
2- Mujeres con riesgo  del 20-25% (o mayor) definido por test 
BRCAPRO (u otros) que son muy dependientes de la historia 
familiar.
3- Síndromes raros asociados a muy alto riesgo de padecer 
cáncer de mama: Li-Fraumeni , Cowden, Bannayan-Riley-
Ruvalcaba , o parientes de 1º grado. 
4- Pacientes con exposición a radiación a edad < 30 años 
(riesgo de cáncer de  mama aumenta 8 veces después de 
radiar tórax).
5- Combinación de los anteriores.

(1 y 2, basado en evidencia;  3 y 4 basado en opinión de consenso de expertos).



Con la adición de la RM a la mamografía en el cribado en 
alto riesgo existe una mayor tasa de detección de cáncer, 
con datos de sensibilidad (S) de RM en los principales 
estudios prospectivos iniciales y otros realizados con 
menores poblaciones de en torno al 64-100 % (el doble 
que con la  mamografía sola). Con la mejoría  de la técnica 
y actualización del léxico BIRADS (mejores criterios 
diagnósticos) y evolutivo aprendizaje, se ha ido 
encontrando mayor S d RM respecto a los estudios 
iniciales,  rondando la S de la RM aproximadamente en la 
actualidad el  94% [6-20]. Con la introducción de la RM en 
el cribado detectamos cánceres de menor tamaño  y con 
menor afectación axilar (tumores de < estadio), siendo 
también menor la tasa de cánceres de intervalo.

El coste es aceptable en lo que se refiere a número de
“rellamadas, biopsias y seguimientos” que se generan, 
que son “perjuicios” que van disminuyendo a partir de la 
primera ronda [21]. 

Y aunque es caro
evidentemente añadir la RM 
en el cribado de cáncer de 
mama en pacientes de alto 
riesgo, se indica en distintos 
trabajos que es “coste-
efectivo” en este grupo de 
población [22-26].

Hoy día ya  hay estudios observacionales con seguimientos 
durante años (a largo plazo) que, junto con cambios en 
protocolos de tratamiento, han mostrado repercusión del 
cribado con “RM + Mamografía” en lo que se refiere a 
aumentos de supervivencia y disminución de mortalidad
en pacientes de alto riesgo [27-29, entre otros]. 

Al comparar el cribado con “RM+ Mamografía” con otras 
medidas profilácticas, aunque es una estrategia “cara”, en 
términos de “efecto en supervivencia” es muy similar a 
otras estrategias como la mastectomía profiláctica (siendo 
muy alta su tasa de preferencia por las mujeres) [30, 3]. 



Desarrollo del tema:

Cuando se revisan los casos de cánceres detectados en 
cribado con RM, se encuentra que un considerable 
número de ellos eran visibles retrospectivamente en 
rondas previas (en RM anteriores). 

Hemos realizado una revisión de la literatura (últimos 
diez años) para valorar la frecuencia con que esto ocurre 
y las posibles causas condicionantes.

La media hallada en que esto ocurre es bastante 
elevada (42,5% aproximadamente), ya que se describe 
entre un 21,6 - 60% en distintos trabajos [32-37]: 
Obdeijn et al:  21,6%, Gilbert et al: 30,7%, Yamaguchi et 
al: 53%, Pages et al: 47%, Maxwell et al: 43%, Gubern-
Mérida et al: 60%. 

El error en el diagnóstico (el falso negativo) puede 
haberse producido fundamentalmente porque el 
hallazgo/cáncer:

a)   No haya sido detectado: NO DETECCIÓN.
b)   Haya sido detectado, pero interpretado como tejido o 
hallazgo benigno: MALA INTERPRETACIÓN.
c)    Haya sido detectado pero errando en el manejo, 
generalmente alteración en correlación RM-ecografía 
postRM: MAL MANEJO.

Si analizamos las causas concretas, podríamos resumir 
como principales las siguientes:

1- Examen técnicamente inadecuado
2- Pequeño tamaño de la lesión
3- Estabilidad en tamaño
4- Extenso realce parenquimatoso de fondo
5- Márgenes circunscritos
6- Correlación inadecuada con ecografía
7- Localización en zona postquirúrga
8- Ausencia de doble lectura o CAD



1- Examen técnicamente inadecuado:

Es necesaria y esencial una correcta calidad técnica 
para la detección de cánceres de pequeño tamaño y 
cánceres in situ, por ello hay que emplear cortes de 1-3 
mm de espesor y un tamaño de pixel submilimétrico 
[32].

Hay que evitar los artefactos de movimiento que 
puedan también enmascarar el hallazgo e impedir la 
detección [35].

Hay que tener la seguridad de incluir siempre la lesión 
en campo (se ha de tener cuidado con lesiones 
preaxilares que pueden quedar fuera del campo) [35].



2- Pequeño tamaño de la lesión:

Los «focos» (realces puntiformes/seudonodulares < o = a 
4 mm) son hallazgos frecuentes, y son normalmente 
benignos.
En el cribado con RM, una vez detectados, no es 
infrecuente que cree problemas su interpretación. El 
hallazgo más sospechoso (que nos tiene que hacer pensar 
que un foco puede ser maligno) es el aumento de tamaño 
o la modificación de su apariencia.
Así, si un foco…… a) aumenta, 

b) tiene características morfológicas  sospechosas,
c) es nuevo*
…. deberíamos plantear su biopsia [34, 36, 38].

