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Objetivo docente

* Revisar las diferentes lesiones mamarias que contienen linfocitos.
* Describir las caracteristicas de los linfomas mamarios.

* Analizar el concepto de TiLs (tumor infiltrating lymphocytes, linfocitos
infiltrantes de tumor) en los tumores mamarios.

* llustrar los hallazgos de imagen en distintas modalidades (CEM,
ecografia, RM) con correlacion anatomopatoldgica.

* Destacar las dificultades diagnosticas y los principales diagnosticos
diferenciales.
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Introduccion. Linfocitos en la mama.

Linfocitos normales: Linfocitos activados: Linfocitos atipicos:
« Linfaticos mamarios/Linfocitos e Autoinmunidad: la mama se comporta * Linfoma
circulantes: células de defensa en como parte del sistema inmune mucoso
e con desarrollo de tejido linfoide en

enfermedades autoinmunes, diabetes,
*Ganglios intramamarios. patologia tiroidea.

* Linfocitos infiltrantes de tumor (TILs)

Unidad lobulillar Unidad lobulillar normal. Respuesta inflamatoria. TILS. Linfocitos
normal. Linfocitos Linfocitos en respuesta Linfocitos rodeando infiltrando un Linfoma
escasos aislados__

inflamatoria leve ducto dilatado

S
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Lesiones mamarias con linfocitos.

TILs (linfocitos Linfoma: Cancer medular Mastitis
infiltrantes de i ) ) ) linfocitaria/mastopatia
*Primario y *Asociado a diabética

tumor) ; S
secundario protesis.




VALENCIA

- 20 - 23 MAYO 2026

- PALACIO DE CONGRESOS

icroentorno
tumoral. TILs.

* El microentorno o
microambiente tumoral consiste
en una mezcla de células
tumorales y otros componentes
celulares y extracelulares, con
multiples células inmunes.

* Una parte importante de las
células inmunes del
microentorno tumoral son
Linfocitos infiltrantes de tumor
(TILs) gue consisten en células T,
B, y NK.

* Esta poblacion tiene alta
reactividad contra el componente
tumoral. Pueden ser una forma
de resistencia del huésped contra
el tumor.

Células
Inmunosupresoras

é. PMN
Células
~— supresoras
derivadas
mieloides
(MDSC)
* Tine
o TN
»
e .
Pfﬁﬁf Mastocitos
Macréfagos
M2
Células T
‘ regulatorias

SEeRam @rem His-

Células
inmunoestimulantes
umor

Microentorno tumoral TiLs

Natural
Killer/ILC1

Eosindfilos

Células
Dendriticas

.. Macraéfagos
- M1

Actividad Anti-
tumoral.

Célula tumoral Célula estromal
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Linfocitos infiltrantes de tumor (TILs).

células
tumorales

Los Linfocitos infiltrantes de tumor (TILs) son células del sistema inmune
que aparecen alrededor de las células tumorales.

En los tumores mamarios son células T, la mayoria CD4 y CD8. Los
aumentos en la densidad de TlLs aumentan sobre todo CD8, lo que
indica respuesta citotoxica, probablemente representan la respuesta del
huésped al tumor .

Los linfocitos aparecen en tumores primarios, ganglios linfaticos y
metastasis. Son mas frecuentes en tumores triple negativos, seguido por
HER2 positivos y menos frecuentes en canceres luminales

La respuesta a ciertos tratamientos varia dependiendo del porcentaje de
TILs, mejorando la respuesta en algunos tipos de cancer.
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TiLs como biomarcador.

* Los TILs tienen implicacion en la respuesta a
tratamiento y el pronéstico:

* Los niveles de TILs son un biomarcador
pronadstico para prediccion de resultados en
subtipo triple negativoy HER2.

 Pacientes con densidad alta de TiLs tienen mejor
supervivencia libre de enfermedad, libre de
enfermedad a distancia y supervivencia global.

* Los TlLs pueden ayudar a decidir el tratamiento
con un farmaco o su duracion dependiendo de |a
respuesta esperada.

Mujer de 65 afios. Cancer de mama Her2 positivo. Masa con bordes
circunscritos (flechas).US. Masa con bordes circunscritos, hipoecoica.
HE: tumor con abundantes TILS
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Medicion de TiLs

 La densidad de la infiltracion de TILs se evalla mediante anatomia
patoldgica (histologia).

