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L- INTRODUCCION.

El cincer de mama es la neoplasia maligna mas frecuente en el mundo se estima una
incidencia de 1 millén de casos anuales , causando mas de 370 000 muertes por afio.

En nuestro pais se estima alrededer de 10 000 casos anuales representando el segundo
lugar commo causa de morbilidad y muerte por cancer en neoplasias malignas de la
mujer , solo detrds del cancer Cervico-uterine siendo cada wvez mas frecuente la
piesentacion en mujeres jovenes .

La mastectomia radical modificada con vaciamiento de ganglios linfiticos axilares
constituye la piedra angular del tratamiento del cincer de mama. E! procedimiento se asocia
con pocas complicaciones y morbimortalidad ,sin embargo, la més comiin es la formacion
de seromas e infecciones, por sobretodo dependientes de la técnica quinirgica en siya
factores de riesgo bien establecidos como edad mayor de 45 afios , tiempo de
permanencia del drenaje (mas de 18 dias) ,y el indice de masa corporal alto.

Es por esta circunstancia que este estudio va dirigido ala poblacién de mayor riesgo en
presentar estas complicaciones y por ello se han desarrollado miltipies maneras de

disminuirlas, una de ellas es la aplicacién de Gel de fibrina posterior a el acto quirirgico



1I.- RESUMEN

Aplicacién de Gel de fibrina en pacientes Obesas posterior a mastectomia radical
modificada con Cancer de Mama..

Dr Macx . Bravo M * Dr. Simue Barmoso ,**Dr Gelasio Zarco *** Dr. Maonco Gomez **** M. Dr Gabriel Gonzakez A, “****
* Medico Resid de Po do de Owcotdgia Quinrgica Centro Medico Nackonal S 30(1 Hospital de Oncoldgia DF. .

* * Subdirector Medico Centro Medico Naciooa! Silgo XXI Hospital de Oncologis Mexico DF .

*** Jefe del departamcnto de Tomores de Mama Medico Centro Medico Naciooal Silgo XXI Hospital de Oncologia

“*o* Medico de Brse del Medico Cemro Medico Nacional Silge 300 Hospital de Oncologis Mexico DF

“e+4 Soblefe de Ensefianza del Medico Centro Medico Nacional Silgo XXI Hospiat de Oncolégian México DF

Resumen

Objetivo: investigar la efectividad del Gel de fibrina para reducir la morbimortalidad
postoperatoria, disminuir la produccion de ligquido hematolinfatico después de mastectomia
radical modificada en mujeres obesas con cancer de mama.

Material y métodos:

Se incluyeron 34 casos con diagnostico de cdncer de mama y obesidad que fueron
llevadas a mastectomia radical modificada, entre el periodo de mayo y junio del 2007

El promedio de la edad fue de 56 + 12 a con range de 34 a 78 afios. Fueron obesas
leves 73.5% (IMC entre 30 y 35) obesas moderadas el 20.6 % (IMC entre 36 y 40)
¥ 5.9% obesas morbidas (IMC mas de 40).

A 15 delas 34 pacientes el 42% se utilizo Gel de fibrina en la cirugia y 19 casos sin
aplicacién de Gel 55.9%.

Las complicaciones inmediatas fueron sangrados en el 5.9%.

Se produjeron  infecciomes en 11.8%, seromas (11.8%)) y dehiscencia de la herida en
el2.9%.

El gasto diario se redujo en el grupo que recibid Gel de fibrina 6 Gel en promedio de
de 80.1cc +-22.1cc contra 121.7 cc+/- 522 ccenlos que no recibieron con una
P significativa de 9.004.

Asi como se retitaron los drenajes de promedio en los que si recibieron Gel en el dia
13.7 +/- 3.4 dias . contra el grupc que no recibib Gel de fibrina en promedic el dia
22.8 dia +/- 6.6 dias con una P siguificativa de — 0.001.

