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RESUMEN

La evolucién de los criterios de aplicacion de la linfadenectomia axilar en el cdncer de mama
han cambiado desde ser la técnica del estadiaje axilar, siendo desplazada por la biopsia
selectiva de ganglio centinela (BSGC), hasta llegar a dia de hoy, como tratamiento curativo de
la axila positiva que cumpla ciertos criterios reflejados en las guias clinicas actuales.

El objetivo de este trabajo ha sido, basandonos en la revisién de las solicitudes presentadas en
el segundo semestre de 2017 en el Subcomité de tumores de Mama del Hospital Clinico
Universitario Lozano Blesa (HCULB) de Zaragoza, valorar su motivo de solicitud y realizacion o
no de cirugia conservadora con BSGC para después poder analizar, fundamentalmente, la
realizacion o no de linfadenectomia axilar tras BSGC positiva y si su realizacidn se ajusta a los
nuevos criterios recomendados por distintas guias clinicas nacionales e internacionales.

MATERIAL Y METODOS: Se ha realizado un estudio epidemiolégico descriptivo, de serie de
casos, observacional, longitudinal y retrospectivo. Se han estudiado todas las solicitudes
presentadas entre julio y diciembre de 2017, en el Subcomité de tumores de Mama del HCULB
de Zaragoza; incluyéndolas en una base de datos Excel para su analisis posterior.

También se ha llevado a cabo una revisidon bibliografica con una busqueda sistematica
avanzada; y se han revisado y comparado las guias clinicas mas relevantes publicadas sobre el
tema: NCCN, SEGO, ACOSOG, SESPM...

RESULTADOS Y DISCUSION: Se revisaron un total de 184 solicitudes de los cuales sélo 104
serian candidatas a cirugia (56,6%). De ellas se selecciona a las pacientes que recibieron cirugia
conservadora y BSGC sin QT neoadyuvante quedando un grupo de 41 casos (22,28%). Las 8
pacientes (4,35%) con QT neoadyuvante se analizan por separado. En la muestra seleccionada
son todas mujeres y el 68% son menopadusicas. El tumor que mds frecuentemente presentan
es el carcinoma ductal infiltrante (81%), estadio T1 (93%), Luminal A (49%). La BSGC es positiva
en 54% de las pacientes, de las cuales el 47,5% de los casos tiene macrometastasis (25,65% del
total de la muestra seleccionada).

Se han llevado a cabo dos linfadenectomias (4,87%), todas en pacientes con BSGC positiva para
macrometastasis, y en el resultado de las mismas todas fueron positivas. La NCCN (2017) asi
como la SEGO-ACOSOG (2017) recomendaban hacer 1 linfadenectomia, la SESPM (2014) por su
parte recomendaba 14 y los criterios del clinico de ese mismo afio 2014, 8.

CONCLUSIONES: Las linfadenectomias realizadas en el HCHLB de Zaragoza se ajustan
globalmente a las recomendaciones de las ultimas guias clinicas, lo que permite reducir
significativamente su ndmero.

PALABRAS CLAVE: linfadenectomia axilar, biopsia selectiva de ganglio centinela, cirugia
conservadora, indicaciones, nuevas guias.



ABSTRACT

The evolution of the criteria applied to axillary lymphadenectomy in breast cancer has changed
from being the main technic in axillary staging, where it has been replaced by sentinel lymph
node biopsy (SLNB); until nowadays as curative treatment of positive sentinel nodes which
fulfill certain criteria stated in the actual clinical practice guidelines.

The aim of this dissertation has been to review all the applications presented in the second
semester of 2017, in the Subcommittee of Breast Tumors of the Universitary Clinic Hospital
Lozano Blesa (HCULB) of Zaragoza, analyzing the reason for the applications and the
undergoing or not on breast-conserving surgery with SLNB, for later, focusing on analyzing,
fundamentally, the fulfillment or not of axillar lymphadenectomy after a positive SLNB and if
its realization it is according to the new criteria recommended by different national and
international guidelines.

MATERIAL AND METHODS: This is an epidemiological, descriptive, observational, longitudinal
and retrospective study. It covers all the applications submitted, from July to December 2017,
to the Subcommittee of Breast Tumors of the HCULB of Zaragoza, which are collected in an
Excel database for further analysis.

The study also contains a systematic review of the literature and compares the most relevant
guidelines published on the subject: NCCN, SEGO, ACOSOG, SESPM...

RESULTS AND DISERTATION: A total of 184 applications were obtained in which only 104 would
be candidate to surgery (56,6%), selecting from them the patients who undergo breast-
conserving surgery and SLNB without preoperative chemotherapy, remaining a group of 41
cases (22,28%). The 8 patients (4,35%) with preoperative chemotherapy is going to be
analyzed separately. In the selected sample all the patients are women and the 68% are
menopause. The most frequent tumor is invasive ductal carcinoma (81%), stage T1 (93%),
Luminal A (49%). The SLNB is positive in the 54% of the patients , from which the 47,5% has
macrometastases (25,65% of the entire selected sample).

Two lymphadenectomy has been done (4,87% of the selected sample) all of them with positive
SLNB to macrometastases. The results of all of them were positives. The NCCN (2017) as well
as the SEGO-ACOSOG (2017) recommended to bring of 1 lymphadenectomy, the SESPM (2014)
advocated 14 and the same year’s 2014 hospital guideline suggested 8.

CONCLUSION: The lymphadenectomys done in the HCULB of Zaragoza, overall, stay within the
new recommendations of recent guidelines, which permits to reduce significantly the number
of patients who undergo this type of surgery.

KEY WORDS: axillary lymphadenectomy, selective lymph node biopsy, breast-conserving
surgery , indications, new guidelines



INTRODUCCION

La linfadenectomia axilar ha constituido cldsicamente el procedimiento de eleccidon para el
estadiaje axilar en el cdncer de mama. Sin embargo la morbilidad asociada de la técnica puede
traducirse en linfedema, trastornos sensitivos, disfuncion axilar o infecciones, entre otras
complicaciones. Por ello, desde que en 1994 Giuliano y cols introdujeran la técnica ya descrita
para melanoma por Morton y cols en 1992, la biopsia de ganglio centinela en el cancer de
mama se ha expandido hasta convertirse en nuestros dias en el pilar clave y gold estandar que
nos permite distinguir, de manera minimamente invasiva, a los pacientes con o sin afectacién
ganglionar”.

El concepto de ganglio centinela se validé en el Manual de la EORTC-2000 equiparandolo a la
linfadenectomia y seria en 2002 en la conferencia de consenso de Phidadelphia dénde se
atestigud su eficacia en el cancer de mama inicial, dejando la linfadenectomia como método
de tratamiento y no diagndstico’. La American Society of Clinical Oncology (ASCO) asi lo
sefialaba refiriéndose la biopsia selectiva de ganglio centinela (BSGC) como la técnica
apropiada de estadificacion axilar en pacientes con estados iniciales de cancer, y axila
clinicamente negativa, en su guia de recomendaciones clinicas publicada en 2005. Esta lleva
asociada una menor morbilidad con una adecuada estadificacion axilar. Ademas concluia que
una biopsia de ganglio centinela negativa no necesitaba la realizaciéon posterior de una
linfadenectomia axilar®.

