Revista Argentina de Mastologia 2011; 30(108): 302-312

MICROMETASTASIS EN GANGLIO CENTINELA AXILAR
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RESUMEN

Objetivo

Evaluar la conducta quirurgica y las diferencias en el tratamiento adyuvante
ante la micrometastasis en el ganglio centinela (GC).
Pacientes y métodos

Trece pacientes consecutivas con cancer de mama invasor, tratadas en el
Instituto de Oncologia del Hospital Aleman de Buenos Aires entre enero de 2004 y
diciembre de 2009 fueron incluidas. La evaluacién anatomopatolégica incluyé el
tamafio tumoral, el tipo y grado histolégico, y el grado de compromiso ganglionar.
Esta serie fue comparada con 12 pacientes de similares caracteristicas con diag-
néstico de macrometastasis en el GC.

Resultados

De los GC por biopsia, fueron positivos un promedio de 1,07 en el grupo Gmic
y 1,00 en el grupo Gmac (DS 0,27; rango 1-2 versus DS 0,00; rango O, respec-
tivamente).

La mayoria de las pacientes recibieron tratamiento adyuvante con quimiote-
rapia [10 (76,9%) para el grupo Gmic versus 10 (83,3%) para el grupo Gmac].

La hormonoterapia fue indicada en todas las pacientes del grupo Gmic, de las
cuales el 69,2% fue tratada con tamoxifeno (TMX) y el 15,4% con inhibidores de la
aromatasa (lIA); y en 11 pacientes (91,7%) del grupo Gmac, de las cuales 8 pa-
cientes (72,7%) recibieron TMX y 3 (27,3%) IA.

Conclusiones

La conducta quirargica y el tratamiento adyuvante no se modificaron en las

pacientes con micro- o macrometastasis en GC positivo.
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Patients and methods

We included 13 consecutive patients with invasive breast cancer treated at the
Oncology Institute of the Hospital Aleman in Buenos Aires between 2004 and 2009.

Data was retrospectively analyzed. Pathology reports included primary tumor
size, histology type and grade as well as lymph node involvement after sentinel
lymph node (SLN) biopsy or axillary lymph node dissection (ALND). This series
of patients was matched against 12 patients with similar characteristics but with
macrometastases involvement of the SLN.
Results

The positive SLN were 1.07 in the Gmic and 1.00 in the Gmac group (SD 0.27;
range 1-2 versus SD 0; range 0, respectively).

The majority of the patients received adjuvant chemotherapy [76.9% for the
Gmic versus 83.3% for Gmac].

Hormonal adjuvant therapy was indicated in all patients of the Gmic group
(69.2% of which received tamoxifen (TMX) and 15.4% aromatase inhibitors). Elev-
en patients (91.7%) in the Gmac group received hormone therapy, 8 of which were
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treated with TMX and 3 with Al.
Conclusions

We conclude that micro- versus macrometastases in the SLN do not modify

surgical as well as adjuvant treatment.
Key words

Breast cancer. Sentinel node. Micrometastases. Macrometastases.

INTRODUCCION

La cirugia conservadora se ha consolida-
do como tratamiento estandar para los estadios
tempranos de cancer de mama vy, sin duda, esto
logré una significativa reduccién en la agresién
inherente a los procedimientos quirtrgicos tra-
dicionales. Posteriormente la disminucién de la
radicalidad quirtrgica se enfocé en el manejo
ganglionar axilar; hasta hace relativamente po-
cos anos, el abordaje estandar fue la linfadenec-
tomia axilar, asociada con una importante mor-
bilidad, por ejemplo, el linfedema, dolor créni-
o, la hipoestesia y la limitacién en el movimien-
to del hombro."*

Si consideramos que un importante nimero
de las pacientes con estadios tempranos de can-
cer de mama no presentan compromiso ganglio-
nar axilar, la linfadenectomia las expondria méas
bien a complicaciones que a beneficios.

