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RUOLO DELLA MRM 

Mammografia a Risonanza Magnetica 

Marcello Viterbo - Stefania Di Carlo 

L’ANTICIPAZIONE DIAGNOSTICA 
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Nonostante la MAMMOGRAFIA sia l’unica modalità 
di imaging con EFFICACIA ORMAI DIMOSTRATA 

nella identificazione di un CARCINOMA MAMMARIO 
(CM) PRECLINICO e rimanga la modalità di prima 
scelta nello SCREENING, i suoi limiti (condizionati 
essenzialmente dalla DENSITA’ del parenchima che 

esercita un effetto mascherante sulla neoplasia) hanno 
stimolato l’utilizzo di metodiche aggiuntive quali la 
MAMMOGRAFIA A RISONANZA MAGNETICA.   
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CE-MRM 

Contrast Enhanced Magnetic Resonance Mammography 

Non esiste studio MRM senza M.D.C. paramagnetico (ove si 
eccettui i casi di sospetta rottura protesica) 
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L’ELEMENTO DISCRIMINANTE ESSENZIALE E’ LA 
PRESENZA O ASSENZA DI IMPREGNAZIONE DEL 

M.D.C. PARAMAGNETICO (ENHANCEMENT), 
LEGATA ALLA ANGIOGENESI TUMORALE 

ELEVATO VALORE PREDITTIVO NEGATIVO 
( IL 98% DEI CARCINOMI INVASIVI PRESENTA ENHANCEMENT) 
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ANGIOGENESI 

Esprime la peculiarità del carcinoma mammario di 
mantenersi e proliferare grazie alla formazione di nuovi vasi 

da vasi preesistenti. In una lesione neoplastica di 2-3 mm, 
sono già visibili vasi neoformati, anomali, per NUMERO E 

DIMENSIONI, ad elevata permeabilità endoteliale. 

Queste peculiarità si adattano perfettamente alle capacità di 
identificazione proprie della Risonanza Magnetica 

Mammaria (Contrast Enhanced-MRM). 

In altre parole, ciò che viene dimostrato dalla MRM è il 
FOCOLAIO ANGIOGENETICO, piuttosto che la focalità 

tumorale. 
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REQUISITI 

Tecnologia Avanzata 

Magneti => 1T (gradienti ripidi e rapidi)  

Bobina dedicata BILATERALE 

Sequenze 3D veloci (~60sezioni in  
80sec.con spessore<3mm) 

Corretta Metodologia 

M.D.C. paramagnetico (0.1mMol/Kg) 
mediante iniettore automatico (2ml/sec) 

Esame dinamico (60sezioni ripetute 6 volte 
360 immagini in 5-6 min.) 

Post-processing (sottrazione, MIP, TIC) 
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POST - PROCESSING 

Sottrazione di immagine 

Ricostruzioni (MPR-MIP) 

Analisi semiquantitativa 
(TIC) 
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Curva tempo-intensità (TIC) 
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nella 2a settimana del ciclo 

dopo sospensione di terapia ormonale sostitutiva da almeno 3 mesi 
(possibili falsi positivi dovuti alla presenza di aree ipervascolari da attivazione ormonale) 

N.B. STUDIO POST-CHIRURGICO IMMEDIATO CONSIGLIATO IN CASO DI 
SOSPETTO RESIDUO DI MALATTIA 

LA MRM DEVE ESSERE ESEGUITA: 

ad almeno 6 mesi di distanza dall’intervento chirurgico 

ad almeno  12 mesi di distanza dalla Radioterapia (?) 
(possibili falsi positivi dovuti alla presenza di aree ipervascolari da cicatrici, liponecrosi, flogosi focale) 
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Sylvia Heywang-Koebrunner 
University of Halle, Germany 

MR Diagnosis: 

Final Diagnosis 
Clinical informations  
Mx: microcalcifications 
MR: morphology and dynamics  

Amount of enhancement 
Dynamics of enhancement 
Morphology of enhancement 

Enhancement Susp. Microcalcifications or 
architectural distorsion  

Yes 

Histopath. 
Work-up 

No 

Follow-up 

Yes 

No 
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2. Identificazione di FOCOLAI AGGIUNTIVI (multifocalità, 
multicentricità) in un carcinoma mammario “presunto” singolo? 

