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RESUMEN

Se presenta la evolucién de la experiencia desarrollada por los autores en la identi-
ficacién del ganglio centinela (GC). Los profesionales estdn integrando cuatro institu-
ciones que desarrollan su actividad en el &mbito extrahospitalario.

La experiencia se desarrollé en tres etapas. En la primera, sélo se identificé el GC
con colorantes vitales, siguiendo con la linfadenectomia (LA) sin tener en consideracion
el resultado del ganglio. Los criterios de exclusién de pacientes fueron los estandar en
todos los grupos de trabajo, pero aca se eliminé también a pacientes con tumores muy
cercanos a la axila o con cicatrices de la biopsia previa en la misma zona. En el primer
caso porque el colorante difundia tinendo los planos y dificultando la diseccién y en el
segundo caso por la escasa difusion del colorante, que se quedaba retenido en la cavi-
dad residual.

Se incluyeron 88 pacientes. El GC se identificé en 79 casos (89,7%), siendo nega-
tivo en 72 casos. En este periodo se obtuvo una sensibilidad baja, pero una alta especi-
ficidad (98%) y un 9% de falsos negativos. No se realizé ninguna biopsia del ganglio
centinela (BGC) sin LA.

En un segundo periodo se comenz6 a desarrollar la linfografia radioisotépica el dia
anterior y luego el patent blue en el quir6fano. Este periodo comprendié 54 mujeres,
con una identificaciéon del GC en 53 casos (98,1%) , los falsos negativos disminuyeron
al 6%.

En este grupo, 16 pacientes (29,6%) recibieron BGC sin LA.

En la etapa final se utilizé la BGC como el primer método quirdrgico en mujeres con
cancer temprano de la mama, mediante la utilizacién de linfografia previa y gamma
probe combinado con colorantes. Comprende 41 casos con una identificacién del
100% de los GC. La BGC result6é negativa en 32 pacientes a las que no se las someti6
a LA. Hubo un falso negativo (3,1%).

Los autores concluyen que la BGC es un método eficiente y de eleccién para esta-
dificar la axila en pacientes afectadas de cancer de mama en etapas tempranas. Debe
efectuarse una seleccién de pacientes adecuada, no transformar la BGC en sampling y
no descuidar la vigencia de la LA.

* Cirujanos - CIEM.
** Oncologo - UOC.
*** Ginecdlogos - CIEM.
**** Patélogos - CPHP.
***** Medicos nucleares - FMRNyN.
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La conducta no difiri6 mayormente con las conclusiones del Consenso 2004.
No hubo ningln caso de investigacion de cadena mamaria interna.

PALABRAS CLAVE: CANCER DE MAMA - GANGLIO CENTINELA
Rev Arg Mastol 2005; 24(84): 208-221

SUMMARY

It is presented the development of the experience by the authors in the identifica-
tion of the sentinel lymph node (SLN). The professionals integrated four institutions
that develop their activity in the extrahospitable scope.

The experience was developed in three stages. In the first one SLN was only iden-
tified with vital dye, following with lymphadenectomy (LA) without having in consid-
eration the result of the ganglion. The criteria of exclusion of patients were almost
standard in all the work groups, but in this case it was also eliminated patients with
tumors close to the armpit or with scars of a previous biopsy in the same area. In the
first case, the dye spread dyeing the planes and making difficult the dissect, and in the
second case because of the little diffusion of the dye that remained retained in the
residual cavity.

Eighty-eight (88) patients were included. The sentinel node (SN) was identified in
79 cases (89.7%), being negative in 72 cases. In this period, a low sensitivity was ob-
tained, but with a high specificity (98%) and 9% of false negatives. No sentinel lymph
node biopsy (SLNB) was made without LA.

In a second period the lymphoscintigraphy took place the day before the surgery,
whereas the patent blue in the operating room. This period included 54 women, with
an identification of the SLN in 53 cases (98.1%), the false negatives diminished to
6% . In this group, 16 patients (29.6%) received SLNB without LA.

In the final stage the SLNB was used as the first surgical method in women with
early breast cancer by means of the use of previous lymphoscintigraphy and gamma
probe combined with dye. It includes 41 cases with an identification of the 100% of
the SN. The SLNB turn out to be negative in 32 patients, whom were not put under
the LA. There was a false negative (3.1%).

The authors conclude that the SLNB is an efficient method and of election to state
the armpit in patients with breast cancer in early stages. A selection of patients must
take place adapted, not transforming the SLNB into "sampling” and without neglecting
the use of LA.

The conduct did not differ mainly with the conclusions of the 2004 Consensus.

There was no investigation in internal mammary chain.