El compromiso de los ganglios axilares al
momento del diagnéstico, continda siendo uno

de los indicadores de prondstico de mayor rele-
vancia en la paciente con céncer de mama, in-
fluenciando decisiones respecto al tratamiento
adyuvante local y/o sistémico.*

El estudio y tratamiento de los ganglios linfa-
ticos tributarios de los tumores sélidos, ha ido
modificAndose en el transcurso de los Gltimos
100 anos casi de una manera antipoda.

No sélo en mama, sino en la oncologia en
general, imperé una teoria realmente absolutis-
ta, la teorfa "Halstediana", que se impuso hasta
la década del sesenta. El concepto de este autor,
influenciado por su maestro, Richard Handley,
era "extirpar hasta el Gltimo deposito ganglionar
metastasico". Era el concepto de enfermedad
local/regional: el cancer era una enfermedad lo-
cal, de sus fascias v sus ganglios aledanos.

Ante un criterio semejante, sélo podia opo-
nerse una teoria tan absolutista como ella: el pa-
radigma "Fisheriano", que toma al cancer como:
"una enfermedad sistémica desde su inicio".

Es claro que ante conceptos tan antagbnicos
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debe emerger una posicién intermedia, aquella
que plantee la posibilidad de la existencia de en-
fermedad temporalmente local. ¢Existe la enfer-
medad oligometastéasica, diseminada sélo a un
ganglio regional?

La linfadenectomia continta siendo el gold
standard para la estadificacién axilar; sin embar-
go, estudios como el de Veronesi et 4l.° confir-
maron la eficacia de la técnica del ganglio centi-
nela como procedimiento de estadificacién axi-
lar y la reduccién asociada en la morbilidad.

Esta técnica se fue abriendo camino, siendo
hoy el tratamiento maés indicado para aquella
paciente con estadio temprano de céancer de
mama y axila clinicamente negativa.

Adicionalmente, la adopcién de este tipo de
procedimiento redujo significativamente el nu-
mero de ganglios a evaluar por el patlogo, per-
mitiendo un estudio méas minucioso de la pieza
operatoria.

Las técnicas para el estudio del material ana-
tomopatolégico, también se vieron ampliadas en
los ultimos arfios, por los avances en el area de la
biologia molecular.

Sin embargo, a pesar del paulatino incre-
mento de la sensibilidad y especificidad logrado,
los resultados histopatolégicos no siempre son
binarios. Estudios como el de Cserni et 4l.° mos-
traron una considerable variacién en las técnicas
de estudio del ganglio centinela en diferentes
centros de Europa. Estas discrepancias pueden
tener implicancias significativas tanto en el tra-
tamiento quirdrgico como adyuvante de la pa-
ciente.

En la mayoria de los casos el ganglio centi-
nela puede ser diagnosticado como positivo o
negativo, dependiendo de la presencia o no de
macrometastasis en el mismo. Sin embargo, con
el advenimiento de nuevas técnicas biomole-
culares, el diagnéstico posterior incluye hoy un
mayor niimero de casos comprometidos por mi-
crometéstasis o células tumorales aisladas.

Los primeros trabajos en acufiar el término
de micrometastasis fueron los de Fisher ER, Pa-
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lekar A, et &l.,” que la definian como el com-
promiso tumoral mayor a 1,3 mm pero menor
a 2 mm. A lo largo de los afos, le sucedieron
otros trabajos que consideraron a la microme-
tastasis como metastasis que ocupa menos del
20% del corte seccional, metéstasis menor a
1 mm vy pequeno depédsito de tumor metasta-
sico.® ™"

Surge a las claras la heterogeneidad en su
definicién y no es hasta el ano 1997 que la
AJCC incorpora en su 5% edicién del manual de
estadificacion, el término de micrometastasis,
definiéndola como un unico foco de células tu-
morales no mayor a 2 mm. Posteriormente, en
el ano 2005, en su 62 edicién, diferencia la mi-
crometéstasis (depésito de células tumorales ma-
yor a 0,2 mm pero menor a 2 mm) de las célu-
las tumorales aisladas (conglomerado de células
menor a 0,2 mm, sin evidencia histolégica de
malignidad).

