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Utilidad de la ecografia axilar
prequirdrgica en pacientes
con cancer de mama
postheoadyuvancia.

RESuMEN
Introduccion

La ecografia axilar es una herramienta fundamental para evaluar la
respuesta al tratamiento neoadyuvante y sustentar las decisiones te-
rapéuticas posteriores en pacientes con cancer de mama.

Objetivo

Este trabajo evaltia la utilidad de la ecografia axilar en pacientes con
cancer de mama postneoadyuvancia del Hospital D.F Santojanni du-
rante los afios 2013 a 2022.

Materiales y método

Cohorte retrospectiva, analizandose pacientes tratadas con quimio-
terapia neoadyuvante. Se evaluaron parametros como la sensibili-
dad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo de la ecogra-
fia axilar en esta poblacion.
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Resultados

En relacién a la ecografia axilar como método diagnostico, obtuvimos
un valor predictivo negativo (VPN) de 77% y un valor predictivo posi-
tivo de 94%. A partir de estos resultados se calcul6 una sensibilidad
(Tasa de verdaderos positivos) del 68%, una especificidad (Tasa de ver-
daderos negativos) del 96%.

Discusién
Se comparan resultados con bibliografia actualizada que evalta su
utilidad, resaltando su capacidad para identificar a pacientes con res-

puesta patolégica completa y la de evidenciar enfermedad residual
axilar.

Conclusiones

La ecografia axilar se posicién como una herramienta fundamental
en la evaluacién prequirargica, permitiendo una mejor planificacién
terapéutica y una reduccién de la morbilidad asociada a procedi-
mientos quirdrgicos innecesarios.

Palabras Clave

Ecografia axilar, cancer de mama, neoadyuvancia, estadificacién,
sensibilidad, especificidad.

ABSTRACT
Introduction

Axillary ultrasound is a fundamental tool for evaluating the response
to neoadjuvant treatment and supporting subsequent therapeutic de-
cisions in patients with breast cancer.

Objetive

This study focuses on the utility of axillary ultrasound in breast can-
cer patients at the D.F. Santojanni Hospital following neoadjuvant the-
rapy, during the years 2013 to 2022.
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Materials and method

Retrospective cohort, analyzing patients treated with neoadjuvant
chemotherapy. Parameters such as the sensitivity, specificity, positive
predictive value, and negative predictive value of axillary ultrasound
were evaluated in this population.

Results

In relation to axillary ultrasound as a diagnostic method, we obtained
a negative predictive value (NPV) of 77% and a positive predictive va-
lue 0f 94%. From these results, a sensitivity (True Positive Rate) of 68%
and a specificity (True Negative Rate) of 96% were calculated.

Discussion

Our results are compared with current literature that supports its use-
fulness, emphasizing its capacity to identify patients with a pathologi-
cal complete response and to demonstrate residual axillary disease.

Conclusions

Axillary ultrasound is positioned as a key tool in pre-surgical evalua-
tion, allowing for better therapeutic planning and a reduction in mor-
bidity associated with unnecessary surgical procedures.

Key words

Axillary ultrasound, breast cancer, neoadjuvant, staging, sensitivity,
specificity.

INTRODUCCION

El cancer de mama es una de las neoplasias més frecuentes en mu-
jeres; su manejo requiere una evaluacion precisa del estado axilar,
factor pronéstico que influye en las decisiones terapéuticas. El trata-
miento ha evolucionado, basandose en el uso de quimioterapia neo-
adyuvante (QN) seguida de cirugia, estrategia utilizada con mayor
frecuencia en la actualidad.

La neoadyuvancia se define como el tratamiento quimioterapico pri-
mario en pacientes con cancer de mama triple negativo o con sobre-
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expresion de Her 2 Neu en estadios iniciales o avanzados, y en tu-
mores luminales de gran tamafio con compromiso axilar inicial. Este
tratamiento contribuye al control locorregional, permite establecer
el prondstico segun la respuesta patoldgica y mejora la posibilidad
de conservar la mama. Aproximadamente un 32% de pacientes con
metastasis axilar comprobada mostraron respuesta patoldgica com-
pleta tras la QN, llegando al 70-80% con nuevas terapias dirigidas.! La
afectacion residual ganglionar se asocia con un peor prondstico y es
marcador de riesgo de recurrencia y supervivencia.23 Dicha afeccién
puede implicar cambios estratégicos como escalar el tratamiento a
linfadenectomia axilar o adyuvancia especifica.

La ecografia axilar es una herramienta no invasiva para la evaluacién
del estado y respuesta post-neoadyuvancia. Multiples estudios bus-
can determinar su valor predictivo para detectar afectacién residual
y guiar decisiones terapéuticas. Aunque la valoraciéon éptima para
estadificacién axilar post-QN no esta clara, el estudio ecografico es
utilizado para diagndstico, estadificacién y seguimiento.4 Dado que
en el Hospital D.F. Santojanni contamos con un porcentaje creciente
de pacientes tratadas con neoadyuvancia, queremos validar la sensi-
bilidad del método en nuestro medio para evaluar la regién axilar y
su implicancia en la conducta quirtrgica.

OBJETIVO

Valorar la utilidad diagnoéstica de la ecografia axilar (sensibilidad,
especificidad, VPP, VPN y tasa de falsos negativos) en pacientes con
cancer de mama tratadas con QN en la Unidad de Mastologia del
Hospital D.F. Santojanni (2013-2022).

MATERIALES Y METODO

Estudio de cohorte retrospectiva de pacientes con diagnéstico de
cancer de mama de la Unidad de Mastologia del Hospital D.F. Santo-
janni, tratadas con quimioterapia primaria y cirugia entre julio 2013
y abril 2022. Se utilizaron historias clinicas informatizadas y fichas
de la unidad. De 789 pacientes diagnosticadas, 269 realizaron trata-
miento neoadyuvante; se incluyeron 93 pacientes que cumplieron
los criterios de inclusion.

