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RESUMEN

El presente estudio se llevo a cabo en el Hospital Escuela Dr. Alejandro
Davila Bolafios en el servicio de mastologia en el periodo de Enero a Marzo
del aflo 2022 con el objetivo de evaluar el uso de ganglio centinela con
colorante azul en el manejo quirtrgico de la axila en pacientes con cancer de

mama.

Se realizé un estudio descriptivo, de serie de casos, observacional en donde
se incluyeron un total de 10 pacientes con una media de edad de 55.9 afos,
en su mayoria procedentes de Managua, con enfermedades cronicas

concomitantes, y el 60% sin antecedentes familiares de cancer de mama.

La mayoria tenia un tumor entre 2 a 5 cm, fueron clasificadas en estadios
tempranos, solo 3 de ellas tenian estadio Ill a las cuales se les indicé
quimioterapia neoadyuvante logrando axilas clinicamente negativas en todas
las pacientes. EI 100% fueron diagnosticadas con carcinoma ductal y la

mayoria era moderadamente diferenciado o mal diferenciado.

Se les aplicé colorante azul logrando una deteccion del 70% de los casos,
solo 3 tuvieron axilas positivas para metastasis en la citologia impronta, y se
validaron esos resultados al compararlo con los reportes histolégicos de la
diseccion axilar la cual fue realizada en todas las pacientes obteniendo un 100
% de concordancia cito-histolégica, se encontr6 una Sensibilidad 100%,
Especificidad 100%, VPP 100% y VPN 100% para esta serie de casos

Solo a una de las pacientes se le realizd cirugia conservadora de mama, el

90% fueron mastectomia sin embargo ninguna presenté complicaciones.
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OPINION DEL TUTOR

El cdncer de mama es un problema de salud publica a nivel mundial, y
representa para los paises de medianos y bajos ingresos una carga sustancial
en cuanto a morbilidad y mortalidad. Por lo que la deteccién oportuna es de

vital importancia.

El tratamiento quirdrgico de esta enfermedad, ha evolucionado con el paso
del tiempo desde las técnicas ultra radicales tanto en mama como en axila
hasta las técnicas mas preservadoras. El abordaje quirargico de la axila no es
la excepcién en este avance significativo, y hoy dia la técnica del ganglio
centinela es la primera opcion de tratamiento quirdrgico axilar, sin menos cabo

de la seguridad oncolégica.

La técnica del ganglio centinela en sus diferentes variantes (nanocoloide,
colorante azul u otros, o el método mixto) ha demostrado influir en una mejor
calidad de vida y ha disminuido la morbilidad axilar, sin embargo, se
encuentran realidades locales diferentes en todo el mundo y sobre todo en
Latinoamérica donde los recursos econOmicos demoran su implementacion.
Por tal motivo organizaciones internacionales que se encargan de la salud
mamaria recomiendan implementar las técnicas mas adecuadas para cada

pais, segun sus realidades.

El éxito en la identificacion del ganglio centinela depende en gran medida de
la experiencia, capacidad, integracién y compromiso de trabajo entre el cirujano
y el patologo. La técnica de ganglio centinela con azul de metileno solo, es una
técnica segura y adecuada recomendada para paises en desarrollo con

recursos limitados.

Por lo tanto debo resaltar que el presente trabajo investigativo, como
primera experiencia documentada en el Hospital Militar Escuela Dr. Alejandro
Davila Bolafios, demuestra que la técnica del ganglio centinela con azul de
metileno solo, es efectiva y segura en la identificacién del ganglio centinela,

para el diagndstico de la afectacion ganglionar axilar, con una asociacion muy
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elevada entre el resultado transoperatorio y el reporte definitivo de la diseccion
axilar. Puede establecer las bases para la creacion de un protocolo de manejo

quirurgico axilar en pacientes seleccionadas.

Cap. Dr. Gonzalo Abraham Granados Echegoyen

Mastologo
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l. Introduccién

A nivel mundial el cadncer de mama es la principal causa de muerte, en las
mujeres del continente americano se registran cada afio mas de 462,000

nuevos casos Yy casi 100,000 muertes por esta causa.

En Nicaragua es la segunda causa de muerte en las mujeres entre 40 y 44
afos con una tasa de letalidad de 23 por cada 100 mujeres diagnosticadas con

esta enfermedad.

El pronostico del cdncer de mama esta ligado a la deteccién temprana, a
través del tamizaje mamografico de las pacientes asintomaticas, debido a que
el tratamiento precoz aumenta la posibilidad de curacién y disminuye la

necesidad de tratamientos quirdargicos y adyuvantes mas agresivos.

El vaciamiento ganglionar axilar ha sido una herramienta fundamental en el
abordaje quirargico durante muchos afios esto debido a que la afectacién de
los ganglios axilares sigue siendo el factor pronostico mas significativo de
recurrencia y supervivencia en pacientes con cancer de mama en estadios
temprano, sin embargo, esto conlleva a mayor morbilidad y en la mayoria de

los casos, los ganglios salen negativos.

La técnica de biopsia del ganglio centinela es un procedimiento
minimamente invasiva, basada en la observacion de las areas que drenan a
través de uno o dos ganglios linfaticos antes de afectar los deméas ganglios de

la cuenca ganglionar.

El objetivo de esta técnica es identificar el ganglio receptor o primera
estacion ganglionar que se veria afectada por la progresion del tumor mamario
y Su posterior extirpacion, comprueba que el ganglio centinela es un marcador
del estado de invasion de los deméas ganglios axilares y permite implementar
un método de estatificacion seguro y con una alta sensibilidad.
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Il. Antecedentes.

La utilizacion de la biopsia de ganglio centinela tiene sus inicios en los
pacientes con diagnéstico de melanoma. En el afio 1994 esta técnica fue
adaptada para paciente con cancer de mama en el St. John's Health Center
Santa Monica California, donde se utilizd colorantes vitales en 174 paciente
programadas para vaciamiento axilar completo y clasificadas en T1 y T2, La
biopsia de ganglio centinela se logré con éxito en un 65.5% de las paciente y
mostro una sensibilidad de 88% y un valor predictivo negativo de 93.5% vy se
evidencio que la eficacia aumento de 58.6% a 78% segun la curva de

aprendizaje logrando este ultimo al final de la serie.(12)

Una preocupacion respecto a la biopsia de ganglio centinela era si la
presencia de los falsos negativos generara mayor recurrencia axilar y por ende
menor supervivencia por lo que se realizaron varios estudios randomizados en
donde se concluyd que le recurrencia axilar es mucho menor que el indice de
falsos negativos. Este Metanalisis de 48 estudios (14,959 pacientes) demostrd
que la recurrencia axilar con ganglios negativos fue de 0.3% en un seguimiento
de 34 meses (van der Ploeg I, Nieweg OE, van Rijk MC et al Eur J Surg Oncol
2008). (4)

En el Hospital Espafiol Bahia Blanca, Argentina entre julio del 2003 y junio
2012 se efectuo el analisis de ganglio centinela con cancer de mama invasivo
con tumores menores de 3 cm y axilas clinicamente negativas. Este andlisis se
realiz6é en dos fases la primera entre Julio 2003 a Mayo 2007 se efectuaron 53
procedimientos como curva de aprendizaje realizandole a la totalidad de las
pacientes ganglio centinela y linfadenectomia axilar de primero y segundo nivel.
Entre Junio 2007 y Julio 2012 se realiz6 linfadenectomia axilar solo a las
pacientes con ganglio centinela positivo, Se identificd el ganglio centinela en el
91.6% de los casos, En la primera etapa la tasa de hallazgos del 88.7% y en la
segunda de 93.9%. En el 75.4% el ganglio centinela fue negativo. La tasa de
falsos negativos fue de 3.4 % el promedio de ganglios centinelas extirpados fue
de 1.23 y el valor predictivo negativo fue del 96.63%.(10)
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En Nicaragua en Marzo del 2011 se publicé un estudio realizado en Hospital
Bertha Calderon Roque en donde se practico la técnica de ganglio centinela en
24 pacientes con cancer de mama, se extrajo un promedio de 1. 9 ganglios y
se encontrén una sensibilidad de 80%, especificidad de 100%, VPP 100%,
VPN 87.5%, hubo una buena concordancia cito histolégica, no hubieron
complicaciones durante el procedimiento, solo reportaron efectos leves como
cambios en la coloracion de la orina, y reaccion inflamatoria leve en la piel ,

ambas fueron transitorias.(11)

Nuevamente en el Hospital Bertha Calderén en el afio 2017 se realizé un
estudio con 24 pacientes con cancer de mama estadios | y IIA en donde se
realiz6 la deteccion de ganglio centinela con azul de metileno al 1% , este
mostro una sensibilidad el 80% y especificad del 100%, con una tasa global de
identificacion del 91.6%, .presento un valor predictivo positivo del 100%, valor
predictivo negativo de del 87.5% y una tasa de falsos negativos ajustada y
corregida del 0%.(9)

En un estudio realizado en Medellin Colombia, y publicado en la revista
Gineco Obstet Mex 2021; 68 en donde se practicaron 552 cirugias axilares de
las cuales 353 biopsias de ganglio centinela (63.9%) y 199 Linfadenectomia
(36%) del lero de mayo del 2018 al 31 de octubre del 2020, se encontré que la
tasa de deteccion de ganglio centinela fue del 98% en promedio se resecaron
1.9 ganglios de los que 23.1% fueron metastasico y se evitd el vaciamiento

ganglionar axilar en un 83.6%. (6)



USO DE GANGLIO CENTINELA CON COLORANTE AZUL EN EL MANEJO QUIRURGICO DE LA AXILAEN PACIENTES CON CANCER DE MAMA EN EL

HOSPITAL ESCUELA DR. ALEJANDRO DAVILA BOLANOS EN EL PERIODO DE ENERO 2022 A MARZO 2022.