KEY WORDS: BREAST CANCER - SENTINEL LYMPH NODE

INTRODUCCION

El manejo quirtrgico del cancer de mama
primario ha experimentado una evolucion sig-
nificativa en el tltimo cuarto del siglo XX, como
resultado de los cambios en el conocimiento

biologico y en la presentacion clinica de la en-
fermedad. Durante la década pasada, el mayor
énfasis de la investigaciéon en el campo quirur-
gico se focalizo en intentos de reducir la exten-
sion de la diseccion axilar mediante la imple-
mentacién y evaluacion clinica del mapeo linfa-
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tico y la denominada biopsia del ganglio cen-
tinela (BGC). Esta modificacion en la conducta
quirurgica fue menos resistida que la cirugia con-
servadora.'*">'®

Aunque el concepto de ganglio centinela no
es nuevo en el terreno de la cirugia oncologica,
su aplicabilidad en el cancer de mama fue ini-
cialmente demostrada en 1993 por Krag, et al.'
Actualmente, cirujanos experimentados en rea-
lizar este procedimiento ofrecen a sus pacientes
BGC con o sin diseccion axilar completa ulte-
rior, y lineamientos clinicos enunciados por gru-
pos de reconocida autoridad cientifica han in-
cluido a la BGC sola como un método aceptable
para estadificar la axila en situaciones clinicas
apropiadas.’

Un ciimulo de investigaciones solidas susten-
ta el concepto de que el ganglio centinela (GC)
es el primer ganglio axilar que recibe el drenaje
linfatico del cancer de mama primario y, en con-
secuencia, el ganglio con mayor posibilidad de
albergar eventuales células metastasicas.’” Como
contrapartida, la condicion de que un GC libre
de invasién metastasica (negativo) predice la au-
sencia de células tumorales en los restantes gan-
glios axilares, ha sido documentada por técnicas
de inmunohistoquimica de alta sensibilidad.® En
consecuencia, resulta valida la hipotesis de que
la BGC permitiria alcanzar informacion preci-
sa sobre el estatus axilar, con menor agresion y
morbilidad minima, descartando secuelas y con-
tribuyendo a la preservacion funcional.

Luego de un debate importante, la mayoria
de los investigadores estan de acuerdo en reco-
nocer la superioridad de combinar un colorante
vital con un coloide radioactivo para alcanzar
una mayor eficacia del procedimiento. Habiendo
comenzado nuestros procedimientos con el em-
pleo del primero, para adoptar luego la técnica
combinada mencionada, deseamos presentar en
este reporte la evolucion y resultados de nuestra
experiencia.
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MATERIAL Y METODOS

Todas las pacientes incluidas en el estudio
fueron tratadas por profesionales del Centro In-
tegral de Estudios de la Mama (CIEM), depen-
diente de Clinica Pasteur, el Centro Privado de
Patologia General, Citopatologia e Inmunohis-
toquimica, y la Unidad Oncolégica del Neu-
quén, todas instituciones ubicadas en la Ciudad
del Neuquén.

A los fines de describir nuestra experiencia
(en concordancia con la evolucién mencionada
en la metodologia empleada), corresponde reco-
nocer tres etapas: a) un primer periodo compren-
dido entre junio de 2001 y agosto de 2003, en
el que empleamos Gnicamente un colorante vi-
tal; b) un segundo periodo, entre septiembre de
2003 y septiembre de 2004, en el que se empled
una técnica asociando al colorante vital un coloi-
de radioactivo; y ¢) el método combinado com-
pleto con el uso de gamma probe.

En el periodo inicial fueron intervenidas qui-
rdargicamente 188 pacientes consecutivas con
diagnéstico histolégicamente confirmado de car-
cinoma mamario, 47% de ellas con enfermedad
detectada en etapa subclinica mediante biopsia
radioquirurgica. Pacientes que presentaban evi-
dencia clinica de compromiso ganglionar axi-
lar fueron inelegibles para una BGC, al igual que
aquellas en las que existia indicacion de una
mastectomia radical modificada (por ejemplo,
tumores mayores de 4 cm, enfermedad multifo-
cal o antecedente de biopsia por escision am-
plia) o dicho procedimiento hubiera sido con-
sensuado con la paciente por rehusar una ciru-
gia conservadora. También fueron excluidas pa-
cientes embarazadas y aquellas que al momento
de tener que efectuarse la BGC presentaban una
complicacién local de un abordaje previo (por
ejemplo, hematoma) o eran portadoras de una
lesiéon primaria ubicada en la prolongacién axilar
de la mama. Estos dos ultimos criterios de exclu-
sion obedecen a que en nuestras experiencias
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iniciales procediamos a la inyeccion del colo-
rante vital (patent blue) y luego de la identifica-
cion del GC continudbamos con una diseccion
axilar estandar que halldbamos dificultosa por la
presencia del colorante en los planos de la axila,
en tanto en los casos en los que la lesion habia
dejado una cicatriz en la prolongacién axilar ob-
servamos inadecuada difusién del colorante al
ganglio centinela. En esta etapa la identificacién
del GC fue efectuada mediante la inyeccion pe-
ritumoral o pericicatrizal de 5 a 7 cm’ de una
solucion de azul patente al 1% en solucion sali-
na normal (Azul Patente 5, Laboratorios Anedra),
seguida de un suave masaje local en el area in-
yectada durante 5 a 10 minutos, luego de los
cuales comenzabamos la diseccion. En todos los
casos el procedimiento se completé con una di-
seccién ganglionar axilar estandar.