La QN fue aplicada segin protocolo de la unidad. Las secuencias
diagndsticas mamaria y axilar se corroboraron con médico ecogra-
fista del servicio de Ginecologia con formacién en imagenologia ma-
maria. Los ganglios sospechosos por ecografia fueron biopsiados con
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aguja fina y/o gruesa y marcados con carbén medicinal por el mismo
profesional.

Se realizé valoracién ecogréafica axilar a toda paciente con sospecha
clinica o candidata a neoadyuvancia. Se interpreté como ganglio sos-
pechoso a cualquier morfologia BI-RADS 4 (5ta edicién) y BRN 4 a
BRN 5 de la clasificacién de Bedi modificada por Cho et al (Figura
1).56 Las categorizaciones BI-RADS 4 fueron recategorizadas seguin
Bedi para el andlisis. Los hallazgos ecograficos post-neoadyuvancia
se compararon con la evaluacién anatomopatoldgica postquirurgica.

Figura 1. Clasificacion de Bedi
modificada por Cho et al.>

Clasificacion de ganglios, aiin no considerada en BIRADS 2013.
Sugerencia de clasificacion por ultrasonido.
Modificado de los estudios de Nariya Cho y de Bedi + Doppler.
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VPN: 98% VPN: 94%

Analisis estadistico:

Se utilizé STATA/SE versién 16.0. Sensibilidad (S), especificidad (E),
valor predictivo positivo (VPP) y negativo (VPN) se estimaron con in-
tervalo de confianza del 95% (IC 95%). La S se definié como la propor-
ci6én de pacientes con enfermedad residual correctamente diagnosti-
cadas; la E como la proporcién de pacientes con respuesta completa
identificadas. La tasa de falsos negativos (TFN) se calculé como pa-
cientes con imagen negativa y enfermedad en el informe patolégi-
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co; la de falsos positivos (TFP) como imagen positiva sin enfermedad
ganglionar. El VPP se definié como la proporcién de iméagenes suges-
tivas con enfermedad residual confirmada y el VPN como imégenes
negativas con respuesta completa.”

Criterios de inclusion:

Pacientes con cancer de mama y evaluacion ecografica axilar inicial y
post-neoadyuvancia con posterior cirugia. Se incluyeron tumores lu-
minales Ay B, triples negativos y Her 2 Neu positivos, categorizados
segiin consenso St. Gallen 20158 y estadios I a III segiin AJCC 2018.9
Se incluyeron estadios iniciales, localmente avanzados y carcinomas
inflamatorios.

Criterios de exclusion:

Sexo masculino, pacientes tratadas quirurgicamente en otra institu-
cién, estadios metastasicos de inicio, 6bitos intratratamiento e histo-
rias clinicas incompletas.

Clasificacion de pacientes:

Se agruparon a las pacientes segun el estado axilar, considerandose
como axila positiva a aquellas pacientes en cuya evaluacién ecogra-
fica se observaba un BRN 4 o 5 o pudiendo presentar clinicamente
ganglios palpables moéviles o fijos, que luego se corroboraban con
biopsia con aguja fina o gruesa. El resto de las categorizaciones del
BRN fueron interpretadas como axila con baja sospecha o negativa.

Tratamiento quimioterapico neoadyuvante:
La QN inici6 entre 30-60 dias post-diagndstico, con una duracién me-
dia de 6 meses. Los esquemas se asignaron seguin subtipo molecular:

« Luminal A/B: 4 ciclos de Doxorrubicina + Ciclofosfamida (cada 21
dias) y 12 ciclos de Paclitaxel semanal.

+ HER2+: 6 ciclos de esquema TCPH (Docetaxel, Carboplatino, Tras-
tuzumab, Pertuzumab).

» Triple Negativo: Doxorrubicina + Ciclofosfamida seguido de Carbo-
platino + Paclitaxel.

Tratamiento Quirurgico:

Realizado 4-6 semanas post-QN. El abordaje axilar se defini6 por la
respuesta clinica:

- Axila inicialmente negativa: Técnica de ganglio centinela (GC) con
azul patente y biopsia por congelacién.

+ Axila inicialmente positiva: Vaciamiento axilar ganglionar (VAG).
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+ Conversidén (Axila positiva a negativa post-QN): Diseccién axilar di-
rigida (TAD) mediante marcacién con carbén y posterior VAG (segin
protocolo del servicio).

Valoracion de Respuesta:

Se utilizaron criterios RECIST para categorizar la respuesta mamaria
y axilar en: Completa (ausencia de tumor), Parcial (reduccién >30%),
Estable o Progresién (>20%).10.11 El andlisis se centré en la correla-
cién ecografica-patolégica de la axila, evaluando microscépicamente
cambios regresivos como fibrosis, necrosis y macréfagos con hemo-
siderina.

REsurtapos

Pacientes: La mediana de edad de las pacientes fue 50 afios (RIC: 41-
58). E1 52% del total de pacientes analizadas eran menopausicas al
momento del diagndstico. Se subdividié a las pacientes en 2 grupos:
Pacientes sin metastasis axilares (N=49) y con metastasis (N=44). La
mediana de seguimiento de las pacientes fue de 24 meses (RIC: 17- 42).

27

Estadio clinico Total de pacientes Axila negativa postquirurgica Axila positiva postquirtrgica
anatomico (N y %) (N=93) (N y %) (N=49) (Ny %) (N=44)

EIA 3(3.23) 2 (4.08) 1(2.27)

E A 30(32.26) 21 (42.86) 9(20.45)
EIB 26 (27.96) 14 (28.57) 12 (27.27)
EIlIA 13 (13.98) 7 (14.29) 6 (63.64)
E B 19 (20.43) 5(10.20) 14 (31.82)
EllIC 2(2.15) - 2 (4.55)

Tabla 2. Estadificacion clinico prondstica
inicial de pacientes.