* El método emplea cortes standard de hematoxilina-eosina (H&E) 'ﬁ&%ﬁ’éuﬁy
de muestras de cancer de mama. o '{a;;} 2

* La limitacion es la distribucion de TILs no homogénea dentro del
tumor que se representa parcialmente en muestras de biopsia.
Cuando la densidad de TILs es diferente en cada muestra de un
tumor se calcula una media de los diferentes campos.

* Los tumores se dividen en tumores con predominio de linfocitos/
sin predominio de linfocitos.

* Densidad alta de TiLs se considera generalmente mas de 50% del Densidad alta de TiLs
area estromal.
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Reto futuro. Radiologia en la medicion de TILS.

* Multiples estudios evaluan la utilidad de los estudios de imagen en la medicion
de TILs:

* Mamografia. Busqueda de correlacion entre caracteristicas radiomicas y niveles de TILs

* Ecografia. Forma ovalada o redonda, bordes circunscritos o microlobulados podrian
predecir niveles de TlLs.
* RM
 Morfologia: bordes circunscritos y realce homogéneo
e Realce parenquimatoso de fondo y pico de relace
* Coeficiente de diffusion aparente (ADC)
* Radidmica. Caracteristicas de RM: el Radiomics TILs score (Rad-TILs score)

 PET TC. La captacion de 18F-FDG es mayor al aumentar la densidad de TlLs, y puede
correlacionarse con valores mayores de SUVmax.
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Linfoma mamario.

Origen

* La mama se comporta como parte del sistema inmune
* Linfaticos intraparenquimatosos o ganglios intramarios

Presentacion clinica

Masa palpable

Mas raro engrosamiento difuso de la piel, induracion y edema
Linfoma de Burkitt: diseminacion bilateral rapida

e Son infrecuentes los sintomas B (fiebre y sudoracién nocturna)

Dificultades diagndsticas

QR CONGRESO
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* Imagen: similar al cancer de mama
* AP:similar a ciertos tipos de cancer de mama (carcinoma medular)
y lesiones benignas (mastitis)

Cd 20+ indica linfoma
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TIpOS de linfoma mamario.

Linfoma primario de mama.

Linfoma confinado a una o ambas mamas y/o ganglios linfaticos regionales, en ausencia de historia previa de linfoma.
Es una enfermedad del parénquima mamario,

-Predominantemente linfoma de células B (65-90%). Aunque el linfoma primario puede ser de cualquier tipo, los
tres tipos histoldgicos mas frecuentes son:

* Linfoma difuso de células grandes B (40-73%),

* Linfoma MALT ( linfoma de tejido linfoide asociado a las mucosas) (9-25%),
 Linfoma folicular (13-19%)

-Tipo especifico: linfoma anaplasico de células grandes asociado a prétesis (linfoma de células T) (2%)
-Linfoma Burkitt mas infrecuente.

Linfoma secundario de mama.

Linfomas sistémicos con afectacion de la mama.
Masa o sintomas en la mama o durante la estadificacion en un paciente con afectacién por linfoma sistémico.

(Clasificacion de Tumores de la OMS. 2019. Clasificacion de linfomas.)
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Similar en linfomas primarios y secundarios.

Mamografia.
* Masa unica redonda u oval con bordes generalmente circunscritos o menos
frecuentemente espiculados o irregulares.
* Distorsién arquitectural o asimetria focal.

* Aumento de densidad focal o difusa con o sin aumento de tamaino de la mamay
engrosamiento de la piel (en lesiones de alto grado)

Ecografia.

* Masas redondas hipoecoicas a veces con bordes irregulares, o a veces
hiperecogénicas.

RM.

T2 masas hiperintensas, T1 isointensas.
* Patrones de realce por contraste generalmente homogéneos con curvas de realce precozy
diferentes comportamientos en fase mas tardia.
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* El linfoma difuso de células B grandes (DLBCL) es el
linfoma primario de mama mas frecuente.
También el DLBCL sistémico puede afectar a la
mama.

* Es una proliferacion neoplasica difusa de linfocitos
grandes.

* Mas frecuentemente afecta solo la mama, a veces
también con adenopatias axilares homolaterales.

