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Resumen El intervencionismo en mama se inicié con la localizacion preoperatoria de lesiones no
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palpables.

En una sequnda etapa, el desarrollo de técnicas de biopsias en las tres modalidades
(mamografia, ultrasonido y resonancia magnética), reforzaron las indicaciones de
localizacién de lesiones con histologia ya confirmada.

La técnica de localizacién en Argentina se basé casi exclusivamente en la insercion de
alambres con arpones e inyeccion de carbén.

A partir del afio 2001, se ofreci6 como alternativa a las localizaciones con arpones la
insercion de semilla de lodo-125, considerando las ventajas para la paciente, el cirujano
y el sistema hospitalario al desacoplar los turnos de quiréfano y servicios de imagenes,
otorgando acceso a cualquier cuadrante con incisiones cosméticas.

La provision del isdtopo es la clave para instalar y atender la demanda de los usuarios,
una vez que han conocido los méritos del procedimiento.

En todos los ambitos y distintos paises, se verificé una lenta incorporacion a la rutina de
localizacion de lesiones con material radioactivo, primariamente por las regulaciones
fundamentales y justificadas para la adquisicién del isétopo.

En nuestro medio y en una labor conjunta con la Autoridad Regulatoria Nuclear (ARN),
logramos finalmente, en el afio 2017, el reconocimiento de la practica.

Revisamos la bibliografia, describimos la técnica y la logistica para lograr autorizacién
de aquellos centros interesados en aplicar un procedimiento universalmente adoptado
por sus ventajas respecto a los métodos tradicionales.
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Diagnostic intervention in breast disease started with preoperative localization of non-
palpable lesions.

Later, with the histological diagnosis obtained through biopsy techniques in
mammography, ultrasound and magnetic resonance imaging, the localization of
lesions has become a must.

Traditionally, in Argentina, the localization technique was exclusively based on the
insertion of harpoon-shaped guided wires and carbon suspension.

Since 2001, the iodine-125 radioactive seed localization has emerged as a reliable and
advantageous alternative for the patient, the surgeon and the hospital system, reducing
scheduling conflicts between the breast imaging department and the surgical
department, and allowing access to any quadrant with cosmetic incisions.

The isotope provision is the key to satisfying the users demand, once they have known
the merits of the procedure.

The implementation of radioactive material for the localization of lesions has been
tardy in all fields and in different countries, mainly due to justified requlations related to
the acquisition of the isotope.

As a result of joint efforts with the Autoridad Regulatoria Nuclear (Nuclear Regulatory
Authority), the practice finally gained its deserved recognition in 2017.

We conducted a review of the existing literature and described the technique and the
logistics to obtain the approval of the sites that were interested in the deployment of a
widely used procedure that has proved to be more advantageous than traditional

methods methods.

Introduccion

El desarrollo de la localizacién preoperatoria de lesiones de
mama fue un prerrequisito para la aceptacién y crecimiento
de la mamografia como cribado, concepto fundamental que
se debi6 aplicar en las demds modalidades en uso
(ultrasonido y resonancia magnética).!

Enla décadadel ‘70 comenzaron las primeras publicaciones
en los Estados Unidos a partir del desarrollo e inventiva de
cuatro reconocidos autores, en distintos disefios de arpones
metalicos, constituyendo en la actualidad la técnica de
localizacién mas difundida y adoptada.’-?

En nuestro pais realizamos, en 1984, la primera marcacién
de lesiones no palpables en la ciudad de Rosario con arpones
metalicos, técnica que fue paulatinamente incorporada en
nuestra region (~Fig. 1).

En abril de 2002, la Escuela Europea de Oncologia y el
Instituto de Oncologia de Milan present6 en Argentina, a cargo
del Dr. G. Paganelli, la localizacién de lesiones de mama con
Tecnecio-99 (Tc-99), el mismo radioisétopo utilizado en
la deteccion de ganglio centinela, pero marcando
macroagreagado de albimina (MAA). La técnica fue
publicada en junio de ese mismo afio.>

En 2004 comenzamos, en la ciudad de Rosario y a
pedido de cirujanos expertos, a realizar la localizaciéon
conjunta del ganglio centinela y lesién de la mama con Tc-
99 (~Fig. 2).

Las dos técnicas de localizacién del tumor no palpable,
tanto la marcacién con alambre como la marcacién con
Tecnecio MAA, presentan limitaciones.