Existen en la literatura actual resultados di-
vergentes respecto a la implicancia clinica y la
conducta terapéutica a seguir, en aquella pa-
ciente con micrometéastasis en el ganglio cen-
tinela.

Hoy en dia es practica estandar, la realiza-
cién de la linfadenectomia axilar en toda aquella
paciente con macrometastasis en el ganglio cen-
tinela. La alta frecuencia del compromiso de
ganglios no centinela (39%-79%) en ese caso, es
el justificativo para dicho procedimiento. Por el
contrario, en aproximadamente el 80% de las
pacientes con micrometastasis en el ganglio cen-
tinela, éste es el tnico ganglio comprometido,
no existiendo un claro beneficio en completar el
vaciamiento axilar."!

Una de las incégnitas que surge es si se mo-
difica la conducta quirtrgica frente al diagndsti-
co de micrometéstasis en el ganglio centinela.

El objetivo de este estudio retrospectivo fue
evaluar, en una serie de pacientes tratadas por
cancer de mama en el Servicio de Ginecologia
del Instituto de Oncologia del Hospital Aleman,
la conducta quirtrgica adoptada (linfadenecto-
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mia versus control), y las diferencias en el trata-
miento sistémico adyuvante y radiante indicado,
ante el diagnéstico de micrometastasis en el gan-
glio centinela.

PACIENTES Y METODOS
Recoleccién de datos

Se obtuvo informacién de un total de 361
pacientes a las que se les efectud la técnica de
ganglio centinela axilar, en el Servicio de Gine-
cologia del Hospital Alemén de Buenos Aires,
entre los meses de enero de 2004 y diciembre
de 2009. De 49 ganglios centinela positivos re-
sultaron 13 con micrometéstasis, y de cada una
de ellas se recopilaron datos acerca de antece-
dentes clinico-quirtrgicos, enfermedad actual,
tratamiento quirdrgico realizado, resultado histo-
patolégico, asi como resultados de los procedi-
mientos de estadificacion (resultados de labora-
torio, radiografia de térax, centellograma éseo y
ecograffa hepatica). La evaluacién anatomopa-
toldgica incluyé el tamario del tumor primario, el
tipo histolégico v el grado de diferenciacion, asi
como el grado de compromiso ganglionar luego
de la realizacién de la biopsia del ganglio centi-
nela (BGC) o la linfadenectomia axilar (LA)." El
estado ganglionar fue determinado acorde al sis-
tema de estadificacién TNM, como fuera presen-
tada en la sexta edicién de la American Joint
Committee on Cancer Staging.™

Esta serie de 13 pacientes con diagnostico
de micrometastasis (infiltracién tumoral mayor a
0,2 mm y menor a 2 mm) en el ganglio centine-
la, fue comparada con una serie de 12 pacientes
de similares caracteristicas histopatolégicas, pero
con diagnéstico de macrometastasis (infiltracién
tumoral mayor a 2 mm) en el ganglio centinela.
Todas las pacientes fueron tratadas quirtrgica-
mente, predominando en ambas series el trata-
miento conservador sobre la mastectomia, 11
(84,6%) versus 11 (91,7%), respectivamente. En
cuanto a las caracteristicas histopatolégicas del

tumor primario, en ambas series fue de mayor
prevalencia el tipo ductal, grado histolégico 3
(G3) [53,8% y 69,2% para el grupo microme-
tastasis (Gmic) versus 41,7% v 83,3% para el
grupo macrometastasis (Gmac)].

La mayoria de las pacientes no sobreexpre-
saban en HER2/neu (92,3% para Gmic versus
75% para Gmac) (Tabla ).