. Justificacion

El cancer de mama es el tumor mas frecuente en la mujer y la principal
causa de muerte a nivel mundial. Numerosos estudios se han realizado para
identificar las variables que mejoran el pronéstico de la paciente y elegir de
forma segura el tratamiento mas eficaz. El manejo a nivel axilar de esta
enfermedad ha sido durante mucho tiempo el vaciamiento ganglionar. Teniendo
en cuenta que los tumores mamarios son diagnosticados cada vez mas
temprano y el aumento de la morbilidad posterior a la diseccion axilar, asi como
la mayoria de ganglios negativos durante el resultado de patologia, es que se
estan utilizando cada vez méas técnicas menos invasivas y altamente efectiva

como es el caso de la identificacion de ganglio centinela.

Con el aumento en el tamizaje de Cancer de mama y las camparfas de
concientizacion el numero de estos casos diagnosticados en etapas tempranas
va en aumento, es por eso que como Hospital de excelencia en la atencion
oncologica del Seguro Social en Nicaragua consideramos importante la
realizacion de este primer estudio en nuestra institucion debido a que con la
utilizacion del azul colorante para la deteccion de ganglio centinela
disminuiremos los efectos a corto, mediano y largo plazo del vaciamiento
ganglionar (morbilidad) con técnicas menos invasivas y efectivas incidiendo

positivamente en la recuperacion y calidad de vida de nuestras pacientes.
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V. Objetivos

4.1 Objetivo General

Evaluar el uso de ganglio centinela con colorante azul en el manejo
quirdrgico de la axila en pacientes con Cancer de mama en el Hospital Escuela

Dr. Alejandro Davila Bolafios en el periodo de Enero 2022 a Marzo 2022.
4.2 Objetivos Especificos

4.2.1 Determinar las caracteristicas sociodemograficas y los antecedentes
clinicos de las pacientes con Cancer de mama sometidas a la deteccion de

ganglio centinela.

4.2.2 Conocer las caracteristicas clinicas y criterios de seleccion de las

pacientes para el uso de la técnica de ganglio centinela.

4.2.3 ldentificar los resultados histopatolégicos transoperatorios de la técnica

de ganglio centinela realizado durante este estudio.

4.2.4. Describir las dificultades técnicas y complicaciones que se presentaron

en nuestro hospital.
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V. Marco Tebrico

A pesar de que la diseccion ganglionar axilar es adecuada para la
estadificacion en la cirugia conservadora de mama se conocen las
morbilidades asociadas a este procedimiento, como parestesias,
complicaciones de la herida y linfedema. Este dultimo se produce en
aproximadamente el 10 % al 20 % de las pacientes. Desde la aparicién de la
mamografia, ha ido disminuyendo el tamafio del cancer de mama y de la
afectacion ganglionar positiva en el momento del diagndstico. Las técnicas
patoldgicas estandar han detectado afectacion de los ganglios axilares en sélo
el 30 % de las pacientes. Esto ha llevado a algunas autoridades a cuestionar el
valor de la diseccidon de ganglios linfaticos axilares de rutina en pacientes con
cancer de mama en estadio temprano. La biopsia selectiva del ganglio
centinela (BSGC) es el procedimiento de eleccion para la estadificacion axilar
del cancer de mama, y permite seleccionar un subgrupo de pacientes en los

que la linfadenectomia axilar no aporta ningun beneficio adicional.
5.1 Definicion

Se considera Ganglio Centinela al o los ganglios del territorio linfatico a los
gue drena inicialmente el tumor primario y el cual tiene mayor probabilidad de
albergar metastasis y, por lo tanto, aquel que refleja el estado de todo ese
grupo ganglionar. Es considerado aquel que se encuentra en la via directa de
drenaje de tumor y es el primero en recibir la linfa de la zona afectada, que
capte el colorante o presente cuentas de radioactividad elevadas en la
medicion intraoperatoria. La identificacion de este se logra con la inyeccion, en
la mama, de un colorante, un radioisétopo o la combinacién de ambos (2).
Diversos estudios demostraron que cuando las células de un carcinoma
invasivo inician el proceso de migracion metastasica, lo hacen primeramente
hacia el ganglio mas cercano. Una vez identificado, el estudio histopatoldgico
de la primera estacion de drenaje tumoral tiene caracter de prondstico, ya que,
si se encuentra libre de metastasis, puede esperarse que el resto de los
ganglios de la cadena correspondiente estén también libres de tumor.
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Los criterios mas habitualmente empleados en Medicina Nuclear, para

considerar a un ganglio como GC, son los siguientes: (9)

- Aquel ganglio que coincide con las marcas cutaneas sefialadas en la
imagen gammagrafica previa y que presenta el mayor contaje radiactivo.

- Cualquier otro ganglio con un registro de actividad superior al 10% del
GC de mayor contaje (regla del 10%).

- Para el uso solo de colorantes como es en nuestro caso en particular la
definicion de ganglio centinela se basa en el hecho de identificar el
primer (o los primeros) ganglios tefiidos por el colorante aplicado segun
diferentes técnicas de sitio de inyeccién y tiempo de espera descritos en

la literatura.

Ganglio secundario: Desde el punto de vista de la Medicina Nuclear, es

aquel o aquellos que presentan una captacion del trazador en la linea de
progresion linfatica desde el GC, habitualmente con menor actividad,
claramente diferenciada. Se considera secundario aquel que tenga hasta

menos del 10% del conteo que marco el ganglio con maxima actividad.

5.2 Anatomia de los ganglios axilares
Los grupos ganglionares a los que drena la mama se clasifican en (7):

* Ganglios subcutaneos premamarios (intramamarios): Se encentran en
namero de 1 o 2 en el CSE y son ganglios de "transicion" ya que se encuentran
interpuestos en el trayecto de las vias linfaticas laterales de la mama.

» Ganglios de la cadena mamaria externa o toracico lateral: Se encuentran en
la pared interna de la axila a lo largo de la cadena mamaria externa entre el
segundo y el sexto espacio intercostal; conforman dos grupos, el superior

interno y el inferior externo.

» Ganglios del grupo central de la axila o intermedios: Son de 3 a 6 ganglios y

estan junto a los grandes vasos de la axila. En este grupo también se incluyen
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2 ganglios o mas denominados "de la base de la axila" que se encuentran en el

[imite inferior del hueco axilar.

* Ganglios subescapulares: Son de 2 a 6 ganglios que siguen a los vasos

subescapulares.

» Ganglios de la cadena acromio-toracica: Se encuentran detras del musculo
pectoral mayor sobre la rama pectoral de los vasos acromio-toracicos. Se

dividen en 3 grupos:
- Retropectoral mayor o ganglio de Rotter (1 o 2 ganglios).
- Interpectoral o ganglio de Grossman (de 2 a 4 ganglios).

- Subclavicular (de 2 a 8 ganglios). Se encuentran entre el borde superior
interno del pectoral menor y el lugar en que la vena axilar desaparece debajo

del musculo subclavio (nivel IIl).

» Ganglios pectoro-abdominales (de 1 a 4 ganglios) drenan a los ganglios

mamarios internos inferiores.

* Ganglios de la cadena mamaria interna (de 4 a 6 ganglios) se encuentran
medialmente a los vasos mamarios internos en los primeros tres espacios

intercostales. Drenan al sector interno e inferior externos de la mama.
» Ganglios supraclaviculares: Se encuentran en la fosa supraclavicular.
Las vias de drenaje linfatico se clasifican en:

* Via de drenaje axilar.

* Via de drenaje intercostal.

* Via de drenaje intermuscular (Interpectoral)

Niveles de Berg: Quirurgicamente desde el punto de vista de los linfaticos, la

axila se divide en tres niveles:
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* Nivel I: Incluye a los ganglios presentes entre la piel de la base axilar y el

borde inferior externo del pectoral mayor.

* Nivel II: Incluye a los ganglios que se encuentran por detras del pectoral

mayor.