Con los arpones, la paciente debe soportar el alambre
extruido que le impide higienizarse, el cirujano debe
inevitablemente confiar en el trayecto del arp6én segtn
decision, habilidad y experiencia del radiélogo y el sistema
hospitalario debe conciliar los turnos del quiréfano y del
servicio de diagnéstico por imagenes debido a que el arp6n
tiene un tiempo acotado desde su insercién hasta su remocion.

Por otra parte, la solucién de Tc y albdmina difunde en el
sector de la inyeccion (=Fig. 3), condicionando resecciones
mas extensas, a la vez que compite (por ser el mismo is6topo),
con la sefial del ganglio centinela. Al ser objetivable solo con el
detector de radioactividad, le debemos incorporar un reparo
radiografico (radiopaco), para documentar la correcta
localizacién y guiar al patélogo en su labor (~Fig. 3).

Con anterioridad, en 2001, los departamentos de Cirugiay
Radiologia de la Universidad de South Florida, Tampa,
Estados Unidos, comunicaron la utilizaciéon de semillas con
lodo125 para la marcacién preoperatoria, que resuelve las
limitaciones mencionadas de las técnicas precedentes y,
desde entonces hasta la fecha, se reproducen las
publicaciones, meta-analisis e indicaciones.>~'®

La industria acompafié con el desarrollo de sondas de
deteccion para ganglio centinela con Tc-99 que discriminan
ademais las sefiales emitidas por el isétopo de lodo-125."7

Entre sus ventajas reconocidas, debemos mencionar que
la semilla de lodo-125 (~Fig. 4) es detectable puntualmente
con cualquier método de imagenes, localiza la lesién o el area
a remover, con cualquier modalidad (mamografia, ecografia
y resonancia magnética), no es necesario que la insercién sea
efectuada el mismo dia de la cirugia (puede ser realizada

Revista Argentina de Radiologia | Argentinian Journal of Radiology  Vol. 83 No. 3/2019

103



104

Localizacion con semilla radioactiva (LSR) de lesiones no palpables de la mama

Mufioz y col

Fig.1 Primeralocalizacién conalambre en ciudad de Rosario, en el aflo 1984. (A) Lateral. (B) Craneo-caudal con nddulo espiculado en cuadrante
supero externo de la mama derecha (flechas blancas). (C) Ingreso en craneo-caudal, alambre con su extremo en el nédulo (flecha blanca).

(D) Radiografia con todo el alambre incluido en el segmento resecado.

Fig. 2 ROLL localizando de un nédulo en mama izquierda, Rosario, afo 2003. (A, B) N6dulo con la aguja. (C) Inyeccion de solucion de Tc99y
medio de contraste iodado (Cy D), craneo-caudal y lateral con la solucién difundiendo por el sector.

hasta cinco dias antes), desacoplando los tiempos entre la
colocacién de la semilla y su remocioén quirdrgica. Ademas,
permite al cirujano planear la incisién independientemente
del punto de entrada de la aguja, con acceso a cualquier
cuadrante con incisiones cosméticas.?

Estamos utilizando una fuente que decae por captura
electrénica, emitiendo rayos gamma con un pico de 27 keV
y vida media de 60 dias.

Revista Argentina de Radiologia | Argentinian Journal of Radiology  Vol. 83 No. 3/2019

La baja dosis asociada al uso de semillas 125 en la
localizacién de lesiones no palpables ha hecho del
procedimiento un método seguro, tanto para la paciente
como para los operadores. Se debe discernir en cuanto a la
exposicion/dosis del paciente y la del personal involucrado.

La dosis que reciba la paciente en el tejido mamario sano
circundante a lalesion depende de la actividad de la semillay
del tiempo que la semilla haya estado implantada. Una
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Fig. 3 ROLL localizando un nédulo en hora 3 de mama izquierda, Rosario afio 2004. (A) Inyeccién de solucién de Tc99y medio de contraste
iodado. (B) Craneocaudal. (C) Lateral con la solucién difundiendo alrededor de la lesion (oculta por el contraste), proyeccién del micro-arpén.
(D) Micro arpén, (Ey F) centellograma y radiografia del segmento resecado.