El ganglio centinela (GC) es el primer ganglio que recibe el drenaje linfatico del tumor primario.
Responde a la idea de la metastatizacidon ordenada que siguen las células tumorales en su
invasion de los ganglios'. Su deteccidn vy localizacién se realiza mediante linfogammagrafia
prequirurgica, puesto que aunque la axila (incluyendo el espacio de Rotter) sea el principal
area de drenaje linfatico, se ha visto que puede drenar a la cadena mamaria interna, la zona
supraclavicular y/o la zona intramamaria®. Para su desarrollo es imprescindible la inyeccién,
preferiblemente intra-peritumoral, de un radiotrazador entre los que se recomienda el
nanocoloide de albuimina, el coloide de estafio y el sulfuro de renio®. A pesar de su utilizacién
en algunas series, el uso de colorantes se ha visto limitada a una técnica complementaria
utilizada conjuntamente con la linfogammagrafia®.

Una vez localizado, el GC se extirpa por cirugia radioguiada, pudiendo utilizar sondas gammas
o bien gammacdmaras portatiles, y posteriormente se envia a anatomia patoldgica. Segun
diversas guias su estudio debe ser preferiblemente intraoperatorio®, aunque UGltimamente
haya surgido controversia acerca de la posibilidad de realizar ganglio centinela diferido en
pacientes seleccionados®. La técnica de eleccién es la molecular OSNA (one step nucleic acid
amplification), ya que estudia el ganglio en su totalidad. En caso de no disponerse se acepta
también el estudio histopatoldgico mediante cortes por congelacion, habiendo guias como la
publicada por la National Comprehensive Cancer Network (NCCN) que directamente no
valoran el estudio mediante OSNA como técnica®’. Una adecuada valoracién
anatomopatoldgica implica la estratificacién de la carga tumoral para poder valorar su
implicacién prondstica’.

El diagndstico de GC positivo o afectado viene dado por “la presencia de células tumorales
metastasicas en el estudio histolégico o mas de 100 copias de ARNm-CK19 en el estudio
OSNA”, segln la Sociedad Espafiola de Senologia y Patologia Mamaria (SESPM) afirma en su
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revision de 2013. Asi también define la clasificacién de los ganglios afectos segln el sistema
TNM y equivalencia en el nUmero de copias de ARNm-CK19 en:

- Macrometastasis (pN1):
o 22mm de didmetro sobre la laminilla
o ARNm-CK192 5000 copias
- Micrometastasis (pN1mic):
o Entre 0.2-2mm de didmetro sobre la laminilla o > 200 células tumorales en un
Unico corte de tejido
o ARNm-CK19 > 250, <5000 copias
- Células tumorales aisladas (pNO [mol+]/ pNO [i+]):
o <£0.2mm de didmetro sobre la laminilla o < 200 células tumorales en un Unico
corte de tejido.
o ARNm-CK19<250, >100 copias’.

Por lo tanto, el estudio del GC es una técnica multidisciplinar que interrelaciona diferentes
especialistas, para lograr un mapeo linfatico exacto, una técnica quirdrgica precisa y un
correcto estudio anatomopatoldgico®. Debido a su gran aceptacién y difusion su estudio ha
necesitado de consensos para homogenizar el método y definir los criterios de indicacion de la
técnica®.

Asi, y tal como se expone anteriormente, en la guia clinica publicada en 2005 por la ASCO,
basada en las publicaciones obtenidas hasta la fecha, ya se desaconsejaba la realizacién de
linfadenectomia axilar en pacientes con BSGC que hubiera dado resultados negativos>.

Pero estos criterios han ido cambiando en pocos afios y se han vuelto cada vez mas selectivos
a la hora de escoger los pacientes que podrian beneficiarse de una linfadenectomia axilar. Ya
en estudios de no inferioridad llevados a cabo por The American College of Surgeons Oncology
Group 20011 (ACOSOG) en 2010 o el International Breast Cancer Study Group (IBCSG) 23-01
en 2013 entre otros se constato el control locorregional sin variaciones significativas en cuanto
a supervivencia en pacientes seleccionados con positividad en el GC. Asi la ACOSOG concluia,
tras la baja tasa de recidiva locorregional en sus estudios con un seguimiento de 6.3 afios, y
basandose en la publicacién reiterada de los mismos resultados por otros estudios; que
aquellos pacientes con cancer de mama en estadios iniciales y que fueran a ser tratados con
cirugia de mama conservadora asi como radioterapia (RT) mamaria completa adyuvante
podrian beneficiarse de la ausencia de linfadenectomia en su tratamiento. Asi, cuestionaba
sobre todo la necesidad de llevar a cabo una linfadenectomia axilar en pacientes con
micrometastasis o células tumorales aisladas. También sugeria, segun los estudios llevados a
cabo por la National Surgical Adjuvant Breast and Bowel Project (NSABP), que no toda axila
metastasica progresaria hasta llegar a dar clinica .

El IBCSG 23-01 por su parte concluyd, 3 aflos mas tarde, la no inferioridad de resultados, con
un seguimiento de cinco afos, en pacientes con cirugia de mama conservadora y RT sistémica
planeada, con uno o mds GC con micrometastasis (<2mm) y tumor primario < 5cm a los que no
se les llevd a cabo la linfadenectomia, hipdtesis ya expresada por la ACOSOG en su estudio.
También hay que tener en cuenta que, hubo un 22% de los pacientes que no recibieron
linfadenectomia en el tratamiento ni tampoco tuvieron RT mamaria completa o simplemente
parcial y no variaron los resultados; por lo que se propuso la posibilidad de que los nédulos
intactos puedan eliminar cierta carga tumoral por mecanismos inmunes en este estudio.
Ademas, en el 9% de los pacientes se llevd a cabo una mastectomia sin apreciar cambios
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significativos en los resultados, por lo que el andlisis de subgrupos sugeria que podria
considerarse la no linfadenectomia en estos pacientes. En este aspecto en el St. Galen
Consensus Conference de 2011 se recomendé que la presencia de micrometdstasis en un solo
GC no deberia considerarse indicacion de linfadenectomia sin tener en cuenta el tipo de cirugia
que fuera a llevarse a cabo®.

La revisidn de estos dos estudios junto con la de otros siete ensayos clinicos aleatorizados hizo
que la ASCO publicara en 2014 una nueva guia de recomendacidn clinica. En esta guia se
desaconseja, con un grado de evidencia elevado, la realizacidon de linfadenectomia axilar en
pacientes con cancer de mama en estadios iniciales y GC negativo, o con uno o dos GC
positivos pero que vayan a ser tratados por cirugia conservadora y radioterapia de toda la
mama. Aconseja, con un bajo grado de evidencia, la posibilidad de llevar a cabo la
linfadenectomia en caso de mastectomia y aconseja, con diversos grados de evidencia, la BSGC
en los casos de: tumores multicéntricos, carcinoma ductal tratada con mastectomia, cirugia
axilar programada o terapia sistémica neoadyuvante.

