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RESUMEN

El compromiso metastasico de los ganglios linfaticos es el factor prondstico mas importante
en el cdncer de mama. Conocer el grado de infiltracién de los mismos implica sobrevida libre
de progresion, sobrevida global y riesgo de recurrencia temprana de la enfermedad, y esto a
su vez ayudaria a conocer las terapias adyuvantes que recibiran las pacientes. Presentamos
un caso con diagndstico de carcinoma ductal invasor de la mama izquierda etapa IB que se le
realizé biopsia selectiva de ganglio centinela mostrando la linfocentellografia, una migracion
Unica a la cadena mamaria interna sin poder acceder al mismo por su localizacién anatémica
retrocostal, se decide rastreo y diseccion axilar porque asi lo recoge nuestro protocolo, a partir
de casos como este, nos obliga a realizar una revision y actualizacion del tema, y asi reajustar
nuestros protocolos de actuacion con la introduccion de técnicas novedosas en nuestro pais y
los resultados de nuestras primeras experiencias acumuladas. La cadena mamaria interna puede
ser el Unico territorio ganglionar comprometido en la biopsia selectiva de ganglio centinela y,
a la vista de los resultados, podria obviarse el estudio ganglionar a nivel axilar cuando no hay
sospecha clinica ni radiolégica de afectacion.

Palabras clave: Biopsia del ganglio linfatico centinela; Metastasis linfatica; Cancer de mama

(fuente: DeCS BIREME).
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ABSTRACT

Metastatic lymph node involvement is the most important prognostic factor in breast cancer. To know the degree of
infiltration of the same involved progression-free survival, global survival and risk of early recurrence of the disease, and this
in turn would help to know the adjuvant therapies that patients will receive. We present a case with a diagnosis of stage IB
invasive ductal carcinoma of the left breast undergoing selective sentinel lymph node biopsy showing lymphocentellography,
single migration to the internal mammary gland without access to it due to its retrocostal anatomical location, and axillary
exploration and dissection were decided because this is what our protocol includes, based on cases like this, it forces us to
carry out a review and update of the subject, and thus readjust our action protocols with the introduction of novel techniques
in our country and the results of our first accumulated experiences. The internal mammary chain may be the only lymph
node territory involved in selective sentinel lymph node biopsy and, in view of the results, it could obviate lymph node
study at the axillary level when there is no clinical or radiological suspicion of involvement.

Keywords: Sentinel lymph node biopsy; Lymphatic metastasis; Breast cancer (source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

Lainfiltracion de los ganglios linfaticos es el factor prondstico mas
importante en el cdncer de mama'¥’. Conocer el grado de invasion
metastasica de los mismos determinara, no solo el prondstico,
sino también la necesidad de terapia adyuvante asociada que
recibiran las pacientes.

Desde el afio 1994, se introduce la técnica de biopsia selectiva
de ganglio centinela (BSGC) en el cancer de mama como técnica
de primera eleccién para la estadificacion ganglionar, reservando
la linfadenectomia axilar a determinados casos con invasion de
los nodos demostrada en el estudio histoldgico o clinicamente o
radiolégicamente demostradas!?. La localizacién més frecuente
de los ganglios centinela en el cancer de mama es la axila en
el 99% de los casos, seguida de la cadena mamaria interna
(CMI) que ocupa entre el 9-18% de los pacientes. Conocemos
que la realizacion de la BSGC en la CMI resulta una técnica
controvertida. En los casos con drenaje del trazador tanto a axila
como a CMI, la mayoria de los centros se decantan por realizar
Unicamente el estudio a nivel axilar, con el consecuente riesgo de
infraestadificacion que ello conlleva®. El problema se presenta
cuando el Unico territorio de migracion es la CMI.

El objetivo principal de este estudio es mostrar un caso clinico
con diagnostico de cancer de mama con migracién Unica
del radiotrazador a CMI y determinar la implicacion clinica,
prondsticay terapéutica de la BSGC en esta paciente sin sospecha
de afectacidn a nivel axilar.

REPORTE DE CASO

Se trata de una paciente femenina de color de piel negra de
61 afios de edad, posmenopdusica con antecedentes clinicos
de hipertensidn arterial hace diez afios, controlada con dieta
y tratamiento medicamentoso instaurado con enalapril 20 mg
diarios y obesidad grado I (indice de masa corporal de 31 kg/m?).
Con historia obstétrica: tres embarazos, dos partos y un aborto
provocado, ofreciendo lactancia hasta los 6 meses a ambos hijos.