En el segundo periodo fueron intervenidas
106 pacientes consecutivas con diagnéstico his-
tolégicamente confirmado de carcinoma de ma-
ma. En esta etapa con la incorporacion de espe-
cialistas en medicina nuclear de la Fundacién
Médica de Rio Negro y Neuquén, iniciamos el
empleo adicional del mapeo linfatico por medio
de linfografia radioisotépica con Tc-99m vehi-
culado por coloide bovino, efectuandose la in-
yeccion de 1 mCi en forma periareolar subdér-
mica el dia previo a la cirugia, procediéndose
luego a la inyecciéon del colorante vital como
fuera previamente descripto. Finalmente incor-
poramos en esta Ultima etapa el uso del gamma
probe Nuclearlab DGC I, utilizando el método
combinado.

RESULTADOS

En el primer periodo de nuestra experiencia
se realizo la diseccién axilar seguin la técnica ha-
bitual hasta observar el conducto linfatico tefiido
(o el ganglio directamente), coloreado de azul.
Este se extirpaba por separado y se continuaba
la linfadenectomia enviando el material en for-
ma diferida. A los pocos meses los patélogos co-
menzaron con la evaluacién mediante las dis-
tintas improntas, pero los resultados informados
no eran considerados al tiempo de determinar la
conducta subsiguiente. No realizamos en esta
etapa ningun procedimiento que se limitara ex-
clusivamente a BGC. En la primera serie se in-
vestigd el GC en 88/188 pacientes intervenidas
(46,8%). De ellas, 69% eran portadoras de lesio-
nes T1, y 31% de lesiones T2. A su vez 78 pa-
cientes fueron clasificadas como estadio |, en
tanto 10 pacientes tenian enfermedad en esta-
dio Il. El GC fue identificado en 79 de las 88 pa-
cientes (89,7%). La correlacién entre el resultado
anatomopatologico del GC vy el resto de los gan-
glios axilares se observa en la Tabla I.

En esta primera etapa de aprendizaje, la sen-
sibilidad del método fue baja, 54%; pero la espe-
cificidad fue alta, 98%. Como se aprecia, a los
efectos de estadificar la axila, el GC resulté un
falso negativo en 7 pacientes lo que significa un
9%, cifra elevada en nuestros deseos. Cuando el
GC fue positivo, no hubo discordancia impor-
tante con el resto de los ganglios axilares, en tan-
to en una paciente resulté el Gnico ganglio com-
prometido. Hubo una paciente con carcinoma

Tabla |

CORRELACION ENTRE EL RESULTADO ANATOMOPATOLOGICO DEL GANGLIO CENTINELA
Y EL RESTO DE LOS GANGLIOS AXILARES (n=79)

Ganglio centinela Diseccién axilar positiva Diseccién axilar negativa

GC (+)
GC (-)

7 (9%)
72 (91%)

6 (7,5%)
7 (9,0%)

1(1,2%)
65 (82,0%)
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bilateral en la que se hallé el GC de cada axila
negativo.

En el segundo periodo (09/2003 al 09/2004)
fueron intervenidas 106 mujeres con diagnoéstico
histolégicamente confirmado de cancer de ma-
ma. De ellas, 52 pacientes no fueron aceptadas
para la técnica de BGC, 25 casos por presentar
lesiones no invasoras y los restantes por contra-
indicaciones adicionales. En esta serie no se ex-
cluyeron aquellas que presentaban tumores muy
periféricos, cercanos a la axila.

Se procedi6 a una BGC en 54 casos identi-
ficandose el mismo en 53 pacientes (98,1%) y
fue el Unico tratamiento axilar realizado en 16
pacientes (29,6%) las cuales fueron muy selec-
cionadas por su tipo histolégico, tamano tumo-
ral, contextura fisica. Obviamente la biopsia in-
traoperatoria del GC fue negativa. El rango de
edad en este grupo se ubicé entre 34 y 62 anos,
con una media de 46 anos y el tiempo de segui-
miento varia de 8 a 16 meses.

Las variantes histolégicas de las pacientes in-
cluidas, se observan en la Tabla IlI.