* Presentacion clinica: la mayoria masa indolora
palpable o detectada en mamografia de cribado.
Raro eritema, edema, o retraccion cutanea.

CD 20 + marcador de células B.
KI67 marcador de proliferacion.
BCL6 centro germinal.

MUML1 fenotipo activado
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* La presentacion mas frecuente
es masa con bordes
circunscritos, simula lesidn
benigna.

* En CEM pueden presentar realce
por contraste.

Mujer de 63 aios. Linfoma difuso de células B
grandes (fenotipo activado). CEM.
Tumorectomia previa por lesion benigna.

Masa retroareolar con bordes circunscritos.
Realce por contraste heterogéneo. US. Masa oval
con bordes circunscritos heterogénea.
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Hallazgos mas frecuentes en lesiones de
alto grado.

e Aumento de tamano de la mama.

e Aumento difuso de densidad con
engrosamiento cutaneo.

Mujer de 86 afos. Linfoma difuso de células B grandes (fenotipo activado). Aumento de tamafio de mama derecha con lesiones
dérmicas. Mamografia. Engrosamiento de la piel y aumento de densidad difusa de la mama.US. Multiples areas no masa
hipoecoicas (flechas). Adenopatia axilar de 5 mm (cabeza de flecha). HE células neoplasicas atipicas.




VALENCIA

=
5o 1

L 20 - 23 MAYO 2026

DE CONGRESOS

SeRam @rerm Hise

| N
Linfoma mamario primario.
Linfoma de tejido linfoide asociado a las mucosas (MALT)

* Ellinfoma MALT es el segundo linfoma mamario primario en
frecuencia. La mayoria de los MALT de mama son primarios, los
secundarios son raros.

* Es un linfoma B extraganglionar de bajo grado que simula
caracteristicas del tejido linfoide asociado a mucosas.

* Compuesto por linfocitos pequeios, incluyendo células de zona
marginal.

* Generalmente lesidn unica en la mama; raro multiple o bilateral.

* Mas frecuentemente afecta solo la mama, a veces también con
adenopatias axilares homolaterales.

Linfoma MALT.

* Presentacion clinica mas frecuente: Masa palpable. HE. Células neoplasicas grandes
marcadamente atipicas;

CD20: las células son muy positivas a CD20
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Linfoma mamario primario.
Linfoma de tejido linfoide asociado a las mucosas (MALT)

Imagen radiologica. Mas frecuente masa,
generalmente con bordes circunscritos o
menos frecuentemente irregulares.
Generalmente realce por contraste.

N\

Linfoma primario MALT. 53 afios. CEM.
Masa con bordes irregulares (flechas).
Realce por contraste heterogéneo.
USy TC. Masa irregular
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Linfoma mamario primario.
Linfoma de tejido linfoide asociado a las mucosas (MALT)

Imagen radiolégica. Menos frecuente asimetria focal en mamografia, area hiperecogénica en ecografia.

Linfoma primario MALT. 41 afios. Mamografia. Asimetria focal
(flecha).

US. Area hiperecogénica. TC. Demuestra el area.

CD20+: linfocitos invadiendo ductos

CONGRESO
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Linfoma folicular.

* El linfoma folicular (LF) es una neoplasia linfoide
maligna de linfocitos B atipicos, con arquitectura con
patron folicular que simula centros germinales.

e Afecta la mama, con o sin adenopatias axilares

homolaterales. La afectacion por LF de un ganglio
intramamario no se considera LF mamario.

* Presentacion clinica : Masa palpable o mas frecuente
detectado en mamografia de cribado.

=

Linfoma folicular. HE de los
= foliculos neopasicos

.. formados
predominantemente por
' linfocitos pequefios.

Linfoma mamario primario.

9 Q CONGRESO
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Linfoma Burkitt.

* El linfoma Burkitt es un linfoma de células B muy
agresivo.

* Es frecuente la afectacidon extraganglionar en 6rganos o
como leucemia aguda, con gran actividad proliferativa.

* Presentacion clinica: frecuentemente afectacion
mamaria bilateral masiva. Suele aparecer en pubertad,
embarazo, o lactancia.

T VA
A
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we 0. .
e :if%:ﬁ Parénquima mamario

R Qb “q reemplazado por un infiltrado
‘ " difuso de células linfoides de
%% tamafio intermedio asociado

_..n'. con histiocitos con imagen en
“Cielo estrellado"
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Linfoma secundario. Linfoma MALT.