ANTICIPAZIONE DIAGNOSTICA MEDIANTE MRM NELLA: 

5. Valutazione della RISPOSTA alla chemioterapia neoadiuvante? 

4. Identificazione di RECIDIVE nelle pazienti sottoposte a 
terapia conservativa + RT ? 

3. Valutazione delle pazienti A RISCHIO (Familiare, Genetico)? 

6. Valutazione delle pazienti con metastasi da carcinoma primitivo 
sconosciuto (CUP SYNDROME)? 

1. Valutazione delle MICROCALCIFICAZIONI? 
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Non vi è indicazione alla MRM nelle 
MICROCALCIFICAZIONI 

 

Del Maschio A, Lattanzio V et Al, Radiol Med 2002  

(Trial Italiano) 

Valutazione delle MICROCALCIFICAZIONI? 
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Anticipazione Diagnostica nella identificazione di ulteriori focolai 
neoplastici in un carcinoma mammario già accertato=IMPACT 
FACTOR SULLA STRATEGIA TERAPEUTICA 

16%

37%

47%
16-37% 

-LESIONI SINCRONE OCCULTE (5-10%) 

5% 10%

85%

In pazienti con lesioni focali note( Es.clinico, Mx, Us) la MRM è la tecnica più 
accurata nel definire correttamente: 
 
-MULTIFOCALITA’ 

-MULTICENTRICITA’ 
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Le neoplasie della mammella, in situ o invasive, sono tipicamente NON 
multicentriche ma il 60% dei tumori invasivi sono multifocali. La “ 
sorgente” delle recidive locali, dopo chirurgia conservativa, è da 

identificare nel residuo di Ca duttale in situ scarsamente differenziato  

   ( Holland, 1996) 

Nel 20% dei casi foci di carcinoma  sono presenti ad una distanza 
inferiore di 2cm dalla lesione in esame. 

Nel 43% dei casi, ad una distanza superiore ai 2cm, margine considerato 
di sufficiente sicurezza nella chirurgia conservativa. 

     (Holland, Cancer;1985)   
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L’accuratezza diagnostica mammografica per lesioni multifocali- multicentriche è 
stimata in circa il 40-60%  

La MRM è la tecnica più accurata nel definire DIMENSIONI e NUMERO DELLE 
LESIONI    

ANTICIPAZIONE DIAGNOSTICA DI:  

Foci multifocali 

Foci multicentrici 

Foci controlaterali sincroni  

Occulti alla clinica e all’imaging convenzionale Mx-US    



 
Studio Radiologico Viterbo - Di Carlo,Castellana Grotte -BA 30 

INCIDENZA TUMORE SINCRONO= 1-3% 
                                      (Hungness et. Al, Surgery;2000 ) 

                                              (Heron et. Al, Cancer; 2000)  

“MR … in the controlateral breast of women with recently diagnosed breast cancer” 
                                                                         (Lieberman et. Al, AJR;2003 )            

223 pz con CM 

61 inviate a biopsia per pattern RM fortemente sospetto  

In 12, CA sincrono controlaterale  

L’INCIDENZA di TUMORE SINCRONO controlaterale è del 20% nelle pazienti 
sottoposte a biopsia su indicazione RM vs il 5% delle portatrici di cancro senza 

stadiazione prechirurgica RM.          
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Fisher et Al 
Radiology, 1999 

463 pazienti  

548 Tumori ist. accertati 

In 66 (14,3%) è stato modificato l’approccio 
terapeutico, dopo la CE-MRM 

Del Maschio A, LattanzioV et Al 
Radiol Med, 2002 (Trial italiano) 