* Nivel Ill: Ganglios entre el borde superior interno del pectoral menor y el lugar

en gue la vena axilar desaparece debajo del musculo subclavio.
5.3 Evaluacion axilar:

Es importante siempre durante la realizacion del examen clinico mamario

evaluar las axilas.

La ecografia es la técnica diagnéstica mas adecuada en la valoracion de la
axila para la seleccion de pacientes candidatas a BSCG. Su principal utilidad se
basa en que permite detectar ganglios axilares con alteraciones morfolégicas
indicativas de afectacion metastasica que no son evidentes en la exploracion
fisica, y realizar puncion ecoguiada de los mismos para confirmar el
diagnéstico, debiéndose evitar la realizacion de la BSGC en estos casos. La
rentabilidad de la puncidon ecoguiada es mayor cuanto mas grande es el
tamano del tumor. Ademas, la ecografia puede ser util para valorar el nimero
de ganglios patoldgicos, la afectacién extracapsular y la afectaciébn masiva

axilar.

Los criterios mas utiles para definir un ganglio como patolégico en ecografia

son los morfolégicos. Bedi et al. los clasificaron en 6 tipos: (5)
Tipo 1. Cortical ausente, no visible.

Tipo 2. Cortical uniforme de menos de 3 mm de grosor.

Tipo 3. Cortical uniforme de mas de 3 mm de grosor.

Tipo 4. Lobulacion cortical generalizada.

Tipo 5. Engrosamiento cortical focal.
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Tipo 6. Hilio ausente.

Los tipos 1-4 se consideran negativos o benignos, y los tipos 5 y 6, positivos
o compatibles con afectacibn metastasica. Ante un ganglio con signos
ecograficos de malignidad deben confirmarse el diagnostico mediante puncién
aspiracion con aguja fina o biopsia con aguja gruesa (BAG), por la posibilidad
de falsos positivo de la ecografia. La especificidad de ambas técnicas es

proxima al 100% y las complicaciones son escasas en ambas.
5.4 Indicaciones y contraindicaciones de la técnica ganglio centinela

Es recomendable el diagndstico histolégico de carcinoma para indicarla.
También puede considerarse la indicacion en casos de pruebas de imagen

altamente indicativas de carcinoma y citologia compatible con carcinoma. (1)
Indicaciones:

1. Carcinomas infiltrantes T1, T2 y T3, siempre que la axila sea clinica,
ecogréfica y patologicamente (si procede, ya sea citolégica o
histol6gicamente) negativa.

2. En los casos de carcinoma intraductal con: a. Indicacion de mastectomia, o
b. Alto riesgo para microinfiltracion o infiltracion en base a alguno de los
siguientes criterios (evidencia 2++):

- Diametro = 3 cm.
- Palpable.
- Alto grado histolégico

- Comedonecrosis.

3. En el carcinoma de mama en el varén se siguen las mismas indicaciones

que en la mujer.

Criterios de exclusion o contraindicacion (6,1)

1. La verificacion preoperatoria de afectacion ganglionar mediante pruebas de
imagen (ecografia) y, al menos, citologia de las adenopatias sospechosas con

diagnostico compatible con metastasis de carcinoma.

10
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2. Carcinoma inflamatorio.
3. Radioterapia axilar previa a dosis de 50G

4. Carcinoma localmente avanzado con afectacién ganglionar, en ausencia de

tratamiento sistémico primario.

No constituyen criterios de contraindicacion:

- Biopsia escisional previa, siempre que no aparezcan criterios de exclusion
- Cirugia mamaria plastica de aumento o reduccion previa

- Tumores multifocales y multicéntricos actualmente se sabe que la mama tiene
un drenaje linfatico predecible y que el sitio de inyeccion no es critico para la
deteccion del GC, ya que la mayor parte del drenaje linfatico de la mama pasa

a través del plexo subareolar y de ahi a los ganglios axilares.

-Cirugia conservadora con BSGC previa por carcinoma: no hay evidencia para
contraindicar una nueva BSGC, aunque es necesaria la valoracion individual de

cada caso en funcion de la dosis de radiacion recibida en la axila.

-Mujeres gestantes o puérperas lactantes, previa retirada de la lactancia 24 h.
Se recomienda utilizar la minima dosis posible de trazador y el mismo dia de la
cirugia. En estos casos, esta contraindicado el uso de cualquier colorante vital

ya que se catalogan como categoria C.

Situaciones especiales:

1. En pacientes con axila clinica y ecogréficamente negativa de inicio
(cNO), puede realizarse la BSGC tanto previa al tratamiento sistémico
primario como posterior al mismo (evidencia 1+).

2. En pacientes cN1/N2 de inicio con negativizacion clinica y ecografica de
la axila tras la neoadyuvancia (cyNO), puede realizarse la BSGC
después del tratamiento sistémico primario y evitar la linfadenectomia

axilar cuando el GC sea negativo. No obstante, series recientes aportan

11
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resultados controvertidos al respecto por la alta tasa de falsos negativos

secundarios a la terapia sistémica primaria.
5.5. Técnica de la Biopsia de ganglio centinela con azul colorante (10)

Se utilizan dos métodos para la identificacion del GC, que pueden aplicarse
en forma individual o en conjunto, siendo los mismos colorantes vitales y
radiofarmacos. La utilizacién de los métodos en forma combinada aumenta la

tasa de deteccion del GC.

* Colorantes vitales: Azul patente, azul isosulfan, azul de metileno y azul indigo

carmin.

El sitio de inyeccién va a depender del cirujano, la tendencia actual es
practicar la forma periareolar, subareolar en el mismo cuadrante del tumor o
subdérmica sobre el area tumoral el momento de su inyeccién, de 10 a 15 min
antes de comenzar la intervencion. La administracion de colorante puede
provocar anafilaxis en menos del 1% y debe informarse a la paciente que
puede presentar tincion de la orina secundario al colorante y no debera

alarmarse. Ademas, del tatuaje que quedara del sitio de inyeccion en el seno.

La BSGC puede realizarse mediante anestesia general, o bien bajo
anestesia local o locorregional con sedacion, como gesto quirdrgico
independiente o de forma simultanea al tratamiento quirdrgico del tumor. En el
uso del colorante, este se deberia inyectar con los pacientes bajo control
anestésico, y es recomendable la administracion de antihistaminicos y

corticoides como profilaxis de reacciones alérgicas.

Los ganglios sospechosos en la cirugia deben de removerse aun cuando

estos no eran ni calientes ni azules.
5.6. Patologia

El diagnédstico del/de los Ganglios centinelas debe ser intraoperatorio
siempre que sea posible para aumentar la eficiencia de la técnica, excepto en

el caso de la mamaria interna, cuya biopsia intraoperatoria no es necesaria

12
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porque no entrafia ningun gesto quirdrgico adicional. - Son aceptables hasta 3

GC, aunque es recomendable limitar su nimero a 2.

Se recomienda estudiar el ganglio en su totalidad a fin de evitar sesgos de
localizacion. La Unica técnica que actualmente permite el estudio del GC en su
totalidad es una técnica molecular (one step nucleic acid amplification [OSNA],
SysmexTM), por lo que se considera el procedimiento de eleccion para el

estudio patoldgico del GC.

Estudio histologico: Es aceptable el estudio intraoperatorio histopatologico

mediante cortes por congelacion cuando el andlisis molecular OSNA no sea
posible. Este debe consistir en secciones a distintos niveles que permitan
detectar, por lo menos, metastasis de mas de 2 mm. Es aceptable, en caso de
duda, completar el estudio histolégico con técnicas inmunohistoquimicas para
AE1/AE3, CK7, CK19 o CAM5.2.Se debe de completar el estudio histolégico en
su totalidad de forma diferida incluyendo secciones restantes de cada 200u de

3y 5 dias después de la intervencion.

Diagnéstico: Se define como ganglio positivo o afectado aquel que presenta
células tumorales metastasicas en el estudio histolégico o mas de 100 copias
de ARNmM-CK19 en el estudio OSNA. De acuerdo con el sistema TNM de
estadificacion y sus equivalencias en niumero de copias de ARNm-CK1958, los
GC afectos deben ser clasificados de la siguiente forma, segun el método de

estudio:

1. Macrometastasis (pN1, sistema TNM de estadificacion):

- 2 2 mm de diametro sobre la laminilla

- Equivalencia en numero de copias de ARNm-CK19: = 5.000 copias.
2. Micrometastasis (pN1mic, sistema TNM de estadificacion):

- Tamafo de entre 0,2 y 2 mm de didmetro sobre la laminilla 0 mas de 200

células tumorales en un Gnico corte de tejido.

13
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- Equivalencia en numero de copias de ARNm-CK19: = 250, < 5.000 copias.

3. Células tumorales aisladas (pNO [mol+]) si se detectan mediante técnica
molecular, o pNO (i+) si se detectan mediante inmunohistoquimica o tincién

H&E, segun sistema TNM de estadificacion:

- Tamano < 0,2 mm medido sobre la laminilla o menos de 200 células

tumorales en un Unico corte de tejido.
- Equivalencia en nimero de copias de ARNm-CK19: < 250, > 100 copias.
5.7. Ganglio centinela positivo y linfadenectomia axilar.