Imagen radioldgica. La presentacion mas
frecuente de todos los linfomas es masa con
bordes circunscritos.

En CEM generalmente presenta realce por
contraste, pero puede no presentarlo.

Linfoma MALT secundario. Mujer de 63 afios
con antecedentes de linfoma MALT de vejiga.
CEM. Masa redonda con bordes irregulares
(flecha). No presenta realce por contraste.

US. Masa oval con bordes circunscritos.

Ademas, lesidon dérmica verrucosa con realce por
contraste (cabeza de flecha).

HE. Proliferacion de linfocitos infiltrando el tejido
graso
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Linfoma secundario de células
plasmaticas. Hombre de 52 ainos
con antecedentes de linfoma de
células T de alto grado
extramamario.

CEM. Masa retroareolar con
bordes circunscritos (flecha).
Realce por contraste heterogéneo.
US. Masa oval con bordes
circunscritos heterogénea, de
predominio hipoecoica.

TC. Masas en mama y espacio
perirrenal (flechas).
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Linfoma secundario. meoma del manto.

Imagen radioldgica. Asimetria
focal (dreas de mayor densidad
en mamografia y ecografia).

En CEM generalmente
presenta realce por contraste,
pero puede no presentarlo.

Linfoma del manto secundario. Mujer de 79 aios con antecedentes de linfoma extramamario
hace 3 afios. Masa palpable. CEM. Asimetria focal (flecha) sin realce por contraste. US. Masa
heterogénea, de predominio hipoecoica (flecha) y adenopatias axilares (cabezas de flecha). TC.
Masas en mama. Presentaba adenopatias cervicales, toracicas y abdominales
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Linfoma secundario. Linfoma del manto.

Imagen radioldgica. Otra forma
de presentacion son multiples
masas con bordes circunscritos a
veces por adenopatias
intramamarias.

Linfoma del manto secundario. Varon de 74 anos.
Mamografia. Adenopatias axilares (flecha) y
multiples masas intramamarias con bordes
circunscritos por adenopatias intramamarias
(cabezas de flecha).

Ecografia y Doppler. Adenopatias axilares (flecha) y
nddulos intramamarios con centro hiperecogénico

en relaciéon con hilio vascularizado (cabezas de
flecha).
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Linfoma secundario. Linfoma folicular.

Imagen radioldgica. La
presentacion puede ser
adenopatias axilares que
causen edema en la mama.

Linfoma folicular. Varon de 75 anos.
Antecedente de linfoma hace 10 afios
CEM. Adenopatias axilares (flecha).
Aumento de densidad de la mamay
engrosamiento de la piel por edema.
Ecografia y TC. Adenopatias axilares
(flecha)

HE. Foliculos neoplasicos
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Linfoma asociado a protesis (de células T grandes).

* Definicidn:
Linfoma no-Hodgkin de células T que aparece alrededor de protesis. Cimente
Todos los casos son ALK (ausencia de la linfoma-anaplasico kinasa (ALK) y traslocacion del gen Fibrosa
de receptor de tirosina-kinasa) y expresan la proteina de superficie celular CD30.
* Mecanismo patogénico: Células de
La respuesta del sistema inmune a la inflamacién crénica con estimulacion de células T Linfoma
rodeando a la protesis en un paciente con predisposicidn genética puede producir
degeneracion y displasia de linfocitos.

* Presentacion clinica:

La presentacidn mas frecuente es liquido peri-prétesis. Generalmente de presentacion tardia
(mas de un aio), la media de presentacion de 8-10 afios tras la colocaciéon del implante.
Puede ser un hallazgo incidental o asociado a dolor, masa palpable, edema o aumento de
tamaio de la mama.

* Localizacion:

La localizacion es generalmente en el espacio peri-implante, pero puede invadir los tejidos
blandos adyacentes, parénquima mamario o ganglios regionales.

Tejido
mamario
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Linfoma asociado a protesis (de células T grandes).

* Imagen: Liquido rodeando Ia
protesis. Menos frecuente masa en
la capsula fibrosa periprotesis.