Estadio clinico Total de pacientes Axila negativa postquirurgica Axila positiva postquirtrgica
prondstico (z'y %) (N=93) (ny %) (N=49) (ny %) (N=44)
EIB 9(9.68) 7 (14.29) 2 (4.55)
E A 26 (26.88) 15 (30.61) 0(22.73)
EIB 3(13.98) 9(18.37) 4(9.09)
E A 6 (6.45) 4(8.16) 2 (4.55)
E B 37(39.78) 13 (26.53) 24 (54.55)
EllC 3(3.23) 1(2.04) 2 (4.55)
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Figura 2: Anélisis comparativo
de BRN ecogréfico axilar pre y
postneoadyuvancia.

BRN ecogrdfico axilar
Pre neocadyuvancia

BRN 4
BRN3 | 14%
o

.
0

BRM5 [UpAN4 [NERN3 [HBRNZ

UTILIDAD DE LA ECOGRAFIA AXILAR PREQUIRURGICA... | PAGS. 21-45

Anédlisis de antecedentes personales y motivo de consulta: El motivo
de consulta més frecuente fue el nédulo palpable en autoexamen,
correspondiendo al 72 % de las pacientes analizadas, mientras que el
10% ya concurrié a la consulta con el diagndstico ya realizado.

Evaluacion axilar clinica e imagenoldgica: Con respecto a la evalua-
cién clinica inicial de la axila, el 40% (37 casos) del total (N=93) pre-
sentaban axila negativa, mientras que el 52% (48 casos) presentaban
ganglio movil en ler o 2do nivel axilar, 6% (6 casos) ganglios fijos y 2%
(2 casos) afectaciéon en region supraclavicular homolateral. En la eva-
luacién inicial ecografica axilar previa al diagndstico, 48% (45 casos)
del total de pacientes estudiadas presentaban axila sospechosa. A to-
das ellas se le realizd puncién aspiracion con aguja fina exceptuando
solo a 2 pacientes (2%) en quienes se realizd biopsia con aguja gruesa
axilar para confirmaciéon de dicha sospecha. El 74% (33 casos) de las
pacientes biopsiadas obtuvo confirmacién histoldgica de afectacién
metastasica a nivel axilar. A pesar de no haber contado con confir-
macién por puncién en el 26% restante, se las consider6 igual como
axila positiva inicial por la alta sospecha clinica e imagenolégica.

BRN ecogrédfico axilar
Post neoadyuvancia

I BRN 1 BRN5 ["BRN4 [WERN3 JHeRNz [ERN1

Para un andlisis mas exhaustivo con respecto a la evaluacién axilar
pre y post QN(Figuras 2A y 2B), de las 45 pacientes con axila ecografi-
camente sospechosa, 26 (58%) de ese mismo grupo permanecié con
categorizaciéon BRN 4 o 5 posterior a la quimioterapia. Los 19 restan-
tes, correspondientes a un 42%, fueron clasificadas con BRN 2 o 3
luego de la quimioterapia. Dentro de los 48 casos que tuvieron axila
negativa inicial imagenolégica, permanecieron negativas 42 de ellas
(87.5%). Los 6 casos restantes (12.5%) que, en su evaluacién inicial, la
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Tabla 3. Subtipos histolégicos hallados
en puncion mamaria diagndstica.
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axila no presentaba enfermedad, dado que tuvieron retraso de entre
2 a 3 meses en iniciar la neoadyuvancia, progresaron previamente o
al comienzo de la misma, permaneciendo positiva incluso posterior
al tratamiento quimioterapico, corroborado por anatomia patolégica
en pieza quirurgica.

En la evaluacién clinica axilar post QN y prequirurgica de las 49 pa-
cientes con axila negativa final por anatomia patolégica, 5 (10%) mu-
jeres tenian ganglio palpable y solo 2 (4%) mostraban caracteristicas
de sospecha ecografica. En quienes la axila mostré enfermedad en su
estudio anatomopatolégico postquirurgico (44 pacientes), el 38% (27
pacientes) presentaba ganglio palpable en su evaluacién post qui-
mioterapia y el 68% (30 casos) evidenciaba ecografia postneoadyu-
vancia con alteraciones.

Diagndstico histologico del tumor mamario:

Diagnéstico histolégico por Total de pacientes Axila negativa postquirtirgica Axila positiva postquirtrgica

puncién mamaria (N'y %)(N=93) (N'y %)(N=49) (N'y %) (N=44)
Carcinoma ductal invasor NOS 76 (81.72) 39 (79.59) 37 (84.09)
Carcinoma lobulillar invasor 5(5.38) 2 (4.08) 3(6.82)
Carcinoma medular invasor 2(2.15) 1(2.04) 1(2.27)
Carcinoma ductal invasor + 1(1.08) 1(2.04) -
Carcinoma lobulillar in situ clasico.
Carcinoma ductal invasor + 5(5.38) 3(6.12) 2 (4.55)
carcinoma ductal in situ.
Carcinoma ductal invasor con 1(1.08) 1(2.04) -
componente mucinoso.
Carcinoma ductal invasor 3(3.23) 2 (4.08) 1(2.27)

apocrino.