Evaluacién del ganglio centinela

En la totalidad de las pacientes de ambas
series (Gmic y Gmac) se realizé la biopsia del
ganglio centinela mediante el empleo de dos
técnicas de busqueda, la utilizacién de colorante
vital, asi como del isétopo radioactivo tecne-
cio 99 (Tc®). Existe consenso en considerar co-
mo los colorantes mas ttiles al azul de isosulfan
y al azul patente por tres caracteristicas especi-
ficas:

» Minima difusién a los tejidos adyacentes.
» Raépida captacién linfatica.
» Adecuada tincién del ganglio.

Estos colorantes vitales son eliminados en
un 90% por el metabolismo hepético y en un
10% por orina. Debe tenerse en cuenta que esta
descripto que puede quedar retenido en el sitio
de inyeccién por méas de un afio y que se repor-
tan complicaciones o efectos adversos en hasta
el 1,5% de los casos, especificamente hipoten-
sién, erupcién cutanea y disminucién de la satu-
racién de oxigeno.

En la dltima década aparecieron numerosas
publicaciones que manifiestan que el uso simul-
taneo de un colorante y un radiofarmaco mejo-
ran las posibilidades de deteccién del ganglio
centinela. Los radiofarmacos son "bicompuestos"
con un farmaco, con una farmacodinamia cono-
cida, que determina su distribucién en el orga-
nismo y un radioisétopo, que emite radiacién
gamma, cuya actividad es el nimero de desin-
tegraciones radiactivas por unidad de tiempo
(desintegraciones por segundo), la cual se mide
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GRUPO MICROMETASTASIS GRUPO MACROMETASTASIS
Promedio DS Rango |Promedio DS Rango
Edad 51 10,7 31-72 51,4 12,5 33-72
n % n %
Cirugia Cuadrantectomia 1 84,6 1 91,7
9 Mastectomia 2 15,4 1 8,3
Apocrino 2 15,4 1 8,3
Tioo histoléaico Ductal 7 53,8 5 41,7
P 9 Ductolobulillar 1 7.7 2 16,7
Lobulillar 3 23,1 4 33,3
Promedio DS Rango |Promedio DS Rango
Tamafio tumoral 1,44 0,77 0,3-3,3 1,40 0,49 0,6-2,3
n % n %
G1 2 15,4 0 0,0
Grado histoldégico | G2 2 15,4 2 16,7
G3 9 69,2 10 83,3
Recetores de 100% positivos 91,7% positivos
Receptores estrogeno 50,38% 24,5 15-90 | 46,66% 29,6 0-90
hormonales Receptores de 84% positivos 83,3% positivos
progesterona 55,38% 284 0-90 51,60 31,8 0-90
n % n %
Positivo 1 7,7 3 25,0
HER2/neu Negativo 12 92.3 9 75.0

Tabla I. Caracteristicas de las pacientes.

en becquerel (Bq, mBq).

El radiois6topo méas empleado es el tecne-
cio 99 (Tc *), por tener una corta vida media
(de 6 horas), baja energia (baja irradiacion al
paciente y al personal) y presentar una emisién
gamma pura. Ante el empleo de ambas técnicas
se considera como ganglio centinela a:
Ganglio/s tefiidos de azul.

Ganglio/s no teiido pero con canaliculo lin-
fatico aferente azul.

Ganglio/s con una radioactividad aumenta-
da 2 a 3 veces la basal in vivo.

Doce horas antes de la intervencién quirtr-
gica se inyectaron 12 MBq de CAlb-*"Tc dilui-
dos en 2 ml de solucién salina, confirmandose la
identificacién del ganglio centinela mediante la
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realizacién de la linfocentellografia. El tipo de
colorante vital utilizado fue el azul de isosulfan y
se inyectaron 3 cm® de forma retroareolar 10 mi-
nutos previos al inicio de la primera incision.

