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Quimioterapia neoadyuvante:
indicaciones y resultados.
Experiencia de 15 afos en el
Instituto Alexander Fleming

RESUMEN

Introduccion

Existe consenso sobre los subgrupos de pacientes con mas probabilidades
de beneficiarse del tratamiento neoadyuvante, pero su utilizacién en la
practica clinica es variable. Las pacientes con cancer de mama en etapa
temprana susceptibles de requerir quimioterapia adyuvante podrian con-
siderarse para realizar quimioterapia neoadyuvante (QTNA).

Objetivos

Evaluar las tasas de cirugia conservadora en pacientes con cancer de
mama que reciben QTNA y describir las tendencias de respuestas clinica,
imagenoldgica y patolégica en la mamay la axila.
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Material y método

Se realizé una evaluacion retrospectiva de 125 pacientes con cancer de
mama invasor (Estadios IB-1IA/B-IIIA), operadas en el Instituto Alexander
Fleming en el periodo 2002-2018.

Resultados

Las tasas mas altas de respuesta patolégica completa (pcr) se obtuvie-
ron en los tumores HER2, TN y Luminal B-HER2, representando el 56%, 55%
y 40% respectivamente. En la respuesta patoloégica completa ganglionar,
las tasas mas altas se obtuvieron en los Luminal B-HER2 82%, los TN 80% y
los HER2 70%.

Las tasas de cirugia conservadora fueron: para Luminal A 44%, para Lumi-
nal B 58%, para Luminal B-HER2 54%, para HER2 76% y para TN 59%.
Conclusiones

Concordante con trabajos publicados, se describen altas tasas de cirugia
conservadora y altas tasas de pcR en tumores HER2 y TN.

Palabras clave

Cancer de mama. Quimioterapia Neoadyuvante. Cirugia conservadora.
Respuesta patolégica completa.

SUMMARY

Introduction

Even though there is evidence about better outcomes after neoadjuvant
chemotherapy (NAC) for breast cancer (8¢), it is unclear who are the indi-
cated patients and what are the correct indications for using it. Our hy-
pothesis is that early stage BC patients, who are identified as susceptible
for adjuvant chemotherapy, could be the most benefited of receiving NAC.

Objectives

We aimed to study the number of patients who received NAC and breast
conserving surgery (Bcs) assessing clinical, pathological and radiological
response in both, breast and axilla.

Materials and method

We carried out a retrospective study of 125 patients newly diagnosed of Bc
(Stage IB-11A-B and IlIA) who received NAT and BcS in our institution, “Insti-
tuto Alexander Fleming”, during the 2002-2018 period.
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Results

We obtained the higher rates of pathological complete response (pcr) in
HER2 being 56%; for TN was 55% and 40% for Luminal B-Her2. The highest
rates of complete pathological lymph node response were obtained in Lu-
minal B-HER2 82%, TN 80% and HER2 70%.

The rates for Bcs where 44%, 58%, 54% and 76% for Luminal A, Luminal B,
Luminal B-HER2 and HER2 respectively.

Conclusions

There is current data available supporting our findings, having similar re-
sults for Bcs and pcRr performing Bcs after NAT.

Key words

Breast cancer. Neoadjuvant chemotherapy. Breast conserving surgery.
Pathological complete response.

INTRODUCCION

La quimioterapia ha demostrado en el cancer de mama quirurgico un
claro beneficio en términos de supervivencia global, administrada ya sea
antes o después de la cirugia del tumor primario. La quimioterapia neo-
adyuvante (QTNA), también conocida como terapia sistémica preoperato-
ria o primaria, describe la secuencia del tratamiento sistémico antes de
la terapia locorregional. Aunque los primeros estudios aleatorizados no
mostraron beneficio de supervivencia con quimioterapia neoadyuvan-
te en comparacion con la quimioterapia adyuvante, se lograron varias
ventajas: el down-staging de la enfermedad en la mama yla axila; las im-
plicancias prondsticas de la respuesta tumoral. La respuesta en la mama
y en la axila tiene un impacto significativo en la toma de decisiones qui-
rurgicas facilitando técnicas quirurgicas conservadoras.

A fines de la década de los ochenta, se iniciaron varios grandes ensayos
aleatorizados prospectivos para comparar la QTNA en el cancer de mama
operable en etapa temprana y la quimioterapia adyuvante.

El nsaBp B-18 fue un ensayo clinico clave que consistia en la administra-
cién de 4 ciclos de Ac preoperatoria versus postoperatoria; se comparé
en 1523 mujeres con cancer de mama operable estadio I-IIIA (T1-3 No-1).
Después de 16 anios de seguimiento, no se constataron diferencias entre
los brazos neoadyuvante y adyuvante en la supervivencia global o la su-
pervivencia libre de enfermedad.” Los objetivos secundarios fueron eva-
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luarlarespuesta tumoral, la respuesta axilar y la facilitaciéon de la cirugia
conservadora. En este grupo, el 79% tuvo una respuesta clinica objetiva,
el 43% una respuesta clinica parcial, mientras que el 36% tuvo una res-
puesta clinica completa. Se encontré que el 13% tenian una respuesta pa-
tolégica completa (pcr) después del tratamiento. (La pcr se define comola
ausencia total de tumor infiltrante, grado de regresién tumoral Miller y
Payne (MP) 5y sin afectacién ganglionar); hay datos que sugieren la igual
evolucién con enfermedad in situ en la mama. Se observé una mayor
incidencia de ganglios axilares negativos, del 67,8%, y tasas de cirugia
conservadora del 59,8% después de la QTNA. Por lo tanto, se demostré un
aumento en la tasa de cirugias conservadoras de mama, gracias al down-
staging, manteniendo el beneficio en términos de supervivencia.

Otro estudio fue el NsABP B-27, cuyos resultados sugieren que la terapia
secuencial con taxanos es superior a la que utiliza antraciclinas para la
induccion de una pcr.

El régimen de quimioterapia neoadyuvante basado en taxanos mas an-
traciclinas es el mas utilizado para todos los subtipos tempranos de can-
cer de mama y se asocia con altas tasas de respuesta clinica ~hasta del
90%-.” La progresion durante el QTNA es infrecuente, con una tasa del 3%
en un metanalisis de 1.928 pacientes.’

En pacientes con cancer de mama HER2 positivo, el trastuzumab con o sin
pertuzumab se debe administrar concomitantemente con un taxano.*

Para pacientes con cancer de mama triple negativo (TN), la adicién de car-
boplatino en los estudios GeparSixto® y CALGB 40603° ha mostrado una
alta tasa de pcr, aunque con mayor toxicidad y sin un aumento significa-
tivo de tasa de cirugia conservadora.