En el panorama nacional, la revisiéon de 2013 de la Sociedad Espafola de Senologia y Patologia
Mamaria (SESPM) del consenso sobre BSGC, publicada en 2014, concluia que los valores mas
predictivos de la afectacidon axilar serian la carga tumoral medida a través de equivalencia en el
numero de copias de ARNm-CK19, asi como el perfil de bajo riesgo definido por todos los
factores que se especifican en el apartado de material y métodos. De esta manera los criterios
de linfadenectomia propuestos quedaban definidos por una carga tumoral sumatoria > 10.000-
15.000 copias o el diagndstico de macrometdstasis exceptuando aquellos casos de bajo riesgo.
Es decir, se concluye que la presencia de macrometastasis en el GC no es imperativo per se
para la realizacién de linfadenectomia axilar °.

Tras los resultados de estos ensayos clinicos y la publicacién de las guias, se extendid en la
practica clinica la realizacion de BSGC sin linfadenectomia en el caso de GC negativo, pero en el
caso de GC positivo, la controversia acerca de la realizacion o no de linfadenectomia en
pacientes seleccionados, siguid. Por ello y ante las criticas recibidas por haber realizado un
seguimiento insuficiente, la ACOSOG publicé en 2016 y 2017 los resultados de un ensayo
clinico con un seguimiento de 10 afios, teniendo en cuenta que los pacientes con receptores
de estrégenos positivos suelen tener recidivas mas tardias. La seleccién de los pacientes se
hizo por aquellos con cdncer de mama invasivo T1 o T2, sin adenopatias axilares palpables y
con uno o dos GC metastasicos. De esta forma, se pudo valorar que la recurrencia a largo plazo
en los pacientes estudiados, en los que no se habia llevado a cabo la linfadenectomia, era de
un 0.8%, cifra muy parecida a la hallada por otros estudios similares. Asi, por tanto, el estudio
concluia que los pacientes seleccionados con metastasis tempranas de GC no requerian
completar la BSGC con linfadenectomia, siempre y cuando fueran a recibir radioterapia de

toda la mama y tratamiento adyuvante**3,

Actualmente, teniendo en cuenta los ensayos clinicos mencionados, se recomienda evitar la
linfadenectomia axilar en el caso de pacientes que cumplan una serie de caracteristicas,
desarrolladas mas adelante, y con 1 o 2 GC positivos tal y como se expone en las guias clinicas
publicadas recientemente como la publicada en 2017 por la National Comprehensive Cancer
Network (NCCN) o la Oncoguia publicada ese mismo afo por la Sociedad Espafiola de
Ginecologia y Obstetricia (SEGO)"**.



HIPOTESIS

Las linfadenectomias axilares Ilevadas a cabo en el Servicio de Medicina Nuclear del Hospital
Clinico Universitario Lozano Blesa (HCULB) de Zaragoza, se realizan de acuerdo a consensos
nacionales e internacionales actualizados y vigentes sobre el manejo de los pacientes con
ganglio centinela positivo. Estos criterios se adaptan a las recomendaciones propuestas por las
nuevas guias clinicas de reciente publicacion.

OBIJETIVOS

Revisién de todas las solicitudes de cancer de mama presentadas entre julio y diciembre de
2017, en las reuniones del Subcomité de tumores de Mama del HCULB de Zaragoza.

Valorar el motivo de solicitud y la realizacién o no de BSGC.

Valorar la realizacidn o no de linfadenectomia tras la BSGC positivo y los criterios seguidos en
la toma de decision.

Valorar si la practica clinica del hospital se esta ajustando a las nuevas recomendaciones
publicadas.

MATERIAL Y METODOS

. Disefio del estudio, revisidn bibliografica, seleccion de pacientes y creacién de la
base de datos:

Se ha realizado un estudio epidemioldgico: descriptivo, serie de casos, observacional,
longitudinal y retrospectivo; llevandose a cabo en el Hospital Clinico Universitario Lozano Blesa
(HCULB). Este es un hospital general de tercer nivel que presta asistencia sanitaria a unos
300.000 habitantes.

Para la revision bibliografica se ha llevado a cabo una busqueda sistematica avanzada del tema
en distintas plataformas web como Medline-PubMed, Cochrane, Google Académico y Embase.
La seleccién de articulos se hace en funcién del afio de publicacién y de la relacién con el tema
que se esta tratando. En el apartado de referencias bibliograficas se pueden consultar las
publicaciones consultadas.

Se han valorado todas las solicitudes de cancer de mama presentadas entre julio y diciembre
de 2017 al subcomité, utilizando los datos recogidos para generar en primera instancia un
registro de todos los pacientes que fueran a recibir cirugia mamaria, excluyendo del mismo a
los presentados por otros motivos.

Una vez con el registro de los pacientes que cumplan cirugia mamaria se valoraran tanto la
solicitud como la historia para generar dos bases de datos Excel en las que se dividen a los
pacientes segln la necesidad o no de realizar cirugia mamaria conservadora y BSGC.



Asi en la hoja 1 se recogerdn las variables de cada paciente con el fin de poder decidir si con
GC positivo y segun los criterios propuestos por consensos nacionales y/o internacionales
estaria o no indicada la realizacidn de linfadenectomia; mientras que en la hoja 2 se agruparan
todos aquellos casos que por la causa que sea, fueran excluidos del primer grupo.

A B & D E F G H | J
1 |Fechade i6n Nombre codifi Edad ia Nimero total de GCy positivi /microfCTA  Clasificacion tumoral  Estadio T Tamafio tumoral Carga tumoral Clasit
2 |150118 OR a2 No 2GC NEGATIVO col
3 [30118 MBSM 63 si 1GC NEGATIVO col TL 7mm
4 |3o118 MILF 24 No 1GCPOSITIVO Micro cul T 20mm OSNA+
5 181217 MVBT a7 peri 3 GCPOSITIVO en 2 Macro col Lt 10mm OsNA+
6 |111217 MCNA 26 No 1GC POSITIVO Macro Carcinoma mucosecretor T 12mm OSNA+
7 |111217 MERF 68 si 3GC NEGATIVO cul TL 15mm OSNA+
8 |41217 RGG 24 No 1GC POSITIVO Micro [u]] L 14mm OSNA+
9 |a1217 cis 59 si 4GC NEGATIVO Carcinoma intraductal T 15mm
10 271117 IRM 82 si 1GC NEGATIVO col TL 15mm
11 271117 MPBS 48 No 1GC NEGATIVO col T 10mm
12 201117 MPL 60 si 1GC NEGATIVO col T2 30mm
13 131117 SLMB 26 No No se datecta GC col T 15mm
14 131117 MPRL 63 Si 2GCPOSITIVO en 1 Macro col T 11mm OSNA+
15 131117 RRAH 64 si 2GCPOSITIVO en 1 Micro [u]] T smm OSNA+
16 61117 pLC 73 si 1GC POSITIVO Macro cu Lt 15mm OsNA+
17 61117 PTV 78 si 1GC POSITIVO Micro col T2 30mm
18 (301017 EF 46 2GC NEGATIVO col T2 25mm
19 /301017 MCGD 79 si 2GC NEGATIVO col TL 10mm
20 301017 APCM a3 si 3GC POSITIVOS Micro col T 18mm OsNA+
21231017 MPAM 64 Si 26GC POSITIVOS Macro col 2 38mm OSNA+
22 231017 MTGC 77 si 1GC POSITIVO Micro col T 13mm OSNA+
23 231017 MCNA a7 si 1GC POSITIVO Macro col Lt 20mm OsNA+
24 231017 MIFM 62 si 2GC POSITIVO Micro col T 15mm OSNA+
25 231017 MILA 52 Si 2GCPOSITIVO en 1 Macro col T 12mm OSNA+
Wb | Hojal Hoja Hoa3 [ = ) R [1¢ - - )
listo | |[Eom 100% (=