En estas pacientes especialmente seleccio-
nadas tratamos de obtener toda la informacion
histologica de relevancia prondéstica del tumor
(grado histolégico y nuclear, indice de prolife-
racion, invasién vascular o linféatica, invasion pe-
rineural, estatus de los receptores hormonales,
c-erb-2, necrosis, etc.) ya que todas habian sido
sometidas a biopsia previa (por puncién o esci-
sion). En el caso de las lesiones in situ se habia
programado una mastectomia y se buscaba iden-
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Tabla Il

HISTOLOGIA (n=16)
BGC (-) sin diseccion axilar posterior

Carcinoma de Paget con CDIS
Ductal infiltrante pT1a

Ductal infiltrante pT1b

Ductal infiltrante pT1c
Lobulillar infiltrante pT1a
Ductolobulillar infiltrante pT1c
CDIS multicéntrico

CDIS >3 cm GN3

Carcinoma secretor

S AN 2NN AN

tificar el estatus de la axila por si existia invasién
en algun punto. Igual situacion se presentd en
un carcinoma ductal in situ de considerable ta-
mano que tenia margenes comprometidos en la
tumorectomia. Diferente fue el caso del carcino-
ma secretor,” en el que algunos autores creen
no necesaria la evaluacion axilar, pero nos deci-
dimos por la BGC. En las 38 pacientes restantes
en las que se continué con la diseccion axilar es-
tandar la correlacion del GC con el vaciamiento
se muestra en la Tabla III.

En esta segunda serie se pudo apreciar un
descenso importante de los resultados falsos ne-
gativos, de 9% a 6%, siendo exacto en los GC +,
donde era el Gnico comprometido en esta serie
en 3 pacientes. A partir de este momento comen-
zamos a investigar el GC y de acuerdo a su re-
sultado en las distintas improntas, evitar la poste-
rior diseccion axilar cuando era negativo. Lleva-
mos realizados en esta etapa 41 procedimientos
de BGC con método combinado.

Tabla Il

CORRELACION DEL GANGLIO CENTINELA CON EL VACIAMIENTO AXILAR (n=38)

Ganglio centinela

Diseccién axilar positiva

Diseccién axilar negativa

GC (+)
GC (-)

6 (16%)
32 (84%)

3 (9%)
2 (6%)

3 (9%)
30 (76%)
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Tabla IV

IDENTIFICACION DEL GANGLIO CENTINELA (n=41)

Ganglio centinela

Diseccién axilar positiva

Diseccion axilar negativa

GC (+) 9 (21,9%) 4 5
GC (-) 32 (78,0%)
La identificacién de ganglio se concreté en  DISCUSION

todas las pacientes (100%), en un caso también
hubo un carcinoma bilateral. Los resultados se
observan en la Tabla IV.

Hubo en esta serie un falso positivo, o sea
1/9 (11,1%), diagnosticado en la biopsia diferida,
hallandose entonces que el GC+ fue el Ginico en
4 casos, y en los otros casos positivos se hallaron
entre 1 y 6 ganglios mas que estaban compro-
metidos.

También tuvimos un falso negativo, 1/32
(3,1%) completandose la diseccién axilar en un
segundo tiempo, donde se hallaron 3 ganglios
mas con compromiso. Esta paciente presentaba
un carcinoma lobulillar infiltrante de 8 mm, T1b,
del cuadrante inferior interno (Cll) de mama de-
recha GN2, RE(+), RP(+), Erb-2(-), posmeno-
pausica.

Si sumaramos todos los casos en que la BGC
no fue continuada con LA, entre la segunda y
Gltima etapa, son 48 mujeres, habiendo un solo
falso negativo, el porcentual del mismo es 2%.

Tratamos siempre de resecar el/los GC iden-
tificados haciendo una extraccién muy pequena,
para que no se arrastren ganglios vecinos, pero
con suficiente tejido adiposo para que el pato-
logo pueda manejar el material.

No hemos realizado ninguna investigacion
de GC en cadena mamaria interna.

Han transcurrido ya mas de 10 aios desde
que el mapeo linfatico y la BGC fueron emplea-
dos por primera vez en pacientes con cancer de
mama.'* Desde entonces, mas de 1.500 estudios
han sido reportados en la literatura médica re-
feridos a tales procedimientos y grandes ensa-
yos prospectivos se encuentran en marcha, cu-
yos resultados no estaran disponibles hasta den-
tro de varios anos. Pese a ello, grupos cientificos
de referencia como el National Comprehensive
Cancer Network en los Estados Unidos y la Saint
Gallen International Consensus Conference en
Europa, han establecido en sus lineamientos de
conductas terapéuticas sugeridas que la BGC
es una alternativa aceptable a la diseccion ruti-
naria de los niveles axilares | y 1, en pacientes
con cancer de mama temprano sin evidencia
clinica de compromiso ganglionar. Estos concep-
tos desarrollados por Giuliano, Krag, Veronesi,
Cox,***?%2%91 fueron rapidamente asimilados en
nuestro medio, y los primeros reportes de Loza 'y
col.,”"?" Nobliay col.,'® estimularon la crecien-
te incorporacién del método por parte de dife-
rentes grupos, entre los que nos incluimos.