Varios autores nos indican que hemos de tener 
especialmente cuidado con los focos aislados, si tienen 
más intensidad  que los demás, si tienen curvas tipo 3, o si 
cambian la curva, o si tienen cambio en la pendiente inicial 
de la curva  o simplemente pendiente máxima inicial [33, 
34]. 

Algún autor aduce que con los focos las curvas son 
frecuentemente de poca ayuda, porque algunos cánceres 
infiltrantes (CI) pequeños  o cánceres in situ (CDIS) no  
tienen curvas tipo 3, y también valorar su morfología es 
difícil [33, 36].

(a y b se describen se describen como los dos signos más fiables [38])

* Es cierto que hay cierta controversia respecto a si ante 
un foco “nuevo” se ha de hacer: a) seguimiento en 6 meses 
o 1 año [38] basándose los autores partidarios de ello 
fundamentalmente en la baja frecuencia de malignidad, 
versus  b) biopsia [36, 39] basándose los autores 
partidarios de ello en que algunos cánceres crecen lento y 
la estabilidad no descartará malignidad del foco siempre, y 
por otro lado en que puede ser difícil apreciar-percibir el 
crecimiento real en cánceres pequeños en intervalos 
cortos (ej de 6 meses); algún otro autor describe algún 
caso de foco con curva de captación tipo 2 ó 3 que 
apareció después como cáncer de intervalo, sobre todo en 
pacientes  BRCA 1 [32].



-Presentamos un caso  de 
nuestro centro (figura 1, a-e) de 
una paciente BRCA 2 de 68 
años con antecedente personal 
de cáncer en MD con 
mastectomía derecha en 
seguimiento con RM y 
mamografía anual, donde en 
Junio-16 la mamografía es 
normal (1a, haced doble clic), y 
observamos en la RM un foco 
de realce de unos 5-7 mm en 
CIE de MI con curva tipo 3 
(rodeado en rojo) (1b, haced 
doble clic), con traducción en 
ecografía postRM como un 
nódulo hipoecoico no 
circunscrito-márgenes 
indistintos, hallazgo sospechoso 
de malignidad, con resultado 
tras BAG guiada por ecografía  
de CLI (“carcinoma lobulillar 
infiltrante”) (1c, haced doble 
clic.) El resultado de la  biopsia 
del ganglio centinela (OSNA: 
1500 copias) fue de 
micrometástasis.

1b) RM: sustracción 
sagital , curva de 
captación  y axial 3D 
postciv (arriba) y  MIP 
sagital y axial (abajo).

1c) Ecografía 
postRM (y BAG 
postRM).

1d) RM de Junio-16 
(superior) y RM un año 
anterior, de Junio-15  
(inferior)

1a) Mamografía 
unilateral izda

Previamente a la ecografía y BAG 
postRM, valorando RM previa de 
un año atrás (Junio-15), se podía 
intuir un punto de realce en esa 
localización, rodeado en azul (que 
no había sido mencionado en el 
informe previo; posteromedial a él 
hay un sutil ganglio intramamario 
milimétrico dentro del círculo azul 
en axial 3D que sí estaba estable) 
(1d, hacer doble clic). En el 
momento del diagnóstico el 
crecimiento era un signo de 
sospecha. Por tanto ha de 
considerarse como un falso 
negativo (ya que el  cáncer 
milimétrico pasó desapercibido en 
su aparición un año antes del 
diagnóstico) por “no haber sido 
visto/valorado” por el radiólogo 
anterior posiblemente por su 
“pequeño tamaño”, error por 
tanto de “no detección por el 
radiólogo” (y no por la técnica en 
este caso)) ¡Pero ahí estaba Wally! 



- Presentamos otro caso de 
nuestro centro (figura 2, a-e) 
de una paciente de 53 años 
BRCA 1 con antecedente 
personal de cáncer en MI (CDI 
en agosto 2002) con 
mastectomía (MT) y 
reconstrucción con colgajo de 
piel y grasa abdominal, y con 
anexectomía bilateral 
profiláctica en 2010, en 
seguimiento con RM+ 
Mamografía anuales,

2a) RM de 
Julio-17:
sustracción 

sagital MD 
y curva de
realce 

(arriba);  
axial 3D con
civ (abajo).

2b) MIP 
sagital MD 
(2017 y 
2016)

y observamos en la RM de Julio-17 
un foco “de nueva aparición” 
respecto a RM de ronda anterior (un 
año anterior, Julio-16) situado en 
región posterior de CIE de MD con 
curva de realce tipo 2 (rodeado en 
rojo)  cercano  a un nódulo 
compatible con hamartoma ya  
conocido y estable (rodeado en 
verde)  (2a y 2b, haced doble clic),
foco del que no se demostró  
traducción evidente en ecografía 
postRM , y al ser “nuevo” se 
consideró sospechoso…



Es un caso que muestra por tanto la conveniencia 
de realizar biopsia a los focos-nódulos de 
pequeño tamaño de “nueva” aparición).