Hoja 1. Excel con datos de las variables analizadas correspondientes a pacientes con cirugia consevadora

Las variables analizadas para el primer caso en la hoja 1 son:
- Nombre codificado
- Edad (pre y postmenopausia)
- Numero total de GC positivos
- Macro/micrometastasis/células tumorales aisladas
- Clasificacién tumoral
- Estadio T (TNM)
- Tamafio tumoral
- Carga tumoral
- Clasificacion histolégica (luminal...)
- Grado histoldgico y nuclear
- Receptores hormonales (RE y RP)
- Her2
- Kie7
- Invasion linfovascular
- Extensidn extracapsular
- Tratamiento definitivo: Cirugia conservadora
- Radioterapia (RT) de toda la mama planeada
- Quimioterapia (QT) neoadyuvante

- GCdiferido



- Tratamiento sistémico adyuvante
- Realizacidén de linfadenectomia

- Resultado de la linfadenectomia

A B c
1 Fechade i6n Nombre codifi Motivo de
2 30118 MLGM Mastectomia radical modificada+ LA {carcinoma inflamatorio)
3 51188 MLLG Completar mastectomia + BSGC intraoperatorio por nueva tumoracion sobre CSE en remanente de mama izda.
4 271217 PTKM Mastectomia + BSGC
5 181217 MAAG Cirugia estereotaxica con LA derecha (afectacion de niveles I, Il y Ill con PET-TAC)
6 181217 BSE Carcinoma ductal in situ de grado intermedio tratado con tumorectomia sin indicacién de ganglio centinela
7 41217 AzPO Mastectomia subcutanea bilateral conservadora de piel con reconstruccion
8 41217 MRBG Mastectomia con reconstruccion
9 41217 MPRM LA en caso de macrometdstasis / sino RT adyuvante+ mastectomia preservadora de piel +BSGC
10 41217 PPKM Cirugia conservadora oncopléstica bilateral+ LA (carcinoma multifocal)
11 41217 ELA Enfermedad de Paget
12 41217 AGA Mastectomia higiénica +LA
13 271117 LFG Tumorectomia sin BSGC
14 271117 AMEB Mastectomia en recidiva local de 30mm tras CC +LA
15 131117 MIGL Exéresis estereotaxica sin BSGC
16 131117 PSC Mastectomia bilateral + LA
17 131117 MESE Mastectamia subcutdnea+ BSGC
18 61117 ATA Mastectomia radical modificada + LA
13 301017 MICH Exéresis quirdrgica sin BSGC (fibroadenama esclerosado)
20 301017 MPS Mastectomia bilateral + BSGC derecho
21 231017 FBE Cirugfa conservadora+ LA Iz, RT adyuvante sobre mama y axila. HT adyuvante (trastuzumab).
22 231017 JRN Mastectomia subcuténea bilateral + BSGC contralateral
23 231017 RMTM Mastectomia+ LA izquierda+ RT tordcica
24 231017 meLe Exéresis quirdrgica sin BSGC (adenosis con microcalcificaciones)
25 231017 FDCS Reseccidn orientada por dos arpones sin BSGC (lesién vascular)
W H W Holal | Hoia2 ~Holas %3 . ’ - - . ’ 4

Hoja 2. Excel con pacientes excluidas de la muestra y el motivo de exclusion

Una vez analizadas las historias clinicas y completadas las variables a estudio, se han dividido
dentro de las pacientes a las que se les realiza la BSGC, aquellas que recibieron o no
quimioterapia (QT) neoadyuvante. Aquellas pacientes que la hubiesen recibido quedan
excluidas del estudio principal, tal y como lo sefialan algunas guias clinicas principales tales
como la NCCN. Estas pacientes serdn analizadas por separado.

. Guias clinicas revisadas que definen los criterios actualizados del manejo de la
axila clinica y ecograficamente negativa con GC positivo:

Para valorar si la practica clinica habitual se estd ajustando a las nuevas recomendaciones
publicadas se han revisado guias clinicas como la ASCO, ACOSOG, SESPM, SEGO, NCCN vy la del
propio HCULB valorando y escogiendo aquellas mds actualizadas.

La revision de 2013 de la SESPM utiliza en sus criterios la carga tumoral, expresada en funcion
del nimero de copias de ARNm-CK19 que presenta el GC, ya que considera que dicha cifra es
mas predictiva de afectacion axilar que los grupos prondsticos creados por el TNM-72edicion
(macrometdstasis, micrometdstasis y células tumorales aisladas). De esta forma no esta
indicada la linfadenectomia axilar en pacientes con baja carga tumoral y/o que presenten un
perfil de bajo riesgo, definido por la confluencia de todos y cada uno de los criterios expuestos
en la figura 1.

Ademas también definen que constituye indicacién de linfadenectomia axilar:
I Carga tumoral > 10.000-15.000 copias

Il. Diagndstico de macrometdstasis a excepcién de pacientes con criterios de “bajo
riesgo”, que cumplan los criterios del ensayo Z001171 o en ensayos clinicos’.



Baja carga tumoral

Perfil bajo de riesgo

(confluencia de TODOS los
siguientes factores)

Carga tumoral total (de todos los GC estudiados)
<15000 copias de ARNm-CK19

*Diagnostico histoldgico de células tumorales
aisladas o micrometastasis

*Hasta 2GC metatasicos
*Estatus postmenopdusico
*Tamafo del tumor < 3cm

*Grado histolégico 1 0 2

*RE y RP positivos

*Her2 negativo, inmunohistoquimicamente o por
hibridacién <<in situ>>

*Ki67< 14%

*Cirugia conservadora

Figura 1. Criterios de linfadenectomia tras BSGC de la SESPM

La Sociedad Espaiiola de Ginecologia y Obstetricia (SEGO) en su Oncoguia sobre el cancer
infiltrante de mama publicada en 2017 basa los criterios del manejo de la axila en el estudio
publicado por la ACOSOG en 2016, publicando la tabla 1. En ellas se expone los criterios para la
realizacion o no de linfadenectomias en GC metastdsicos. Ademas y de acuerdo al estudio
Amaros concluyen que en algunos casos de macrometastasis en pacientes con mastectomia
como alternativa a la linfadenectomia axilar se puede considerar la radioterapia axilar'*.