Para indicar la linfadenectomia con ganglio centinela positivo es mas
efectivo hablar de la «carga tumoral» es mas predictivo de afectacién axilar que
los grupos pronésticos definidos en el TNM-7.a ediciébn66 (células tumorales
aisladas, micrometastasis y macrometastasis). La variable «carga tumoral»
expresa la cantidad de tumor como una variable discreta en funcion del nimero
de copias de ARNm-CK19 del GC. Se recomienda la aplicacion de los criterios

basados en la carga tumoral siempre que sea posible.

A. No constituyen indicacion de linfadenectomia axilar los casos con baja
carga tumoral o perfil de bajo riesgo, de acuerdo con las definiciones

siguientes: (9)

l. «<Baja carga tumoral - Carga tumoral total, es decir, el sumatorio del nimero
de copias de cada uno de los GC estudiados, igual o inferior a 15.000 copias
de ARNmM-CK19. En base a los estudios publicados, una carga tumoral total de
10.000-15.000 copias corresponde a una probabilidad de axila no afectada
(libre de metastasis) de un 85%. Puede disminuirse la probabilidad de axila
afecta estableciéndose como punto de corte un valor inferior a las 15.000 debe

de revisarse ademas los perfiles de riesgo de la paciente
Il. Se considera «perfil de bajo riesgo» la confluencia de todos los siguientes

- El diagndstico histoldgico de células tumorales aisladas o micrometastasis.

14
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- Hasta un maximo de 2 GC metastasicos.

- Estatus posmenopausico.

- Tamafho del tumor primario < 3 cm.

- Grado histologico 1 o0 2. - RE y RP positivos.

- Her2 negativo, inmunohistoquimicamente o por hibridacion «in situ».
- Ki67 < 14%.

- Cirugia conservadora.

B. Constituye indicacién de linfadenectomia axilar:

[I. Carga tumoral mayor a 10.000-15.000 copias.

lll. Diagnostico de macrometastasis (TNM, 7.a edicion), salvo en el contexto de

pacientes con criterios de «bajo riesgo» del tumor primario.

En pacientes consideradas de bajo riesgo la probabilidad de enfermedad
axilar residual es del 27 y el riesgo para pacientes con baja carga tumoral
(criterio molecular) es del 14,7% aplicando el punto de corte de entre 10.000 y
15.000 copias de ARNmM-CK19. Por lo que en cada unidad de Mama que se
practica dicho abordaje se debera acordar el nivel de riesgo de afectacion axilar

gue considere aceptable.
Radioterapia: Las indicaciones de radioterapia con GC positivo son:

1. EIl diagndstico de macrometéastasis en el GC, sin linfadenectomia axilar,
constituye indicacion de irradiacion axilar, niveles I, I,
[ll, y campos supraclaviculares. La dosis recomendada es de 50Gy.

3. El diagnéstico de micrometastasis en el GC no constituye indicacion
sistematica de irradiacion sobre la axila

4. Ante la afectacion de GC de la mamaria interna y no afectacion de GC
axilar, se recomienda irradiacion de la cadena mamaria interna (dosis

recomendada de 50Gy), sin completar la linfadenectomia axilar.

15
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5.8. Complicaciones de la diseccién ganglios linfaticos axilares (7)

Linfedema: Los datos actuales mas utiles sobre linfedema muestran
cuatro ensayos aleatorios que comparan la LA con biopsia del GC, tres de
los cuales informan menor linfedema con la biopsia del GC, siendo el riesgo
relativo de linfedema (por biopsia GC) de 0,37.

Sindrome de la red axilar: Se caracteriza por la aparicion de 1 a 8

semanas después de la LA o biopsia GC de una red (web) de cordones
subcutaneos desde la axila lateral hacia abajo al interior del brazo,
asociado con dolor y limitacion de movimiento. La causa probable es la
interrupcidén quirdrgica de las venas o linfaticos a nivel de la axila, y esta
teoria es apoyada por la observacion de trombosis en las venas
subcutaneas o linfaticos en algunas de las pacientes.

Morbilidad sensorial: Las secuelas sensoriales de la LA estan

relacionadas en gran medida a la divisibn de nervios sensoriales,
destacando la diseccion del nervio intercostobraquial, una rama sensorial
cutanea de T2 que inerva la parte superior de la mama, parte interna del
brazo y axila. De cuatro ensayos aleatorios, tres informaron menos
morbilidad sensorial con biopsia de GC que con LA. Se informé que la
pérdida de sensibilidad en 12 meses fue menor con biopsia de GC (11%
frente a 31%) y el riesgo relativo de déficit sensorial fue 0,37

Funcion del hombro: La restriccion en el rango del movimiento del

hombro, es un efecto secundario de la LA. De los estudios realizados, la
mitad de los mismos informan menos limitacion del movimiento luego de la
biopsia GC, esta diferencia fue significativa a corto plazo, pero en un
seguimiento mas prolongado, la diferencia no es tan significativa.

Infeccidn: La celulitis del brazo, pared toracica o mama, es un efecto
secundario reconocido, pero relativamente infrecuente de la LA vy

presumiblemente refleja una deficiencia inmune localizada de la cirugia.
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VI. Disefio Metodoldqgico

6.1. Tipo de estudio: Es un estudio descriptivo, de serie de casos,

observacional, prospectivo de corte transversal.

6.2. Universo y muestra: La muestra es igual al universo y esta constituida
por todas las pacientes (10 pacientes) con diagndstico comprobado
histologicamente de cancer de mama con axila clinicamente negativa que
hayan sido sometidas a biopsia de ganglio centinela con técnica colorante
azul en el Hospital Militar Escuela Dr. Alejandro Davila Bolafios en el

periodo comprendido de enero 2022 a marzo 2022.
6.3. Criterios de inclusién.

- Pacientes con diagnostico histolégico de cancer de mama con axilas
clinicamente negativas y que hayan recibido colorante azul para deteccion

de ganglio centinela

- Pacientes que hayan aceptado y firmado el consentimiento para la

realizacion de la técnica de ganglio centinela.

6.4. Criterios de exclusion:

- Pacientes con antecedentes de cirugia mamaria, axilar o radiacion previa.
- Paciente con enfermedad metastasica.

- Paciente embarazada o lactante.

6.5. Técnica del ganglio centinela:

Bajo anestesia general, previa asepsia y antisepsia de la zona
quirdrgica, se procede a instilar 6 mL de azul de metileno al 1%, se realiza
masaje del area por 10 minutos, se realiza una incision hacia la axila, se
procede a la busqueda y exéresis de ganglio(s) tefiido con colorante azul,

se envia a patologia para la realizacion de biopsia transquirargica (impronta
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y congelada), se continda con procedimiento indicado (cirugia conservadora

de mama o mastectomia radical modificada).
6.6 Técnica de citologia impronta y biopsia por congelacion:
Citologia impronta:

Una vez recibido el tejido, se le realizé sus medidas y cortes, se obtuvo
extendido presionando el tejido sobre un portaobjetos de vidrio y
comprimiéndola con otro; posteriormente se fij6 y se colored con las diferentes
técnicas de tincion, Papanicolaou (nacelo) y tincion de Diff-Quik (cioplasma)
para luego ser analizado por el patélogo usando como Unica herramienta el

microscopio convencional.
Biopsia por congelacion:

Se realiz6 la congelacion inmediata del ganglio en el criostato , para
posteriormente hacer su inclusion en un medio y ser cortado por microtomo (el
cual se encuentra dentro del criostato y se encarga de los cortes micrométricos

del tejido), luego se transfierié a una lamina para su tincién y analisis.

Una vez recibida la muestra de tejido fresco se procedié a su examen
macroscopico y la realizacion de los cortes para obtener las secciones tisulares
de interés. Posteriormente éstas se colocaron con la orientacion indicada en un
soporte de muestra que contenia un medio de inclusibn acuoso -viscoso de
alcohol polivinil y polietilenglicol que estabilizé la seccion del tejido, favorecié su

congelacion y permitié su corte posterior.

El bloque de tejido incluido se colocé en la criobarra del criostato en la cual
se realizo la congelacion a temperaturas cercanas a -35 °C. A medida que
estos se iban realizando, se transferian a una laminilla para su tincién, en

donde se utiliz6 Hematoxilina & Eosina o Azul de toluideno.
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6.7. Operacionalizacién de variables:

1. Determinar las caracteristicas sociodemogréficas y los antecedentes clinicos

de las pacientes con Cancer de mama sometidas a la deteccion de ganglio

centinela.