2c) BAV guiada por RM de MD

2d) Mamografía CC de 
MD (2017, 2016, 2015)
2e) Mamografía OML 
de MD (2017, 2016, 2015)

… por lo que se 
realizó  BAV con guía 
de RM del mismo 
(rodeado en rojo) 
(2c), con resultado de 
: “CDI grado III (1 
mm)+ CDIS de alto 
grado (grupo 3 de 
Van Nuys)”.
En la mamografía 
(2d, 2e): se aprecia  
solo en proyecciones 
CC y OML 
mamográficas  el 
hamartoma estable 
en CCEE/CIE 
(rodeado en verde), 
pero el foco (cáncer) 
de CIE no es visible 
mamográficamente. 



- Presentamos otro caso de nuestro centro (figura 3, a-f) de una paciente de 49 años 
BRCA1 con antecedente de anexectomía bilateral a la que en RM de cribado de Febrero-17 
se le detecta un foco de 4 mm de nueva aparición en CSI de MD (rodeado en rojo) con 
curva de captación tipo 2 (3a, haced doble clic); el foco  (rodeado en rojo) no era visible en 
RM de ronda previa de un año antes (febrero-16); se observa un ganglio intramamario 
(rodeado en azul) en CSE, estable (3b, haced doble clic). 

3 b): MIP axial y sagital 
de RM febrero 2017  
(arriba) y de RM de 
febrero de 2016 
(abajo).

3 c): Ecografía postRM : (arriba izda 
imagen de pequeño quiste en CSI 
de MD; abajo imágenes del 
pequeño nódulo sólido no 
circunscrito en CSI de MD: a la izda 
sin armónicos y a la dcha con 
armónicos;  y arriba dcha imagen 
de BAG postRM).

3 a): RM de Febrero-17
Sustracción axial y sagital,
y curva de realce

En ecografía postRM se detecta en CSI de MD un nódulo circunscrito milimétrico que parece 
un pequeño quiste (hallazgo benigno) y por otro lado un nódulo sólido  milimétrico 
hipoeoocico no totalmente circunscrito que se aprecia mejor con empleo de armónicos, que 
parece corresponderse con el foco de nueva aparición de la RM, por lo que se considera 
hallazgo sospechoso y se biopsia (BAG guiada por ecografía) (3c, haced doble clic). 



Se deja colocado un marcador tras la BAG, con una RM de control posterior 
realizada el mismo día para confirmar la correlación RM-ecografía (para 
confirmar que el marcador metálico depositado en la lesión biopsada con 
ecografía se corresponde con la localización del foco de interés de la RM): 
rodeados en rojo se observan coincidentes el realce nodular de interés y el 
vacío de señal del marcador (3d, haced doble clic). Se recibe el resultado de 
la BAG postRM con posterioridad con resultado: “CDI grado  nuclear III”. 

3d) RM de control de marcador 
metálico postBAG



En mamografía solo a posteriori y en una sola proyección (craneocaudal) se 
veía una sutil traducción del cáncer milimétrico (como sutil asimetría focal), no 
visible en mamografía de hacía un año (3e, haced doble clic), hecho que  se 
pude comprobar también con proyecciones CC y lateral mamográficas 
postcolocación de marcador metálico después de la BAG (3f, haced doble clic).

Es otro caso que muestra por tanto la conveniencia de realizar biopsia a los 
focos-nódulos de pequeño tamaño de “nueva” aparición.

3e) Mamografía  CC de MD de 
Febrero 17 y de Febrero-16

3f) Mamografía  CC y lateral de MD 
postcolocación de marcador,  de Febrero 17.



3- Estabilidad en tamaño:

Hay que saber que la estabilidad en tamaño no excluye 
malignidad (aunque en alto riesgo los cánceres son más agresivos,  
la lesión puede permanecer estable: la tasa de crecimiento de los 
cánceres es muy variable, con periodos de estabilidad).

Pequeños cánceres invasivos pueden tener lento crecimiento 
incluso en BRCA 1 [36] y el aumento de diámetro absoluto por 
año es pequeño (ej: con un tiempo  de duplicación de 84 días, un 
cáncer de 3 mm puede crecer solo 2 mm en 6 meses).  Algún 
autor describe cánceres que no demostraron crecimiento en 6 
meses [39]. Esto pone en cuestión que el control a corto plazo 
excluya malignidad  en nódulos pequeños [33, 36, 40], como ya 
hemos comentado en el apartado anterior, y que por eso parezca 
preferible la biopsia precoz que el seguimiento [36].
Y en el caso de realces tipo no masa también se describen casos 
que frecuentemente estaban en la RM previa, y también con 
estabilidad o con leve crecimiento respectivamente . Aunque 
generalmente el realce tipo no masa  equivale a CDIS, a veces se 
encuentra componente de CI en la cirugía. Así que hay que 
restringir el seguimiento para áreas de realce tipo no masa que 
sean realmente de muy baja sospecha (o sea, que impresionen de 
realces glandulares: en ese caso un control en 3 meses 
probablemente sería lo adecuado, y si no se resuelve en distintos 
ciclos menstruales, hacer biopsia); para el resto de realces tipo no 
masa (nuevos, persistentes o sospechosos), sería aconsejable la 
biopsia [36]. Recordemos que en los realces tipo no masa son más 
importantes para predecir malignidad  las características 
morfológicas (distribución y patrón de realce interno) que las 
curvas, y por otro lado la asimetría.
Algún autor indica que la estabilidad en el tiempo fue su más 
frecuente causa de error por “mala interpretación” [35].