Semilla : Capsula de titanio soldada en sus extremos, de 0.8 mm de didmetro
por 4,5 mm de longitud alojando lodo 125

lodo 125
Adsorbido

Titanio

en plata\

4,5 mm

Fig. 4 Semilla con lodo 125 (adaptado de Braquibac Laboratory. Bacon).

semilla tipica de 3,7 MBq, implantada en una lesién pequefia
(2cm), por 24 horas, dard una dosis maxima de
aproximadamente de 3 cGy. Esa dosis maxima puntual es
comparable a la dosis maxima en piel por una mamografia en
las dos incidencias (alrededor de 2 cGy).mJg'19

La dosis minima durante la manipulacién por parte de
personal entrenado y la dosis en piel maxima del paciente
una vez implantada es del orden de micro-grays, por lo que
no se requieren precauciones especiales luego de Ia
implantacion.

La dosis en superficie del paciente es inferior a 10 uSv
(limite de exenciéon del control regulatorio de Ila
Autoridad Regulatoria Nuclear (ARN)), que resulta 500
veces menor a la dosis permitida para todo el cuerpo
por afio (5 mSv/afio).

Esos valores se deben comparar con las dosis recibidas en
una radiografia de térax (200 pSv).

Requisitos y aspectos técnicos

Se verificé una lenta incorporacién a la rutina de localizacién
de lesiones con material radioactivo, debido, tal vez, a la
combinacién de dificultades para la adquisicion del isétopo y
la pericia técnica adecuada.’

La provision del is6topo es la clave para instalar y atender
la demanda de los usuarios, una vez que han conocido los
méritos del procedimiento.

En nuestro pais, la semilla de lodo-125 estd calificada
como fuente sellada de uso terapéutico, mas comiinmente en
braquiterapia de cancer de préstata, a cargo de ur6logos y
especialistas en terapia radiante entrenados y reconocidos
por la ARN.

Los médicos especialistas en medicina nuclear
diagnéstica pueden utilizar solo fuentes no selladas (Tc-99,
por ejemplo), por lo cual debimos conseguir para la fuente
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sellada de Iodo-125 su extension de uso terapéutico a uso
diagnéstico, por cuanto la provision de la semilla y mantener
su stock fue la clave para instalar y atender la demanda de los
usuarios.

Asi, sellevo a cabo un proceso legislativo que comenz6 en el
afio 2013 ante la ARN, acordando finalmente, en el mes de
marzo de 2017, un protocolo preliminar consensuado y que
consistié en realizar, bajo la tutoria de un médico autorizado y
con experiencia en braquiterapia, a asistir a 2 (dos) implantes
terapéuticos prostaticos y arealizar 5 (cinco) localizaciones de
lesiones mamarias, adjuntando la certificacién con los datos de
cada uno de los procedimientos.

Los aspectos técnicos se lograron acordando una labor
conjunta entre radidlogos entrenados en técnicas de
localizacién y biopsias guiadas con imagenes, conjuntamente
con cirujanos dedicados y artesanos en cirugias conservadoras,
y expertos en el manejo de sonda de deteccién de ganglio
centinela. También fue fundamental la colaboracién de
patélogos dispuestos para la recuperacion de la semilla
alojada en la pieza operatoria.

Por ser una técnica innovadora, comenzamos contactando
a cirujanos confiables y confiados en nuestra experiencia en
intervencionismo mamario, con reuniones personalizadas,
explicando el desarrollo del procedimiento en todas sus
etapas, los riesgos de radiacién y contaminaciéon de los
operadores y su entorno.

Seleccionamos conjuntamente a las pacientes, a quienes
se les explico la técnica, beneficios y riesgos y solicité su
consentimiento informado por escrito.

Mufioz y col

Las canulas 18G con mandril deben ser provistas con un
limitador para alojar la semilla (que se retira al alcanzar el
blanco previsto) y se obtura su extremo con cera de hueso
estéril (~Fig. 5).

Los blancos deben ser rigurosamente alcanzados, con una
tolerancia de + 10 mm, a diferencia del arpén, que debe ser
alojado pasando la lesion. (~Fig. 6)

Se detecta con la sonda el sitio de maxima actividad y se
tatda la piel. La paciente puede higienizarse y se le recomienda
que repita el tatuaje si le es factible (~Fig. 7). No existen
indicaciones adicionales por la actividad del isétopo.

Se documenta con el par radiografico en craneo-caudal y
perfil (90°), al 100%, tamafio real, sin magnificacién y se
marcan en las placas las distancias respectivas al pezén y
linea media.

Es fundamental, en los primeros procedimientos,
acompafar personalmente al cirujano, para analizar la
documentacién, ingresando al quir6fano, controlar los
parametros de la sonda (que se deben conmutar si tiene
ademas ganglio centinela marcado con Tc-99).