Evitar linfadenectomia axilar

Realizacién de linfadenectomia

Valoracion con OSNA:

Valoracion con OSNA:

Baja carga tumoral total: <15.000 copias ARNm-CK19 Alta carga tumoral total: >15.000 copias ARNm-CK19

Valoracidn histopatolégica: Valoracion histopatoldgica:

e  (Células aisladas o micrometdstasis ®  Macrometdstasis en pacientes con
e Macrometastasis, si cumplen TODOS los mastectomia*
criterios ACOSOG Z0011: e Macrometdstasis en pacientes con cirugia

*Tumores T1-T2

*< 2 GC metastasicos

*No invasion de la grasa periganglionar
*Cirugia conservadora

*RT adyuvante (Irradiacion de la mama con
campos tangenciales optimizados a la axila)
*Tratamiento sistémico adyuvante

conservadora si:
*Tumores >T2
*>2 GC metastasicos
*Invasion de la grasa periganglionar
*Imposibilidad RT postoperatoria de la mama
*QT u hormonoterapia neoadyuvante

Tabla 1. Criterios de linfadenectomia tras BSGC de la SEGO

La National Comprehensive Cancer Network (NCCN) en su version de 2017 reitera que siendo
la axila negativa clinica y ecogréficamente en el momento del diagndstico, estaria indicado la
realizacion de BSGC, definiendo unos criterios segun el resultado de la misma (figura 2).
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Ademads también seiala, por un lado y de igual manera que la SEGO, que la radioterapia axilar
podria reemplazar la linfadenectomia en aquellos pacientes en los que se lleve a cabo una
mastectomia, y afade que la radioterapia adyuvante de la mama también podria hacerlo.

Ademas con respecto a la quimioterapia (QT) neoadyuvante, excluye los casos tratados en sus
criterios puesto que esta modifica la axila de forma que se podria llegar a sobre tratar en caso
de sobreestimacién de la axila o al contrario, se podria no llegar a dar el tratamiento oportuno
en caso de infra estimar la afectacion®®.

GC
negativo

Sélo _
micrometastasis

BSGC y estudio
histologico con
hématoxilina-

eosina y/o | GC

inmur)OhistO- positivo |
quimica

TODOS los siguientes criterios:
* Tumor T1 0 T2
*1 0 2 GC positivos
*Cirugia conservadora
* RT de toda la mama planeada
*No QT neoadyuvante

GCno
identificado

Figura 2. Criterios de linfadenectomia tras BSGC de la NCCN

Se va a hacer también una comparacién con los criterios del HCULB de 2014 para el manejo de
la axila tras comprobar afectacién del GC, para constatar el nimero de linfadenectomias que
se hubieran llevado a cabo es ese afio. Estos son anteriores a las publicaciones de Giuliano et
al. de finales de ese mismo afio, motivo por el cual se decidid a su revision y estudio en una
reunion multidisciplinar que dio lugar a los criterios que se utilizan actualmente, los de 2017. El
objetivo final de esta actualizacidon seria, basdndose en las ultimas evidencias cientificas,
reducir el nimero de linfadenetomias innecesarias.

Asi pues los criterios del HCULB (2017), actualmente en vigor y que contemplan la posibilidad
de GC diferido, que se han seguido para llevar a cabo o no las linfadenectomias realizadas en
nuestro trabajo, concluyen:
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“En las pacientes T1 (<2cm) con axila negativa clinica y radioldgicamente en las que se vaya a
realizar cirugia conservadora con radioterapia posterior se puede plantear GC diferido.

Si el resultado de la BSGC es positivo (1-2G) el caso se comentara en el Comité de tumores de
la semana siguiente a la cirugia para decidir si se realiza linfadenectomia o radioterapia, o axilar
o mamaria completa incluyendo niveles axilares I y Il. Para tomar la decision se tendran en cuenta

e Factores de riesgo:
o Edad joven (premenopausica)
Her2+
Triple-
Luminal B con Ki67>20%
Otros criterios anatomopatoldgicos: Glll, invasion linfovascular, extension

o O O O

extracapsular.
e Comorbilidades
e Previsién de toxicidad con radioterapia”

Los antiguos criterios, de 2014, reflejados en la tabla 2 son los que se usaran para hacer la
comparacion de linfadenectomias a lo largo del tiempo en la misma institucion.

En caso de BSGC Evitar linfadenectomia Realizar linfadenectomia
positiva:

CTA/Micrometastasis

(OSNA < 5000 copias) Si T<5cm

Macrometastasis

Tabla 2. Criterios de linfadenectomia tras BSGC de 2014 del HCULB.
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RESULTADOS Y DISCUSION

I DESCRIPCION DE LA MUESTRA:

Tras analizar los datos obtenidos de los casos presentados al subcomité de tumores de mama
del HCULB de Zaragoza entre Julio y Diciembre de 2017, se han obtenido un total de 184
solicitudes correspondientes todas ellas a mujeres.

Del total de solicitudes se excluyen 80 pacientes (un 43%) debido a que no son candidatas a
recibir cirugia, sino que han sido presentadas en el subcomité por otros motivos, entre los que
se incluye, la terapia paliativa, la quimioterapia adyuvante o la realizacién de estudios
genéticos. En la figura 3 se muestran las pacientes estudiadas y clasificadas en dos grupos
seglin vayan o no a recibir cirugia.

M no operadas

M operadas

Figura 3. Solicitudes recibidas entre Julio y Septiembre de 2017 en el Subcomité de tumores de mama
del HCULB.

Dentro de las 104 pacientes candidatas a cirugia se excluye a 55 pacientes (un 53%, siendo un
30% del total de solicitudes) debido a que no cumplen criterios. De las pacientes excluidas, 36
(35%) seran por haberse realizado una mastectomia, 13 (12%) por no haber sido necesaria la
realizacion de BSGC, 5 (5%) por ser la axila clinicamente positiva y 1 (1%) al tratarse de una
enfermedad de Paget. En la figura 4 se representa la distribucién de pacientes seguin su motivo
quirdrgico de solicitud.

Cirugia Cirugia + Enfermedad de

sin Linfadenectoml’a/ Paget; 1; 1% B Cirugia conservadora + BSGC
BSGC;, ___axilag

13;
12% B Mastectomia

= Cirugia sin BSGC

m Cirugia + Linfadenectomia
axilar

M Enfermedad de Paget

Figura 4. Distribucion de las candidatas a cirugia segun hayan sido aceptadas (se les realiza cirugia
conservadora +BSGC) o excluidas para el estudio, y motivo de exclusion.
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Se obtiene por lo tanto un grupo de 49 pacientes (un 47% de las candidatas a cirugia, y un 27%
del total de solicitudes) a las que se les realiza BSGC junto a una cirugia no radical: una
cuadrantectomia, una tumorectomia o una cirugia conservadora. Es en este grupo en el que se
analiza si las pacientes reciben o no quimioterapia (QT) neoadyuvante, excluyendo aquellas
que la hubiesen recibido. Son 8 casos (un 16% de candidatas a cirugia conservadora y BSGC,
4,35% del total de solicitudes) los pacientes que se someten a QT neoadyuvante, como
muestra la figura 5, que por tanto quedan excluidas del grupo principal y analizaremos por
separado.