Un 10% correspondia a grado 1 del score de Nottingham, un 70% a
grado 2 y un 20% a grado 3. Del total, 97% presentd linfocitos intra-
tumorales (TILs) en la muestra biopsiada para diagnéstico y un 76%
tenia invasion linfovascular presente. En el analisis inmunohistoqui-
mico (IHQ) se evidenci6 que el 50.5% del total de pacientes contaba
con receptor de estrégeno positivo y 45% con receptor de progestero-
na positivo. En cuanto a la sobreexpresién de Her 2 Neu, en el 23% del
total fue positivo (correspondiendo a un 34% de las 49 pacientes que
finalmente tuvieron axila negativa en la anatomia postquirurgica y
un 11% de las 44 mujeres que si tuvieron afeccién axilar post cirugia).
Solo 2 pacientes precisaron de realizacion de técnicas de FISH, con
resultado positivo. Y con respecto al indice de proliferacion (Mib-1/Ki
67) se obtuvo una mediana de 42 con rango intercuartil entre 20y 72.
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Figura 3. Inmunohistoquimica de
niinciddn mamaria nre nenadvinancia
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Figura 4. Esquemas de Neoadyuvancia
utilizados en N=93 pacientes.
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Figura 5. Respuesta imagenoldgica en el
total de pacientes evaluadas. (N=93).
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Figura 6. Respuesta imagenoldgica
en subgrupo con axila positiva
postquirdrgica (N=44).
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Como se menciond previamente, de 45 pacientes con axila imageno-
légicamente sospechosa de inicio (BRN 4 o 5), luego de la quimiote-
rapia neoadyuvante permanecieron con ecografia sugerente de afec-
tacién metastasica 26 (58%) pacientes, de las cuales 2 (4%), a pesar
de categorizarse con un BRN 4 prequirurgico, tuvieron axila libre de
enfermedad. De estos 2 casos no coincidentes, 1 se trataba de un tu-
mor her 2 neu positivo y el otro de un tumor luminal B.

Dentro del grupo de 45 pacientes con axila imagenoldgicamente sos-
pechosa de inicio, luego de la QN se constatd que 19 de ellas (42%) con-
taba con evaluacién axilar ecografica no sospechosa. 7 de ellas fueron
no concordantes con el resultado anatomopatolégico final, dado que
presentaron micro (6 pacientes) y macrometéastasis (1 paciente).

Observamos que del total analizado N=93, 42 de ellas (45%) presenta-
ba axila libre de enfermedad en su estadificacion ecografica inicial y
permaneci6 de esa manera incluso luego de la neoadyuvancia, pero
a pesar de esto, en 7 de ellas se evidenciod presencia de metastasis en
pieza quirurgica. (2 casos se trataban del subtipo triple negativo, 2
Her 2 neu positivo y 3 luminales).

Del total de pacientes tratadas, al 32% (30 pacientes) se les realizd
cirugia conservadora de la mama y a un 68% (63 pacientes) mastec-
tomia, de las cuales 7% (5 pacientes) fueron con reconstruccién (3
DIEP abdominal, 1 DIEP dorsal y 1 colgajo TRAM). Con respecto al
tratamiento quirargico axilar, el 23% (21 pacientes) correspondieron
a ganglio centinela con azul patente y al 77% (72 pacientes) a vacia-
miento axilar.
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Tabla 4. TNM postneoadyuvancia sequn  Anatomia patologica postquirtirgica:
la AJCC 82 ediicion. (ypT e ypN).

TNM postneoadyuvancia segiin  “Total de pacientes Axila negativa postquirtirgica Axila positiva postquirurgica

AJCC 82 edicion (ny %)(N=93)" (n'y %)(N=49) (ny %)(N=44)
ypT0 no hay evidencia de tumor 23 (24,73) 21 (42.85) 2 (4.55)
primario
YpTis carcinoma in situ pTis 1(1,07) 1(2,04) =
ypT1 tumor de 2 cm 0 menos en 7 (7.69) 6(12.77) 1(2.27)
su mayor dimension
ypT1a tumor mayor a 1 mm pero 8(8.79) 6(12.77) 2 (4.55)
menor o iguala 5 mm
ypT1b tumor mayor a 5 mm pero 4 (4.40) 2(4.26) 2 (4.55)
menor o igual a 10 mm
ypT1c tumor mayor a 10 mm pero 7 (7.69) 4(8.51) 3(6.82)
menor o igual a 20 mm
ypT2 el tumor mide mas de 2 cm, 26 (28.57) 7 (14.89) 19 (43.18)
pero no mas de 5 cm
ypT3 el tumor mide mas de 5 cm 10 (10.99) 1(2.13) 9 (20.45)
ypT4b ulceracion y/o nédulos 5(5.49) - 5(11.36)
satélites homolaterales y/o edema
ypNO Ganglios axilares sin 49 (52.68) 49 (100) -
metastasis
ypN1mi Micrometéstasis 4(4.30) - 3(6.82)
ypN1a Metastasis(mts) en 1-3 20 (21.5) - 20 (45.45)
ganglios axilares incluyendo al
menos una mayor de 2mm
ypN2a Mts en 4-9 ganglios 16 (17.2) - 16 (36.36)
axilares, incluyendo al menos una
mayor de 2mm
ypN3/ypN3a Mts en 10 o més 4 (4.30) - 4 (9.09)

ganglios axilares
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Figura 7. Histologia tumoral mamaria de
pieza quirdrgica postneoadyuvancia.
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Figura 8. Grado histoldgico (Score de
Nottingham) postquirdrgico.
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El tamafio tumoral en la evaluacién anatomopatolégica postquirar-
gica fue de 3 cm (RIC 2-4.5). E1 67% del total de pacientes presentaba
TILs y el 57% contaba con invasién linfovascular presente. E1 24% del
total de pacientes obtuvo respuesta completa patolégica.

En la inmunohistoquimica se pudo evaluar que el 56% de las pacien-
tes present6 receptor de estrégeno positivo, un 52% receptor de pro-
gesterona positivo y un 16% sobreexpresién de Her 2 Neu. La media-
na en relacion al factor prondéstico MIB-1/KI 67 evaluado en la pieza
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quirurgica postneoadyuvancia fue de 25 (RIC 6-60). De esta manera,
se pudo observar que de las IHQ informadas en el postquirargico el
14% correspondia a luminales A, 38% a luminales B, un 8% lumina-
les Her 2 positivo, otro 8% a Her 2 neu puros y por ultimo un 23% a
triples negativo.