Al momento de reseccién de la lesion, se le pide al cirujano
que controle la actividad metabélica de la pieza quirdrgica,
que debe ser maxima, y en el lecho quirtrgico, donde deberia
ser nula (=Fig. 8). Se procede luego a pesar la pieza
quirdrgica en una balanza digital (~Fig. 9).

Se debe radiografiar la pieza (mientras el cirujano se dedica
al ganglio centinela), previamente a la seccién del patélogo a
quien, si esta presente, se asiste con la radiografia y/o con la
sonda para localizar y remover la semilla (~Fig. 10).

Fig.5 (A)Semillayaguja 18 gauge. (B) Tubo plastico limitando el trayecto del mandril (flecha). (C) Insercién de la semilla. (D) Tap6n del extremo

de la aguja con cera de hueso estéril.

Revista Argentina de Radiologia | Argentinian Journal of Radiology Vol. 83 No. 3/2019
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Fig.6 (A)Localizacion de microcalcificaciones remanentes en vecindad de clip post-biopsia. (B) Mamografias craneocaudal y lateral adjuntadas

para el quiréfano.

Fig. 7 Deteccién con sonda de la méaxima actividad y tatuaje en la piel (la paciente no debe soportar alambre extruido).

Si el pat6logo no esta presente, se coloca la pieza en
recipiente plomado y etiquetado, junto a la radiografia de
la pieza, para que recupere la semilla, cuando él dispongay en
su laboratorio.

Todo el personal involucrado, como instrumentistas,
circulantes, técnicos radi6logos y de laboratorio deben ser
instruidos en la inocuidad y riesgo nulo que implica la
actividad de la semilla de lodo-125y del ganglio centinela
marcado con Tc-99.

La primera etapa finaliza cuando la semilla retorna a su
depésito inicial.

Entrenamos a técnicos radi6logos en todas las etapas, para
que acompaiien a los cirujanos en lo sucesivo una vez que han
alcanzado la meseta de entrenamiento, que generalmente es
muy rapida (3 a 4 procedimientos).

Finalmente, el 2 de junio de 2017, concluimos la quinta
localizacién de este ciclo, solicitada por la ARN para autorizar
la practica en nuestro pais.

En septiembre de 2017, la ARN reconoci6 oficialmente y
autoriz6 al especialista en medicina nuclear y director de
nuestro centro a realizar la practica y poder adquirir las
semillas de lodo-125 para uso diagnéstico.

La extension del Permiso Individual para fuentes selladas
con fines diagndsticos es otorgada por la ARN a un médico
reconocido con permiso previoy lo habilita a adquirir la semilla
de Iodo-125 con fines diagndsticos. Ademas, debe extender la
Licencia de Operacién para fuentes selladas, con ese fin.

El médico especialista con Permiso Individual puede designar
y controlar a los médicos intervencionistas e instruir y difundir
las medidas de seguridad en el manejo del isétopo.'®'?

La logistica exige requisitos y su registro, debe constar en el
“Manual de gestiony calidad” delainstalacién, a disposiciéon del
control de la ARN: consentimiento informado y firmado por el
paciente, tipo de lesién (nédulo, microcalcificaciones, lesiones
biopsiadas previamente), modalidad con la que realiza
(mamografia, ecografia, resonancia magnética), actividad de

Revista Argentina de Radiologia | Argentinian Journal of Radiology  Vol. 83 No. 3/2019
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Fig.8 (AyB)Localizacion delasemillaconlasondagamma. (C) Control de la actividad de lasemilla en el segmento. (D) Volumen de la reseccién.
(E) Radiografia del segmento con el clip post biopsia (flecha blanca) y semilla (flecha verde).

Fig. 9 Pesaje de la muestra en balanza digital.

la semilla, fechas de su insercién y remocién, médico que
realiza la practica y cirujano, duracién de acto quirtrgico y
volumen resecado, documentacion radiografica de la pieza
operatoria alojando la lesién y la semilla, e informe del
pat6logo.