Aunque existe consenso sobre los subgrupos de pacientes con mas proba-
bilidades de beneficiarse del tratamiento neoadyuvante,” su utilizaciéon
en la préctica clinica sigue siendo muy variable.® Todas las pacientes con
cancer de mama en etapa temprana identificados como susceptibles de
requerir quimioterapia adyuvante podrian considerarse para realizar
QTNA, ya que pueden beneficiarse con la misma.

Los factores que favorecen la QTNA en pacientes con cancer de mama ope-
rable incluyen: alto indice de volumen tumoral, axila positiva, caracteris-
ticas bioldgicas del tumor (alto grado, receptores hormonales negativos,
HER2 positivo, TN) y pacientes jévenes.

Segun el metanalisis de Cortazar, la probabilidad de lograr una respues-
ta significativa esta sujeta al fenotipo del cancer: las pacientes con tu-
mores HER2 positivo y TN tienen una probabilidad mas alta de lograr pcr
(hasta 50,3% para pacientes con receptores hormonales negativos/ HER2
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positivos y 33,6% para TN),” haciéndolas buenas candidatas a la QTNA. Por
el contrario, las tasas de pcr son mas bajas para los canceres con recep-
tores hormonales positivos/HER2 negativos; sin embargo, los pacientes
de este grupo aun pueden lograr una respuesta clinica e imagenolégica
significativa, en particular las pacientes mas jéovenes con cancer grado
histologico 3 y bajos niveles de receptores hormonales. Se requiere una
cuidadosa seleccion dentro de estos subgrupos.

Dada la apreciacién actual de la importancia del subtipo intrinseco en
casi todos los aspectos del comportamiento del cancer de mama, es im-
portante preguntarse si puede haber pacientes especificos a los que se les
deba administrar un tratamiento neoadyuvante para mejorar los resul-
tados alargo plazo.

Con respecto al monitoreo durante la QTNA, cabe sefialar que las eva-
luaciones clinicas y las imagenes son el pilar principal de la respuesta
al tratamiento y ayudan a la identificacién temprana de la progresion
potencial de la enfermedad. Las imagenes deben incluir: mamografia
bilateral y una ecografia mamaria, tanto antes como después; la reso-
nancia magnética nuclear (RMN) es la modalidad mas precisa y sensible
para identificar la enfermedad residual después del tratamiento y puede
ser util a los fines de la planificacién quirurgica. Los ciclos propuestos de
QTNA deben completarse a menos que haya evidencia de progresion de la
enfermedad.

Un beneficio clave del tratamiento neoadyuvante es permitir una ci-
rugia conservadora para pacientes en quienes estaria indicada la mas-
tectomia como propuesta quirurgica inicial. Los estudios han sugerido
que la cirugia conservadora combinada con radioterapia del volumen
mamario no es diferente ni tiene una tasa de supervivencia mas alta
que la mastectomia, con tasas similares de recurrencia locorregional
(RLR).'° Un metanalisis reciente de tumores TN sugiere que las tasas de RLR
para cirugia conservadora mas radioterapia son mas bajas que para la
mastectomia. Ademas, un metanalisis de ocho estudios ha demostrado
que, siempre que la cirugia siga siendo un componente en la via del trata-
miento, no hay un aumento en las tasas de rRLr."

OBJETIVOS

- El objetivo principal de este trabajo es describir las tasas de respuestas
clinica, imagenologica y patolégica en la mama y la axila obtenidas con
la QTNA en pacientes con cancer de mama tratadas con el mismo algorit-
mo en la misma institucion.

- El objetivo secundario es evaluar las tasas de cirugia conservadora en
pacientes con cancer de mama que reciben QTNA.
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MATERIAL Y METODO

Se realizé una evaluacién retrospectiva de 125 pacientes con cancer de
mama invasor (Estadios IB-IIA/B-IIIA), intervenidas quirirgicamente en
el Instituto Alexander Fleming (1AF) en un periodo comprendido entre los
anos 2002 y 2018.

Se excluyeron pacientes con diagnostico de cancer de mama inflamato-
rio y cancer de mama multicéntrico.

Todas las pacientes fueron evaluadas por el Servicio de Mastologia, el de
Oncologia Clinica y el de Imagenes a lo largo del tratamiento neoadyu-
vante y presentadas en el Comité Interdisciplinario de Cancer de mama
del IAF.

Para el analisis estadistico se utiliz6 el programa Epilnfo™ 7.1.4.0.

Evaluacion inicial. Examen fisico; estudio complementario con imagenes:
mamografia digital bilateral, ecografia mamaria bilateral; ecografia de
partes blandas-axilar en casos seleccionados —a partir de 2015 se realiz6
en forma sistematica a todas las pacientes—; en los casos de adenomega-
lia sospechosa (clinica y/o ecografica), se realiz6 puncién de la misma y
marcacién con carbén a partir de 2015; también se realizé6 RMN mamaria
con y sin gadolinio; puncién histolégica bajo guia ecografica o bajo este-
reotaxia segun corresponda; estudios de extension: TAC térax, abdomeny
pelvis y Centellograma éseo.

Estadificacion y division de subgrupos. Todos los tumores se estadificaron
de acuerdo con la clasificacién TNM de la Aico Edicion numero 7.

Se clasificaron en: Luminal A, Luminal B, Luminal B-HER2, HER2 y TN segun
HC4.

Tratamiento quimioterdpico de acuerdo con subgrupo. Las pacientes reci-
bieron QTNA basada en antraciclina, ciclofosfamida, taxano, y/o platino
y anticuerpos monoclonales: trastuzumab y/o pertuzumab, de acuerdo
con el subgrupo.

A partir de 2013, luego de la aprobacion del esquema de bloqueo dual para
neoadyuvancia, se tomoé el mismo como estandar de tratamiento en pa-
cientes candidatas a neoadyuvancia (HER2 positivas con tamano tumoral
mayor a 2 cm o cualquier tamafio tumoral con axila positiva).

Seguimiento, monitoreo intra 0TNA. Examen clinico por el mastélogo y el
oncologo luego de cada ciclo de QT recibido. Se realizé marcacion con clip
de las imagenes punzadas al constatar respuesta y disminucién del ta-
mano tumoral. En algunos casos seleccionados, se realiz6 ecografia o RMN
mamaria ante sospecha de progresion.
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Evaluacion final. Se solicité nueva ecografia mamaria bilateral, mamo-
grafia bilateral y RMN mamaria. De acuerdo con la respuesta clinica e
imagenologica obtenida, se decide conducta quirurgica: Cirugia con-
servadora o Mastectomia (ssM/NsMm), biopsia de ganglio centinela (BGC)
o linfadenectomia axilar. Se considera axila clinicamente negativa por
examen fisico, ya que es dificil evaluar ecograficamente la enfermedad
residual en la axila.