Casi unanimemente los reportes coinciden
en la baja morbilidad del procedimiento, que al-
gunos han llegado a considerar insignificante.
Ronka y col.’® publicaron una evaluacion de 83
pacientes comparando la morbilidad entre BGC
y LA a las 2 semanas, 3, 6 y 12 meses; utilizando
el examen clinico y la autoevaluacion de las pa-
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cientes, encontraron una obvia diferencia signi-
ficativa en la morbilidad de la funcionalidad del
hombro, la sensibilidad y el riesgo de linfedema,
concluyendo al ano de operadas que la morbi-
lidad de la BGC es insignificante. Existen contro-
versias respecto del valor de las micrometasta-
sis ganglionares detectadas en la biopsia diferi-
da, sobre todo en aquellas detectadas por medio
de inmunohistoquimica (citoqueratina). Algunos
tienden a completar la diseccién,’” mientras otro
grupo en concordancia con sus oncélogos, op-
tan por tratamientos sistémicos. Hay protocolos
iniciados en este tema altn cuando la BGC haya
sido positiva.**** Nos hemos encontrado con mi-
crometastasis en la biopsia diferida con hema-
toxilina-eosina en dos ocasiones; como habia
mas ganglios en el material remitido que eran
negativos y las pacientes por su edad iban a re-
cibir tratamiento sistémico adyuvante, no actua-
mos mas sobre la axila. En un caso que resulto
falsos negativo con método combinado, comple-
tamos la diseccion axilar a los pocos dias. Nues-
tros patdlogos efecttian la valoracion de citoque-
ratina, pero sus resultados no son considerados
al tiempo de decidir conductas ulteriores, sélo
estamos reuniendo la informacién con fines de
investigacion.

Cabe notar, sin embargo, que a pesar de la
rapida y creciente integracion del mapeo linfati-
co y de la BGC dentro de las estrategias estandar
de diagnéstico y tratamiento del cancer de ma-
ma, quedan auln areas de controversia relativas a
su utilizacién ante circunstancias definidas. Asi,
por ejemplo, la axila clinicamente positiva (gan-
glios axilares palpables) ha sido generalmente
considerada una contraindicacion absoluta pa-
ra la BGC. Actualmente, cuando hay metasta-
sis ganglionares axilares documentadas median-
te una biopsia por aspiracion con aguja fina, el
consenso es realizar una diseccion de los nive-
les 'y Il. Pese a ello algunos cirujanos parecieran
dispuestos a realizar una BGC junto con la exé-
resis de los ganglios palpables en pacientes con
axila clinicamente positiva sin confirmacién de
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las metastasis por puncion. La razon de esto es la
notoria inexactitud de la valoracién clinica de la
axila’ y el hecho de que muchas veces una ade-
nomegalia palpable representa s6lo una reaccion
fisiologica a la biopsia mamaria. Aun cuando to-
davia no hay datos publicados que avalen este
enfoque, el procedimiento pareciera ser teérica-
mente seguro.

Otro motivo de controversia era el sitio de la
inyeccion del trazador, inclusive dependiendo
de su técnica se pueden no identificar GC en la
cadena mamaria interna. Pelosi, et al. realizaron
un estudio comparativo sobre las diferentes for-
mas o lugares para inyectar el marcador, el cual
les demostré6 mejores resultados con la inyec-
cién subdérmica periareolar.”?

Respecto al empleo del mapeo linfatico y
BGC en tumores mamarios multicéntricos, en tal
sentido existe evidencia creciente indicando que
la mama tiene un drenaje linfatico predecible, y
que el sitio de inyeccién de los agentes trazado-
res dentro de la mama podria no ser critico para
la deteccion exacta del ganglio centinela. Em-
briologicamente, la glandula y los linfaticos ma-
marios desarrollan como extensiones radiales
del brote mamario central retroareolar. La mayor
parte del drenaje linfatico mamario pasa a través
del plexo subareolar y luego se dirige a la cuen-
ca axilar. La identificacion de este patrén impul-
sO la especulacién de que las inyecciones dérmi-
cas o subareolares podrian ser enfoques racio-
nales para el mapeo linfatico. La demostracion
de que diferentes sitios de inyeccién de los tra-
zadores en la mama se relacionan con igual gru-
po de ganglios centinela que representan el dre-
naje primario de la glandula en su totalidad, ha
dado fundamento al empleo del mapeo linfatico
en pacientes con tumores multicéntricos. En ge-
neral, los estudios reportados hasta el momento
apoyan la validez y seguridad de la BGC en este
subgrupo.®'?