188 foci tumorali in 99 mammelle inviate a 
mastectomia 

53% monofocali 
29% multifocali 

18% multicentrici  

Sensibilità: Mx=66% 
                   MR=81% 

Cossu E, Simonetti G et Al 
Attualità in senologia, Fi 2003 

RM Identifica il 25% delle lesioni multifocali multicentriche 
occulte alla diagnostica convenzionale 

Casistica personale 
1999-2003 

In 34/172 (19,7%) tumori istologicamente accertati è stato 
modificato l’approccio terapeutico dopo stadiazione RM 
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Magnetic resonance imaging of the breast:  

should it be routine for high-risk 
women? 

E.Scott, R. Schiau and M. Aapro 
Cancer futures, Vol 1 - January 2002  

ANTICIPAZIONE DIAGNOSTICA NELLA:  
Valutazione delle pazienti A RISCHIO (Familiare, Genetico)? 
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Pz. ad alto rischio  

Familiare 

Il 70% dei carcinomi mammari è un evento sporadico  
Il 15-20% ha un andamento familiare  
Il 5-10% è correlabile ad una mutazione genetica  

Genetico 

BRCA1 
(cromosoma 13) 

BRCA2 
(cromosoma 17) 

Ad essi è correlato un rischio pari all’80%-90% (BRCA1+),60%-80% (BRCA2+) 
rispetto all’8-10% delle altre donne, di sviluppare la malattia durante la vita con 
frequente comparsa in giovane età (seno “denso!”) e predisposizione a lesioni 
sincrone. 
                        (Kukl et Al, Radiology 2000)  
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Il 30% dei carcinomi mammari nelle donne di età 
20-29 anni è attribuibile alla predisposizione di un 
singolo gene dominante 

Il 20% dei carcinomi mammari FAMILIARI è 
correlato al gene BRCA1, 5% al gene BRCA2    

 
 

In Olanda, C.Boetes 
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PREVENZIONE 

Mastectomia bilaterale ?!      (Hartmann et Al, N Engl J Med 1999) 

Migliore possibilità è la ANTICIPAZIONE DIAGNOSTICA mediante 
stretta sorveglianza clinico-strumentale. Un discreto numero di 
carcinomi viene identificato solo con la MRM che, grazie all’angiogenesi 
del tumore, ne permette la visualizzazione anche in seni densi giovanili 
nei quali è ridotta la sensibilità della Mx.       

Stoutjesdijk et al. J Natl cancer Inst. 2001;  
Warner et al. J. Clin Oncol 2001  
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STUDI IN VITRO suggeriscono inoltre che il 
tessuto mammario in pazienti con mutazione dei 

geni BRCA1/2 può essere molto SENSIBILE 
anche alla dose limitata di radiazioni erogata 

dai moderni mammografi.   

Gilson, JAMA, 1997  

Sharan et Al Nature 1997  
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MRM 

ELEVATA SENSIBILITA’  
nella identificazione di un cancro invasivo 

 (sino al 100%, Orel, Radioloy 2001) 

NON E’ INFLUENZATA DALLA DENSITA’ DEL  
PARENCHIMA (NEOANGIOGENESI) 

NO RADIAZIONI IONIZZANTI 
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C.K.Kuhl et Al. (Radiology 2000) 

“Breast MR Imaging Screening in 192 Women Proved or 
Suspected to be Carriers of a Breast Cancer Susceptibility Gene: 

Preliminary Results” 

DiagnosiMRM=9 Diagnosi Mx + Us=4 

192 pz. Asintomatiche a RISCHIO PERSONALE, FAMILIARE O GENETICO  

9 CARCINOMI MAMMARI 
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Sardanelli F, Podo F et Al (Ricerca Italiana Multicentrica in corso) 