* Diagnastico diferencial y
Diagndstico:

Liquido: seroma o infeccion. PAAF
con citologia,
inmunohistoquimica y citometria

RM Vibrant

de fluio (marcadores de células T) Linfoma asociado a prétesis. Mujer de 45 afios.
J Consulta por reciente aumento de tamafo en

Masas: neoplasia. Biopsia. mama derecha.

* Tratamiento: Cirugia b 4 RM. Liquido heterogéneo predominantemente
hiperintenso T2 (flecha) y realce de la cédpsula
protésica (cabeza de flecha).

RM T1 Gad
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Cancer medular.
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* Definicion (OMS):

“Cancer circunscrito con células poco diferenciadas,
estroma escaso e infiltrado linfoide prominente”
* Incidencia:

Menos del 5% de cancer infiltrante. Mujeres
jovenes. Buen prondstico

* Hallazgos en Imagen:

Masa con margenes circunscritos y generalmente
homogéneo debido a la alta celularidad por los
infiltrados linfoides .

CEM. Masa oval o redonda sin calcificaciones.

Realce por contraste. Cancer medular. Mujer de 63 afios. Lesion detectada en mamografia
Ecografia. Hipoecoico de cribado

RM. Halo hipointenso T2 en algunos casos. Realce CEM. Masa con bordes circunscritos y realce por contraste

en anillo a veces con septos internos. Curvas en homogeéneo. (flecha)

lavado o meseta. US. Masa hipoecoica con bordes circunscritos
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Cancer medular.
Mujer de 72 ainos.
Mamografia de
cribado. Masa oval
con bordes
circunscritos (flecha) 53 ; [N
RM. T2. Masa A ... A
heterogénea con B4 :
areas hiperintensas.
Restringe la difusion.
T1 Isointensa . Realce
con Gadolinio.

US. Masa hipoecoica

Matrix:128
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* También pueden aparecer linfocitos en
lesiones inflamatorias.

Presentacion clinica:

Masa palpable.

Hallazgos en Imagen:
Mamografia. Masas con bordes
irregulares o asimetria focal.
Realce por contraste.

Ecografia. Masas irregulares
multiples hipoecoicas a veces con
sombra acustica (fibrosis). No hay
flujo en Doppler

RM. Masa irregular hipointensa T2
con realce estromal inespecifico

* La mastitis linfocitaria es infrecuente,
probablemente inmunomediada.

* Tipos:

* Mastopatia diabética: Si se asocia con
diabetes, mas frecuente en mujeres con
diabetes insulino-dependiente de larga
duracion.

* Tipo esclerosante: los infiltrados
linfocitarios asocian atrofia lobary
esclerosis.
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Mastitis linfocitaria.

Mastitis linfocitaria. Mujer de 65 afos. Masa palpable.

Mastitis linfocitaria. Mujer de 55 afios. Masa palpable. Mamografia. Asimetria focal (flecha).
CEM. Asimetria focal con realce por contraste heterogéneo US. Area hiperecogénica con bordes no circunscritos y tenue
(flecha). US. Area hiperecogénica con bordes no circunscritos. sombra acustica (flecha).Edema del tejido celular subcutaneo

(cabeza de flecha)
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Mastopatia diabética. Mujer de 33 afios. Masa palpable. Mastopatia diabética. Mujer de 26 afios. Masa palpable.
Mamografia. Asimetria focal (flecha). Mamografia. Asimetria focal (flecha).

US. Area heterogénea, predominantemente hiperecogénica US. Area hipoecogenica con bordes no circunscritos y
con bordes no circunscritos (flecha). sombra acustica (flecha).
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Conclusiones

* Los infiltrados linfoides son frecuentes en los tumores de mama.

* Los TILs (linfocitos infiltrantes de tumor) son un marcador de buen prondstico en
cancer de mama triple negativo y Her 2.

Los hallazgos radioldgicos en linfoma de mama son similares en linfoma primario y
secundario. Pueden simular lesiones benignas.

* En sospecha de linfoma asociado a protesis la PAAF debe incluir inmunohistoquimica y
citometria de flujo para detector marcadores de células T.

* El cdncer medular es un subtipo de buen prondstico con infiltrados linfoides y simula
lesiones benignas en imagen .

( ]

* La Mastitis linfocitaria y la mastopatia diabética también contienen linfocitos.
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