Las infecciones producidas en el grupo de inferencia se encontré 1 caso que
corresponde al 6.7% vy enlos que no se uso Gel 4 casos 21.1% con una P no
significativa de 0.24

Las infecciones se produjeron a partir del dia 18 en el que los pacientes conservaban su
drenaje en el grupo que no se utilizo Gel de fibrina frente con un caso d e infeccién
en el grupo de inferencia que presento en el dia 21 evaluando que la permanencia
prolongada del drenaje en los que no se usa Gel de fibrina tienen mayor opcion a
infecciones .

Conclusiones .- Consideramos que el Gel de fibrina puede emplearse de manera
adicional durante la mastectomia radical modificada en nmujeres obesas ya que puede
disminuir las complicaciones atribuibles al procedimiento. debide a que limita la
produccién de linfofrea ¥y como consecuencia de ello baja el tiempo de permanencia de
los drenajes que asu vez es un factor que contribuye a controlar las tazas de
infeccion , seromas y en un grupo de riesgo como son las pacientes con indice de masa
corporal alto .




II.- ABSTRACT

Application of gel of fibrin in patient Obsess after mastectomy radical modified with

Cancer of Mama.

Dr. Mars. Brave M.* Dr. Sinue Barroso ,**Dr Gelasio Zarco *** Dr. Mamicio Gomez ™ ** M. Dr Gabriel Gonzalez A, =#**% *
Midico Resideree of Postgrado of Oucotogia Quirargica Center Medico National S XXI Hospital of Oncologia DF. . * * Sobdirector
Medico Ceper Medico National Silgo XXI Hospita! of Oncologia Mexico DF, *+¢ Chief of the departrent of Tumors of Mama Medico
Cender Medico National Sikgs XXI Hospital of Oncologia **** Medaco of Base of the Medico Center Medico Natioml Sitgo XX
Hospital of Oncolegia Mexico DE ***+% Sublefe of Teaching of the Medico Center Medico National Silgo XX1 Hospital of Oacologia
Mexico DF

Summary:

Objective:  to investigate the effectiveness of the gel of fibrin to reduce the
morbimortalidyty postoperatory , to diminish the production of liquid hemato-linfatic after
mastectomy radical modified in women obesas with cancer of mama.

Material and methods: were included 34 cases with diagnosis of cancer of mama and
obesidad that they were camed to mastectomy radical modified, among the period of May
and June from the 2007 The average of the age went of 56 + 12 to with rank from 34 to 78
years. They were obesas light 73.5% (IMC among 30 and 35) obesas moderated the 20.6%
{IMC among 36 and 40} and 5.9% obesas morbidas (IMC but of 40}, To 15 of the 34
patient the 42% 1 am utilized Gel of fibrin in the surgery and 19 cases without application
of Gel 55.9%. The immediate complications were bled in the 5.9%. Infections in 11.8%
were produced, seromas (11.8%)) and dehiscencia of the injury in e!2.9%. The daily
expense was reduced in the group that received Gel of fibrin & Gel in average of of 80.1 cc
+ /- 22.1 cc against 121.7 cc + /- 522 cc in which not they received with a P significant of
0.004. As well as they retired the drainage of average in which if they received gel in the
day 13.7 + /- 3.4 days. Against the group that did not receive Gel of fibrin in average the
day 22.8 day + /- 6.6 days with a P significant of - 0.001. The infections produced in the
group of inferencia 1 case was found that corresponds to the 6.7% and in which not itself
use Gel 4 cases 21.1% with a P not significant of 0.24 The mfections were produced as of
the day 18 in which the patient conserved its drainage in the group that not I am utilized
Gel of fibrin ront with a case d and infection m the group of inferencia that I present in the
day 21 evaluating that the permanency prolonged of the drainage in which is not used gel
of fibrin they have greater option to infections.

Conclusions.- Consider that the gel of fibrin can be employed m an additional way during
the mastectomy radical modified in women obesas since can diminish the complications
atribuibles to the procedure. Due to that limits the production of linforrea and as
consequence of it lowers the time of permanency of the drainage that at the same time is a
factor that contributes to contro! the cups of infection, seromas and in a group of risk as are
the patient with high corporal index of mass.



Il ANTECEDENTES.