Se definieron cuatro categorias de respuesta clinica: completa (lesiones
no palpables), parcial (disminucién del tamafo tumoral del 30% o mas
en su didmetro mayor), enfermedad estable (sin respuesta parcial ni pro-
gresion), progresion de enfermedad (aumento de al menos el 20% de su
didmetro mayor).

Se definieron cuatro tipos de respuesta por RMN: completa (no se logré
identificar areas de realce o el realce fue igual o menor al tejido vecino),
parcial (reduccion igual o mayor al 30% del tamarfio inicial), tumor resi-
dual (se logré identificar lesién remanente minima o area de realce en
el sitio tumoral), enfermedad estable (no existieron diferencias de reduc-
cién tumoral mayores al 30%).”*

Cirugia. En el caso de cirugia conservadora, si el tumor no era palpable, se
efectiio la marcacion prequirurgica con carbén del clip. Se realizé mamo-
grafia de la pieza quirurgica para verificar la presencia del clip. En algu-
nas pacientes, segun la decision del mastélogo interviniente, se realiza-
ron ampliaciones de los margenes (técnica de shaving).

En el caso de la mastectomia, se decide Skin-sparing mastectomy (ssm) o
Nipple-sparing mastectomy (NsM) basandose en el informe de ecografia o
RMN de distancia de tumor a complejo aréola pezon.

Paralaidentificacion del G¢, se utilizoé técnica combinada con Tecnecio 99
(entre 24 y 2 horas previas a la cirugia) e identificacion del Gc por linfo-
centellografia y azul patente al 3% que se inyecté en un volumen de 2-3
ml. Se extrajeron al menos 3 ganglios identificados como ganglios centi-
nelas, incluyendo el marcado con carbon, y se realizé el estudio intraqui-
rurgico de los mismos. Si el G fue informado como positivo, se completéd
lalinfadenectomia axilar en el mismo acto quirargico; del mismo modo,
si en el estudio diferido se informo positivo, ya fueran macrometastasis,
micrometastasis o células tumorales aisladas, se realizo la linfadenecto-
mia axilar.

Estudio anatomopatoldgico. Segunlavaloracion de larespuesta patologica
Sistema de Miller & Payne'* (Tablas Iy II) y Carga tumoral residual (Tabla
I1I), se consider6 como respuesta patolégica completa (pcr) a una clasifi-
cacion Gs con A o D de respuesta ganglionar y RCB o.
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Tabla lll. Clasificacion de carga tumoral residual (RcB)

G5  Respuesta
patoldgica completa

G4 Focos microscépicos de carcinoma invasivo

G3 Reduccion marcada de celularidad tumoral
invasiva entre 30% y 90% de la masa tumoral

Respuesta

Sin evidencia de tumor residual invasivo;
puede incluir lesion in situ.

RCBO pCR Ausencia de tumor mamario y ganglionar

G2  patoldgica parcial

G1 Enfermedad estable

Minimos cambios celulares, sin reduccion
significativa de celularidad invasiva

Reduccién discreta de celularidad tumoral
invasiva de <30% de la masa tumoral

RCB |

rce Il pPR  Respuesta parcial
RCB Il  pNR Quimiorresistencia
RESULTADOS

De la base de datos del centro mamario del
Instituto Alexander Fleming en el periodo

Tabla I1. Clasificacion de respuesta ganglionar de Myller & Payne

comprendido entre julio de 2002 y mayo de
2018, se seleccionaron 125 pacientes con cancer

A | Ganglios linfaticos negativos

Ganglios linfaticos positivos

(@)

Sin cambios atribuibles a quimioterapia

Con evidencia de respuesta parcial

de mama Estadios IB-IIA/B-IIIA que fueron so-
metidas a cirugia luego de QTNA.

Caracteristicas de la poblacién

D | Ganglios linfaticos negativos

Con cambios post- quimioterapia

La media de edad de las pacientes al mo-

Grafico 1. Subtipos histologicos

Ductal 80%
I Lobulillar 13,6%
B Ducto-Lobulillar 4%
B Metaplasico  0,8%
B Otros 1,6%

Grafico 2. Grupos segun clasificacion 1Hc4

Luminal A 20%
m Luminal B 18%
I Luminal BHER2 18%

HER 2 20%
B Otros 23%

mento del diagndstico fue de 46 afios (rango
26-77afi0s), siendo premenopausicas el 64% (8o pacientes) y
postmenpausicas el 36% (45 pacientes).

En cuanto a los subtipos histolégicos, el Carcinoma Ductal fue
el mas frecuente (80%; n:100), seguido por el Lobulillar (13,6%;
n:17), Ducto-lobulillar (4%; n:5), Metaplasico mixto (0,8%; n:1),
otros (1,6%; n:2). (Grafico 1). Se seleccionaron aquellos carcino-
mas lobulillares con caracteristicas biolégicas mas agresivas
—Grado histolégico III, Receptores hormonales negativos/HER2
positivos, TN, (n: 8)- los que pueden considerarse con mayor
probabilidad de respuesta.

Para presentar y sistematizar los datos obtenidos segun las
variables mencionadas en la metodologia, las pacientes obje-
to de estudio se dividieron en 5 grupos de acuerdo con la cla-
sificacién 1Hc4: Luminales A (20%; n:25), Luminales B (18,4%;
n:23), Luminales B-HER2 (18,4%; n:23), HER2 (20%; n:25) y Triple
Negativos (23,2%; n:29). (Grafico 2)

Esquemas de QTNA utilizados

El esquema de QTNA se basa en antraciclinas, y a partir de 2006
se agregan los taxanos: antraciclinas (doxorrubicina) mas ci-
clofosfamida por 4 ciclos cada 21 dias + paclitaxel por 12 ciclos
semanal. Luego del afo 2008, se realiz6 el esquema completo
de quimioterapia previo a la cirugia.
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En tumores con sobreexpresion de HER2, desde el afio 2013, luego de la
aprobacién del esquema de doble bloqueo, se suma pertuzumab al tras-
tuzumab utilizando carboplatino-docetaxel-trastuzumab-pertuzumab x
6 (Rama C-Tryphaena).”

Enlo que refiere a la suspension por toxicidad, se presentaron las siguien-
tes situaciones:

« toxicidad cardiaca (disminucién de FEvl, se suspende paclitaxel, dos casos);
» neurotoxicidad (se suspende docetaxel, dos casos);

- alergia respiratoria (se suspende paclitaxel, un caso);

+ edema facial (se suspende docetaxel, un caso).

Los efectos adversos mas frecuentes fueron: alopecia (100%), astenia
(90%), neutropenia (70%), nauseas y vomitos (50%), diarrea (50%), rash cu-
taneo (30%).