Paciente que acude a consulta de clasificacion del Instituto de
Oncologia de la Habana por presentar un nédulo duro, moévil en
proyeccidn de la mama izquierda. Al examen fisico se constata
mama izquierda: piel integra, sin cambios de coloracion ni
aumento de volumen a la inspeccidn de lamama, ni retraccion del
pezodn. A la palpacidn, se detecta un nddulo de aproximadamente
2 cm en cuadrante superior interno, movil, indurado mal definido
al tacto, no doloroso ni se evidencia secrecién por el pezédn. La
mama contralateral y axilas presentan una exploracion clinica
dentro de los limites normales.

Se le indica ultrasonido (US) y mamografia (Mx) informando
como hallazgos positivos: US con nddulo sélido irregular con
margenes no circunscritas de 13x10mm con distorsion del
patrén mamario localizado en cuadrante superior interno de la
mama izquierda. Adenopatias de aspecto inflamatorias en ambas
axilas, lo que corresponde a un estadio BIRADS V. Asimismo en
la Mx, se evidencia un nddulo sélido irregular y de margenes no
circunscritas de 13 x 10mm con distorsion del patrén mamarioy
microcalcificaciones patoldgicas asociadas en igual localizacién.
Se decide realizar biopsia por aguja gruesa de la lesion de la
mama, dicha biopsia informa un Carcinoma ductal invasor
de alto grado con una inmunohistoquimica con las siguientes
caracteristicas: RE: negativo, RP: negativo, HER-2: 0, Ki-67%: 70%.
Se realiza estudios de extension: biometria hemdtica, tomografia
computarizada de craneo, toracica y abdomen y gammagrafia
o6sea de cuerpo entero sin alteraciones de significado oncoldgico.

Se decide excéresis amplia del tumor mdas BSGC en instancias
quirdrgicas. Se remitié al servicio de medicina nuclear para la
localizacion selectiva de ganglio centinela (GC), el dia previo a
la cirugia. Tras la inyeccién periareolar de 111 MBq de 99mTc-
nanocoloide de albumina en mama izquierda de manera
intradérmica en cuadrante de la lesidn, se obtuvieron iméagenes
gammagraficas dindmicas al momento de la inyeccidny planares
a los 30 minutos en proyecciones anterior del térax, mostrando
migracion Unica del radiofdrmaco a lo que impresionaba CMI
(Figura 1). Ante dicha migracion de drenaje linfatico se decide
obtener una imagen hibrida en la tomografia computarizada de
emision de foton Unico y tomografia computarizada (SPECT-TC,
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por sus siglas en inglés) observandose una clara captacion a la
zona paraesternal izquierda, a nivel del segundo cartilago costal
aproximadamente (Figura 2). Dicha imagen no se modifica
significativamente en posteriores registros, considerandose
migracion Unica a CMI homolateral. Los contajes externos,
colocando la sonda detectora sobre la piel del area afectada,
fueron de 850 cps. (fondo 10-15 cps).

La mafiana siguiente a la realizacion de la prueba de deteccidn
del GCse lleva a cabo la intervencion quirdrgica para la excéresis
amplia del tumor, se localizd e intentd biopsiar el GC marcado en
estacion de mamariainterna, pero se encontraba retrocostal, de
dificil acceso por lo que no se pudo obtener muestra del mismo
ni su excéresis. Se optod por linfadenectomia axilar (establecida
en nuestra base de datos como obtencidn de 6 ganglios o mas),
en este caso se extirparon 24 ganglios en total, 23 del nivel | y
II, y un ganglio del nivel Ill. La biopsia intraoperatoria del tumor
mamario es informada como un carcinoma ductal invasor de
alto grado de malignidad SBR (3+3+3) 9 con rasgos metaplasicos
de 2x1x5x1 c¢m con infiltrado linfocitario peritumoral severo y
desmoplasia, sin permeacién vascular ni sanguinea. Todos los
ganglios extirpados fueron negativos de malignidad. Después
del estudio anatomopatoldgico realizado, con la clasificacion
AJCC-TNM (American Joint Committe on Cancer, por sus siglas
en inglés) en su octava edicion (TNM8), se estadia el caso como
pT1c NO MO. G3 RE: negativo, RP: negativo, HER-2: 0 etapa IB.