“Valutazione comparativa multicentrica di MRM e di imaging 
convenzionale nella diagnosi PRECOCE di tumori mammari in 

soggetti a rischio genetico” 

Incidenza globale=7.8% 
Precedente evento personale=11.7% 
Elevata familiarità=19.2% 

Al marzo 2003 (13 centri):  153 
donne  

(60 con prec. evento personale)  

92 BRCA1+  
    26  con elevata familiarità (almeno 3 eventi sulla linea  
       materna o materna) 
   15  familiari di primo grado BRCA1/2+  

12 CM diagnosticati (9 invasivi, 3 in-situ) 
    8/12 solo alla MRM (67%) 
     4/12 alla Mx  
     3/12 Us 
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Al dicembre 2003 (22 centri):  

248 donne  

159 BRCA1/2+  

     

89 con precedente evento personale  
      

     

15 carcinomi=6.2% 

Vi è indicazione allo screening con MRM nelle 
donne a rischio genetico 
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 PREVALENZA NEI CASI BRCA1+ dell’istotipo MIDOLLARE  
(Armes et Al, cancer 1998 
Eisinger et al, Cancer Res.1998) 

 Spesso reperti MORFOLOGICI Mx-Us di benignità, senza 
microcalcificazioni, tipo fibroadenoma  
 MA con ENHANCEMENT, in MRM caratteristico per la 
natura maligna   
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Ruolo fondamentale della MRM nella sorveglianza 
post-chirurgica e post-radioterapica grazie alla 
capacità di identificare l’angiogenesi di una eventuale 
recidiva su cicatrice.  

Sensibilità  93% - 100% 

Specificità  88% - 100% 

ANTICIPAZIONE DIAGNOSTICA NELLA:  

Identificazione di recidive nelle pazienti sottoposte a terapia 
conservativa + RT  

In 105 pazienti (Drew et Al., Ann Surg Oncol.; 1998)  
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La diagnosi precoce di una recidiva 
ha una importante influenza 

sull’outcome della paziente in quanto 
può dare metastasi come il 

carcinoma primitivo. 
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Incidenza recidive dopo terapia conservativa 

Nel seno irradiato possono NON ESSERE VISIBILI O MAL INTERPRETATE 
ALLA Mx in una percentuale di casi variabile dal 19 al 45 % 

(Hassel et Al.,  Radiology 1990; Dershaw et Al., Cancer 1992; Drew et Al., Ann Surg 
Oncol. 1998) 

O ALLA  ECOGRAFIA   (Murray et Al. Br J Radiol, 1996)  

10-15% a 10 anni  5-10% a 5 anni 

Kurtz et Al. Cancer, 1989  
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PROBLEMI DIAGNOSTICI NEL FOLLOW-UP DOPO 
TERAPIA CONSERVATIVA 

(QUADRANTECTOMIA/NODULECTOMIA + RT) 

Diffuso Incremento Densità 
del Parenchima 

Edema  
Aumento spessore cute 

Precoci: Tardivi: 
Fibrosi 
Calcificazioni distrofiche (liponecrosi) 
Lesioni stellate o “Masslike” 
Cicatrice post-chirurgica 
Linfedema, sequela della dissezione 
ascellare 
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LA MRM DEVE ESSERE ESEGUITA: 

Ad almeno  12 mesi di distanza dalla Radioterapia (?) 
(possibili falsi positivi dovuti alla presenza di aree ipervascolari da cicatrici, liponecrosi, flogosi focale) 

P. Viehweg, S. H. Heywang- Kobrunner et Al. (Magma, 1998): 

“Retrospective analysis for evaluation of the value of contrast-
enhanced MRI in patients treated with breast conservative therapy” 

207 pazienti sottoposte CE-MRM 

 40 a 0 - 12 mesi 

167 dopo 12 mesi  
12/26 recidive 

4/5 multifocalità diagnosticate  
solo con MRM 

La MRM non migliora  
l’accuratezza diagnostica 
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C.K.Kuhl et Al. (Radiology 2003) 