Examen Fisico

El promedio de tamario tumoral clinico inicial fue: Luminales A: 5,68 cm
(3-11 cm); Luminales B: 5,21 cm (3-10 cm); Luminales B-HER2: 4,64 c¢cm (2-10
cm); HER2: 6,12 cm (2-12 cm); Triple Negativos; 5,72 (2-15 cm).

El promedio de tamano tumoral clinico final fue: Luminales A: 2,5 cm;
Luminales B: 1,12 c¢m; Luminales B-HER2: 1,36 cm; HER2: 1 cm; Triple
Negativos: 2,5 cm. (Grafico 3)

Grafico 3. Tamaiio tumoral clinico inicial y final En el caso de los Luminales A, se observa que el tamano tumo-
ral inicial fue mayor a 5 cm; en estos casos, se plante6 la OTNA
con el objeto de reducir el volumen tumoral.

5,25
Respuesta clinica en la mama

35
+ Completa: Luminales A 28%; Luminales B 44%; Luminales

1,75
B-HER2 63%; HER2 55%; TN 48%.

Luminal A Luminal B Luminal HER2 ™ « Parcial: Luminales A 60%; Luminales B 44%; Luminales
B-HER2
B-HER2 29%; HER2 35%; TN 38%.
TClinico Inicial - TClinico Final

- Sin respuesta: Luminal A 4%; Luminales B 12%; Luminales
B-HER2 8%; HER2 5%; TN 10%.

« Progresiéon: Luminal A 8%; HER2 5%; TN 3%. (Grafico 4)

Se obtuvo mayor respuesta clinica en tumores 77 (63%), HER2
(55%) vy TN (48%) y menor respuesta clinica en Luminales A
(28%).
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Grafico 4. Respuesta clinica en la mama

Luminal A Luminal B Luminal B-HER2 ™

Completa
5% Il Comp

Parcial

B Sin respuesta

60%
[ Progresion
Tabla IV. Respuesta clinica en la axila Respuesta clinica en la axila
Axila Positiva AxilaNegativa  + Axila inicial clinicamente positiva: Luminal A 44%; Luminal
Inicial Final B 68%; Luminal B-HER2 66%; HER2 70%; TN 55%.
Luminal A 44 % 25% o o .
« Axila final: negativizé en el 25% de los Luminales A, en el 30%
Luminal B 68 % 30% de los Luminales B, en el 60% de los Luminales B-HER2, en el
Luminal B-HER2 66 % 60% 70% delos HER2 y en el 75% de los TN. (Tabla IV)
HER2 70 % 70% Lamayor regresion en la axila se obtuvo enlos TN en el 75% de
™ 55 % 759% los casos, seguido por los HER2, que negativizaron el 70% de las

axilas post OTNA.

Grafico 5. Tamafio tumoral ecografico inicial y final Tamaro tumoral por iméagenes iniciales y finales

> El promedio de tamafo tumoral inicial por ecografia fue:

Luminales A 3,5 cm; Luminales B 2,4 cm; Luminales B-HER2 3
cm; HER2 4 cm; Triple Negativos 4,2 cm.

38

25
El promedio de tamafio tumoral final por ecografia fue:

Luminales A 1,5 cm; Luminales B 1,9 cm; Luminales B-HER2 1,2
. . cm; HER2 1,2 cmy; Triple Negativos 1,6 cm. (Grafico 5)
Luminal A Luminal B Luminal B HER 2 . ~ ... .
HER 2 El promedio de tamano tumoral inicial por RMN fue: Luminales
TEcografico Inicial = T Ecografico Final A 3,6 cm; Luminales B 3,5 cm; Luminales B-HER2 3,6 cm; HER2 4,3

cm; Triple Negativos 3,7 cm.

Grafico 6. Tamaiio tumoral por RMN inicial y final El promedio de tamafio tumoral final por RMN fue: Luminales A
5, 2,8 cm; Luminales B 2,2 cm; Luminales B-HER2 2 cm; HER2 1,6 cm;
Triple Negativos 2,2 cm. (Grafico 6)

Los mayores tamanos tumorales iniciales por ecografia y RMN
se constataron en los tumores TN y HER2, representando los mis-
mos grupos en los cuales se obtuvo mayor disminucién del ta-
mano post QTNA.

Respuesta ecografica en la mama

Luminal A"~ Luminal B L,:JET'znaIB HER 2 ™ . Completa: Luminales A 18%; Luminales B 16%; Luminales

B T RWN Inicial W T RMN Final B-HER2 25%; HER2 40%; TN 38%.
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« Parcial: Luminales A 56% ; Luminales B 75%; Luminales B-HER2 65%;
HER2 40%; TN 48%.

« Sin respuesta: Luminal A 14% ; Luminales B 5%; Luminales B-HER2 7%;
HER2 15%; TN 7%.

« Progresion: Luminal A 12%; Luminal B 4%; Luminal B-HER2 3%; HER2 5%;
TN 7%. (Grafico 7)
Respuesta por RMN en la mama

« Completa: Luminales A 16%; Luminales B 25%; Luminales B-HER2 30%;
HER2 55%; TN 65%.

« Parcial: Luminales A 64% ; Luminales B 52%; Luminales B-HER2 53%; HER2
35%; TN 23%.

+ Sin respuesta: Luminal A 15%; Luminales B 15%; Luminales B-HER2 10%;
HER2 10%; TN 7%.

» Progresion: Luminal A 5%; Luminal B 8%; Luminal B-HER2 7%; TN 5%.
(Grafico 8)

Las tasas de respuesta completa por ecografia para los tumores HER2 y TN
oscilan en el 40%, y por RMN en el 55% y 65%, siendo menores paralos tumo-
res Luminales: entre el 16% y el 25% por ecografia y el 16% y el 30% por RMN.

Grafico 7. Respuesta ecografica en la mama

Luminal A Luminal B Luminal B-HER2 HER2 ™

Grafico 8. Respuesta por RMN en la mama

[l Completa
I Parcial
[l Sin respuesta

[] Progresion

Luminal A Luminal B Luminal B-HER2 - HER2 ™
0%
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La combinacién de todos los métodos de diagnostico por imagenes es una
herramienta fundamental en el abordaje multidisciplinario del trata-
miento con QTNA teniendo por objeto aumentar la sensibilidad mas alla
de cualquier test aislado.