Cabe sefalar que se obtuvo la autorizacion y consentimiento
de la paciente para la publicacién de su caso, actualmente
sometida a tratamiento quimioterdpico adyuvante dado los
factores de riesgos presentes en la paciente como son el alto
grado histoldgico, receptores hormonales negativos, elevada
proliferacion tumoral Ki 67 > 70% e infiltrado linfocitario
peritumoral severo, y radioterapico por la cirugia conservadora
llevada a cabo. Al presente con evolucion estable y buena
respuesta hasta el momento.

DISCUSION

La CMI es el segundo territorio mas frecuente de afectacion
linfatica, después de la axila¥, e incluso puede ser el Unico
territorio ganglionar implicado, lo que obliga a establecer el estado
de invasion ganglionar por medio del estudio de esta region. La
localizacion del tumor a nivel profundo y medial en la mama se
asocia a migracion del radiotrazador a la CMI y asi lo vemos en
esta paciente, donde la localizacion del GC a nivel del cuadrante
superior interno presentd una migracion exclusivamente en la
CMI P, Esta técnica es factible y accesible en manos expertas, sin
alargar excesivamente el tiempo quirdrgico .

Estudios que evaltan las implicaciones de la biopsia selectiva
de ganglio centinela en cadena mamaria interna sobre la
radioterapia adyuvante en mujeres con cancer de mama sin
invasion axilar acenttan laimportancia de descartar metéstasis a
este nivel, pero concluye que la linfadenectomia resulta también
una decision controvertida #. En una revision sistemética de
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Figura 1. Imagen planar anterior gammagréfica con *° Tc-
nanocoloide. A en escala de colores y B en escala de grises.
La fecha roja muestra el sitio de inyeccion del radiofarmaco
en cuadrante superior interno de la mama izquierday la fecha
amarilla, migracién a ganglio centinela a posible estacién
mamaria interna.

la biblioteca Cochrane acerca del tratamiento sobre la axila
en pacientes con cancer de mama en estadios precoces, cuyo
objetivo es evaluar los beneficios y dafios de los enfoques
alternativos para la cirugia axilar en términos de supervivencia
general; recaidas y eventos adversos. En aquellos casos en
los que no sea posible realizar la BSGC, se acepta el muestreo
ganglionar axilar ya que la efectividad en cuanto a supervivencia
global es similar a la linfadenectomia, con unas tasas menores
de linfedema, concluyendo y dejando de manera transparente
que la linfadenectomia axilar ya no es una técnica quirrgica
aceptable en una axila clinica y radiolégicamente negativa. En
nuestro caso se decidid el rastreo y diseccion axilar porque asi
lo recoge nuestro protocolo, siendo la paciente sobretratada
a la luz de los estudios actuales, a partir de casos como el que
presentamos, nos obliga a realizar una revision y actualizacion
de este tema, y asi reajustar nuestros protocolos de actuacion
con laintroduccién de técnicas novedosas en nuestro pais y los
resultados de nuestras primeras experiencias acumuladas.

Autores como Heuts et al., han demostrado que existe un
riesgo sustancial de hasta un 22% de posibilidad de metastasis
en pacientes con migracién a CMI, con las consecuencias
oportunas, sin escatimar la morbilidad asociada a la radioterapia
(RT) en ocasiones innecesarias %, Abigail et al. plantean que la
identificacion de metdstasis en CMI presenta un alto impacto
en la planificacion terapéutica, sugiriendo la excéresis siempre
que sea posible en caso de drenaje a dicho nivel ™Y, Puesto que
la quimioterapia (QT) adyuvante ha demostrado beneficio en
pacientes con cancer de mama e indicacion de recibir dicho
tratamiento, la realizacion de la BSGC en CMI estaria aconsejada
en pacientes sin criterios de QT por las caracteristicas del tumor,
que pueden terminar recibiéndola si se hallan metastasis
ganglionares 2,