La mastectomia radical modificada con vaciamiento de ganglios linfaticos axilares
constituye la piedra angular del tratamiento del cancer de mama para las etapas clinicas en
que el tumor es palpable el procedimiento se asocia con pocas complicaciones; sin
embargo, la mas comdn e inmediata es la formacién de seromas que se presentan con una
Frecuencia desde 15.5 % al 53% 1.

Su origen fundamentaimente mvolucra una pérdida de continuidad de los vasos linfiticos y
sanguineos en la superficie de tejidos blandos y el mésculo al crear un espacio virtual por
las superficies cruentas de los colgajos de acuerde al tamafio de la mama y el paniculo
adiposo , la superficie {varia entre las distintas pacientes de acuerdo al indice de masa
corporal) que queda después de la cirugia y que favorecen la activacion de mediadores
de la inflamacidn.45.

La etiologia de la formacion de seromas es ain controvertida. Algunos sugieren que son la
consecuencia de la seccion de vasos capilares y linfiticos que provoca la fuga de liquido
serosanguinolento hacia un espacio mmerto creado por la diseccién quinirgicarz No
obstante, Watt-Boolsen y colaboradores 21 sugieren que son el resultado de un exudado
inflamatorio inducido por el acto quinirgico y la presencia de un sistema de drenaje.

Burak 3 en su estudio prospectivo establece grupos de riesgo para la formacion de
seromas tales como la edad arriba de 45 afos , la obesidad, asi como no encontrd
diferencias significativas entre los dos grupos de estudio en lo referente a dismioucién

de la produccion de liquido tinfatico .
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La mayoria de los seromas se trata mediante aspiracion por puncion repetitiva, y en general

se requieren tres o cuatro aspiraciones para su resolucidn; sin embargo, hasta 30 % de éstos
persiste por mas de seis semanas y algunos requieren drenaje  abierto para su
tratamiento.s,7.

El uso de un agente capaz de ocluir los vasos linfaticos disecados y los vasos sanguineos
lesionados durante el procedimiento quirirgico, que proporcione una adhesion adecuada
entre ¢l colgafo cutineo y el area cruenta muscular residual y promueva la cicatrizacién,
representa una herramienta 1til para la reduccion del drenaje linfitico y prevencion de los
Sefomas. 8.

El Gel de fibrina, compuesto de trombina y fibrinégeno humano, es un adhesivo que
ademas de cumplir con estas caracteristicas es biodegradable, ayuda a reducir el exudado
al sellar capilares sanguineos y linfaticos, ademis de favorecer el proceso de
cicatrizacion.s-11.

Los resultados disponibles indican que existe una disminucion del gasto por el
drenaje cuando se aplica el Gel con una reduccion en el ttempo de retiro del drenaje
por la salida menor de contenido (P= 0.005). La reduccion observada es de 50% en el
gasto total diario en este caso fue de 1300 vs. 654 cc en el grupo control con p
Significativa de 0.012 sin embargo este no encontro significancia en el acortamiento del
retiro del drenaje , pero si encontrd disminucion significativa en la disminucion del
riesgo de complicacicnes y formacion del seroma p 0.012.

Otros estudios indican que el Gel de fibrina disminuy6 la duracién y cantidad del drenaje

seroso en las pacientes llevadas a mastectomia radical modificada y diseccion axilar como

il



parte del tratamiento quirirgico del cAncer de mama.

Esto fue evidente al determinar las medias de ambos grupos y observar menor cantidad de
liquidc drenado y disminucién paulatina del mismo a partir del primer dia del
postoperatorio (p < 0.005).

El uso de fibrina en modelos animales de mastectomia ha mostrado reduccién consistente
en la formacién de seromas, sin embargo, estudios previos con adhesivos de trombina y
fibrina en humanos informaron resuitados conflictives. Dos estudios 15,2 demostraron
reduccion en el volumen de drenaje, pero otros cmatro 172325 no reportaron diferencias
significativas en los volimenes de drenaje y la formacién de seromas.