RESULTADOS

En ambos grupos, el ganglio centinela de-
mostrd ser positivo en el estudio histopatoldgico
en diferido en el 100% de los casos [Gmic 13
(100%) vy Gmac 12 (100%)]. Sin embargo, un
38,5% en el grupo Gmic y un 33,3% en el gru-
po Gmac resultaron ser negativos en el estu-
dio por corte por congelacion (CxC). El prome-
dio del nimero total de GC por biopsia en ca-
da paciente fue similar para ambos grupos, con
un tamano promedio de micrometéastasis de
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GRUPO MICROMETASTASIS GRUPO MACROMETASTASIS
n % n %
cCencxC LI, 5 s 4 %3
GC diferido Positivo 13 100,0 12 100,0
Promedio DS Rango |Promedio DS Rango
Ndmero de GC 2,07 0,9 1a4 1,25 0,45 1a2
Ndmero de GC positivos 12 pacientes 1 G 12 pacientes 1 G
1,07% 0,27 1a2 1,00% 0 1
Numero de GNC positivos Ninguno Ninguno
Vaciamiento axilar Todas Todas
Total de ganglios 14 (DS 4,20; rango 10 a 26) 13,54 (DS 4,96; rango 3 a 20)
Tamano de micrometastasis 1,3 mm NA

Tabla Il. Comparacion de resultados observados respecto al Gmic y Gmac entre ambos grupos.

Promedio de ganglios DS Rango
GC positivo en congelacion 14,5 2,75 10a20
GC negativo en congelacion 14,2 5,56 7a26

Tabla Ill. Namero de ganglios en la linfadenectomia inmediata

versus linfadenectomia tardia.

1,3 mm [Imm (69,2%) y 2mm (30,8%)]. Para el
grupo Gmic el promedio de GC resecados fue
de 2,07 (DS 0,9; rango 1-4) y de 1,25 (DS 0,45;
rango 1-2) para el grupo Gmac. De los GC por
biopsia en cada paciente, fueron positivos un
promedio de 1,07 ganglios en el grupo Gmic y
1 ganglio en el grupo Gmac (DS 0,27; rango 1-2
versus DS 0; rango 0, respectivamente). En nin-
guno de los dos grupos pudo demostrarse com-
promiso de ganglios no centinela (GNC) (Ta-
bla II).

A todas las pacientes se les complet6 la lin-
fadenectomia axilar, con un promedio de gan-
glios extirpados similar en ambos grupos [14 (DS
4.2: rango 10-26) versus 13,54 (DS 4,92; rango
3-10)].

No hubo diferencia significativa en el nu-
mero de ganglios resecados entre aquellas pa-
cientes sometidas a una linfadenectomia por GC
positivo en la congelacién y aquellas pacientes

operadas en un segundo tiempo (14,5 vs. 14,2,
respectivamente) (Tabla III).

La mayoria de las pacientes recibieron tra-
tamiento adyuvante con quimioterapia [10
(76,9%) para el grupo Gmic versus 10 (83,3%)
para el grupo Gmac], siendo el esquema con
antraciclinas el mas utilizado (80% y 100%, res-
pectivamente).

La hormonoterapia fue indicada en todas
las pacientes del grupo Gmic, de las cuales el
69,2% fue tratada con tamoxifeno (TMX) y el
15,4% con inhibidores de la aromatasa (IA); vy
en 11 pacientes (91,7%) del grupo Gmac, de las
cuales 8 (72,7%) recibié TMX y 3 (27,3%) IA.

El tratamiento radiante se realizé sobre vo-
lumen mamario total y no fueron irradiadas el
area supraclavicular ni la axila. Se indicé en el
84,6% de las pacientes del grupo Gmicy 91,7%
del grupo Gmac. Los resultados obtenidos se ex-
ponen en la Tabla IV.
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GRUPO MICROMETASTASIS GRUPO MACROMETASTASIS
T . . . Si 10 76,9 Si 10 83,3
ratamiento de quimioterapia No 3 231 No 2 167
Tioo de quimioterania Antraciclinas 8 80,0 Antraciclinas 10 100,0
P q P Taxanos 6 60,0 Taxanos 8 80,0

Todas 11 (91,7%)

Hormonoterapia 1A 2 15,4 1A 3 27,3
TMX 9 69,2 TMX 8 72,7
. . Si 11 84,6 Si 11 91,7
Radioterapia No 2 15.4 No 1 8.3

Tabla IV. Comparacién entre ambos grupos respecto al tratamiento recibido.