Qr
neoadyu
vante; §;
16%

mQT
neoadyuvante

EnoQT
neoadyuvante

Figura 5. Distribucion de las pacientes sometidas a BSGC segun hayan recibido o no QT neoadyuvante.

Finalmente se obtiene un grupo de 41 pacientes (un 22,28% del total de solicitudes
presentadas) sobre el que se analizan las variables antes mencionadas.

La edad media de este grupo es de 5954 afios con una desviacion estandar de 12°99. Segun su
estado menstrual (figura 6) hay 28 pacientes (68%) menopausicas, 1 (3%) premenopausica, 9
casos (22%) no menopausicas y en 3 pacientes (7%) no conocemos este dato.

no se sabe; 3;
7%

perimenopausic
as; 1; 3%

B menopausicas
B no menopausicas
H perimenopausicas

M no se sabe

Figura 6. Distribucion del estado menstrual de las pacientes aceptadas.
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Describiendo los tumores que presentaron estas pacientes (figura 7) hay 33 casos (81%) en los
que el tumor detectado es un carcinoma ductal infiltrante (CDI); en 5 casos (12%) es un
carcinoma lobulillar infiltrante (CLI) y en 3 pacientes (7%) es un carcinoma ductal in situ.

ca. ductal in

ca. lobulillar  jty: 3; 7%
infiltrante; 5;
12%

M ca. ductal infiltrante
M ca. lobulillar infiltrante

™ ca. ductal in situ

Figura 7. Distribucion de los tipos de tumores que presentan las pacientes aceptadas.

El tamafio del tumor se valora gracias al sistema TNM, el cual también nos guia en el estadiaje.
Tal y como muestra la figura 8, hay 38 casos (93%) clasificados como T1 al ser su tamafio
tumoral igual o menor a 20 mm, y 3 casos (7%) clasificados como T2.

T2;3; 7%

Tl
mT2

Figura 8. Distribucion del estadiaje de los tumores que presentan las pacientes aceptadas.

Otro aspecto muy importante a tener en cuenta en los tumores de mama es la clasificacion
inmunohistoquimica (figura 9), la cual se basa en la negatividad o positividad de los receptores
hormonales, el ki67 y el HER2. En nuestro grupo hay 20 pacientes (49%) que se clasifican como
Luminal A; otras 16 pacientes (39%) son Luminal B; hay 3 casos (7%) que son HER2+ y 2
pacientes (5%) triple negativo.
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HER 2+ 3; Triple
7% ativa;
%

B Luminal A
B Luminal B
M HER 2+

Triple negativo

Figura 9. Distribucion de los tumores que presentan las pacientes aceptadas segun su clasificacion
inmunohistoquimica.

Ademas, en este grupo de 41 pacientes a todas se les realiza la BSGC, lo cual puede hacerse de
forma diferida. En el grupo de pacientes que nosotros estudiamos en 32 pacientes (78%) se
realiza de esta forma mientras que en 9 casos (22%) se realizaran intraoperatorios (figura 10).

no GC

B GC diferido
B no GC diferido

Figura 10. Casos en los que se realiza ganglio centinela diferido vs. casos en los que se realiza de forma
inmediata.

Se analizan los resultados que se obtienen de dichas biopsias de forma que, como se puede
observar en la figura 11, en 22 casos (54%) la BSGC resulta ser negativa y positiva en 19 (46%).

B BSGC negativo BSGC positivo

BSGC positivo;
19; 46%

Figura 11. Distribucion de los resultados de las BSGCs realizadas.
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Centrandonos en los casos en los que la BSGC

resulta ser positiva los resultados que se

obtiene son variables: hay un caso en el que se detectan 4 ganglios centinela (GC) y los cuatro
positivos; hay dos casos en los que se detectan 3 GC siendo en uno de ellos dos ganglios
positivos y en el otro los tres; hay 6 casos en los que se detectan 2 GC siendo positivos los dos
en 2 ocasiones y Unicamente uno positivo en las otras 4; y finalmente hay 10 casos en los que

hay un Unico GC positivo. Estos resultados se reflejan en la tabla 3.

1positivo 2positivos 3positivos 4positivos
4GC 0 0 0 1
3GC 0 1 1 0
2GC 4 2 0 0
1GC 10 0 0 0

Tabla 3. Distribucion de los resultados de las BSGCs realizadas que resultan ser positivas.

Otra caracteristica que se analiza dentro de los GC positivos es la cuantia de tumor que se
encuentra en dichos ganglios, representado en la figura 12. De los 19 casos con BSGC positiva
en 9 de ellos (47,5%) se encuentran macrometastasis, en 9 casos (47,5%) micrometdstasis y en
1 caso (5%) células tumorales aisladas (CTA).

CTA; 1; 5%

Micro; 9;
47,5%

mCTA
micro

B macro

Figura 12. Distribucion de la cuantia de tumor que se encuentra en las BSGC positivas.

En cuanto a la invasién de la grasa periganglionar, no hay extensidn extraganglionar en ningln
caso de BSGC positiva por micrometastasis o células tumorales aisladas. En el caso de
deteccién de macrometastasis (figura 13), de los 9 casos sélo 1 presentaria invasién (10%) lo
gue supone igualmente 1 solo cado del total de la muestra de 41 pacientes (2%).
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Extension;
1; 10%

M Extensidn
extraganglionar

H No extension
extraganglionar

Figura 13. Distribucion de casos con macrometdstasis en la BSGC en los que se hay invasion de la grasa
periganglionar vs. casos en los que no la hay.

La ultima caracteristica que describimos de los tumores, representada en la figura 14, es si
presentan o no invasion linfovascular. En 39 pacientes (95%) no hay dicha invasidn mientras
que 2 pacientes (5%) si la presentan.

invasion
linfovascula
r; 2; 5%

invasion
linfovascular

M no invasion
linfovacular

Figura 14. Casos en los que se hay diseminacion linfovascular vs. casos en los que no la hay.

Ademads de la cirugia conservadora, tumorectomia o cuadrantectomia que reciben todas las
pacientes seleccionadas, existen varios tratamientos adyuvantes y neoadyuvantes que suelen
complementar toda cirugia conservadora, tal y como muestra la figura 15. En la muestra
valorada, 39 pacientes (94%) reciben radioterapia (RT) planeada de toda la mama; y son sélo 2
pacientes (4%) las que no la reciben. En cuanto a la quimioterapia (QT) neoadyuvante, ninguna
paciente de nuestro grupo es sometida a dicho tratamientos, pues como hemos comentado
anteriormente es uno de los criterios de exclusidn (si que son sometidas a dicho tratamiento 8
pacientes del total de 49 pacientes que reciben un tratamiento conservador). En referencia al
tratamiento sistémico adyuvante, las 49 pacientes (100%) reciben este tratamiento.
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EmSi mNo
No RT

planeada; 2

RT planeada Tratamiento sistémico QT neoadyuvante
adyuvante

Figura 15. Distribucion de los tratamientos complementarios que reciben las pacientes aceptadas.