Variable Definicion Indicador Valor
operacional

Edad Tiempo de vida Edad en afios Edad en afos

de una persona
desde el
nacimiento hasta
la realizacion del
procedimiento

Procedencia Lugar geografico | Departamentos Departamentos
de donde de Nicaragua
proviene la
persona

Antecedentes Comorbilidades Enfermedades Diabetes Mellitus

patoldgicos preexistentes de | cronicas Hipertensién

personales una persona que cronica
no estan Cardiopatia
relacionadas a le Otras
patologia
neoplasica

Antecedentes Presencia de Grado de Primer grado

familiares de
cancer de mama

cancer de mama
en la familia

consanguinidad

Segundo grado
Ninguno

2. Conocer las caracteristicas clinicas y criterios de seleccion de las pacientes
para uso de la técnica de ganglio centinela.

Variable Definicion Indicador Escala
operacional

Tamafio del Mediciéon en Medida en Menor 2 cm

tumor centimetro del centimetro 2-5cm
tumor primario al Mayor 5 cm
momento de su
primera
evaluacion

Estadio clinico Clasificacion Estadificacion Estadio 1A
clinica del cancer | clinica Estadio IB
de mama al Estadio IIA
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momento del Estadio 11B
diagnéstico Estadio IlIA
Estadio 11IB
Estudio Reporte Tipo de célula Carcinoma ductal
histologico histologico de la Carcinoma
muestra que intralobulillar
realiza el Otros

patélogo al tumor

Grado nuclear

Analisis
cuantitativo de la
diferenciacién del
tumor expresado
por el grado de
parecimiento de
la célula tumoral
ala sana

Grado de
diferenciacién
celular

Gx no se puede
evaluar

G1 Bien
diferenciado

G2
Moderadamente
diferenciado

G3 mal
diferenciado

3. Identificar los resultados histopatologicos durante la técnica de ganglio

centinela realizado durante este estudio.

Variables Definicién Indicador Escala
operacional

Numero de | Cantidad de NUumero de 1 Ganglio

ganglios ganglios tefiidos | ganglio 2 ganglios

resecados de azul colorante. 3 ganglios

Resultado de la | Reporte citolégico | Presencia de Negativo de

citologia impronta | de la citologia metastasis malignidad

del ganglio | impronta ganglionar

centinela realizada a los Positivo de
ganglios linfaticos malignidad

extraidos
evaluados en el
transoperatorio.

20




USO DE GANGLIO CENTINELA CON COLORANTE AZUL EN EL MANEJO QUIRURGICO DE LA AXILAEN PACIENTES CON CANCER DE MAMA EN EL

HOSPITAL ESCUELA DR. ALEJANDRO DAVILA BOLANOS EN EL PERIODO DE ENERO 2022 A MARZO 2022.

4. Describir las dificultades y las complicaciones que se presentaron en nuestro
hospital durante la realizacion de la técnica.

Variable Definicion Indicador Escala
operacional
Concordancia cito | Resultado de Citologia Concordantes
histologica de los | patologia Histologia Falsos positivos
ganglios concordantes de Falsos negativos
centinelas la citologia
impronta y la
definitiva
Cirugia realizada | Abordaje Técnica Cirugia
quirargico quirdrgica conservadora

realizado en la
paciente con el
resultado de la
citologia
impronta

Mastectomia

Complicaciones

Eventos no

Complicaciones

Anafilaxia

posquirdrgicas deseados durante | inmediatas, Lesion vascular
la realizacion de | mediatas y/o Lesion nerviosa
la técnica o tardias Linfedema
posterior a la Hematoma
misma como Seroma

consecuencia de
su realizacion.

Infeccion del sitio
Tromboembolism
0

pulmonar
Ninguna

6.8. Obtencién de lainformacién:

Fuente de informacién: A través de fuentes primaria y secundaria
realizandose el interrogatorio y la evaluacion de la paciente, asi como la
revision del expediente clinico para el llenado de la ficha de recoleccion de

datos.
6.9. Procesamiento y andlisis estadisticos:

La informacion recolectada en la ficha se ingres6 en la base de datos
del programa SPSS 22.0 version Windows, en donde realizaron tablas de

frecuencia y porcentaje.
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6.10 Aspectos éticos:

El estudio fue aprobado por al area docente del Hospital Militar Dr.
Alejandro Davila Bolafios. Durante la programacién del procedimiento
quirargico basado en el principio de autonomia de la paciente se le explico
el tipo de abordaje y sus posibles complicaciones procediendo a llenar y

firmar del consentimiento informado.
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VII. Resultados

Caracteristicas sociodemogréaficas y los antecedentes clinicos de las
pacientes con Cancer de mama sometidas a la deteccién de ganglio

centinela.

En el presente estudio se incluyeron 10 pacientes que cumplieron los
criterios de inclusion y exclusion, la edad media fue de 55.90 afios, la moda fue
de 62.00 afios, con un intervalo de confianza del 95%, una desviacion estandar
+- 12.36887 afos, minimo de la edad 32.00 y maximo 72.00 afios (tabla 1).

Tabla 1. Media de la edad e intervalo de confianza para la media

Edad en anos Media 55.90 afos

95% de intervalo Limite inferior 32.00
de confianza para

la media

Limite superior 72.00

Se presenta el gréfico de caja y bigotes para la edad que permite interpretar
un rango intercuartilico (Q3-Q1) que acumula el 50% de las edades entre 47 a
63.75 afios. En el Q1 se acumula el 25% de las pacientes con edades menores
a 47 anos y el Q4 acumula el 25% de las pacientes con edades mayores a
63.75 afios (figura 1).

80.004

70.004

60.00

EDAD

50.004

40.00

30,004
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El 60% de las pacientes procedian de Managua y el 10% procedian de

Granada, Jalapa, Ledn y Madriz respectivamente (tabla 2).

Tabla 2. Procedencia

Frecuencia |Porcentaje |Porcentaje Porcentaje
valido acumulado
Managua |6 60.0 60.0 60.0
Granada |1 10.0 10.0 70.0
Vélidos
Jalapa 1 10.0 10.0 80.0
Madriz 1 10.0 10.0 90.0
Ledn 1 10.0 10.0 100.0
Total 10 100.0 100.0
Tabla 3. Antecedentes patoldgicos personales
Frecuenci | Porcentaj | Porcentaje |Porcentaje
a e valido acumulado
No tiene 2 20.0 20.0 20.0
HTA cronica 2 20.0 20.0 40.0
Miomatosis uterina |2 20.0 20.0 60.0
DM2 HTA crénica |1 10.0 10.0 70.0
Vaélidos |Insuficiencia venosa |1 10.0 10.0 80.0
Hipotiroidismo 1 10.0 10.0 90.0
DM2 + HTA cronica
+ Hipotiroidismo 1 10.0 10.0 100.0
Total 10 100.0 100.0
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Dentro de los antecedentes personales patologicos los mas frecuentes con
20% cada uno fue hipertension arterial cronica, miomatosis uterina y las que
no tenian antecedentes, seguidos del 10% por las pacientes con Diabetes
Mellitus con Hipertensién cronica, el Hipotiroidismo y la insuficiencia venosa
(tabla 3).

El 60% de las pacientes no tenia antecedentes familiares de cancer de

mama, solo el 30% tenia familiares de cancer de mama en segundo grado de

consanguineidad y el 10% en primer grado de consanguineidad (tabla 4).

Tabla 4. Antecedente familiar cAncer de mama

Frecuencia |Porcentaje |Porcentaje Porcentaje
valido acumulado
ler grado 3 30.0 30.0 30.0
_ 2do grado 1 10.0 10.0 40.0
Validos i
No tiene 6 60.0 60.0 100.0
Total 10 100.0 100.0

Caracteristicas clinicas y criterios de selecciéon de las pacientes para el

uso de la técnica de ganglio centinela.

Dentro de los criterios de seleccion de las pacientes con cancer de mama

candidatas al uso de colorante azul se utilizé el tamafio del tumor en el que

encontramos que el 70% de los casos se encontraban de 2 a 5 cm de diametro

y solo en el 30% de las pacientes median menos de 2 cm (tabla 5).

Tabla 5. Tamafio tumor
Frecuencia | Porcentaje | Porcentaje | Porcentaje
valido acumulado
Menos de 2
_ 3 30.0 30.0 30.0
Validos |cms
2-5cms 7 70.0 70.0 100.0
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Total

10

100.0

100.0

El 40 % de las pacientes se clasificaron en estadios Il A, el 30-%

en

estadios IIB, dos de las pacientes estaba en estadio IlIB y solo una paciente

que corresponde al 10% en el estadio IA (tabla 6).