DISCUSION

Actualmente, la realizacién de la linfadenec-
tomia axilar ante el GC positivo, es la practica
estandar. Muchos estudios observaron en aque-
llas pacientes con macrometastasis (mayor a
2 mm), una alta prevalencia (39%-79) de GNC
positivos.'**® Este hecho convierte a dichas pa-
cientes en candidatas a linfadenectomia. La pre-
gunta que nos hacemos es qué conducta tomar
frente al GC con micrometastasis, sabiendo que
en aproximadamente el 80% de estas pacientes
éste es el tnico ganglio comprometido. Posible-
mente estas pacientes no se beneficiarian de la
linfadenectomia axilar.

Desde una perspectiva basada en la intui-
cién, uno espera que el compromiso del GC, in-
dependientemente del tamario de la metéastasis,
actie en detrimento de la paciente. Méas aun,
muchas de las indicaciones para el tratamiento
adyuvante local o sistémico se sustentan sobre
factores de riesgo estimados de recurrencia local/
regional.

En la literatura cientifica existen varios estu-
dios que reportan resultados divergentes respec-
to al significado e implicancias clinicas del com-
promiso del GC con micrometastasis. Los pri-
meros trabajos de Fischer et 4l.'”'® reportaron
una mayor tasa de recurrencia y una menor so-
brevida global en aquellas pacientes con micro-
metastasis, comparadas con aquellas con axila
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negativa.

Por la década del noventa surge, entre otros,
un estudio prospectivo conducido por el Ludwig
Breast Cancer Study Group, que reporta una so-
brevida libre de enfermedad a 5 anos de 58%
para las pacientes con micrometastasis, compa-
rado con un 74% para aquéllas sin compromiso
ganglionar y una sobrevida global de 79% ver-
sus 88%, respectivamente.'® Otros estudios que
corroboran los resultados de Fischer son los rea-
lizados por Reed et 41.*° y Cote et &l.,*' que ob-
servaron un peor prondéstico y menor sobrevida
global en aquellas pacientes con diagndstico de
micrometastasis en el GC, comparado con aque-
llas pacientes NO. Un metaanalisis que incluyé a
todos los estudios desde 1966 hasta 2003, con-
cluyé que la presencia de micrometastasis se
asocia a un prondstico significativamente peor y
que por tal motivo debe considerarse al momen-
to de decidir una conducta terapéutica.”*

Recientemente, Chen et 4l.* mediante la uti-
lizacién de la base de datos del SEER (Surveil-
lance, Epidemiology and End Results) sobre un
total de 200.000 pacientes, concluyeron que el
compromiso ganglionar micrometastasico con-
lleva un pronéstico intermedio entre NO y N1,
aun luego de ajustar resultados acorde a factores
relacionados a caracteristicas tumorales y pobla-
cionales.

A la luz de estos estudios, parece no haber
fundamento cientifico para obviar la linfadenec-
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tomia en pacientes con micrometéstasis. Sin em-
bargo, algunos autores recomiendan cautela a la
hora de indicar, para estas pacientes, las tera-
péuticas establecidas.

En una revisién de ocho estudios, cada uno
con un promedio de 100 pacientes y un segui-
miento de 5 afos, Tjan-Heijen et 4l.** conclu-
yeron que no habia en ese momento suficiente
evidencia como para considerar a la microme-
tastasis de utilidad prondstica.