- Presentamos un caso de nuestro centro (figura 4, a-c) de una paciente 
BRCA 1 de 46 años que acude a control anual (cribado con RM+Mamografía
anual). Presenta algunos focos estables bilaterales; en control de Junio-
2017 un foco/nódulo milimétrico situado en ICInfs/CIE de MI crece 
ligeramente (foco que parecía estable al valorar RM previas de 2015 y 2016) 
(4a). Su valor ADC es: 1,3x10 -3 mm2/seg y su curva de realce es progresiva 
con mayor pendiente de ascenso en primer minuto y con leve descenso 
final (4b).

4a) RM: sustracción sagital MD de  
2017, 2016 y 2015 (arriba) y MIP de MD 
de 2015 y 2017 (abajo).

4b) Valor ADC (1,3x10 -3 mm2/seg) 
a la izda ; y curva de realce (dcha)



En ecografía  postRM tiene traducción como nódulo sólido hipoecogénico 
no circunscrito (márgenes indistintos) de orientación antiparalela de unos 
6 mm (4c). Se considera un nódulo sospechoso por su crecimiento y sus 
características de imagen, y  se realiza BAG guiada por ecografía con 
resultado = “CDI grado I”.
Es un caso que muestra por tanto que algunos cánceres pueden 
permanecer estables/tener periodos de estabilidad (y es un ejemplo de la 
conveniencia de realizar biopsia a los focos-nódulos de pequeño tamaño 
que crecen; en este caso además ya se demostró traducción ecográfica en 
el control donde se apreció el crecimiento).
Pero…¡ahí estaba Wally unos años antes del diagnóstico, permaneciendo 
estable durante un largo periodo de tiempo! (haced clic). Se trata de un 
falso negativo, ya que se podría deducir a posteriori que hubo “mala 
interpretación” de aquel hallazgo (por haberlo asumido previamente 
como probablemente benigno –BI-RADS 3 por su estabilidad).

4c): Ecografia postRM 



4- Extenso realce parenquimatoso de fondo (RPF):

El RPF es un realce normal del tejido fibroglandular 
mamario en la fase inicial postcontraste intravenoso (que 
catalogamos como mínimo, leve, moderado o marcado 
según afecte <25%, 25-50%, 50-75%, > 75% del volumen 
mamario) que depende de factores como: vascularidad, 
permeabilidad, hormonas endógenas y exógenas, o 
terapia endocrina.

A) Parece que existe relación entre RPF y ASOCIACIÓN A 
RIESGO DE CA MAMA, habiendo bastante bibliografía 
que relaciona RPF con > riesgo de cáncer de  mama [41-
43:  referencias 41-42  fueron trabajos  realizados 
específicamente con población de alto riesgo, y 
referencia 43 eran mujeres con historia familiar y mamas 
densas]. También  hay algún artículo en contra respecto a 
ello [46: pero precisamente esta referencia es un trabajo 
no realizado con población de alto riesgo]. 



4- Extenso realce parenquimatoso de fondo (RPF):

B) Respecto a si el RPF disminuye la  DETECCION DE CA MAMA existe más 
controversia, con trabajos a favor [47-49] y en contra [50-51]. Pero si nos 
centramos en trabajos que valoran y describen causas de falsos negativos de 
cánceres en cribado con RM, encontramos  que son varios autores los que 
nos describen el RPF como causa de que hayan pasado desapercibidos 
algunos cánceres y por tanto como factor responsable de < detección de 
cáncer, tanto en términos de error de detección como de error en la 
interpretación [32, 34, 35].
Y parece lógico entender y deducir, que en mamas con un RPF marcado y 
extremo (figura 5a, haced clic), sea a veces realmente problemático 
distinguir un cáncer milimétrico de múltiples realces del propio tejido 
fibroglandular (es una tarea que se vislumbra tan complicada como 
“encontrar a Wally” en las famosas ilustraciones: figura 5b, haced clic). 

Es preferible hacer el estudio de RM en la segunda semana del ciclo, donde 
el RPF es menor [32, 36].



5- Márgenes lisos-circunscritos:

Debe recordarse que el margen circunscrito nodular no 
excluye malignidad: los cánceres en población de alto riesgo  
pueden  ser bien definidos en aproximadamente un 17% 
casos [35] ya que son frecuentes los cánceres de alto grado 
de rápido crecimiento más agresivos con márgenes que 
empujan el tejido circundante; hay cánceres medulares 
además de ductales (Figura 6, a y b). En alto riesgo el nódulo 
circunscrito no ha de considerarse categoría 3 BI-RADS, sino 
categoría 4 (puede ser un cáncer). El no biopsiarlo sería un 
error de “mala interpretación” del hallazgo.