Tabla 6. Estadio clinico cancer mama

Frecuencia |Porcentaje |Porcentaje Porcentaje
valido acumulado
Estadio IA 1 10.0 10.0 10.0
Estadio IIA |4 40.0 40.0 50.0
. Estadio IIB |3 30.0 30.0 80.0
Validos
Estadio IlIB |2 20.0 20.0 100.0
Total 10 100.0 100.0
Tabla 7. Estudio histoldgico
Frecuencia | Porcentaje |Porcentaje |Porcentaje
valido acumulado
Vélidos | Carcinoma ductal |10 100.0 100.0 100.0

En relacion a la estirpe histolégica mas frecuente encontrada el 100% de las

pacientes fueron diagnosticas con carcinoma ductal de mama (tabla 7) y de

estas el 40% eran grado nuclear 2 (moderadamente diferenciado) y grado 3

mal diferenciado respectivamente (tabla 8).
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Tabla 8. Grado nuclear

Frecuencia |Porcentaje |Porcenta |Porcentaje
je valido |acumulado
G1 Bien
. ' 2 20.0 20.0 20.0
diferenciado
G2 moderadamente
. . 4 40.0 40.0 60.0
Validos |diferenciado
G3 Mal
. _ 4 40.0 40.0 100.0
diferenciado
Total 10 100.0 100.0

Resultados histopatolégicos transoperatorios de la técnica de ganglio

centinela realizado durante este estudio.

Durante la realizacion de la aplicacion de azul colorante en el ganglio

centinela a 5 de las 10 pacientes se le resecaron 2 ganglios que corresponden

al 50% de los casos, el 30 % se le extrajeron 3 ganglios y solo al 20 % un

ganglio (tabla 9).

Tabla 9. NOomero de ganglios resecados
Frecuencia |Porcentaje | Porcentaje |Porcentaje
vélido acumulado
1 ganglio 2 20.0 20.0 20.0
VAlidos 2 ganglios 5 50.0 50.0 70.0
3 ganglios 3 30.0 30.0 100.0
Total 10 100.0 100.0
Tabla 10. Resultado citologia impronta
Frecue |Porcentaje |Porcentaje Porcentaje
ncia valido acumulado
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Positivo 3 30.0 30.0 30.0

Véalidos |Negativo 7 70.0 70.0 100.0

Total 10 100.0 100.0

De las 10 pacientes a las que se le realizo el ganglio centinela con
colorantes azul el 70% salieron negativos durante la citologia impronta y solo 3

de las pacientes fueron positivas para metastasis (tabla 10).

Dificultades técnicas y complicaciones que se presentaron en nuestro

hospital.

Concordancia cito histologica de los ganglios centinelas resecados en el
100% de los casos tuvo relacion el resultado de la citologia impronta con el

resultado histologico (tabla 11).

Si con esos resultados aplicamos las férmulas para la identificacion de la

sensibilidad, especificada y valores predictivos

Sensibilidad: Verdaderos positivos/ Verdaderos positivos + falsos negativos x
100

Es decir; 3/3+0* 100 = 100%

Especificidad: Verdaderos Negativos / Verdaderos negativos + falsos

negativos x 100

E: 7 /7 + 0*100 = 100%

Valor Predictivo Positivo: Verdaderos Positivos/ VP + falsos Positivos x 100
VPP 3/3 + 0 * 100 = 100%

Valor Predictivo Negativo: Verdaderos Negativos/ VN + Falsos negativos X
100

VPN: 7/7 + 0 * 100= 100%
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Tabla 11. Concordancia cito-histologica de los ganglios centinelas

Frecuencia | Porcentaj | Porcentaje Porcentaje
e valido acumulado
Vélidos |Concordantes 10 100.0 100.0 100.0

Solo al 10 % de los casos se le realizo cirugia conservadora de mama vy al

90% restantes mastectomia (tabla 12). Ademas durante esta serie de casos

ninguna paciente presenté complicacion posquirdrgica inmediata, mediata ni

tardia (tabla 13).

Tabla 12. Cirugia realizada
Frecuenci| Porcentaj | Porcentaje | Porcentaje
a e valido acumulado
Cirugia
1 10.0 10.0 10.0
. conservada
Validos
Mastectomia 9 90.0 90.0 100.0
Total 10 100.0 100.0
Tabla 13. Complicaciones postquirdrgicas
Frecuencia | Porcentaje | Porcentaje | Porcentaje
valido acumulado
Vélidos |Ninguna 10 100.0 100.0 100.0
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VIIl. Andlisis y discusién de los resultados

Al evaluar la técnica de ganglio centinela en pacientes con cancer de mama
en el area de mastologia en nuestro Hospital, encontramos que la media para
la edad fue de 55 afios lo cual coincide con los estudios realizados en el
Hospital Escuela Bertha Calderén Roque en el afio 2017, y con el observatorio
mundial del cancer del afio 2020 en donde la mayoria de sus pacientes eran
post menopausicas cuya media de edad estaba en los 52 afios.

De los 10 casos reportados la mayoria eran de Managua con un 60% sin
embargo también encontramos pacientes de los diferentes departamentos del
pais por ser el Hospital de referencia oncoldgica para las pacientes del seguro
social. De estas pacientes solo el 20 % no padecia de alguna enfermedad y

esto se relaciona con la media de edad encontrada.

Segun los consensos internacionales de cancer de mama existe una
relacion estrecha entre el cancer de mama y los antecedentes personales o
familiares en primer grado de consanguineidad, sin embargo el 60% de
nuestras pacientes no tenian ningun familiar afectado y solo el 30% tenia

familiares en primer grado con cancer de mama.

Dentro de los criterios utilizados para seleccionar a las pacientes que se
someterian al uso de ganglio centinela estaban: el tamafio del tumor en cuyo
caso solo 3 tenian un tumor menor de 2 cm y el resto de 2 a 5 cm, sin embargo
durante la clasificacion el 70% de estas fueron estadios tempranos IA, IIA, 1I1B
solo 3 fueron estadios IIIB a los cuales se les realizé quimioterapia
neoadyuvante, logrando posterior al tratamiento, axilas clinicamente negativas
cumpliendo de esa forma con los criterios para la biopsia de ganglio centinela

segun la NCCN (National Comprehensive Cancer Network).

En relacion a la estirpe histologica el 100% presentaron carcinoma ductal lo
cual coincide con las estadisticas internacionales. Segun el factor prondstico de

riesgo histopatoldgico el 60% era de bajo riesgo, de éstas 20 % era grado
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nuclear 1 y el 40 % grado nuclear 2 moderadamente diferenciado, solo el 40%

era mal diferenciado.

El nimero de ganglios resecados en su mayoria fue de 2 para un 50% lo
cual coincide con la mayoria de los diferentes estudios reportados en donde la
media de ellos es de 1.92 y segun la recomendaciones del Consenso Mexicano
de Mastologia se recomienda extraer hasta 3 ganglios, ademas se relaciona
con los resultados obtenidos en los dos estudios realizados en el Hospital
Escuela Bertha Calderon Roque en los afios 2011 y 2017 en donde obtuvieron

una media de 1.9 ganglios resecados.

Segun los datos obtenidos de la citologia impronta encontramos sélo 3
pacientes (30 %) con ganglios positivos para metastasis, a todas las pacientes
se les completo diseccion axilar lo que nos permitio validar los resultados con el
reporte histolégico alcanzando una tasa de deteccion del 70% y con una
concordancia cito-histologica del 100% de los casos. Segun la Sociedad
Americana de Cirugia de Mama se acepta un 85% de deteccion de ganglio, sin
embargo a pesar de ser nuestro primer estudio y que se requiere una curva de
aprendizaje de unos 10 a 20 casos segun algunas sociedades, nosotros
tuvimos excelentes resultados alcanzando una Sensibilidad 100%,
especificidad 100%, VPP 100% y VPN 100% al aplicarle las férmulas-

Solo a una paciente se le practicO cirugia conservadora de mama en
comparacion con el 90% de las mastectomias y ninguna presenté
complicaciones lo cual se relaciona con los diferentes estudios nacionales e
internacionales, en donde se encuentran tasas nulas o muy bajas de
complicaciones en diferentes series al ser realizadas por personal

experimentado.
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IX. Conclusiones

1. Todas las pacientes estudiadas presentaron tumores menores de 5

cm, y un tercio de ellas recibieron tratamiento neoadyuvante.

2. En dos tercios de las pacientes se extrajeron de 2 a 3 ganglios
centinelas tefiidos con azul. EI 100% de las pacientes fueron
diagnosticadas con carcinoma ductal infiltrantes y el 40% fueron

grado nuclear 2 y 3 respectivamente.

3. El reporte transoperatorio en ganglio centinela correspondio
exactamente en la biopsia definitiva de la diseccion axilar, obteniendo
alta Sensibilidad, Especificidad, VPP, VPN con un resultado de
100%.

4. Ninguna paciente presenté complicaciones inmediatas ni mediatas

por el uso de azul de metileno ni complicaciones quirdrgicas.
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X. Recomendaciones

1. Continuar con el uso de la técnica de ganglio centinela con azul
colorante para alcanzar una curva de aprendizaje quirdrgico y en

anatomia patologica adecuada.

2. Realizar estudios analiticos en donde se pueda documentar la
efectividad de la prueba diagnéstica para ser implementada por el

programa permitiendo una técnica segura y a un costo accesible.