Tipos de cirugia

Los criterios para cirugia conservadora fueron: respuesta clinica comple-
ta o parcial, adecuada relacién entre volumen mamario y volumen tu-
moral. Para el total de las pacientes, los porcentajes de los tipos de cirugia

fueron:
Grafico 9. Tipos de cirugia « Cirugia conservadora: Luminal A 44%; Luminal B 58%;
% Luminal B-HER2 54%; HER2 76%; TN 59%.
» Mastectomia: Luminal A 56%; Luminal B 42%; Luminal B-HER2
60 46%; HER2 24%; TN 41%. (Grafico 9)
40 Al seleccionar aquellas pacientes con tamarno tumoral inicial
" mayor o igual a 5 cm o cuya relacién volumen tumoral-volu-
men mamario no era adecuada, por lo que inicialmente hubie-
ran sido sometidas a mastectomia (n: 8s), obtuvimos una tasa
Luminal A" Luminal B LuminalB  HER2 ™ . .
HER 2 de cirugia conservadora del 53% (n: 45).

M Cuadrantectomia M Mastectomia . ..
Las pacientes que presentaron mutacion de BRcCa, a las que, por

lo tanto, independientemente de la respuesta clinica e image-
nolégica, se les realiz6 mastectomia bilateral, fueron 3.

Se documentaron 5 casos de recaida local, uno en el lecho de mastectomia
(Luminal B) y 4 casos en pacientes sometidas a cirugia conservadora (un
Luminal B-HER2, un HER2 y dos TN), representando el 4% de la poblacién total.

En cuanto a larecaida axilar, ocurrié en dos casos (TN y Luminal B), repre-
sentando el 1,6%.

Cirugia axilar

Conrespecto a la cirugia axilar, la BGC post QTNA se realizé cumpliendo las
recomendaciones de utilizacién de técnica combinada; adicionalmente,
desde 2014 se incorporé la marcacién con clip y posteriormente en 2015
con carbon adyacente al ganglio punzado al inicio para poder identificar-
lo y extirparlo en el momento quirurgico.

En la curva de validacién realizada, se obtuvo una tasa de identificacion
del 94,2% y una tasa de falsos negativos (FN) del 5,8%.

La BGC se realizd en aquellas pacientes con axila clinicamente positiva
cN1, excluyendo a aquellas que presentaron un conglomerado axilar, a
quienes se les practicé linfadenectomia axilar.
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Tabla V. Respuesta patolégica en la mama
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Cirugia axilar propuesta post QTNA

Las pacientes con axila clinicamente positiva de inicio que no lograron
negativizar al finalizar la QTNA fueron 15; las mismas fueron sometidas a
linfadenectomia axilar.

En pacientes con axila clinicamente positiva de inicio (cN1) que negati-
vizaron al finalizar la QTNA, hasta finales de 2013 se realizoé sistematica-
mente BGC y posterior linfadenectomia axilar (n: 35). En Luminales Ay B
la BGc fue positiva en el 50% y el 75% de los casos respectivamente, mien-
tras que en Luminales B-HER2 fue positiva en el 20%, en HER2 en el 30% y
en los TN en el 20%.

A partir de 2014, la linfadenectomia axilar se reservo para aquellas pa-
cientes que presentaron BGC positiva y se indic6 radioterapia en areas
ganglionares en aquellas eb que la BGc fue negativa, irradiando de acuer-
do con el estadio inicial.

Las pacientes que negativizaron clinicamente la axila fueron sometidas a
BGC (n: 20): las Luminales A presentaron Gc positivo en el 65% de los casos,
mientras que las Luminales B en el 30%, las Luminales B-HER2 en el 15%,
las HER2 en el 25% y las TN en el 20%, por lo que, en estos casos, se completo
lalinfadenectomia axilar.

En el caso de las pacientes que presentaron axila clinicamente negativa,
se realizé BGC; confirmada su negatividad, no se llevé a cabo radioterapia
en areas ganglionares.

Respuesta Patoldgica

Lastasas mas altas de pcr se obtuvieron enlos tumores HER2, TN y Luminal
B-HER2: 56%, 55% Yy 40% respectivamente.

Solo se observd progresién en el caso de los Luminales A, grupo con la
menor pcr: representa el 12%. (Tabla V)

En cuanto a la respuesta patologica completa

Respuesta Patolégica
Completa
MyP G5

Respuesta Patoldgica
Parcial
MyP G3-2

Sin respuesta
MyP G1

Progresion

Luminal A Luminal B Luminal B-HER2  HER2 N

12 %

76 %

8%

4%

38%

54 %

8%

ganglionar, también las tasas mas altas se ob-
tuvieron en los tumores Luminal B-HER2 82%,
40% 56% 55% TN 80% y HER2 70%; incluso es mas mas alta la
respuesta ganglionar que local. (Tabla VI)

5205 349% 319 Por lo tanto, las pacientes con axila clinica-
mente positiva fueron 70: 40 confirmadas con
histologia y 25 que obtuvieron pcr.

8% 10% 14% para finalizar, resulta interesante analizar los
hallazgos en forma conjunta de las respues-
- - - tas clinica, imagenolégica y patologica en la
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Tabla VI. Respuesta patolégica en la axila
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M&P: Respuesta Luminal A Luminal B Luminal B-HER2

ganglionar

A

B
C
D

16 %
28 %
40 %
16 %

13 %
17 %
43 %
27 %

HER2
26% 50%
9% 15%
9% 15%
56% 20%

TN

32%
10 %
10 %
48 %

Tabla VII. Respuesta clinica,

imagenolégica y patolégica en la mama

Luminal A

Luminal B

Luminal
B-HER2

HER2

TN

Respuesta

Completa
Parcial

Sin Respuesta
Progresion

Completa
Parcial

Sin Respuesta
Progresion

Completa
Parcial

Sin Respuesta
Progresion
Completa
Parcial

Sin Respuesta
Progresion

Completa
Parcial

Sin Respuesta
Progresion

Clinica Ecografica

28 %
60%
4%
8%

44%
44%
13%

63 %
29%
8%

55 %
35%
5%
5%

48 %
38%
10%

3%

18 %
56%
14%
12%

16 %
75%
5%
4%

25%
65%
7%
3%
40%
40%
15%
5%

38%
48%
7%
7%

RMN Patolégica

16%
64%
15%

5%

25%
52%
15%

8%

30%
53%
10%
7%
55%
35%
10%

65%
23%
7%
5%

12%
76%
8%
4%

38%
54%
8%

40%
52%
8%

56%
34%
10%

55%
31%
14%

mama: la mayor concordancia se manifiesta
en el grupo de los HER2 y TN. (Tabla VII)

DiscuUsiON

El uso de QTNA para el tratamiento de pacien-
tes con cancer de mama reduce la necesidad
de mastectomia y linfadenectomia axilar, dis-
minuyendo de esta manera la morbilidad de
dichas cirugias, sin aumentar el riesgo de RLR.
En nuestra poblacién, la tasa de recurrencia
local luego de la cirugia conservadora repre-
senté el 3,2%.