Il COMPARATIVA DE LA REALIZACION DE LINFADENECTOMIAS CON LAS GUIAS CLINICAS
VIGENTES

Una vez descrito el grupo, tanto las pacientes como los tumores que presentan y los
tratamientos que reciben, nos centramos en las linfadenectomias que se llevan a cabo, en el
HCULB, analizando, posteriormente, si se han realizado siguiendo los criterios que actualmente
imperan en las diferentes guias clinicas o en caso contrario no se ajustan a dichos criterios.

En las 22 pacientes con BSGC negativa no se ha realizado en ningln caso linfadenectomia.
Dentro de los 19 casos en los que la BSGC resulto ser positiva se ha realizado linfadenectomias
en 2 pacientes (10,5% de las BSGC positivas, 4,8% del total de BSGC) (figura 16).

25 No LA; No LA;
BSGC BSGC
20 positivo;
15
10
LA; BSGC
5 negativo;
0
0
BSGC negativo BSGC positivo
M total pacientes linfadenectomias realizadas

Figura 16. Distribucion de las linfadenectomias realizadas segtn los resultados de las BSGC.

Analizando mas detenidamente estos 2 pacientes en los que se realizd linfadenectomia axilar
con BSGC positiva cabe mencionar que las razones para realizar la linfadenectomia fueron:
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1. Paciente 1: 35 afios con macrometdstasis en un tumor T1, Luminal B, con invasion
linfovascular y grado nuclear Ill, con 1GC positivo sin extensidn extracapsular.

2. Paciente 2: 58 afios con macrometdstasis en un tumor T1, Luminal B, sin invasién
linfovascular y grado nuclear Il, con 4 GC positivos con extensidn extracapsular.

Para analizar si las linfadenectomias realizadas en el HCULB se han realizado segun criterios
actualmente en vigor, las compararemos primero con los criterios propuestos por la NCCN, ya
descritos (figuras 17 y 18). Segln los mismos, no se habria realizado ninguna linfadenectomia
en pacientes con BSGC negativa. Dentro de las pacientes con BSGC positiva se habria realizado
1 linfadenectomia (5%). Por tanto y tal y como se ve en los graficos 17 y 18 existe una
correlacién entre la practica clinica del clinico y la NCCN del 94,7%.

Hay un caso de linfadenectomia realizada en el HCULB que no se habrian llevado a cabo segun
los criterios NCCN porque cumple todos los criterios, que contempla esta guia, para evitar la
linfadenectomia. Dicha linfadenectomia se llevd a cabo en el HCULB por tratarse de una mujer
muy joven (35 afios) con varios criterios de peor prondstico.

25 25 22
20 20 2
15 15
10 10

5 2 5

0 0 1
0 0
B3GC negativo BSGC positvo BSGC negativo BSGC positiva
u total pacientes Iinfadenectomias realizadas M total pacientes linfadenectomias realizada

Figura 17. Distribucion de las linfadenectomias realizadas en el HCULB y siguiendo los criterios NCCN
segun los resultados de la BSGC .

NCCN

linfadenectimize
realzadas

mno
Iinfadenectomia

Iinfadenectimiz=s
realezadas

mno
Infadenectomia

Figura 18. Distribucion de las linfadenectomias realizadas en el HCULB y siguiendo los criterios NCCN en

pacientes con BSGC positiva.

20



Si analizamos las linfadenectomias que se realizaria al grupo de estudio segln los criterios
propuestos por la SEGO, basados en un estudio de la ACOSOG, no se realizaria ninguna
linfadenectomia a las pacientes con BSGC negativo y dentro de las pacientes con resultado
positivo de la BSGC uUnicamente se le practicaria a una paciente (un 5%). Estos datos se
pueden apreciar representados en las figuras 19 y 20.

La correlacion en este caso es la misma que con la NCCN (94,7%), ya que el caso en el que se
ha llevado a cabo la linfadenectomia no contemplada segln estos criterios, es el mismo,
Paciente 1. Se trata de una paciente que tiene 35 afios y que presenta mal prondstico segin
criterios que la SEGO o la NCCN no tiene en cuenta como la clasificacién inmunohistoquimica,
el grado nuclear, la edad o la invasion linfovascular.

25 25 27
20 20 9
15 15
10 10

5 7 5

0 0 1
0 0
B3GC negativo B3GC positvo B5GC negativo BSGC positva
m total pac entes. Infadenectomias realizadas W total pacientes. Infadenectomias realizada

Figura 19. Distribucion de las linfadenectomias realizadas en el HCULB y siguiendo los criterios SEGO
segun los resultados de la BSGC .

SEGO.

Iinfadenectimizs
realzadas

linfadenectimizs
realzadas

o
linfadenectomia

mno
Iinfadenectomia

Figura 20. Distribucion de las linfadenectomias realizadas en el HCULB y siguiendo los criterios SEGO en
pacientes con BSGC positiva.

Revisando y comparando las linfadenectomias realizadas con criterios mas antiguos, los de la
SESPM de 2013 (figuras 21 y 22), tampoco se realizarian linfadenectomias en los pacientes que
presentan un resultado negativo en la BSGC, mientras que en el grupo en el que la BSGC es
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positiva se llevarian a cabo 14 linfadenectomias (un 74% de las BSGC positivas). La correlacién
baja a 36,8%.

Las dos linfadenectomias que se realizan en el HCULB cumplirian los requisitos de realizarse
segln estos criterios, ademas de 12 casos en los que en el HCULB no se llevan a cabo pero
segln la SESPM si que habria que hacerlas. Las causas que hacen que estos 12 casos deberian
ser candidatos a linfadenectomia segun la SESPM son: macrometastasis, grado Ill, ki67
elevado, los receptores hormonales negativos y la premenopausia. Hay casos en los que
Unicamente se da una causa y otros en los que hay varias para un mismo paciente.

Esta comparacién refleja muy bien la evolucidn en estos ultimos afios hacia unos criterios cada
vez mas estrictos motivo por el cual la recomendacién de 2014 seria hacer 14
linfadenectomias.

25 25 22
20 20 2
15 15 14
10 10

5 bl 5

0 L]
i} L]
BSGC negativo BSGC positivo BSGC negativo BSGC positiva
m total pacientes linfadenectomias reslizadas m total pacientes linfadenectomias realizada

Figura 21. Distribucion de las linfadenectomias realizadas en el HCULB y siguiendo los criterios SESPM
segun los resultados de la BSGC .

SESPM

linfaden ectimizs ‘ linfadenectimias
realzadas |

realzadas
f— T4% mno
Iinfadenectomia linfadenectomia

Figura 22. Distribucion de las linfadenectomias realizadas en el HCULB y siguiendo los criterios SESPM en
pacientes con BSGC positiva.
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Por ultimo, compararemos los propios criterios que el HCULB tenia establecidos en 2014 para
la realizacién de linfadenectomia tras BSGC, representado en las figuras 23 y 24. Segun estos
criterios no se habria hecho ninguna linfadenectomia en los pacientes con BSGC negativa y en
el grupo de BSGC positivo se habrian realizado 8 linfadenectomias (un 42% de las BSGC
positivas). Las dos linfadenectomias que se realizan en el HCULB cumplirian los requisitos de
realizarse segln estos criterios. La correlacion con su practica clinica es del 68,4%. Sin
embargo, se llevarian a cabo 6 linfadenectomias mds debido a que se esta ante
macrometastasis en pacientes menores de 60 afios o que presentan un tumor clasificado como
luminal B. En estos casos no se llevaron a cabo las linfadenectomias al ser pacientes con
tumores tipo luminal B, premenopausicas y sin mas factores de riesgo, siendo el Ki67%
débilmente positivo.