Con respecto al compromiso axilar postneoadyuvancia, solo el 5%
tenia compromiso periganglionar, 33% macrometastasis, 20% micro-
metéastasis, mientras que solo un 2% con células tumorales aisladas.
La mediana del total de ganglios resecados fue de 9 (RIC 6-14). Del
subgrupo analizado con axila positiva final, la mediana de ganglios
positivos resecados fue de 3 (RIC 2-6).

En un andlisis mas exhaustivo con respecto a la discordancia que
presentaron 16 pacientes entre el BRN categorizado en la ecografia
axilar postneoadyuvancia y el resultado anatomopatolégico postqui-
rurgico, se observd que 7 de ellas contaba con un BRN 2 ecografico
axilar pero que en el informe se constatd presencia de 6 microme-
tastasis y en 1 caso, células tumorales aisladas. En 7 pacientes con
BRN 3 prequirtrgico se evalud presencia de 6 micrometdastasis y una
macrometastasis. Por ultimo, solo en 2 casos con axila negativa final

Tabla 5. Discordancia entre BRN
contaban con BRN 4. (Tabla 5).

ecogréfico prequirtrgico y hallazgo
anatomo patoldgico.

BRN Prequirurgico N° de Pacientes Hallazgo Anatomopatolégico Final
BRN 2 7 6 micrometastasis, 1 célula tumoral aislada
BRN 3 7 6 Micrometastasis y 1 macrometastasis
BRN 4 2 Axila libre de enfermedad

Enrelacién al test diagnéstico, se calculé una sensibilidad del 68% (IC
95% 52-81), una especificidad del 96% (IC 95% 86-99), un valor predic-
. s 0 o 0. - y
Tabla 6. Caracteristicas diagnésticas tivo positivo (VPP) de 94% (IC 95% 79-99) y un valor predictivo negati
de ecografia axilar. Valores en relacion vo (VPN) del 77% (IC 95% 64-86).
a resultados obtenidos.

Caracteristicas diagnésticas de ecografia axilar

Jul 2013 - abr 2022, Ecografia axilar c/enfermedad  Ecografia axilar sin enfermedad

N=93 residual residual

Sin respuesta axilar Verdaderos positivos, VP: 30 Falso negativo, FN: 14 Sensibilidad : 68,2%
postneoadyuvancia Falso positivo, FP: 2 Verdadero negativo, VN: 47 Especificidad: 95,9%
Con respuesta axilar Valor predictivo positivo, VPP:  Valor predictivo negativo, VPN: 77%

postneoadyuvancia 93,8%
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Figura 9. Recidivas locorregionales
y a distancia.
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Tratamiento adyuvante:

El 77% realiz6 radioterapia como tratamiento adyuvante y un 51%
complet6 tratamiento con hormonoterapia, en su gran mayoria con
tamoxifeno (49%), mientras que el 31% lo hizo con anastrozol, un
menor porcentaje con letrozol (10%) y ciertos casos en particular se
asoci6 al uso de leuprolide u ooforectomia. Un 22% realizé quimiote-
rapia adyuvante, predominando el grupo que finalmente obtuvo axi-
la comprometida postneoadyuvancia. Los esquemas mas utilizados
fueron en base a capecitabina, mientras que en los casos de tumores
Her 2 neu positivos, un 23% continud6 con 18 ciclos de trastuzumab y
un 3% lo hizo con TDM1.

Recurrencias, sitio de recurrencias y obitos:

Del total de pacientes analizadas, el 14% present6 recidivas duran-
te el periodo estudiado, siendo estas en mayor numero en el grupo
de axila positiva postquirtrgica (11 pacientes) y predominantemente
se tratd de recurrencias locorregionales, aunque en menor medida
hubo otras localizaciones a distancia como 0seas, hepaticas, pulmo-
nares y dérmicas. (Figura 9 y 10). La inmunohistoquimica prevalente
de las recidivas fue el subtipo Luminal B. Por ultimo, un 5% de las
mujeres fallecié durante el periodo de seguimiento.

Recidivas locarregionales y a distancia
en los subgrupos estudiados

Axdla et
posicuirimpica
{N=4D)

Tital de rackdives
{N=30)

1=
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Discusion

Segun un estudio del Doctor Valenzuela y colaboradores, publicado
en la revista de la Asociacién Argentina de Mastologia, la ecografia
axilar ha demostrado una alta sensibilidad en la deteccién de me-
tastasis ganglionares después de la quimioterapia neoadyuvante en
pacientes con cancer de mama. Ademaés, la especificidad de esta téc-
nica ha sido reportada como moderada, 1o que sugiere que puede ha-
ber casos de falsos positivos. Sin embargo, a pesar de esta limitacion,
la ecografia axilar, se considera valiosa debido a su capacidad para
identificar a aquellos pacientes con respuesta patoldgica completa,
que podrian evitar una linfadenectomia axilar innecesaria.l2 En otro
estudio publicado en la misma revista, se resalta la importancia de la
ecografia axilar en la evaluacién preoperatoria de dichas pacientes.
Se menciona que esta técnica permite detectar lesiones metastasicas
axilares de manera no invasiva y con alta sensibilidad. Ademas, se
destaca su utilidad para guiar la seleccion del abordaje quirargico y
evitar la diseccién axilar ganglionar completa.l3

En otros estudios se ha observado que la sensibilidad de la ecografia
axilar ronda entre un 50% a 70% y su especificidad 87% a 95% para
deteccién de metéstasis ganglionares en cancer de mama.l4-17 Es-
tos hallazgos son respaldados en la bibliografia actualizada, donde
se resalta la utilidad de la misma y se enfatiza en que ofrece una
alta sensibilidad para detectar afectaciéon ganglionar residual. Los
hallazgos patolégicos ecograficos se correlacionan luego con el anali-
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sis anatomo patoldgico postquirurgico con la identificacién de enfer-
medad residual nodal. El estudio Z1071 demostrd que casi el 72% de
las pacientes que evidenciaban ganglios sospechosos en la ecografia,
tenian enfermedad residual nodal luego de completar la NAC.18