En algunas ocasiones  pueden presentar septos sin realce 
internos también [35].

6a) Nódulo 
circunscrito con 
patrón de realce 
interno heterogéneo 
con BAG con 
resultado = CDI. 

Nota: Este caso 
recogido en la 
imagen es un cáncer 
de paciente que 
posteriormente tras 
su diagnóstico se 
etiquetó tras su 
estudio de paciente 
de alto riesgo-BRCA, 
que hemos utilizado 
para mostrar 
iconografía (pero no 
es un cáncer 
detectado en un 
estudio de cribado 
de alto riesgo).

6b): ¡No 
debemos 
olvidar que 
un nódulo 
circunscrito 
en alto riesgo 
puede ser un 
cáncer: ahí 
puede estar 
Wally! 



6- Mal manejo, lo más frecuente correlación 
inadecuada con ecografía:

Sabemos que la ecografía «2nd look» (ecografía de segunda 
mirada, o ecografía postRM) y biopsia posterior con guía 
ecográfica es el paso más coste-efectivo y eficiente en 
evaluación de lesiones detectadas en RM [52]. 

Pero un  considerable número (aproximadamente entre un 
30-40 %)  de realces  detectados  en la RM no se encuentran 
en la ecografía postRM, y podemos decir que:

-Ello ocurre más con los «realces tipo no masa» que con 
masas .

-Las lesiones que tienen correlación ecográfica son más 
frecuentemente malignas .

-Pueden ser malignos aproximadamente  un 11-12% de ellos. 
La ausencia de traducción ecográfica no excluye por tanto la 
necesidad de biopsia (con guía de RM). 

[39, 40, 53].



La correlación RM/ecografía postRM es esencial para 
asegurar el muestreo de la lesión de interés [39].

Para ello es conveniente el uso de marcadores metálicos [35, 39] 
que nos permitan comprobar la correlación RM/Ecografía postRM 
(o sea, que la lesión biopsiada por ecografía se corresponde  con 
el realce de interés de la RM), con seguimiento con RM de control 
en 6 meses (o incluso en nuestro centro solemos realizar la 
comprobación de la correlación RM/Ecografía-BAG postRM el 
mismo día siempre que nos es posible, mediante un protocolo 
abreviado de RM).  

Si la biopsia por ecografía no es representativa o si no se ha 
acertado y el marcador no se corresponde con la lesión 
sospechosa de la RM: debería realizarse biopsia guiada por RM 
[40]. 
Si la biopsia es por RM (porque no se encontró traducción 

ecográfica evidente del hallazgo sospechoso de la RM de cribado) 
el uso de marcadores metálicos es útil para comprobar el 
correcto muestreo (y de paso que nos sirva para localizar/marcar-
radioguiar lecho si eventualmente fuera necesaria una cirugía 
posterior).
Si la biopsia por RM no es representativa o hematoma/marcador 

no coinciden con la lesión diana de interés: debería repetirse o 
plantear escisión quirúrgica (40).

Puede ocurrir a veces que la lesión que se va a biopsiar con guía 
de RM no se vea el día que se va a realizar la biopsia (se ha 
descrito que ocurre en aproximadamente 8% de casos, y se 
asocia a ello el RPM marcado o moderado, extrema densidad 
mamaria y lesiones de tamaño <1cm): debe realizarse en ese caso 
control con RM en 6 meses [39]. 



- Presentamos un caso de error en la correlación de nuestro centro en una 
paciente de alto riesgo familiar  de 46 años (figura 7 a-h) a la que se le 
realiza cribado anual con RM + Mamografía, donde en su primera RM de 
cribado en Enero-2016  se le describe un realce tipo no masa en ICS de 
MI asimétrico, sin traducción ecográfica ni mamográfica evidente, que se 
categoriza como 4 BI-RADS (7a y 7b). 

7a) RM de 
2016:  
Sustracción 
sagital 
(arriba)  y  
MIP (abajo)  
de ambas 
mamas, y 
MIP sagital 
MI (a la dcha)

7b) RM de 2016: axial 3D con civ (arriba) y 
MIP axial (abajo).



Al no encontrarse traducción en ecografía postRM de realce tipo no masa de 
ICS de MI,  se decide  realizar una BAG postRM aproximando (calculando” a 
ojo-a ciegas”) la zona de realce de la RM (BAG “a ciegas” ecográfica,  con 
colocación de marcador metálico postBAG que «se interpreta» tras una RM 
de control postBAG , (7c), que ha quedado en el sitio aproximado del realce 
de la RM (vacío de señal del marcador rodeado por rectángulo amarillo).  El 
resultado de esa BAG es benigno (“fibrosis”), y se considera en ese momento 
congruente.

7c)  RM 2016 de control de marcador postBAG guiada 
por ecografía a ciegas en ICS de MI (axial  3D a la 
izquierda y sustracción  sagital de MI a la derecha).