Un estudio prospectivo sobre 150 pacientes,
con un seguimiento de 42 meses, a las que se
realizé la biopsia del ganglio centinela, no de-
mostré diferencias en el desarrollo de recurren-
cia axilar entre aquellas pacientes con microme-
tastasis en el ganglio centinela comparado con
aquellas con ganglio centinela negativo.”” Ha-
llazgos similares obtuvieron Guenther et al.*° y
Fant et 4l.,”” en estudios que incluyeron 39 y
27 pacientes con micrometastasis, a las cuales
no se le completé la linfadenectomia axilar, con
un seguimiento de 32 meses v 30 meses, respec-
tivamente; una Unica paciente presenté recu-
rrencia axilar en la serie de Guenther.

Por ultimo, es importante hacer mencién de
un estudio retrospectivo realizado por Rutledge
et 41.® que mostré que la frecuencia de GNC
positivos en pacientes con micrometéastasis fue
significativamente menor que en pacientes con
GC con macrometéstasis (3% vs. 63%, respec-
tivamente). El andlisis de éste y otros estudios
como el de Fournier et 4l.,” es que la incidencia
de metastasis en GNC en pacientes con micro-
metastasis, parece ser comparable con la tasa de
GC falsos negativos.

CONCLUSIONES

En nuestro estudio retrospectivo observamos
que tanto la conducta quirtGrgica como el trata-
miento adyuvante posterior, no se modificaron
en las pacientes con un ganglio axilar positivo,
ya sea comprometido por micro- o macrometas-
tasis. No observamos diferencias en la magnitud

de la linfadenectomia axilar realizada segin el
diagnéstico de micrometastasis, fuera en el acto
quirdrgico primario o a posteriori.

La minima carga tumoral que representa la
presencia de micrometastasis en el ganglio cen-
tinela, podria ser considerada para justificar la
omisién de la linfadenectomia. No existen atin
suficientes evidencias para soportar esto Gltimo
como conducta estandar.
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DEBATE

Dr. Davalos Michel: Es loable siempre ha-
cer una investigacién sobre métodos nuevos o
conductas nuevas, sobre qué se hace con las mi-
crometéstasis. Primero, creo que con 13 casos
no se puede llegar a ninguna conclusién, se ne-
cesitan mas casos para tomar una conducta. Se-
gundo, se acepta un falso negativo de un 5%
para tomar una conducta y llevarla a cabo. La
literatura dice que el 80% es el Ginico, quiere de-
cir que hay un 20% que estd comprometido.
Creo que un 20% es una tasa alta como para
decir que generalmente no se debe hacer linfa-
denectomia. En ese sentido la literatura esta de
acuerdo cuando son tumores aislados; cuan-
do son micrometastasis la cosa no es asi. Hasta
ahora se debe hacer linfadenectomia, salvo en
algunos casos donde el tamario tumoral sea pe-
queiio, no haya invasién linfovascular, recepto-
res hormonales, etc. Creo que eso es lo que dice
la literatura general, y con una casuistica mucho
mas amplia. Entonces, creo que no se debe de-
cir "no hay que hacer", porque hay un 20% y es
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alto para decir que no se debe hacer linfadenec-
tomia.

Otra cosa (no sé en el servicio donde ellos
trabajan), el ganglio centinela se hace por citolo-
gia; entonces, no sé como pueden hacer el diag-
nostico de micrometastasis por congelacién. Ahi
decian que si la micrometéstasis se detecta en el
acto operatorio no hay que hacer linfadenecto-
mia. No sé como hacen para diagnosticar la mi-
crometastasis por congelacién, es una cosa que
a mi me llama la atencién. En la practica que
yo hago, que es Sanatorio Mater Dei, el ganglio
positivo es por impronta citolégica. Si me dicen
que es positivo, hacemos la linfadenectomia axi-
lar. En el caso que dé positivo después, se to-
man en consideracién una serie de factores para
ver si se hace la linfadenectomia. Ese es mi pun-
to de vista.