El diagnoéstico por imagenes es una herramien-
ta fundamental en el abordaje multidiscipli-
nario del tratamiento con QTNA en cancer de
mama, que tiene como objetivo mejorar la tasa
de cirugias conservadoras, lograr un adecuado
manejo de la axila y evaluar la respuesta a la
QTNA. En cuanto a la respuesta radiolégica y su
correlacion con la anatomia patolégica y la cli-
nica, la RMN acredité ser un método adecuado
en la evaluacion prequirurgica de la respuesta
al tratamiento. En nuestra casuistica, en los
grupos con mayor respuesta a la QTNa, la eva-
luacién con RMN detecté respuestas completas
en un rango que oscila entre 55-65%, correlacio-
nandose en forma aceptable con las pcr.

Las tasas crecientes de pcR con agentes tera-
péuticos contemporaneos (como las terapias
dirigidas a HER2) se han acompaiiado de un
aumento paralelo en las tasas de cirugias con-

servadoras.’® Obtuvimos las siguientes tasas de pcr en los grupos mas
respondedores: en Luminal B-HER2 del 40% y en HER2 del 56%, valores que
se correlacionaron con las altas tasas de cirugias conservadoras: Luminal
B-HER2 54%, HER2 76%. En la Tabla VIII se observan tasas de pcr y cirugia
conservadora segun distintos trabajos en comparacioén con nuestra serie.

El manejo de las pacientes con ganglios positivos pre-QTNA es controverti-
do; muchas pacientes son sometidas a linfadenectomia axilar. Ahora hay
cada vez mas evidencia de que esto representa un exceso de tratamiento,
particularmente en pacientes con tumores HER2 positivos y TN, ya que lo-
gran altas tasas de pcr en los ganglios, como se observa enla BGC post-QTNA.
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Tabla VIII. Comparacion de tasas de pcr y cirugia conservadora:

NSABP-27, GerparQuinto, CHER-LOB, NeoALTTO, IAF

Mamoumas, en el afio 2015, describe una
tasa de identificacién de un Gc de 84,8%, au-
mentando significativamente con el uso de

Trabajos y tratamientos pCR Cirugia

(%) conservadora(%) radioisotopos al 88,9% en comparacion con el
NSABP-B27 26,1 ¢4 Usodelifazurina sola (78,1%). En dicho estudio,
(doxorrubicina + ciclofosfamida + cocetaxel no hubo diferencias significativas en la tasa
x 4) de FN segun las caracteristicas clinicas de la
GerparQuinto GBG44 44,6/30,2 64/59 Ppacientey eltumor, el método de mapeo linfa-
(HER2) tico olarespuesta del tumor enla mama, sien-
(epirrubucina + ciclofosfamida + docetaxel x do la tasa de FN del 10,7%. Por lo tanto, estos
4+ trastuzumab/lapatinib) resultados fueron comparables a los obtenidos
CHER-LOB 25 67 en estudios multicéntricos que evaluaron la
(paclitaxel x 12 + trastuzumab + FEC x 4) BGC antes de la terapia sistémica, y sugieren
NEOALTTO 29,5/24.7 35743 duees aplicable después de la OTNA.
(EBHIPAUTE ETEU D PEE B ) Posteriormente, sobre la base de los resultados
IAF 55/ 56 59/76

del estudio Z-1071,"® la BGC post-QTNA deberia
incluir mas de dos ganglios para reducir la
tasa de FN a 9,1%; la precisién de la BGC esta
directamente relacionada con la cantidad de
ganglios extraidos. Si no se pueden extraer los
numeros adecuados de ganglios, se debe considerar la linfadenectomia
axilar.

(antraciclinas x 4 + taxanos x 12)/
HER2: carboplatino + docetaxel +
trastuzumab + pertuzumab

Otro factor que disminuyé la tasa de FN y mejor6 la precisién del proced-
imiento fue el uso de método combinado (Tc mas azul patente) para la
localizacién del Gc (20,3% con método Unico en comparacién con 10,8%
con método doble). El andlisis adicional mostré que la colocacién del clip/
carbon dentro del ganglio axilar biopsiado y la extirpacion documentada
de este ganglio en la cirugia disminuy6 la tasa de FN a 6,8%.

Del mismo modo, el brazo C del SENTINA" encontré una tasa de FN del
14,2%. Los factores que afectan la tasa de FN incluyeron el numero de Gc
examinados (24,3% con 1 GC, 18,5 % con 2 GC y <10% con 3 0 mas GC )y la
técnica de localizacién (16% con Tc solo en comparacién con 8,6% con la
técnica combinada con colorante).

El ensayo sN FNAC?? (2015) describe una tasa de FN baja (de 8, 4%) con el uso
obligatorio de inmunohistoquimica, (sin 1HO es de 13,3%). Determina que
las metastasis del ¢ de cualquier tamario se consideran positivas. La
tasa de identificacion fue del 87,6% y, en presencia de una falla técnica, se
debe realizar la linfadenectomia axilar.

El panel de expertos de la Conferencia de Cdncer de Mama celebrada en St.
Gallen 2017”" present6 controversias con respecto al manejo de la axila
en neoadyuvancia en los casos en que hubo una respuesta clinica con
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estadificacion negativa. Considerd que la BGc, en lugar de la linfadenec-
tomia, era adecuada si se detectaban y examinaban al menos tres o mas
GC negativos. Debido a la preocupacién por los resultados FN con muestreo
limitado, la cirugia del Gc no se juzgd adecuada si solo se identificaron
uno o dos GC negativos. El panel recomendé que las pacientes con axila
clinicamente positiva o con macrometastasis identificadas en los Gc des-
pués de la terapia neoadyuvante se sometan a linfadenectomia axilar.
Pero se dividié en cuanto a si la afectacién residual de los ganglios linfa-
ticos micrometastaticos justificaba la linfadenecromia axilar después de
la terapia neoadyuvante.

En las Ncen Guias de prdctica clinica en oncologia 2019, se define que si la
axila es clinicamente negativa después de la OTNA, la BGC puede realizarse
en casos seleccionados; de lo contrario, debe realizarse linfadenectomia
axilar; por lo tanto, entre los pacientes con ganglios positivos antes de
la oTNA, la BGC tiene una tasa de falsos negativos mayor al 10%. Esta tasa
se puede mejorar marcando los ganglios linfaticos biopsiados para docu-
mentar su extirpacion, utilizando un marcador doble y extirpando mas
de 2 GC.

En nuestra experiencia, se obtuvo una tasa de identificacién del 94,2%
y una tasa de FN del 5,8% utilizando el doble método para la deteccion
y la extracciéon de mas de dos Gc, incluyendo el marcado con carbéon
post-puncion.