En el siguiente control anual (Enero-2017), se aprecia aumento de tamaño del realce 
tipo no masa de ICS de MI (7d, e: haced doble clic 2 veces), y además aparición en 
mamografía de unas MCCs amorfas agrupadas en ICS y CSE-cola de MI (que no estaban 
en mamografía de 2016) (7f): haced doble clic.  Se considera un hallazgo sospechoso de 
RM y MX y se biopsian (BAV) con guía estereotáxica ambos grupos de MCCs de MI con 
resultados de esas BAV:
-BAV guiada por estereotaxia  de MCCs ICS de MI:
“CDIS de moderado grado nuclear + HCC con atipia + CLIS” (cáncer + LHAR* B3b)
* LHAR = lesión histológica de alto riesgo
-BAV guiada por estereotaxia  de MCCs CSE de MI:
“CLIS de moderado grado nuclear + HCC con atipia” (LHAR * B3b).
A posteriori se entiende-deduce que el marcador depositado tras la primera BAG (de 

2016) no coincidía con zona de realce de interés  (había quedado superior a ella): hubo 
error en la valoración de la correlación RM-ecografía/marcador postBAG postRM, que 
impidió localizar un año antes “a Wally” de la MI (falso negativo) (haced clic).

7d):  RM de 2017: 
sustracción sagital MI 
(arriba), y axial 3D con civ 
(abajo)

7f)) Mamografía CC 
magnificada localizada 
de  MI de 2017

7e) MIP sagital de MI (arriba) y 
axial (abajo) de 2017 y 2016



Pero además en este estudio de control de Enero-2017 se observa en la RM
(7g) la aparición de un nódulo milimétrico hipercaptante en CSE de MD 
(nódulo de nueva aparición en la mama contralateral) , rodeado en rojo, que 
tiene traducción ecográfica como un nódulo hipoecoico no totalmente 
circunscrito de unos 4-5 mm  (al ser de un nódulo milimétrico de nueva 
aparición se considera un hallazgo sospechoso, y se hace BAG con guía 
ecográfica, con resultado: ”Carcinoma  tubulolobulillar infltrante + CLIS”).

7g) MIP sagital MD (arriba) y MIP axial (abajo) de 2017 y 2016; y ecografía 
postRM de 2017 de CSE de MD (arriba a la derecha)



Se reflejan imágenes de lesiones biopsiadas y sus resultados (2017) en figura 
(7h). Resultados de BAG postRM 2017 de CSE de MD y de BAVs guiadas por 
estereotaxia de MCCs de ICS y de CSE de MI.

La paciente posteriormente quiso realizarse voluntariamente una mastectomía 
bilateral, encontrándose en pieza quirúrgica  dcha: 
“Carcinoma  tubulolobulillar infiltrante de 4 mm + Múltiples focos de CLIS”. 
Y en pieza quirúrgica  izda: 
“CDIS de moderad grado. 5 focos en CSE e ICS que miden: 1,2 3, 4  y 4 mm +  
CLIS extenso + HCC con atipia. No CI.”. 

Los resultados de las biopsias de ganglios centinela fueron: 
GC izdo: negativo
GC dcho: céls tumorales aisladas (< 100 copias)

7h)



- Presentamos un caso de mal manejo (figura 8 a-b), en una paciente de alto riesgo con 
predisposición genética al desarrollo de neoplasias, con antecedente personal de cáncer de 
MI con 24 años en 2002 tratado con cirugía conservadora,  en seguimiento con RM + 
Mamografía anuales, donde en RM de  seguimiento de Mayo-12 (34  años) se observa un 
realce lineal sin traducción ecográfica ni mamográfica evidente en ICInts de MD que se 
categorizó como BI-RADS 3 y en RM de control en 6 meses (Noviembre-12) se apreció 
crecimiento del mismo (alcanzando 20 mm) (8a, haced doble clic 2 veces), y ya en 
Noviembre-12 sí se demostró traducción ecográfica como nódulo ovalado hipoecoico 
alargado no totalmente circunscrito (8b, haced doble clic 2 veces),  del que se hizo BAG 
guiada por ecografía al considerarse sospechoso por el crecimiento y las características de 
imagen, con posterior RM de control para confirmar correlación RM-Ecografía postRM donde 
se aprecia que el vacío de señal del marcador coincide con el nódulo biopsiado, con posterior 
resultado de la BAG: “CDI grado II”.

Es un caso que muestra que la ausencia de traducción ecográfica de los realces visibles en la 
RM (en este caso en Mayo-12) no garantiza benignidad (hasta un 11-12% pueden ser 
malignos). Siempre hay que contar además con que la ecografía es explorador-dependiente 
(y donde influye también  la calidad del ecógrafo con que se haga la prueba).

En este caso, el realce lineal quizá pudo haberse biopsiado 6 meses antes con guía de RM, 
porque… ¡ahí estaba Wally! (haced clic): falso negativo.

8 a) : RM: MIP sagital (arriba) y MIP axial (abajo) de Mayo-12 y Noviembre-12. 8 b) Ecografía postRM de Noviembre-12 (arriba). 
Abajo y a la derecha RM de control de marcador metálico postBAG.