“Breast MR- Imaging during or soon after radiation theraphy” 

116 MRM in 72 pazienti sottoposte a chirurgia 
conservativa durante e sino a 12 mesi dalla RT, SENZA 

STUDIO MRM PRE-OPERATORIO, PER UN 
TUMORE MAMMARIO PRESUNTO SOLITARIO  
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C.K.Kuhl et Al. (Radiology 2003) 

“Breast MR- Imaging during or soon after radiation theraphy” 

Altissimo valore predittivo negativo:  

no enhancement =no recidiva  
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Conclusioni: 

 

 

Il modico, diffuso, enhancement nel periodo immediato dopo RT non è tale da simulare 
o nascondere un tumore mammario  

La recidiva nei primi mesi dopo chirurgia è inusuale (se i margini di resezione sono 
negativi) 

I foci inaspettati di tumore rappresentano probabilmente foci residui di un cancro 
occulto multicentrico piuttosto che una recidiva 

 NON si raccomanda l’uso routinario della MRM nel periodo precoce post-RT bensì 
nella STADIAZIONE LOCALE DELLE PAZIENTI CANDIDATE ALLA 
CHIRURGIA CONSERVATIVA  

Casistica personale: 

12 Pz con pregressa chir. Conserv. + RT  MRM (12-18 mesi)= 3 recidive 
N.B. in 3 pz. non sottoposte a stadiazione      

MRM pre-chirurgica 
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ANTICIPAZIONE DIAGNOSTICA NELLA: 
 Valutazione della risposta alla chemioterapia neoadiuvante 

(CHNA) 

LAMC=stadio IIIA/B 

stadio IIB(T>3cm N0) 

Induce fibrosi e/o necrosi 
difficilmente valutabile con Mx e 

US 

(soltanto diametri!) 

La MRM permette di valutare la reale risposta alla CHNA consentendo 
l’identificazione del “residual tumor” in base al diverso enhancement del tessuto 

tumorale vs quello fibrotico  
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L’utilizzo della CHNA può incrementare le procedure di 
chirurgia conservativa dal 36% al 59%  

   (Minckwitz et Al J Clin Oncoly 1997;  
   Bonadonna et Al J Clin 1996) 

RAZIONALE: valutazione risposta (CR, PR, NR) 

Istologia definitiva correla con i reperti: 
-della palpazione 4.7 % 

-della ECO 66.3% 

-della MX 49.4% 
(Herrada et Al Clin Cancer Res; 1997 
Kuerer et Al J Am Coll Surg 2000) 



 
Studio Radiologico Viterbo - Di Carlo,Castellana Grotte -BA 62 

Martincich et Al  
Radiol Med 2003 

26 pz.: la MRM risulta predittiva della riposta  
tumorale a fine trattamento 

Rieber et Al  
Eur Radiol 2002 

58 pz.: specificità 96.3% valore predittivo negativo 89.7% 
(valutazione di una risposta valutativa alla CHNA) 

Abraham et Al 
Cancer 1996 39 pz.: Istologia e MRM correlano nel 97% dei casi  

Casistica personale 
2000-2003 27 pazienti 

 4 NR=Mastectomia 
 2 CR=chirurgia conservativa 
 21 PR=chirurgia conservativa  
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Mx e US indagini di prima scelta. In caso di una loro 
negatività indicata la CE-MRM in particolar modo in 

presenza di metastasi ascellari. 
La loro incidenza quale prima manifestazione di un 
carcinoma mammario è comunque molto bassa (0.3-

0.8%, Fourquet-1996). 

ANTICIPAZIONE DIAGNOSTICA NELLE PAZIENTI CON 
METASTASI DA CARCINOMA PRIMITIVO 

SCONOSCIUTO (Cup Syndrome) 
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POSTICIPAZIONE DIAGNOSTICA 
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