El estudio Z-1071 inform6 una respuesta patolégica completa axilar en el
41,1%. En otras palabras, la probabilidad de enfermedad residual en el Gc
después de la quimioterapia es del 58,9%. En el estudio sN-FNAC se obtuvo
una pcRr de 35%. Los autores informan que estos datos se relacionan con
los marcadores biologicos tumorales: los tumores receptores hormonales
positivos y HER2 negativos son menos propensos a responder, y los tumo-
res HER2 positivos tienen mas probabilidades de responder.”” En nuestra
casuistica, la tasa de respuesta patolégica completa axilar promedia el
75% para los subtipos Luminales B-HER2, HER2 y TN.

Enla Tabla IX se puede observer los estudios que evaluan la tasa de iden-
tificacién y los EN em pacientes con axila clinicamente positiva en las
cuales se realize BGC post-QTNA comparando con nuestra poblacién.

Tabla IX. Tasas de identificacion y FN: SENTINA, ACOZOG 21071, SNFNACY IAF  En nuestra experiencia, coincidente con la li-

teratura internacional, la BGc luego de QTNA en

cN1-N2 Biopsia cNO post Identifi- Falsos ) ) o o
Adenomegalia QTNA  cacién  negativos pacientes con axila positiva de inicio tiene ta-
sas de identificacién y falsos negativos acep-
SENTINA 592 No 100 80 14,2 L. .

: tables cuando se usa técnica combinada y se
dstzeczigl 689 S 8 27 126 extraen mas de 2 G¢ y mejora con la marcacién
SNFNAC 153 i - 8k 84 con carbén y extraccion del ganglio positivo.
IAF (cN1) 2 si (40) 35 34,2 >8  Latasa de respuesta completa axilar es inclu-
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somas alta que la descripta enla mama. En este contexto, la aplicacién de
BGC post QTNA permite evitar la LA y sus morbilidades, en muchas pacien-
tes. Se requieren mas estudios y seguimiento para evaluar las implican-
cias en el largo plazo de estos resultados.

Existen dos ensayos en curso que analizan de forma prospectiva y alea-
torizada la necesidad o no de la redioterapia adyuvante axilar su indivi-
dualizacién basada en la respuesta al tratamiento después de la QTNA: el
NSABP B51y el Alliance A 11202.

El nsaBP Bs1 evaluara la omision de la RT en aquellas pacientes con axila
clinicamente positiva que luego de la 0TNA logran la BGC negativa. El ob-
jetivo de este ensayo es determinar sila adicién de RT de 1a pared toracica
y las areas ganglionares después de la mastectomia o la cirugia conser-
vadora disminuira la recurrencia en las pacientes que luego de la QTNA
logran pcr en la axila.

El otro ensayo a tener en cuenta es el Alliance A 11202, que evaluara el
papel de la linfadenectomia axilar en pacientes con cancer de mama T1-3
NiMo que tienen BGC positiva después de la QTNA; se estudiara la radiote-
rapia (a la mama o la pared toracica y los ganglios) mas la linfadenecto-
mia axilar en comparacion con la radioterapia solo en esta poblacion de
pacientes.

CONCLUSIONES

Se obtuvieron altas tasas de pcr en tumores HER2 positivos (56%) y TN (55%)
en comparacion con tumores luminales, debido a su mayor sensibilidad
ala quimioterapia que se asocia a su mayor tasa de proliferacién celular
y alto grado histolégico.

Con respecto a la pcr ganglionar, también las tasas mas altas se obtuvie-
ron en los tumores Luminal B-HER2 (82%), TN (80%) y HER2 (70%).

El uso de la pckR como un marcador pronéstico del resultado a largo plazo
esta bien establecido.”” La probabilidad de lograr pcr depende del subtipo
tumoral y se ve con mayor frecuencia en tumores TN y HER2 positivos.?

Se describieron en nuestra casuistica altas tasas de cirugias conservado-
ras (Luminal A 44%, Luminal B 58%, Luminal B-HER2 54%, HER2 76%, TN
59%) en pacientes con cancer de mama que recibieron QTNA con marcado
beneficio en aquellas que por su tamano tumoral inicial (T: 5cm aproxi-
madamente y valoracion de la relacién tamano tumoral/volumen ma-
mario) sin QTNA, hubieran sido sometidas a mastectomias; tasa de cirugia
conservadora del 53% (n: 45).
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Sobre la base de la experiencia actual acumulada y en el contexto de una
evaluaciéon multidisciplinaria para lograr un beneficio adicional en la
valoracion de la QTNA, se apunta en forma creciente a decisiones terapéu-
ticas mas personalizadas y complejas.
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Dr.

cién el trabajo del Instituto Alexander Fleming.
(Alguna pregunta?
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o dos; no tengo tanta experiencia ni veo tantas
neoadyuvancias y, a veces, en las neoadyuvan-
cias no sé como hacen para lograr tres ganglios
centinelas. La tercera observacién: en el medio
que yo trabajo, que es el Sanatorio Mater Dei,
aunque no en el 100% de los casos, no les gusta
hacer biopsia por congelacion del ganglio cen-
tinela después de la neoadyuvancia. Yo sé que
ustedes ahora tienen tendencia a hacerlo dife-
rido, si bien tienen una conducta diferente en
los tumores operables: usted decia que hacian
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biopsia por congelacién por impronta. A la Dra.
Frahm, del Mater Dei, por ejemplo, no le gusta
y medio se enoja si le pedimos una biopsia por
congelacion post neoadyuvancia, haya sido el
ganglio positivo o negativo. Por eso quiero que
me aclare usted en esos casos, qué hacen en
los luminales, cémo hacen para conseguir tres
ganglios centinelas negativos y qué pasa si no
encuentran mas de tres ganglios.

Dra. Gonzalez Pereira: Con respecto a la primera
pregunta, en el caso de los luminales, la reali-
dad es que los que se seleccionaron fueron un
tamano promedio de 5 pero en unrango que iba
como hasta los 10 cm; o sea que la idea es que
uno no esta buscando lograr una respuesta pa-
tologica completa, sino disminuir el volumen
tumoral para facilitar la cirugia. En cuanto a
la segunda pregunta respecto de la biopsia del
ganglio centinela, no tenemos grandes dificul-
tades al inyectar el tecnecio, al inyectar el azul,
y encontramos el ganglio marcado con carbén.
Llegamos a tres. Hay veces que también puede
haber un ganglio palpable, pero no hay mayo-
res dificultades. Y, en el caso de que no marque
el tecnecio, por ejemplo, o no llegue el azul, hay
que completar la linfadenectomia axilar. Con
respecto a la ultima pregunta sobre los patélo-
gos: en el caso de la neoadyuvancia siempre se
congela. Se hace por impronta, y los patoélogos
del Instituto no generan grandes quejas; estan
bastante adiestrados a hacerlo, y no tenemos
tampoco dificultad con eso.

Dr. Gonzalez: Hay una pregunta del interior.