3. Protocolizar la técnica de ganglio centinela con colorante azul para
lograr un impacto en la calidad de vida, asi como la disminucion en

la morbilidad axilar de nuestras pacientes.
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Xil. Anexos
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12.1: Ficha de recoleccién de datos

Nombre: Expediente:
Edad en afios:

Procedencia: (anotar el departamento de procedencia)

APP: DM2  HTAcronica ___ Cardiopatia __ Otros
APF Ca mama: lergrado_  2dogrado__  Notiene
Tamano del tumor: Menor2cm _ 2-5cm__ Mayor 5cm
Estadio clinico Ca mama: Estadio IA __ EstadioIB____ Estadio IIA ___

Estadio IIB ___ Estadio IlIA ___ Estadio llIB____
Estudio histolégico: Carcinoma ductal __ Carcinoma intra lobulillar ___
Otros_
Grado Nuclear: Gx no se puede evaluar G1 Bien diferenciado
G2 Moderadamente diferenciado__ G3 mal diferenciado
Numero de ganglios resecados: 1 Ganglio 2 Ganglios 3 Ganglios

Resultado citologia impronta: Negativa para malignidad__  Positiva para
malignidad

Concordancia cito histoldgica de los ganglios centinelas:
Concordantes _ Falsos positivos___ Falsos negativos__

Cirugia realizada: Cirugia conservadora Mastectomia

Complicaciones postquiruargicas:

Anafilaxia __ Lesion vascular __ Lesion nerviosa

Linfedema _  Hematoma Seroma____

Infeccion del sitio_ Tromboembolismo pulmonar

Ninguna
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12. 2. Consentimiento informado

HOSPITAL MILITAR ESCUELA DR. ALEJANDRO DAVILA BOLANOS
SERVICIO DE GINECO - OBSTETRICIA
CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA GANGLIO CENTINELA CON
COLORANTE AZUL PARA CANCER DE MAMA

NOMBRE DEL PACIENTE:

NUMERO DE EXPEDIENTE:

MEDICO RESPONSABLE:

LO QUE USTED DEBE SABER:

e EN QUE CONSISTE Y PARA QUE SIRVE:
La intervencion a la que usted va a someterse consiste en la extirpacion y
andlisis del ganglio centinela. Se llama asi porque es el primer ganglio o
ganglios al que llegan las células tumorales del cancer de mama. El analisis de
este ganglio permite al cirujano determinar si el cancer ha alcanzado los
ganglios de la regidon de drenaje linfatico, normalmente axila. Eso ayuda a

decidir el tratamiento postoperatorio mas adecuado.

e COMO SE REALIZA:
Para realizar esta intervencion es precisa la administracion de una sustancia
colorante (azul de metileno), mediante una inyeccion cuatro centimetros
cubicos en el area periareolar en el borde mas cercano a la axila y en el area
subdérmico de la mama. Dicha sustancia tifie de azul la zona de inyeccion y la

ruta del drenaje linfatico, hasta llegar al ganglio centinela. Esta sustancia nos
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ayudara a localizar con exactitud donde estd el ganglio para proceder a su
extirpacion. Una vez extirpado se procede al analisis del ganglio durante la
operacion (biopsia congelada). Si en el ganglio analizado no se encuentran
células tumorales (metéastasis), o sea, que el tumor no lo afecta, hay una alta
probabilidad de que el cAncer no haya llegado tampoco al resto de los ganglios.
En tales casos no seria necesaria la extirpacion del resto de los ganglios de la
region, sin embargo se le realizara la diseccion axilar. En algunas ocasiones no
es posible realizar el procedimiento de busqueda del ganglio o, aunque se
haga, no se es capaz de localizarlo. Esta intervencion requiere anestesia de

cuyo tipo y riesgos le informaréa el anestesiologo.

e QUE EFECTOS LE PRODUCIRA:
El azul de metileno se elimina mediante la orina, por lo que esto puede tefiir de
verde-azul la orina durante las primeras 24-48 horas, sin que esto tenga

significancia patologica.

Con la presente, en pleno uso de mis facultades mentalesy en mi calidad

de paciente, declaro en forma libre y voluntaria lo siguiente:

Que doy mi pleno consentimiento y por ende mi autorizacion para la

realizacion del acto médico denominado:

Asi como los médicos tratantes han hecho de mi conocimiento y explicado de
manera clara, precisa y oportuna todos y cada uno de los riesgos,
complicaciones y beneficios que en consecuencia se pueden derivar a corto,
mediano y largo plazo de dicho procedimiento quirargico, los cuales entre otros,
son:

e Complicaciones:

Lesion vascular.

Lesion Neurologica.

Necrosis
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- Reaccion alérgica

- Infeccion, sangrado o alteraciones de la cicatrizacion de la herida
quirdrgica.

- Seroma o edema linfatico

- Déficit sensitivo

Asimismo, comprendo y soy consciente que “NO EXISTEN GARANTIAS
ABSOLUTAS” de los resultados del acto autorizado, dado que es un
hecho conocido por mi que la ciencia médica no es exacta, por lo que en caso
de presentarse alguna contingencia y/o urgencia que ponga en riesgo la salud
y/o integridad fisica de la suscrita paciente, autorizo y otorgo pleno
consentimiento al médico Ginec6logo para que realice todas las
acciones que estime pertinentes atendiendo al principio de libertad
prescriptiva, en el entendido de que las medidas que se tomen siempre

seran tanto para salvaguardar y estabilizar de mi salud y mi vida.

Firma de la paciente y/o responsable legal:

Numero de cédula de la paciente y/o responsable legal:

Firma del médico tratante:
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NO ACEPTO EL CONSENTIMIENTO INFORMADO
Y FIRMO MI NEGATIVA

Una vez que me fueron explicados los riesgos, complicaciones y beneficios
esperados a corto, mediano y largo plazo, manifiesto “MI NEGATIVA” para que
se realice el acto médico especificado. Por consecuencia, entiendo que con la
presente negativa, el médico ginec6logo no podra realizar el acto médico
precisado, por lo que dejo sin responsabilidad legal alguna por cualquier dafio o
deterioro a mi salud que pueda existir derivado de esta determinacién propia,
tanto al ortopedista, como a todo el personal que se haya designado para el

acto médico que ya no se realizara.

HORA:

FIRMA DEL PACIENTE:

MEDICO GINECOLOGO

Nombre completo:

Firma:
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12.3: Cuadros

Tabla # 1:

Media de edad de las pacientes sometidas a la técnica de ganglio

centinela con azul colorante en el Hospital Militar Escuela Dr. Alejandro

Déavila Bolafios de Enero a Marzo 2022.

Edad en afios Media 55.90 afios
95% de intervalo Limite inferior 32.00
de confianza para
la media
Limite superior 72.00

Tabla # 2:

Procedencia de las pacientes sometidas a la técnica de ganglio centinela

con azul colorante en el Hospital Militar Escuela Dr. Alejandro Davila

Bolafios de Enero a Marzo 2022.

Tabla 2. Procedencia

Frecuencia |Porcentaje |Porcentaje Porcentaje
valido acumulado
Managua |6 60.0 60.0 60.0
Granada |1 10.0 10.0 70.0
Validos Jalapa 1 10.0 10.0 80.0
Madriz 1 10.0 10.0 90.0
Leodn 1 10.0 10.0 100.0
Total 10 100.0 100.0
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Tabla # 3:

Antecedentes personales patolégicos de las pacientes sometidas a la

técnica de ganglio centinela con azul colorante en el Hospital Militar

Escuela Dr. Alejandro Davila Bolafios de Enero a Marzo 2022.

Tabla 3. Antecedentes patoldgicos personales

Frecuencia |Porcentaje |Porcenta |Porcentaje
je valido |acumulado
No tiene 2 20.0 20.0 20.0
HTA croénica 2 20.0 20.0 40.0
Miomatosis uterina |2 20.0 20.0 60.0
DM2 HTA croénica 1 10.0 10.0 70.0
Validos |Insuficiencia venosa |1 10.0 10.0 80.0
Hipotiroidismo 1 10.0 10.0 90.0
DM2 + HTA crénica
+ Hipotiroidismo 1 10.0 10.0 100.0
Total 10 100.0 100.0
Tabla # 4:

Antecedentes familiares de cancer de mama sometidas a la técnica de

ganglio centinela con azul colorante en el Hospital Militar Escuela Dr.

Alejandro Davila Bolafios de Enero a Marzo 2022.

Tabla 4. Antecedente familiar cAncer de mama

Frecuencia | Porcentaje |Porcentaje Porcentaje
valido acumulado
ler grado 3 30.0 30.0 30.0
_ 2do grado 1 10.0 10.0 40.0
Validos :
No tiene 6 60.0 60.0 100.0
Total 10 100.0 100.0
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Tabla#5

Tamafio del tumor de las pacientes con cancer de mama a las que se les

realizo la técnica de ganglio centinela con azul colorante en el Hospital

Militar Escuela Dr. Alejandro Davila Bolafios de Enero a Marzo 2022.