También resulta de interés el rol potencial de
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la BGC en pacientes con carcinoma ductal in si-
tu (CDIS). Por definicién, esta entidad se carac-
teriza por su incapacidad para metastatizar y, en
esencia, su tratamiento se dirige primariamente a
impedir el desarrollo ulterior de un cancer inva-
sor. En este contexto, una diseccién axilar pare-
ce inapropiada. Sin embargo, algunas mujeres
con diagnéstico de carcinoma ductal in situ tie-
nen en realidad presencia de microinvasion v,
aunque la frecuencia reportada es baja, algunas
[legan a presentar enfermedad diseminada. Pa-
rece dificil justificar el empleo de una BGC en
aquellos casos en los que el CDIS es tratado me-
diante una escisiéon amplia que permita la valo-
racion minuciosa del espécimen a fin de descar-
tar la microinvasién, y en tales ocasiones la BGC
podria ser realizada exclusivamente en aquellos
raros casos en los que se detecta tal componen-
te invasor. Sin embargo, en pacientes que seran
tratadas con una mastectomia, la posibilidad de
realizar una BGC se perdera y si la evaluacion
histolégica detecta la microinvasién debera pro-
cederse a un tratamiento estandar de la axila. En
una serie relevante reportada por Yen y col."" del
M. D. Anderson Cancer Center sobre 399 pa-
cientes con diagnostico de CDIS, fue detectada
microinvasion en 20%. Un 35% de dicho grupo
fue sometido a una BGC y en 10% de ellas el
GC se hallaba comprometido por tumor. Basi-
camente los resultados de este estudio y otros
conducidos en centros de referencia,'” apoyan la
conducta de no realizar rutinariamente una BGC
en pacientes con CDIS, pero es correcto plan-
tearla ante pacientes que van a ser sometidas a
una mastectomia o que son consideradas de alto
riesgo de albergar enfermedad invasora.

Finalmente, una breve referencia merece el
empleo de la BGC en pacientes embarazadas. Es
sabido que el cancer de mama es el principal ti-
po tumoral observado durante el embarazo, con
una incidencia de 1 en 3.000. En este grupo de
pacientes, la evaluacion axilar se realiza por me-
dio de una diseccion estandar. Actualmente no
hay estudios publicados relativos a la seguridad

del empleo del Tc-99m para identificacion del
GC en pacientes embarazadas, pero un estudio
para evaluar la dosis absorbida potencial por el
embrién o feto fue recientemente completado en
el M. D. Anderson Cancer Center, y segun sus
resultados la dosis maxima potencialmente ab-
sorbida durante un mapeo linfatico empleando
2,5 mCi de Tc-99m se calcula entre 12 a 23 ve-
ces menor a la dosis umbral reportada como ca-
paz de efectos adversos fetales asociados a la
exposicion a radiacién ionizante."* En conse-
cuencia, de acuerdo a dichas valoraciones inicia-
les, el empleo del mapeo linfatico con Tc-99m
en embarazadas resultaria seguro. Sin embargo,
la exactitud del método en virtud de los cambios
fisiologicos de la mama durante el embarazo,
resta por ser determinada.

Siguen abiertas muchas polémicas, por el
tiempo de seguimiento, que es corto. Loza y col.
publicaron en nuestro medio la serie mas amplia
sin LA luego de BGC,” con resultados satisfac-
torios.

Una presentacién mas completa y extendida
en tiempo, fue realizada por Naik, Fey, et al.*
del Sloan Kettering Cancer Center sobre recu-
rrencia axilar (RA) luego de la investigacion de
GC. Fue realizada sobre 4.008 casos de cancer
invasor unilateral (se excluyeron mastectomias
profilacticas, carcinoma bilateral, CDIS, carcino-
ma inflamatorio) con una media de seguimiento
de 31 meses (rango 7-75 meses); dividiendo las
pacientes en cuatro subgrupos, aportaron los da-
tos que muestra la Tabla V.

La cohorte demuestra una recurrencia axilar
de 10 casos (10/4008), un 0,25%. En esos 10 ca-

Tabla V
BGC (-) con LA 326
BGC (-) sin LA 2.340
BGC (+) con LA 1.132
BGC (+) sin LA 210
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sos, en 3 pacientes (0,07%) la RA fue Unica, en
4 pacientes (0,1%) la RA coincidié con recurren-
cia en la mama, y en otras 3 pacientes (0,07 %)
fue con progresién a distancia.

La mayor cantidad de estos eventos se dio
en mujeres con tratamientos no convencionales
como BGC (+) sin LA posterior (1,4%) y en los
otros tres subgrupos la RA fue del 0,18%.

Concluyen en su reporte que la RA con o sin
LA es un raro evento. Utilizan método combi-
nado e informan un 0,5% de reaccion alérgica al
isosulfan y una exposicién trivial al Tc-99.

No dejan de considerar que hace falta mas
seguimiento.

Es de observar que los casos incluian pacien-
tes con carcinomas hasta T3.

CONCLUSIONES

1. Hemos desarrollado por etapas la identifi-
caciéon de GC, con resultados satisfactorios.

2. Se ha comportado como un método de elec-
cion para las pacientes afectadas de cancer
de la mama en etapa temprana.

3. Sin conocer los resultados del Consenso Na-
cional 2004, nuestros métodos y conducta
no se alejan de las pautas alli recomendadas.

4. La seleccion de pacientes fue muy cuidada.

5. La reseccién reducida de el/los GC identifi-
cados es para no desvirtuar el método, que
de BGC se transforme en sampling.