Dra. Azar: La pregunta es con respecto al hallazgo
de tres ganglios, ;qué conducta toman?

Dra. Gonzalez Pereira: Linfadenectomia.

Dra. Azar: En el Instituto Roffo hacemos ganglio
centinela post neoadyuvancia y los patélogos
tienen bastante dificultad enla congelacién. De
hecho, tenemos bastantes falsos negativos de la
congelaciéon que son después positivos, con el
agravante de que, en todos los casos, como vos

bien dijiste, el ganglio centinela, cualquiera sea
el tamano de la metastasis, significa un vacia-
miento axilar. No es como con el ganglio centi-
nela en cirugia de inicio, en la que uno puede
aplicar el Z11 o hacer radioterapia. Aca tenemos
que someter a una nueva intervencién a la pa-
ciente. Asi que me hubiera interesado conocer
la opinioén de los patoélogos de ustedes, a ver si
tuvieron dificultades en la congelacion.

Dr. Gonzalez: Es un tema interesante y tengo otra

pregunta relacionada con eso que dijo Eugenia
Azar. Ustedes tienen una tasa de recurrencias
axilares de 1,6% o sea 2 pacientes. Esas pacien-
tes, jqué cirugia habian hecho?, ;habian sido
positivas de inicio y después se negativizaron?
¢A qué subgrupo pertenecian?

Dra. Gonzalez Pereira: Fueron positivas de inicioy

se negativizaron. Eran Luminal B-HER2 y Triple
Negativo.

Dra. Frahm: Quiero aclarar que comparto lo que

dijo Eugenia Azar sobre la dificultad para rea-
lizar el estudio intraoperatorio de los ganglios
centinelas en neoadyuvancia. Simplemente
que no siempre se entiende eso y hay que saber
que hay una tasa mas alta de falsos negativos
que con los ganglios centinela en no neoadyu-
vancia, porque el estudio intraoperatorio no es
imposible, pero no es tan sencillo como los gan-
glios que no estan tratados.

Dr. Gonzalez: Como complemento a su opinion, tu-

vimosun caso la semana pasada en el Instituto.
Una paciente joven que habia tenido una res-
puesta positiva de entrada y respuesta comple-
ta posterior. Sacamos cinco ganglios centinelas
con el método mixto, o sea con el colorante y
con radioisétopo. Los cinco eran negativos en
la congelacién y en un ganglio aparecié una
micrometastasis, y va a tener que ir a un va-
ciamiento. En realidad, los patélogos nos odian
cuando les mandamos a congelar o a trabajar
con ganglios centinelas post neoadyuvancia.
(Alguna otra pregunta?
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Dr. Davalos Michel: Un comentario: seria Bueno

que la doctora Frahm nos hable con el mismo
tono cuando le mandemos a hacer un ganglio
centinela post neoadyuvancia en el Sanatorio
(risas).

Dr. Gonzalez: Este es un tema ya personal, me pa-

rece. Vamos a tener que traer a gente del Mater
Dei para que discuta (risas).

Dr. Elias Costa: Queria preguntar si ustedes habi-

tualmente, cuando marcan con clip y carbéon
el ganglio que fue positive, antes de hacerle la
quimioneoadyuvante, cuando van a la cirugia
y hacen el tecnecio y el azul y sacan ese ganglio,
en una paciente ala que le pueden haber hecho
o no una ecografia que te marque por ejemplo
que la capsula estaba engrosada postneoadyu-
vancia, en ese caso, ;mandan a radiografiar la
pieza para ver si esta el clip en ese ganglio por si
no fuera el centinela?

Dra. Gonzalez Pereira: Enrealidad, actualmente no

utilizamos clips sino carboén. Se localiza bien el
carbén, no mandamos placa porque no utiliza-
mos clip de la axila. Otro comentario que que-
ria hacer en cuanto a la ecografia para ver un
engrosamiento: nosotros no nos guiamos por
los estudios de imagenes para evaluar la axila
final, sino por el examen fisico. Si es negativa
va a biopsia de ganglio centinela, si es positiva
va a linfadenectomia.

Dr.Gonzalez: Una preguntarelacionadaconeltema

de la cirugia y de la radioterapia, ya que no se
hablé mucho de esto, salvo en la discusion. En
la casuistica de 2002, hasta ahora hablabas de
mastectomia con técnicas de “nipple-sparing” o
“skin-sparing”, cosa que no creo que sea de 2002
sino de enfoque actual. Entonces, las preguntas
son: primero, jqué criterios toman y qué estu-
dios hacen previamente? Y segundo, como pre-
gunta complementaria: jcomo se manejan con
la radioterapia? Porque, en realidad, la radiote-
rapia es un tema que no solamente esta discu-
tido si hacerla y a quién indicarla, porque hay
subgrupos que son pacientes Estadios II que a
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veces tienen axila negativa de entrada y van
por el tipo biologico y hay otros pacientes que
son localmente avanzados; ;como se manejan
con laradioterapia y en relacién con las protesis
o0 a los expansores?

Dra. Gonzalez Pereira: En cuanto a estudios, eco-

grafia, mamografia y resonancia. Con eso de-
terminamos la técnica. La idea es siempre eva-
luarlas junto con el cirujano plastico que es el
que va a hacer la reconstruccion. Nosotros le
indicamos al cirujano plastico las pacientes
candidatas a radioterapia y, en ese caso, tratan
de colocarles directamente la protesis. Los ciru-
janos plasticos les hacen seguimiento mientras
las pacientes estan haciendo la radioterapia.
Eventualmente, si llegan a presenter alguna
complicacion, quiza tenga que retirarles la pro-
tesis; pero, en realidadm no tenemos un gran
porcentaje de complicaciones con la radiotera-
pia enlas reconstrucciones.

Dr. Gonzalez: Pero, jen qué follow-up estan de ra-

dioterapia post reconstruccién? En tiempo, por-
que el problema es la radioterapia en el tiempo.
Hoy en dia esta discutido, porque ahi presen-
taste un Alliance, pero hay otro Alliance tam-
bién, para pacientes reconstruidas, que esta en
curso y el tema hoy es que se esta discutiendo.
Hay un grupo europeo de Philip Poortmans que
esta haciendo personalizacion de los tipos de
radioterapia de acuerdo con hasta donde esta
colocada la protesis. Sila ponen retropectoral es
una cosa, si va prepectoral es otra, y los esque-
mas de radioterapia van variando.

Gonzalez Pereira: Siempre la colocan
retropectoral.

Dr. Gonzalez: El tema es eso y ver los resultados

en el tiempo, porque lo que se esta tratando de
analizar es el resultado en el tiempo en forma
prospectiva, que es el nice.

Dra. Gonzalez Pereira: Ese dato puntual ahora no

lo tengo.
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