Tabla 5. Tamafio tumor

Frecuencia | Porcentaje | Porcentaje Porcentaje
valido acumulado
Menos de 2cms |3 30.0 30.0 30.0
Validos |2 -5 cms 7 70.0 70.0 100.0
Total 10 100.0 100.0
Tabla #6:

Estadios clinicos de las pacientes con cancer de mama a las que se les

realizo la técnica de ganglio centinela con azul colorante en el Hospital

Militar Escuela Dr. Alejandro Davila Bolafios de Enero a Marzo 2022.

Tabla 6. Estadio clinico cancer mama

Frecuencia |Porcentaje |Porcentaje Porcentaje
valido acumulado
Estadio IA 1 10.0 10.0 10.0
Estadio IIA |4 40.0 40.0 50.0
Validos |EstadiollB |3 30.0 30.0 80.0
Estadio IlIB |2 20.0 20.0 100.0
Total 10 100.0 100.0
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Tabla# 7

Estudio histoldgico de las pacientes con cancer de mama a las que se les

realizd la técnica de ganglio centinela con azul colorante en el Hospital

Militar Escuela Dr. Alejandro Déavila Bolafios de Enero a Marzo 2022

Tabla 7. Estudio histolégico

Frecuenci |Porcentaj |Porcentaje |Porcentaje

a e valido acumulado
Validos | Carcinoma ductal |10 100.0 100.0 100.0
Tabla # 8:

Grado nuclear de las de las pacientes diagndsticos con cancer de mama a

las que se les realiz6 la técnica de ganglio centinela con azul colorante en

el Hospital Militar Escuela Dr. Alejandro Davila Bolafios de Enero a Marzo

2022

Tabla 8. Grado nuclear

Frecuenci | Porcentaj | Porcentaje |Porcentaje
a e valido acumulado
G1 Bien
. ' 2 20.0 20.0 20.0
diferenciado
G2 moderadamente
Validos | ) 4 40.0 40.0 60.0
diferenciado
G3 Mal diferenciado |4 40.0 40.0 100.0
Total 10 100.0 100.0
Tabla # 9:

Numeros de ganglios resecados a las pacientes que se les realizo la

técnica de ganglio centinela con azul colorante en el Hospital Militar

Escuela Dr. Alejandro Davila Bolafios de Enero a Marzo 2022.
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Tabla 9. NOmero de ganglios resecados

Frecuen |Porcentaje |Porcentaje Porcentaje
cia valido acumulado
1 ganglio 2 20.0 20.0 20.0
N 2 ganglios 5 50.0 50.0 70.0
Validos :
3 ganglios 3 30.0 30.0 100.0
Total 10 100.0 100.0
Tabla # 10:

Resultados de citologia impronta de las pacientes que se les realiz6 la

técnica de ganglio centinela con azul colorante en el Hospital Militar

Escuela Dr. Alejandro Davila Bolafios de Enero a Marzo 2022.

Tabla 10. Resultado citologia impronta

Frecuen | Porcentaje |Porcentaje Porcentaje
cia valido acumulado
Positivo 3 30.0 30.0 30.0
Validos |Negativo 7 70.0 70.0 100.0
Total 10 100.0 100.0
Tabla # 11.

Concordancia cito histolégica de las

pacientes que se les realizé la

técnica de ganglio centinela con azul colorante en el Hospital Militar

Escuela Dr. Alejandro Davila Bolafios de Enero a Marzo 2022.

Tabla 11. Concordancia cito-histolégica de los ganglios centinelas

Frecuenci | Porcentaj | Porcentaje Porcentaje
a e valido acumulado
Vélidos |Concordantes 10 100.0 100.0 100.0
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Tabla # 12:

Tipo de cirugia realizada a las pacientes que se les realiz6 la técnica de

ganglio centinela con azul colorante en el Hospital Militar Escuela Dr.

Alejandro Davila Bolafios de Enero a Marzo 2022.

Tabla 12. Cirugia realizada

Frecuencia | Porcent| Porcentaje | Porcentaje
aje valido acumulado
Cirugia conservada 1 10.0 10.0 10.0
Vélidos | Mastectomia 9 90.0 90.0 100.0
Total 10| 100.0 100.0
Tabla # 13:

Complicaciones postquirurgicas que presentaron las pacientes a las que

se les realiz6 la técnica de ganglio centinela con azul colorante en el

Hospital Militar Escuela Dr. Alejandro Davila Bolafios de Enero a Marzo

2022.

Tabla 13. Complicaciones postquirurgicas

Frecuencia Porcentaje | Porcentaje Porcentaje
valido acumulado
Vélidos |Ninguna 10 100.0 100.0 100.0
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12.4 Gréficos

Grafico 1: Media de edad de las pacientes sometidas a la técnica de
ganglio centinela con azul colorante en el Hospital Militar Escuela Dr.

Alejandro Davila Bolafios de Enero a Marzo 2022.
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Fuente: Tabla No 1

Gréfico 2: Procedencia de las pacientes sometidas a la técnica de ganglio
centinela con azul colorante en el Hospital Militar Escuela Dr. Alejandro

Davila Bolafios de Enero a Marzo 2022.
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Fuente: Tabla No 2
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Grafico 3: Antecedentes familiares de cancer de mama sometidas a la
técnica de ganglio centinela con azul colorante en el Hospital Militar
Escuela Dr. Alejandro Davila Bolafios de Enero a Marzo 2022.
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Fuente: Tabla No 4

Grafico 4. Tamafio del tumor de las pacientes con cancer de mama a las

que se les realiz6 la técnica de ganglio centinela con azul colorante en el

Hospital Militar Escuela Dr. Alejandro Davila Bolafios de Enero a Marzo
2022.
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Fuente: Tabla No 5

49



USO DE GANGLIO CENTINELA CON COLORANTE AZUL EN EL MANEJO QUIRURGICO DE LA AXILAEN PACIENTES CON CANCER DE MAMA EN EL

HOSPITAL ESCUELA DR. ALEJANDRO DAVILA BOLAROS EN EL PERIODO DE ENERO 2022 A MARZO 2022.

Gréfico 5: Estadios clinicos de las pacientes con cancer de mama a las
gue se les realiz6 la técnica de ganglio centinela con azul colorante en el
Hospital Militar Escuela Dr. Alejandro D&vila Bolafios de Enero a Marzo
2022.
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Fuente: Tabla No 6

Grafico 5: Numeros de ganglios resecados a las pacientes que se les
realiz6 la técnica de ganglio centinela con azul colorante en el Hospital

Militar Escuela Dr. Alejandro Déavila Bolafios de Enero a Marzo 2022.
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Fuente: Tabla No 9
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Gréfico 6: Resultados de citologia impronta de las pacientes que se les
realizé la técnica de ganglio centinela con azul colorante en el Hospital

Militar Escuela Dr. Alejandro Davila Bolafios de Enero a Marzo 2022.
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Fuente: Tabla No 10

Gréfico 7. Concordancia cito histolégica de las pacientes que se les
realizé la técnica de ganglio centinela con azul colorante en el Hospital

Militar Escuela Dr. Alejandro Déavila Bolafios de Enero a Marzo 2022.
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Fuente: Tabla No 11
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Grafico # 8 Sensibilidad, especificidad, VPP, VPN de la técnica de ganglio
centinela con azul colorante realizada en las pacientes con cancer de
mama del Hospital Militar Escuela Dr. Alejandro Davila Bolafios de enero a
marzo 2022
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Grafico # 9: Tipo de cirugia realizada a las pacientes que se les realizo la
técnica de ganglio centinela con azul colorante en el Hospital Militar

Escuela Dr. Alejandro Davila Bolafios de Enero a Marzo 2022.
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Fuente: Tabla No 12
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Gréafico # 10: Complicaciones postquirdrgicas que presentaron las
pacientes a las que se les realizd la técnica de ganglio centinela con azul
colorante en el Hospital Militar Escuela Dr. Alejandro Davila Bolafios de
Enero a Marzo 2022.

Complicaciones Posquirdrgicas

= Ninguna

100%

Fuente: tabla #13.
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12.4: Fotos de la técnica con azul de metileno en nuestras pacientes.

Fuente: Archivo fotogréafico propio

Foto #1: Marcaje del area

Foto #2: Inyeccién periareolar del azul de metileno

Foto #3: Masaje del area instilada de colorante azul por 10 minutos

54



USO DE GANGLIO CENTINELA CON COLORANTE AZUL EN EL MANEJO QUIRURGICO DE LA AXILAEN PACIENTES CON CANCER DE MAMA EN EL

HOSPITAL ESCUELA DR. ALEJANDRO DAVILA BOLAROS EN EL PERIODO DE ENERO 2022 A MARZO 2022.

Foto #4: Incision axilar
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Foto #7: Ganglio enviado a patologia

Foto #8: Tatuaje de colorante en la piel de la mama
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