Por otro lado, permanece incierta la eficacia del estudio ecografico
axilar segun cuantos ciclos de quimioterapia realiza la paciente y
cudl seria el momento adecuado para su realizacién. Boughey et al
describieron en su analisis, que el uso de ecografia preoperatoria es
un recurso potencialmente 1til para predecir el estatus axilar en pa-
cientes que reciben 4 ciclos de NAC, en comparacién con aquellas
que reciben 6 ciclos, evaluando en este ultimo grupo que la tasa de
falsos negativos es mayor con respecto al de 4 ciclos. Si bien, en dicho
estudio se identificé una diferencia significativa en cuanto a la exac-
titud del método y al momento para realizarlo, en general, la persis-
tencia de enfermedad residual axilar en pacientes con hallazgos eco-
graficos normales es baja. Por lo tanto, el método debiera utilizarse
para la estadificacion prequirurgica y podria incluso combinarse con
la valoracién mediante otros métodos como la resonancia magnéti-
ca, en aquellas pacientes que completan 6 ciclos de NAC y deben ser
sometidas a cirugia axilar.16

Dado que la evaluacién clinica de la axila cuenta con baja sensibili-
dad y especificidad a la hora de predecir presencia de enfermedad
metastasica, es necesario valerse de estudios imagenolégicos no in-
vasivos que permitan una correcta estadificacion. A raiz de esa pre-
diccién, se deciden las diferentes conductas quirurgicas a realizarse,
y que estas, en la actualidad tienden a ser cada vez menos agresivas.
En los ultimos tiempos, el diagnoéstico de cancer de mama suele ser
en estadios mas precoces, y por lo tanto con menor chance de afec-
tacién a nivel axilar. Si bien en nuestro medio pudimos ver que, en
contraposicién a lo dicho anteriormente, vemos estadios avanzados
de inicio, con el advenimiento de la quimioterapia neoadyuvante lo-
gramos un importante downstaging a nivel axilar, por lo que también
podriamos aplicar terapias menos invasivas a la hora de optar por
una estrategia terapéutica en las pacientes diagnosticadas con can-
cer de mama. Es por eso que el rol de la ecografia en este contexto
toma gran relevancia.

En una revision sistematica y metaanalisis del Dr. Samiei y colabo-
radores del 2021 se tuvo como propdsito de estudio evaluar la per-
fomance de estudios imagenol6gicos no invasivos como la ecografia
axilar para estadificacion axilar posterior a pacientes con cancer de
mama postneoadyuvancia con axila positiva de inicio. Como meto-
dologia de estudio se basaron en busqueda de estudios en Pubmed
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que compararan la observacién axilar imagenoldgica con ecografia
axilar, resonancia mamaria con contraste y PET-TC en mujeres con
céncer de mama postneoadyuvancia que presentaran compromiso
axilar comprobado previo a la quimioterapia. Con esa informacién
pudieron realizar un metaanalisis calculando la sensibilidad, especi-
ficidad, valor predictivo positivo y negativo, obteniendo como resul-
tados que de un total de 2380 pacientes que fueron incluidas, 1322
tuvieron su estadificacién axilar prequirurgica con ecografia. Encon-
traron que la sensibilidad para ecografia axilar era de un 65%, con
especificidad de 69%, un valor predictivo positivo de 77% y negativo
de 50%. Concluyeron en base a esos resultados que la ecografia es
limitada para determinar con precision el estado axilar y valorar res-
puesta a la quimioterapia en pacientes con cancer de mama y axila
positiva de inicio.19

En comparacioén con esta revision, el iinico valor semejante al repor-
tado es el de sensibilidad, mientras que tanto en especificidad como
VPP y VPN diferimos, dado que para ellos obtuvimos 96%, 94% y 77%
respectivamente. Debe considerarse que, en nuestro estudio, dichos
célculos se realizaron teniendo en cuenta tanto pacientes con axila
positiva de inicio, como en el metaanalisis, pero también con axila
negativa de inicio.

Vidalle et al, encontraron en su estudio del 2019 de “Rendimiento
de ecografia axilar en cancer de mama”, una sensibilidad del 67% (IC
59-74), especificidad del 98% (IC 96-99), un VPP del 92% (IC 87-98) y
VPN de 88% (IC 84-91).20 Si bien estos valores se asemejan maés a los
hallados en nuestro analisis, debe tenerse en cuenta que el traba-
jo de la Dra Vidalle fue diseflado para evaluar la eficacia ecografica
a nivel axilar prequirtrgica en pacientes que recibian tratamiento
quirurgico de inicio, a diferencia de nuestro estudio, donde nos enfo-
camos principalmente en el rendimiento de un estudio diagnéstico
prequirurgico, pero en contexto de tratamientos neoadyuvantes. En
el andlisis de la Dra Moliner et al. en su estudio “Aporte de la ecogra-
fia axilar en la estadificacién de pacientes con cancer de mama"?!,
tuvieron como hallazgo una sensibilidad del 63%, con una especifici-
dad del 97%, VPP 93%, VPN 82%, una tasa de falsos negativos de 37%
y finalmente una tasa de falsos positivos del 3%. Dichos hallazgos se
asemejan a los hallados al trabajo de Vidalle et al, ya que ademas
en ambos trabajos excluyeron a aquellas pacientes que realizaron
quimioterapia de inicio. Otra diferencia a resaltar es que en ambos
trabajos consideraron al BRN 3 de la clasificacién de Bedi, como gan-
glio ecograficamente sospechoso (ganglio con cortical mayor a 3 mm
en combinacién a presencia de doppler positivo cortical).20.21
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Segun la bibliografia, el engrosamiento cortical seria el cambio mor-
folégico que puede manifestarse de manera temprana, pero que
cuenta con bajo valor predictivo positivo. Incluso dentro de los cam-
bios en la cortical, el engrosamiento difuso es el menos especifico
de todos. El hallazgo con mayor valor predictivo positivo son la des-
aparicion parcial o total del hilio graso, el engrosamiento focal cor-
tical y ganglios con marcada hipoecogenicidad. Sin dudas el tamafio
ganglionar no es de relevancia a la hora de considerar si dicho gan-
glio presenta o no enfermedad metastésica, dado que podriamos en-
contrarnos ante el escenario de unas adenomegalias con infiltracion
grasa, mientras que un ganglio pequefio puede ser patolégico. Esto
es algo que tuvimos en cuenta a la hora de evaluar a los ganglios
axilares y categorizarlos, y es por eso que enfocamos en considerar
como sospechoso a aquellos con caracteristicas que los encuadren
como BRN 4, BRN 5 0 BRN 6.21-23