En nuestra experiencia, desde agosto de 2017 hasta
septiembre de 2018 hemos realizado 50 procedimientos,
22 localizados mediante ecografia, 28 localizados bajo
mamografia, a requerimiento de 12 cirujanos mast6logos

Revista Argentina de Radiologia | Argentinian Journal of Radiology Vol. 83 No. 3/2019

que han ponderado la practica (=Figs.11 and 12). En tres
pacientes se insertaron dos semillas en la misma mama,
como “semillas paréntesis” para delimitar un area o para
sefialar dos lesiones separadas (~Fig. 13).%0

En esta serie no hemos registrado complicaciones de la
técnica, como seccién y/o pérdida de la semilla, dificultad de
localizar el blanco con mamografia y ecografia (enfatizamos
la colocacion de clips post biopsia con US para reconocer el
blanco) y desplazamientos o migracion de la semilla.
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Fig. 10 Labor del patélogo. (A) Utilizacion de la sonda de gamma probe para localizar la semilla en el segmento. (B y C) Seccién para exponer la
semilla (flecha).

Fig.11 (A) Localizacién de nédulo en hora 12 de mama izquierda. (B) Localizacién de la semilla en quiréfano y pieza operatoria.

En 30 casos se marcaron conjuntamente la lesién con la  sondas empleadas y comercialmente disponibles en
semilla de Iodo-125y el ganglio centinela con Tc-99. Las  nuestro pais, seleccionando la ventana apropiada,

Revista Argentina de Radiologia | Argentinian Journal of Radiology ~ Vol. 83 No. 3/2019



110 Localizacion con semilla radioactiva (LSR) de lesiones no palpables de la mama Munoz y col

Lesién 1

Fig.13 Semilla doble/paréntesis localizando dos nédulos en hora 3 de mama izq. (A) Control de las semillas liberadas(B) Mamografias para
enviar a quiréfano con las dos lesiones y respectivas semillas separadas por 40 mm.

Revista Argentina de Radiologia | Argentinian Journal of Radiology Vol. 83 No. 3/2019
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Energy spectrums of 3MBq |-125 and
800 1 8MBq Tc-99m in 2cm breast tissue.
850 - )
- * Tc-99m ¢

+ 125

Bas Pouw et al

-Journal of Surgical Oncology 2015;111:185-191
ref 15)

Fig. 14 (A) Reparos en la piel de los distintos picos de sefial provenientes de la semilla (flecha azul) y ganglio centinela (flecha verde). (B)
Espectros de energia del Tc99m (140kev) y 1-125 (27kev), ambos picos discriminables por la sonda de gamma probe.

discriminaron efectivamente los diferentes picos de energia
del Tc-99y del lodo-125 (~Fig. 14).

Conclusion

La técnica de localizacion de lesiones de la mama en nuestro
pais se basé casi exclusivamente en la insercion de alambres

con arpones e inyeccién de carbén, por cuanto la utilizacién
de semilla radioactiva parecia una meta muy lejana.

En nuestro medio, logramos finalmente el reconocimiento
de la practica y habiendo contribuido a su regulacién es que
estimulamos a implementarla responsablemente en aquellos
centros interesados, consultando a la ARN, Subgerencia
Control de Aplicaciones Médicas, Sector Medicina Nuclear,

Fig. 15 Semillas marcando clips en lesién y ganglio axilar izquierdos (A) CC, clip en lesién biopsiada con US (flecha roja); (B) CC, semilla
marcando el clip (flecha verde); (C) MLO, semilla (flecha blanca) y clip (flecha negra) en ganglio axilar biopsiado.

Revista Argentina de Radiologia | Argentinian Journal of Radiology  Vol. 83 No. 3/2019
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los pasos a seguir, citando nuestra experiencia y solicitando
ser incluidos siguiendo las condiciones y norma ya
aprobadas, que se pueden resumir en el respeto, honra y
registro de “La Ruta de la Semilla.”

El desarrollo exige una labor conjunta entre los servicios
de medicina nuclear e intervencionismo mamario
vinculados en una relacién sélida y estable.

En el periodo de 13 meses a partir de la autorizacién,
hemos percibido un incremento exponencial del uso y su
extension a la localizacién de ganglios centinelas de la mama
biopsiados y clipados (~Fig. 15).2'-%°

Estd pendiente la localizacion de ganglios en otros
territorios (cervicales, etc.).2°

Responsabilidades éticas

Proteccion de personas y animales. Los autores declaran
que para esta investigacion no se han realizado
experimentos en seres humanos ni en animales.
Confidencialidad de los datos. Los autores declaran que
han seguido los protocolos de su centro de trabajo sobre la
publicacion de datos de pacientes.

Derecho a la privacidad y consentimiento informado.
Los autores declaran que en este articulo no aparecen
datos de pacientes.
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