Se ve por tanto que de 2014 a 2017 en el HCULB hay indicacién de realizar 6 linfadenectomias
menos, segln sus propios criterios, debidas a las nuevas recomendaciones clinicas de estos
ultimos anos; hecho que refleja el trabajo del la Unidad de Mama de este hospital en
adaptarse a los criterios mas actuales en el tratamiento del cancer de mama, reduciendo el
numero de linfadenectomias innecesarias.

25 22 25
20 19 20 19
15 15
10 10 B8

5 2 5

0 ]
0 o
BSGC negativo BSGC positivo BSGC negativo BSGC positiva
m total pacientes linfadenectomias realizadas m total pacientes Infadenectomias realizada

Figura 23. Distribucion de las linfadenectomias realizadas en el HCULB y siguiendo los criterios del propio
HCULB de 2014 segun los resultados de la BSGC .

HCULB 2014

Infadenectimi=s Infadenectimizs

realeadas

mno
Infadenectomia

realeadas

mno
Infadenectomia

Figura 24. Distribucion de las linfadenectomias realizadas en el HCULB y siguiendo los criterios del propio

HUCLB en pacientes con BSGC positiva.
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Analizando concretamente las 2 linfadenectomias realizadas en las pacientes incluidas en
nuestro trabajo, en la tabla 4 presentamos el resultado de la linfadenectomia, y la correlacién
con las diferentes guias clinicas analizadas:

Paciente 1, 5 POSITIVOS3  No cumple No cumple Cumple Cumple
1GC GANGLIOS
positivo
Paciente 2, 14 POSITIVOS 4 Cumple Cumple Cumple Cumple
4GC GANGLIOS
positivos

Tabla 4. Resultados de las linfadenectomias realizadas

A la vista de los resultados de las linfadenectomias, y centrandose en la paciente 1 al ser
aquella que cumple sélo los criterios mds antiguos de 2014 es interesante recalcar que en la
linfadenectomia se encuentran hasta 3 GC positivos. Es por ello que tal vez los criterios de mal
prondstico del HCULB aplicados en esta paciente hayan sido mas efectivos que los criterios
propuestos por las guias actuales que recomendaban evitar la linfadenectomia.

Il. PACIENTES TRATADAS CON QT NEOADYUVANTE

Un punto que seria interesante analizar, a parte del grupo estudiado, son los pacientes que
hubieran recibido QT neoadyuvante, ya que en este caso la axila no estaria en las mejores
condiciones para su analisis y surgen dudas. Es por ello que la NCCN define los criterios ya
explicados. Este grupo lo componen un total de 8 casos. Dentro de las 8 pacientes que reciben
QT neoadyuvante son 6 los casos en los que se realiza linfadenectomia. En la tabla 5 se
presentan los resultados, que como se puede objetivar son todos negativos.

cODIGO GC LINFADENECTOMIA  RESULTADO
LINFADENEC.
Paciente 3 No se detecta Si 4 ganglios
negativos
Paciente 4 2GC, 1positivo Si 12 ganglios
negativos
Paciente 5 1GC, 1positivo Si 17 ganglios
negativos
Paciente 6 2GC, Si 18 ganglios
2positivos negativos
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Paciente 7 1GC, 1positivo Si 11 ganglios

negativos
Paciente 8 1GC, negativo No
Paciente 9 3GC negativos No
Paciente 10 No se detecta Si 19 ganglios
negativos

Tabla 5. Caracteristicas de los pacientes que reciben QT neoadyuvante

Analizando mds detenidamente estos casos, las razones por las que en estos casos se llevan a
cabo las linfadenectomias son:

1. Paciente 4: Macrometdstasis en un tumor Luminal B con QT neoadyuvante
2. Paciente 5: Tumor T2, Her 2 +, con QT neoadyuvante a pesar de ser micrometastasis

3. Paciente 6: Macrometastasis en un tumor T2 Luminal B, con invasidn linfovascular y
QT neoadyuvante

4. Paciente 7: Paciente de 54 afos con macrometastasis en un tumor Luminal B con QT
neoadyuvante

5. Paciente 3 y 10: No se detecta ganglio centinela

Los criterios han cambiado y siguen haciéndolo, volviéndose cada vez mds estrictos a la hora
de llevar a cabo una linfadenectomia. Esta vision conservadora tiene como fin evitar el sobre
tratamiento del paciente, y segln la tendencia de estos ultimos afios seguramente se sigan
reduciendo los criterios de aplicacion de linfadenectomia axilar en este tipo de pacientes en los
afios venideros. Ejemplo de ello son las guias de la NCCN o de la SEGO-ACOSOG que indican,
como también lo hace el estudio Amaros, que la radioterapia axilar podria constituir una
alternativa a la linfadenectomia axilar en pacientes seleccionados, con macrometdstasis y en
los que se vaya a llevar a cabo una mastectomia. Es por ello que la linfadenectomia podria en
los proximos afios quedar relegada a un segundo plano dejando sitio a terapias tal vez menos
agresivas.
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CONCLUSIONES

1. Entre julio y diciembre de 2017 se han recibido en el Subcomité de tumores de Mama
del HCULB de Zaragoza 184 solicitudes; de las que se selecciona 49 (47%) a las que se
realizd cirugia conservadora por cancer de mama con BSGC. Se estudiaran por
separado 8 pacientes que recibieran QT neoadyuvante, quedando una muestra de 41
pacientes (22%).

2. El tumor que mas frecuentemente presentan las pacientes es el carcinoma ductal
infiltrante (81%), estadio T1 (93%), Luminal A (49%).

3. La BSGC resulta positiva en el 46% de las pacientes de las cuales el 47,5% de los casos
tiene macrometastasis, realizdndose Unicamente dos linfadenectomias, lo que supone
un 10,5% de las BSGC positivas, 4,8% del total de BSGC

4. Comparando la practica clinica del HCULB con las guias mds actuales (2017): NCCN y
SEGO se puede ver que en ambos casos la correlacidon es del 94,7%. Si aplicamos
criterios mds antiguos (2014), SESPM y del propio HCULB, la correlacién seria del
36,8% y del 68,4% respectivamente.

5. En los 8 casos que recibieron QT neoadyuvante, en el 25% no se detecté GC, y en el
75% de los casos se realizo linfadenectomia axilar siendo en todos los casos la axila
negativa.

6. Las linfadenectomias realizadas en el HCHLB de Zaragoza se ajustan globalmente a las

recomendaciones de las \Ultimas guias clinicas, lo que permite reducir
significativamente el nimero de las mismas.
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