Como justificativo del porqué se decidi6é considerar sospechosos a
los BRN 4 y 5 fue que debimos priorizar la especificidad, optando
por un valor de corte més alto (BRN 4 y 5) y minimizando en conse-
cuencia los falsos positivos. Como se menciona anteriormente el en-
grosamiento cortical difuso (una caracteristica clave del BRN 3) es el
hallazgo menos especifico, dado que ganglio puede presentar engro-
samiento por causas reactivas o inflamatorias, no solo metastasicas.
Al excluir el BRN 3, se reducen la cantidad de biopsias innecesarias
en pacientes cuyos ganglios no tienen las caracteristicas morfologi-
cas de mayor VPP, como la desaparicion del hilio graso o el engrosa-
miento focal.

Con respecto a otro estudio primordial en el manejo de este grupo
de pacientes analizado, es de suma relevancia la realizacion y valo-
racién tanto pre como postneoadyuvancia con resonancia magnética
nuclear mamaria. Dado que el acceso en salud publica era acotado al
momento del estudio, la mayoria de las pacientes fueron estudiadas
con mamografia y ecografia.

Para finalizar consideramos importante mencionar las siguientes li-
mitaciones encontradas en este trabajo:

-Estudio Retrospectivo

-Evaluacién de un Uinico centro hospitalario y de dependencia de un
Unico operador ecografico del servicio.

-Tamafio muestral, que a pesar de considerar que N=93 es numero
significativo para estudio de Unico centro, un tamafio muestral ma-
yor podria influenciar y acotar los intervalos de confianza.
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-Al momento del estudio, contdbamos con menor disponibilidad
para la realizacién de biopsias con aguja gruesa y marcacion con clip
metéalico. Actualmente accedemos con mayor facilidad al instrumen-
tal y dispositivos necesarios para el cuidado de nuestras pacientes.

Figura 11. Comparacién de resultados
test diagnéstico 216-21,24

Pais/Regidn Contexto Sensibilidad Espedificidad VPP VPN Notas Clave

(%) (%] (%)

Blanco et al. (2024) Argentina | Post-Necadvuvanda &8 9% L N Resultadas propios - Hial Samtojanni
Bougheyetal {ZIO71H2015) EEUL | PostMNecadnnand: - N oa Resultzdos del sub-sstudio de US post-OTN ARiance).

Peppe et al.(2017) ReineUnida | Post-Necadyinvanda M i3 70| 8 (Estudicde re-estadifiacin axiar post-GTN en padentzs N1+
Ye etal. (2017) (hina | Post-Necadyivanda 57 Fi - - Resultados para & cidias de (JTN.

Samiei et al, (2021) Padses bajos | Post-Necadvinanda 5 L) 7| 50 Metzandlss de US,
Moliner et al. Argentina Crugia de inidia & @ o a Arcilisis &n instandia prequiningica sin JT neaadhynants
Vidalle et al. Argentina Grugia de inidia &7 @ ORI Ancilisis en instandia prequinirgica sin {JT necacyinants

CONCLUSION

La ecografia axilar es una herramienta util y precisa para la estadifi-
cacién prequirurgica en pacientes post-quimioterapia neoadyuvan-
te. En este estudio, presenté una sensibilidad del 68% y una espe-
cificidad del 96%, demostrando una alta capacidad para descartar
enfermedad residual en pacientes con axila negativa (solo dos falsos
positivos).

La elevada especificidad se vincula a la interpretacién de la categoria
BRN 3 como de baja sospecha. No obstante, el andlisis de los falsos
negativos -donde el 50% (7/14) fueron clasificados como BRN 3- su-
giere la necesidad de reclasificar esta categoria como de sospecha in-
termedia. Se recomienda considerar la biopsia ante hallazgos BRN 3,
especialmente si presentan vascularizacién cortical al Doppler, para
optimizar la tasa de deteccién.

Estos hallazgos son consistentes con la literatura existente, que tam-
bién ha demostrado que la ecografia axilar es una herramienta pre-
cisa en la evaluacion de la enfermedad ganglionar axilar.

En conclusion, la interpretaciéon morfolégica rigurosa de la ecografia
axilar, integrada al contexto clinico, es clave para la planificacién te-
rapéutica y la desescalada quirurgica, permitiendo reducir la morbi-
lidad por procedimientos innecesarios sin comprometer la precisién
diagnostica.
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DEBATE

Dr. Terrier: Bueno, muy bien. Discutimos las consi-
deraciones del trabajo de la doctora Blanco ;Algun
comentario?

Dr. Cassab: Quiero felicitarte por el trabajo, muy
prolijo, doctora Blanco, es decir Lila, porque te
conozco hace mucho, asi que te felicito. Queria
preguntarte nada mas ;Qué grado de dificultad
notaron, si es que lo notaron, en la evaluacién eco-
grafica postneo después de haber colocado, des-
pués de haber marcado a los ganglios con clip o
con carbén, que eso a veces distorsiona un poco
el tejido ¢Cémo lo vieron a eso? ;Cémo lo pudieron
plasmar en un estudio ecografico?