Dr. Allemand: Doctora, quiere aclarar al-
guno de los puntos que dijo el Dr. Davalos Mi-
chel.

Dra. Maletti: El Dr. Castafio va a aclarar
los puntos.

Dr. Castano: Me voy a tomar la atribucién
de responder la pregunta del Dr. Davalos Mi-
chel. Nosotros hacemos congelacién de centi-
nela, no hacemos impronta citolégica; eso con
respecto a la segqunda pregunta. La primera pre-
gunta o la primera observacién, lo que usted di-
jo es absolutamente véalido. La Dra. Maletti no
dijo que la indicacién ante la micrometéastasis es
no hacer la linfadenectomia; aclaré que la indi-
cacién, en principio por sugerencia de la litera-
tura cientifica, es la linfadenectomia, pero cui-
dado, no nos embarquemos en demasia en eso.
Lo que dijo el Doctor es muy cierto, el falso ne-
gativo del centinela es un 5%, con lo cual uno
deberia esperar en esas pacientes con centinela
negativo, no menos de un 5% o 6% de recu-
rrencia ganglionar, y eso no existe. O sea, la mi-
crometastasis puede tener un 80%, como dijo
el Doctor, pero la realidad dice en los trabajos
cientificos hasta el momento, que si bien en las
micrometastasis sin linfadenectomia no tuvieron

mayor recurrencia que aquellos ganglios centi-
nela negativos; es méas, hay algunos trabajos que
tienen menos. De cualquier manera coincidimos
con el Dr. Davalos Michel que hoy por hoy to-
davia la indicacién es la micrometastasis; pero
también es cierto ¢qué micrometastasis? ¢Es lo
mismo la micrometastasis en un centinela cuan-
do sacamos un sdélo ganglio o es lo mismo una
micrometastasis cuando sacamos 4 o 5 ganglios
centinela y tenemos uno con micrometastasis?
Probablemente tenemos que empezar a hacer
una disquisicién en cada caso en especial. Pero
claramente coincido con usted que la indicacién
hoy, internacionalmente, es la linfadenectomia.
No hablemos ahora del ACOSOG porque dice
que hay que ir mas lejos con el tema.

Dr. Allemad: Dr. Castano, recién decia que
no es lo mismo una micrometastasis en un gan-
glio centinela que en 5 ganglios; también es cier-
to que no sabemos si esos son 5 ganglios centi-
nela; y eso no es un follow sampling que hacian
los ingleses hace 20 afios. Creo que eso no es
tan asi.

Dr. Castaio: Es una muestra de validacién
diferente.

Dr. Allemand: Lo que quiero comentar,
para hacer referencia al trabajo, es que las pa-
cientes, casi en su totalidad, recibieron trata-
miento adyuvante. Fijense que todas reciben
tratamiento adyuvante con la droga de mayor
agresividad, que es hoy el uso de la adriamicina
y seguramente paclitaxel; no hay otra combi-
nacién para estas pacientes. Desde el punto de
vista de la indicacién del tratamiento adyuvante,
tomando en cuenta que la enfermedad no es la
de Halsted ni es la de Fisher, (cambia en algo el
tratamiento adyuvante que le hacemos a las pa-
cientes, sabiendo cuantos ganglios estén com-
prometidos, cuando el evento de la recaida axi-
lar es un evento muy poco frecuente? Dirfa que
los eventos que vemos en nuestra especialidad,
aun en pacientes sin linfadenectomia, no cambia
el tratamiento adyuvante. Lo que no sabemos
realmente, porque todavia no estéa cerrado, es si
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cambia la sobrevida a los 20 o 25 afos por per- dos, tres ganglios o ninguno. Todas reciben
sistencia de enfermedad axilar, eso no lo sabe- adriamicina y taxol; no es que reciben CMF o
mos. Pero lo cierto es que no cambia la indica- un plan de menor agresividad, todas van a pro-
cién de tratamiento adyuvante asi tenga uno, tocolos iguales.
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