El control locoregional del tumor reduce la mortalidad, el
tratamiento de los territorios ganglionares afectos, lo que
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Figura 2. SPECT/CT de térax con **Tc-nanocoloide en cortes sagital, axial y coronal. La flecha roja muestra una migracion a ganglio
centinela a la cadena mamaria interna izquierda en las Figuras A, By Cy la flecha azul, el sitio de inyeccidn del radiofédrmaco

mejoraria la supervivencia libre de enfermedad y global. Los
ensayos clinicos aleatorizados MA.20 del National Cancer
Institute of Canada que analiza el papel de la radioterapia
ganglionar regional en el cdncer de mama tratado con cirugia
conservadora 2, AMAROS que compar6 la eficacia de la
linfadenectomia quirurgica frente a la radioterapia ganglionar
(«linfadenectomia radica») 3!, EORTC2292-10925 que compara
pacientes con tumores de mama de localizacion central o en
cuadrantes internos independientemente de la afectacidn
axilar o en cuadrantes externos con afectacion ganglionar y
que recibieron de manera aleatoria radioterapia sobre la mama
o la pared toracica frente al mismo tratamiento, incluyendo
también la irradiacion de las dreas ganglionares supraclavicular
y mamaria interna ipsilateral ™'y, mas recientemente, el DBCG-
IMN %1 donde sugieren que la RT aplicada sobre los ganglios
del nivel Il axilar, del nivel supraclavicular y de la CMI aumenta
la supervivencia libre de enfermedad, la supervivencia libre de
metdstasis y la supervivencia global cuando estos territorios
estdn afectados, pero si no se dispone de datos sobre invasion
ganglionar a nivel de la CMI, no se puede saber qué pacientes
se estaran sobretratando.

Como mencionamos anteriormente la cadena CMl es el segundo
sitio de diseminacion nodal en el cancer de mama después de
la region axilar. Las pacientes con GC en CMI positivos tienen
una menor sobrevida global y especifica del cancer de mama,
con aumento en las tasas de metastasis a distancia, hasta hace
poco tiempo la diseccién de la CMI o la terapia radiante no
habian demostrado aumento de la sobrevida global de estas
pacientes, recuperandose dicho concepto a la luz de resultados
actuales antes expuestos, que han confirmado un beneficio de
la RT en cuanto a sobrevida en pacientes después de 10 afios
de seguimiento, sin embargo, no podemos dejar de lado las
complicaciones de la misma, por lo tanto, este tratamiento debe
considerarse si es sustancialmente beneficioso 1,

Con laintroduccidn de nuevas unidades de tratamiento y nuevas
modalidades de RT, como son la RT de intensidad modulada
y los sistemas de control respiratorio durante la irradiacion,
como son el gating o la irradiacién en inspiracién profunda,
los efectos derivados de la radiacion en la region paraesternal
han disminuido, pero no se deben infraestimar; por ello, es

importante confirmar histolégicamente la afectacion de los
ganglios a este nivel, siguiendo la linea europea actual indica
que ante la presencia de infiltracion metastasica de GC en
mamaria interna sin migracién del RF a regidn axilar o region
axilar no comprometida por la enfermedad se sugiere RT
adyuvante de CMI ademds del lecho quirdrgico en pacientes
menores de 70 afios con tumor mayor de 1,5 cm con factores
predisponentes a cardiotoxicidad por RT, sobrepesando el
beneficio de la sobrevida 47,

Ala vista de los estudios actuales haciendo un analisis critico de
esta paciente, nos encontramos ante un caso que fue sometido
a un sobretratamiento en el manejo de la axila en una paciente
con diagndstico de cancer de mama con edad menor a los 70
afios, una lesion menor de 1,5 cm y sin factores que la pudieran
predisponer al tratamiento radico de la cadena mamaria interna
en caso de estar comprometida, estudio que no se pudo realizar.

En conclusion, es muy importante tener en cuenta que, con la
introduccion de nuevas técnicas en el diagndstico, estadiamiento
y/o tratamiento del cdncer de mama se debe reconfigurar
y repensar los protocolos de actuacion en funcion de los
diferentes avances, la CMI puede ser el Unico territorio ganglionar
comprometido en la BSGC v, segun de los resultados actuales,
podria obviarse el estudio ganglionar a nivel axilar cuando no
hay sospecha clinica ni radiolégica de afectacidn. Tanto el éxito
en la localizacién del GC como el resultado de la biopsia en CMI
modifican de manera significativa la indicacién de Radioterapia a
este nivel, y con ello el prondstico de sobrevida global y especifica
en cancer de mama, asi como el control locoregional; por lo que
su busqueda y realizacion no deberia ser obviada.

Queda demostrado en este caso que fue sometido a
sobretratamiento de la estacidn ganglionar axilar con sus
consecuentes complicaciones a largo plazo, y maltratando la
cadena mamaria interna donde no se pudo definir compromiso
de la misma, dejando el prondstico expectante inseguro para
nuestra paciente.
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