6. El entusiasmo que produce esta nueva téc-
nica no debe hacernos descuidar que la LA
tiene vigencia en muchos casos.

7. El poder llegar a desarrollar este método lle-
va implicita una labor previa, a veces de mu-
chos afos, en lo mas importante que es la
deteccion precoz del carcinoma mamario.
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DEBATE

Dr. itala: Muy buen trabajo Dr. Castro, lo fe-
licito. Evidentemente lo ha dicho bien, han sido
sucesivas etapas en que han ido agregando hasta
llegar a los tres métodos. Le hago tres preguntas.
Hasta qué tamano de ganglio operaban en su se-
rie; yo no lo vi, a lo mejor se me pasé. En la ana-
tomia patoldgica dijo que usaban la citologia,
y qué medicion de molécula usaban cuando ya
emplearon el tecnecio.

Dr. Castro: Con respecto a la primer pregun-
ta, creo que se refiere al tamano del tumor no
del ganglio. En general preferimos no extender-
nos mas alla de los 25 mm; mas alla no nos ani-
mamos, salvo que tengamos una estirpe histo-
l6gica ya conocida como un carcinoma medu-
lar, que puede tener 2 6 3 centimetros y la axila
todavia no estar comprometida. Usamos Unica-
mente la hematoxilina eosina. Los patélogos en
alguna ocasion utilizan citoqueratina por curio-
sidad de ellos. Usamos tecnecio 99 y no tengo
aca presente el tamano de las nanoparticulas que
utilizan nuestros radioisotopistas, pero general-
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mente el vehiculo es el difosfast.

Dr. Loza: Queria felicitar al Dr. Castro y a su
grupo por su trabajo. Conocia el esfuerzo que
vienen haciendo desde hace ya muchos anos.
Han hecho un entrenamiento serio y progresivo,
eso se ha visto en los resultados que han obte-
nido en el trabajo de validacién y por supuesto
en esta serie terapéutica. Creo que sin duda esta
serie del Dr. Castro y colaboradores va a enri-
quecer la literatura nacional con respecto a este
procedimiento.

Dr. Castro: Gracias Dr. Loza.

Dr. Allemand: Le queria preguntar en los ca-
sos que tuvieron los falsos negativos reales, si el
tratamiento adyuvante hubiera cambiado sin te-
ner el dato del compromiso axilar.

Dr. Castro: ;En los casos de falsos negativos?

Dr. Allemand: En las pacientes que tuvie-
ron falsos negativos y luego la axila era positiva,
sesas pacientes hubieran recibido tratamiento
adyuvante igual por las caracteristicas del tumor
primario o se hubieran excluido del tratamiento
adyuvante por ser axilas negativas?

Dr. Castro: Muchas hubieran obviado el tra-
tamiento adyuvante. Otras hubieran ido al trata-
miento adyuvante igual, por los protocolos que
utilizaban en consenso con los oncélogos, sobre
todo en pacientes premenopausicas, muy abun-
dante en nimero por la poblacion joven que tie-
ne la zona. En otros casos la quimioterapia adyu-
vante estaba decidida previamente, porque ya
teniamos un HER-2 positivo que condicionaba la
quimioterapia.

Dr. Miiller Perrier: También lo felicito y le
quiero preguntar: ;para los tumores no palpa-
bles, tenian confirmacion histolégica previa por
core o hacian biopsia radioquirurgica antes?
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Dr. Castro: La mayoria fueron por biopsia
radioquirurgica. Por core biopsy son muy po-
cas; no hay muchos centros para core biopsy en
Neuquén. Hay un solo grupo que lo hace y la
demora es muy larga, de 4 a 6 semanas para te-
ner un resultado, cuando en ese periodo tene-
mos el caso resuelto.

Dr. Colo: Felicitaciones Dr. Castro. En la pri-
mer etapa ustedes tuvieron un 9% de falsos ne-
gativos, en la segunda etapa incorporaron la lin-
fografia axilar isotépica y pasaron del 9% al 6%.
Nuestra experiencia, y en general en todas par-
tes del mundo, es que la linfografia axilar isotopi-
ca sin el uso de gamma probe no modifica los
nameros. Yo creo que tal vez lo que sucedio es
que ustedes completaron la curva de aprendizaje
y en la segunda etapa los nimeros fueron distin-
tos porque la experiencia de ustedes fue mejor.

Dr. Castro: Es muy probable que asi haya si-
do, pero también remarcamos la incorporacién
de la linfografia, porque "medio que sacamos
pecho", ya al tener un poco identificada la zona
donde podia estar el futuro centinela.

Dr. Davalos Michel: Le quisiera hacer dos
preguntas. Se ha discutido mucho si en los tumo-
res del cuadrante superior externo, prolongacion
axilar, esta indicado el ganglio centinela; yo creo
que si. La primera pregunta es, ;donde hace la
inyeccion del azul o del radio coloide? La segun-
da pregunta es, cuando tuvo los falsos negativos
del ganglio centinela, ;cuantos ganglios positivos
habia en la linfadenectomia axilar?