7- Localización en zona postquirúrgica:

Algunos autores indican que cometieron “mala 
interpretación” con algún realce que catalogaron 
como benigno por hallarse éste en zona de la 
cirugía previa [35].
Debemos recordar que aunque el realce esté en 

zona postquirúrgica, hemos de considerarlo como 
sospechoso y biopsiarlo.

8- Ausencia de doble lectura o CAD:

Con el empleo de doble lectura [32] aumenta la 
detección de cáncer de mama  en cribado de alto 
riesgo. En realidad existe claramente una curva de 
aprendizaje en la lectura de RM en cribado de 
alto riesgo, con disminución de  los falsos 
negativos a medida que dicha curva aumenta. 

También aumenta la detección de cáncer de 
mama el empleo de sistemas de ayuda 
informáticos como el CAD (“computer-aided 
diagnosis”) [37].



Revisión de los cánceres detectados en nuestro centro 
hasta septiembre-17 en cribado de alto riesgo:

El objetivo del cribado con RM y mamografía en alto riesgo es detectar 
pequeños cánceres invasivos en estadios precoces.
De los  8 cánceres  que hemos detectado hasta esa fecha en cribado de 
pacientes de alto riesgo con RM (en 7 pacientes), hemos comprobado 
que en nuestro centro se cumple esa expectativa, como se refleja en la 
siguiente  tabla (figura 9: haced doble clic): todos los tumores 
detectados eran  PT1 y solo un caso con macrometástasis axilares (2 
ganglios positivos). Hubo dos casos con células tumorales aisladas y uno 
con micrometástasis en axila, a pesar de ser cánceres de pequeño 
tamaño (T1). 

El caso con 2 ganglios axilares positivos fue un cáncer detectado en 
estudio de cribado en una paciente de 47 años  BRCA2 (figura 10, a-c) 
con presentación en Septiembre-11 como ganglio patológico axilar en 
RM-ecografía postRM  (con PAAF positiva para células malignas con 
hallazgos de carcinoma  metastásico) y con un cáncer milimétrico (8 mm) 
en mama ipsilateral solo visible por RM como un realce nodular 
milimétrico en ICInfs, que se biopsió con guía de RM (10 a), con 
resultado: “CDI grado II  + CDIS de moderado grado”. En la mamografía se 
observa parcialmente la adenopatía axilar en la proyección OML 
izquierda y no se aprecia la lesión intramamaria maligna de ICInfs de MI 
(10 b, c); la ecografía intramamaria no demostró tampoco traducción del 
nódulo maligno. Se daba la circunstancia de que ésta paciente (único 
caso con macrometástasis axilares) tenía sus anteriores RM en 2009 y 
2008 poco valorables por múltiples realces por lactancia (y no hay 
estudio de RM en 2010).
(Ved figura 10 en la siguiente  diapositiva).



Figura 10:
10 a) Ecografía axilar 
izda (arriba izquierda): 
Adenopatía axilar izda 
patológica.con PAAF 
positiva para células 
malignas con hallazgos 
de carcinoma  
metastásico) ; 
y RM: axiales 3D 
(arriba centro y 
derecha),  sustracción 
sagital (abajo izda), 
curva de captación , 
tipo 1 (abajo centro), y 
biopsia-BAV guiada por 
RM (abajo derecha):
Realce focal de 8 mm 
en ICINfs de MI 
(rodeado en rojo) sin 
traducción en 
ecografía postRM que 
se biopsió con guía de 
RM con resultado: “CDI 
grado II  + CDIS de 
moderado grado”. 

10 b) Mamografía, proyecciones craneocaudales., y compresión focal sobre asimetría de CCInts  de MI 
que no persiste , haced clic).
10 c) Mamografía, proyecciones OML.
No hay traducción mamográfica del cáncer de  región intermedia de ICInfs de MI (de 8 mm)



Nuestra  media de falsos negativos (50%) es similar –cercana a la de la  
media de literatura.
CUATRO de los OCHO cánceres detectados en nuestro centro en cribado 
de pacientes de alto riesgo con RM (en SIETE pacientes) eran hallazgos 
de nueva aparición, pero otros CUATRO eran visibles  a posteriori en RM 
previa, y estas fueron las causas del retraso en el diagnóstico: 

- Uno pasó desapercibido por ser un realce puntiforme de ínfimo 
tamaño que fue detectado en la RM realizada un año después como un 
foco-realce nodular milimétrico (que a posterori había crecido 
levemente algún mm), midiendo 7 mm al diagnóstico (mostrado: fig 1). 
Fue un CLI. (Falso negativo por pequeño tamaño).

- Otro fue un foco que permanecía estable en RM previas y presentó 
crecimiento tras tiempo de estabilidad, midiendo 6 mm al diagnóstico 
(mostrado: fig 4). Fue un CDI grado I. (Falso negativo por estabilidad).

- Otro fue un realce tipo no masa en que hubo error en la correlación 
RM/ecografía postRM-marcador postBAG (la biopsia se hizo con guía 
ecográfica a ciegas y no con guía de RM, y se interpretó erróneamente 
que el marcador postBAG guiada por ecografía había quedado en zona 
de realce  de interés),  realce que en siguiente control  (que se hizo al 
año en vez de en 6 meses) había aumentado de tamaño y además 
asoció aparición de MCCs amorfas en mamografía (mostrado: fig 7). Fue 
un área con múltiples focos de CDIS milimétricos en la cirugía.  (Falso 
negativo por error en el manejo, concretamente en la correlación 
RM/valoración de localización de marcador colocado después de BAG 
postRM).