Dra. Blanco: Lo que marcamos con clip es la mama,
la axila la solemos marcar con carbén y no, hones-
tamente, estd nuestro ecografista aca, no me va a
dejar mentir, no nos presenta mayores dificultades
a la hora de evaluar la axila el hecho de que esté
marcada con carbén. S{ obviamente las dificulta-
des propias de evaluar una axila postneoadyuvan-
cia, porque justamente los cambios fibréticos a
veces te hacen pensar que es un ganglio que esta
sanoy no lo estd, pero no a la marcacién de carbén
en si. Eso no nos repercuti6, por lo menos en nues-
tra evaluacion y en mi mirada.

Dra. Azar: Felicitaciones, excelente tu trabajo, es
interesante. Sabemos que la ecografia es el mejor
método para evaluacién de la axila y es interesan-
te tu trabajo porque uno de los puntos flojos es la
evaluacion de la axila postneo. Si bien es muy per-
formante preneo, para decirnos qué carga axilar
tiene esa axila, en el postneo es mas dificil porque
las axilas al responder el ganglio no siempre vuel-
ve a ser con el hilio, la cortical y todo lindo como
lo vefamos al principio y por eso como vos bien
mostrabas en tu trabajo la performance disminuye
y esta bueno que lo sepamos para poder actuar en
consecuencia y saber que tiene sus limitaciones la
ecografia prequirurgica postneoadyuvancia.

Dr. Terrier: Creo que vos te centrds mucho en la
ecografia del trabajo, en la ecografia postoperato-
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ria, creo que todavia sigue siendo lo mas impor-
tante la preoperatoria, me parece todavia y vos un
poco también lo demostras, creo que hay que en-
trenarse en la postoperatoria y de hecho hay que
hacerla y la hacemos, pero creo que todavia no
nos permite tomar una conducta que modifique
la cirugia, vos en un momento decis eso, pero me
parece que todavia nadie modifica un vaciamiento
directo, creo que sea por ganglios palpables, pero
si el ganglio estd marcado se lo congelaria. Creo
que también hay un detalle importante cuando
lo comparés con las histologias, la mayoria de las
45 punciones que hicieron de ganglios superiores
fueron con aguja fina, eso después lo decis al fi-
nal que ahora lo estan haciendo llevado a aguja
gruesa, no sé en qué proporcion pero seguramen-
te deberia cambiar los nimeros en forma notoria
de predicciéon de la puncién, no hablo ahora de la
ecografia, pero la mayoria son aguja fina, creo que
solo dos eran con aguja gruesa.

Dra. Blanco: Si, eso es cierto, pero es algo que jus-
tamente comenzo en 2013 a 2022. Este trabajo me
trae a colacién a un montén de conductas que to-
mabamos que quizds no son las actuales, pero po-
nen en evidencia la realidad del hospital publico y
de una unidad en aprendizaje. Por eso es que hoy
en dia si contamos con aguja gruesa, hacemos la
mayor cantidad de veces con aguja gruesa y no con
aguja fina, marcamos a todas las pacientes con car-
boén, con clip, accedemos mayoritariamente a las
drogas en tiempo y forma.

Dr. Terrier: Cuando decis clip volvés a mezclarlo
con la mama, los ganglios se siguen marcando con
carboén.

Dra. Blanco: Si, los ganglios los seguimos marcan-
do con carbodn.

Dr. Terrier: Creo que es lo que hacemos la mayoria.
Dra. Blanco: Creo que si.

Dra. Azar: Refrendando un poco lo que decia el
doctor Terrier respecto de la valoracién con eco-
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grafia de la axila prequirurgica posneoadyuvancia,
fue un tema que debatimos mucho en el consenso
de neoadyuvancia, justamente por eso si el ecogra-
fista me dice que hay ganglios positivos pero yo no
toco nada ¢A esa paciente le niego la posibilidad
de un centinela? La conclusién fue que no, que nos
guiamos mas por la clinica que por la evaluacién
de la axila por ecografia porque sabemos de las li-
mitaciones que tiene la eco prequirurgica posneo
en una axila que ha sido positiva.

Dra. Blanco: Si, eso es algo que nosotros también
aprendimos, como que a pesar de quizas ver al-
gun ganglio sospechoso no dejar de darle la opor-
tunidad a la paciente de hacer una cirugia menos
agresiva y lo mismo con respecto al doble método
porque hoy en dia si seguimos sin doble método,
seguimos contando solo con el azul patente y eso
fue algo que incluso yo mientras me formaba lo
preguntaba y decia ;Tengo que hacer el vacia-
miento por no tener el doble método o se lo ofrez-
co igual? Es también discutible pero hoy en dia le
ofrecemos ganglio centinela por mas que no con-
temos con el doble método.
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Dra. Azar: Esta bien tu planteo y uno si tiene el ac-
ceso al doble método debe usarlo pero sivos hacés
sacar el ganglio marcado, el TAD y el ganglio centi-
nela con azul y sacas tres ganglios, podés quedarte
tranquilo aunque no tengas acceso al radioiséto-
po porque si no serian muy pocos los centros que
pueden hacerlo. Hay que ser cuidadosos, sacar el
ganglio marcado, hacer el centinela con tres gan-
glios y con eso podés quedarte tranquilo.

Dr. Terrier: Creo que el doble método quedd esta-
blecido como una regla de oro podriamos decir, del
ganglio centinela postneoayuvancia en la axila ne-
gativa de inicio, ya cuando se empez6 a hablar de
TAD, o sea ya no de centinela, si uno tiene el gan-
glio marcado y lo identifica, creo que si uno no lo
tiene no se puede, pero es valido hacerlo solo con
azul e incluso diria que disponiendo de tecnecio,
yo personalmente en algunos casos lo hago solo
con tecnecio y evito el azul, pero hablamos de TAD
ya no de centinela, es como que son obviamente
con alguna similitud pero son dos grupos distin-
tos. ¢Alguna otra consideracién? Bueno entonces
cerramos la sesién, muchas gracias.
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