Dr. Castro: En la primera etapa, donde des-
cubrimos los tumores que estaban muy proxi-
mos a la axila, fue simplemente porque nos in-
teresaba poder ubicar bien el ganglio centinela'y
la inyeccién que haciamos en ese momento pe-
ritumoral, nos tenia toda la zona y no veiamos
nada mas que azul en todos los planos. Ahora
que tenemos tumores en la prolongacién axilar
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hacemos el ganglio centinela, la inyeccion se ha-
ce periareolar subcutanea. En cuanto a la otra
pregunta, cuando nos guiamos por lo que de-
cia el patélogo en la impronta intraoperatoria, lo
presentamos, dijimos que encontramos 4 gan-
glios mas en la linfadenectomia.

Dra. Noblia: Lo felicito al Dr. Castro por el
trabajo, me parecido muy bueno. Queria hacerle
dos preguntas que, quien sabe, no entendi bien.
Una es, que en la primera etapa (yo creo haber
leido y escuchado que usted dijo que tenian un
solo ganglio positivo) el ganglio centinela fue el
Unico positivo, y me parece un porcentaje muy
bajo, porque en general tanto en la literatura in-
ternacional como en la nacional, aproximada-
mente un 50% de los ganglios centinela son el
Gnico positivo. La segunda pregunta es, que us-
ted dijo que en las mastectomias no hacian gan-
glios centinela. Quiero saber si usted nunca ha-
ce en las mastectomias ganglios centinela o so-
lamente cuando son mastectomias por carcino-
mas multicéntricos.

Dr. Castro: La primer serie lo que nos dio
fue uno. La segunda serie lo que nos dio fue mi-
tad y mitad (fueron 6 y 6 6 3 y 3, no recuerdo
bien en este momento). En las mastectomias ge-
neralmente no hacemos, salvo que sea un carci-
noma ductal in situ multicéntrico, que va a ir a
mastectomia, que le hacemos la identificacion
del ganglio centinela por si hubiera después mi-
croinvasion, conocer ya el estatus de la axila. En
general, las mastectomias que nosotros realiza-
mos son porque los tumores son grandes o son
estadios avanzados, que han tenido quimiotera-
pia previa. Si el tumor mide mas de 25 mm, aun-
que dicen hasta 3 cm, retaceamos un poco la in-
dicacién de centinela.

Dr. Avalos: Dr. Castro lo felicito por el traba-
jo. Lo que queria preguntarle (disctlpeme, creo
que lo dijo y a lo mejor no me quedd claro) si en
los ganglios hematoxilina eosina negativos, usa-
ban la citoqueratina o no.

Dr. Castro: No, se hace la impronta de todos
los ganglios y son teiiidos con hematoxilina eo-
sina. El ganglio que nos dio la sorpresa es el que
fue un falso positivo. Asi lo consideramos, por-
que después en la biopsia diferida con hemato-
xilina eosina y ahi le hicieron citoqueratina, pero
por cuenta propia de los patélogos, no hallaron
células tumorales. Eso nos habia desconcertado
mucho porque las células que se ven en las ima-
genes de la impronta son bastante feas. Inclusive
por relacion personal que hay con el Dr. Rosai,
se le envié material en consulta, pensando que
nos iba a aclarar la situacién. Nos contestd en
términos que nos dejaron desubicados, porque
él dice que no sabe citologia, que las células que
aprecia son muy feas y que él es un humilde his-
topatologo.

Dr. Bernardello: Primero quiero expresar
nuestro orgullo porque un hombre que se formo
como cirujano en el Servicio del Dr. Uriburu ha-
ya llegado donde llega. segundo, le quiero pre-
guntar, si después de este primer periodo con
tumores hasta 25 mm, no debe seguir adelante
mientras el tumor sea mayor, pero el examen
relativamente facil manual de la axila dé nega-
tivo.

Dr. Castro: Creo que si Dr. Bernardello, por-
que esto es como cuando empezamos a hacer
cirugia conservadora. Primero nos limitamos a
tumores muy pequenos y después nos animamos
con mas grandes. Creo que el limite de 3 cm dis-
puesto por el consenso hasta ahora es bastante
razonable. Un poco son las pautas que nosotros
nos hemos fijado, antes que saliera el consenso.

Dra. Pedernera: El Dr. Rosai, como buen ar-
gentino, tiene muy buen humor como respuesta.
Puede ocurrir que por la impronta citologica de
células neoplasicas, que no podemos demostrar
histologicamente en la inclusion en parafina,
porque estamos hallando una submicrometasta-
sis, que tuvimos la suerte de encontrarla en la
impronta y no corroborarla en la histologia. Una
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cosa es un extendido directo celular y otra cosa
es la inclusién en parafina donde los cortes de-
penden de 1 a 3 micros de espesor. Con respec-
to a la inquietud de los pat6logos de hacerle la
citoqueratina, es cuando uno ve semejantes cé-
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lulas en la impronta citolégica, estamos obliga-
dos a hacer cortes seriados del material donde
hubo la sospecha. A veces concluimos con que
es una submicrometastasis, hallazgo histologico;
cosa por la que felicito a los patdlogos.
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