- Otro fue un realce lineal sin traducción ecográfica  evidente que se 
categorizó como BI-RADS 3, y en el siguiente control en 6 meses había 
crecido y ya se halló traducción ecográfica  del mismo como nódulo 
ovalado hipoecoico no totalmente circunscrito de 20 mm (mostrado: fig
8). Fue un CDI grado II.  (Falso negativo por error en el manejo: el realce 
lineal quizá pudo haberse biopsiado 6 meses antes con guía de RM 
debiéndose haber categorizado como BI-RADS 4).



Pensamos que la experiencia de nuestros casos ha contribuído, 
junto a la revisión de la literatura realizada, a aumentar nuestra 
propia curva de aprendizaje (que esperamos repercuta 
posteriormente en disminuir la cifra de falsos negativos en el 
futuro).

Por último, queremos hacer antes de finalizar una referencia a 
la contribución de la mamografía en el cribado de alto riesgo:

En el cribado con “RM + mamografía” la que más S tiene de 
las dos técnicas es la RM (para cánceres infiltrantes y para 
cánceres in situ), sea cual sea edad, grupo de riesgo y densidad 
mamográfica; la mamografía  añade poco a la RM (no aumenta 
mucho la sensibilidad) [16,17, 54, 55]. 

Los cánceres  detectados sólo por mamografía son un muy 
bajo porcentaje (en torno a un 7%) y además  son 
mayoritariamente cánceres in situ [16, 55-60]. Hay que 
destacar que la RM detecta la mayoría de los cánceres in situ (y 
además los que detectados solo por RM son de intermedio y 
alto grado, cánceres con agresividad biológica) [16]. Es cierto 
que algunos cánceres in situ no son detectables por RM pero 
son un porcentaje mucho más pequeño del que en principio se 
describía (como se ha ido comprobando por muchos autores  
tras mejorar técnica y actualizar léxico BIRADS y tener  mejores 
criterios diagnósticos) [32, 61]. 
Además de algunos carcinomas in situ, se ha descrito que 
puede ser incluso no detectable por RM por ausencia de realce 
algún caso de cáncer lobulillar o algún muy pequeño cáncer 
invasivo [35].



La mamografía contribuye más en la detección de cáncer de mama 
en BRCA 2 que en BRCA 1 (por las distintas características de los 
cánceres en las dos poblaciones: ved  cuadros abajo izquierda)  
[29, 62, 63, 64]. 
El grupo de las pacientes con antecedente de linfoma  tratado en 
edad joven sería similar en ese aspecto a la población BRCA 2 en 
ese aspecto (ved cuadro abajo derecha) [65-67]. En realidad, habría un mínimo beneficio de la mamografía 

en el cribado de alto riesgo en general, pero atendiendo a 
la evidencia de algunos  estudios [29, 64] mostrando  
beneficio (especialmente en las BRCA 2) se mantiene hoy 
día la recomendación de mamografía añadida a la RM. Y 
por estar abordando en este trabajo el tema de los falsos 
negativos en el cribado con RM en alto riesgo, sí hay que 
recordar que aunque el valor predictivo negativo de la RM 
es altísimo, sí es conveniente valorar y correlacionar las 
dos técnicas: RM y mamografía (ya que aunque sea baja la 
frecuencia, se describen algunos cánceres solo visibles en 
mamografía como hemos referido con anterioridad).

Aunque existe acuerdo y coincidencia entre las distintas 
sociedades y guías en la recomendación de uso de RM 
asociada a la mamografía anuales en el cribado en alto 
riesgo, existen todavía por otro lado discrepancias /dudas 
/controversias en algunos aspectos (sobre  los que no 
vamos a tratar ni a profundizar en este trabajo),  entre los 
que destacaríamos principalmente:

- La edad de comienzo del cribado (25 o 30 años)
- La edad de introducción de la mamografía en el cribado 
(30 vs 35 años, o retrasarla a 40 años e incluso omitirla en 
BRCA1)
- El uso de distintas estrategias para distintos subgrupos 
(plantear esa posibilidad de retrasar a los 40 años o 
incluso omitir la mamografía al menos en BRCA1, incluso 
alguna otra modificación en ese subgrupo BRCA1 donde el 
intervalo podría quedar corto…)
- La alternancia cada 6 meses o la realización síncrona de 
la RM y la mamografía anuales.
- El momento de finalización óptimo (techo) de la RM en 
el cribado, etc. 

Conclusión:

Un número no despreciable de cánceres detectados
en cribado con RM en pacientes de alto riesgo se
pueden observar retrospectivamente en rondas previas.
Es importante conocer las causas que pueden
condicionar dichos falsos negativos y conocer qué
medidas es posible tomar para intentar evitar errores
o retrasos en el diagnóstico de algunos cánceres (datos
que hemos tratado de reflejar en este trabajo).
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