Todos estos estudios realizados en humanos emplearon drenajes después de la aplicacién
de adhesivos de fibrina. La evidencia mds contundente sobre el beneficio del uso del gel
de fibrina la reporta Jain y colaboradores,2s quienes realizaron un ensayo clinico
controlado con un total de 116 pacientes a las que se les efectud cirugia mamaria por
cancer divididas en tres grupos: a) 58 mmjeres con drenaje y sin fibfina, b) 29 mujeres sin
drenzje y con fibrina, ¢) 29 sin drenaje y sin fibrina;

las variables de respuesta fueron incidencia y volumen del drenaje postoperatorio, dias de
estancia hospitalaria y dolor postoperatorio. Los resultados no mostraron cambios en la
incidencia de seromas entre grupos, sin embargo, hubo diferencia significativa en el
volumen aspirado y la frecuencia de aspiracion entre los grupos con fibrina v uso de
drenaje versus el grupo con fibrina y sin drenaje. Asi concluyen que el uso de adhesivos de
fibrina en pacientes con mastectomia reduce la formacion de seromas pero de manera mas
significativa cuando no se utilizan sistemas de drenaje.

Los resultados al utilizar el Gel de fibrina apoyan la hipétesis de que no solo beneficia a los

12



tejidos disminuyendo la extravasacion de liquido de vasos sanguineos y linfiticos que

sufrieron seccibn, sino que permite una mejor adkesion de los colgajos hacia los misculos
y pared costal, la propia homeostasis previene los hematomas y promueve la cicatrizacion.

10-12,15,2.26

Entre los factores de riesgo asociados a formacion de seroma e infecciones se encuentran la
edad avanzada, el tipo y extensién de la mastectomia, la experiencia del cirujano y el tipo
de drenaje empleado y la presencia de obesidad.

Estudios prospectivos aleatorizados 26 muestran que la obesidad es un factor de riesgo
para formacién de seroma , al compararios con grupos sin obesidad (P=0.015 IC 95%) 4.
Esta complicacién ademds de producir manifestaciones clinicas locales como dolor ¥
tumefaccién, puede provocar dehiscencia de la herida quinirgica con frecuencia que varia
desde el 2 al 6% vy en ocasiones produce necrosis parcial (- del 2 %) o total del colgajo con

aumento en el riesgo de infeccién del sitic quirirgico.2-

El area expuesta postrnastectomia se relaciona con el indice de masa corporal, de manera
que entre mayor sea el indice de masa corporal, mayor serd el area expuesta; mayor el
riesgo de seroma en infecciones. No obstante, ambos grupos fueron comparables en sus
valores promedio del 4rea quirirgica, por lo que reviste mayor importancia la aplicacion
de cualquier medida cuyo fin sea reducir la produccion de liquido hematolinfatico,. Se
observo una reduccidn significativa en la presencia de seromas en los diversos estudios, lo
cnal estd directamente relacionado con la reduccion en el volumen de drenaje obtenido
diariamente y que fue inferior en el grupo de mtervencion la frecuencia fue de 9 % versus
34.78 % (p < 0.05), esto nos permite concluir que el Gel de fibrina es 1til para reducir la

incidencia de seromas,
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tal y como otros investigadores asi lo encontraron.s,1s22 Muy probablemente también como
lo demostraron Watt-Boolsen y colaboradoresz1 ¥ el reciente trabajo de Jain y
colaboradores,s los mateniales de drenaje tienen una participacion relevante en la
persistencia del fenomeno inflamatorio local v, por ende, mayor produccién de exudado de
estas caracteristicas y formacién de seromas, sin embargo, hasta el momento no se tiene a

la mano ningin método absolutamente seguro que impida la formacién .



IV PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

iSerd que la aplicacion de Gel de fibrina disminuye el drenaje linfitico y las
complicaciones posteriores 2 mastectomia radical modificada por cdncer de mama en

mujeres obesas?

15



v HIPOTESIS

El Gel de fibrina reduce en un 50% la linforrea y sus complicaciones posteriores a

mastectomia radical modificada por céncer de mama.
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VI OBJETIVOS

Objetivo General
Determinar si la aplicacion el Gel de fibrina es Gtil en disminuir el drenaje linfatico y
prevenir la formacidn de seromas e infecciones en mujeres obesas postoperadas de

mastectomia pof cancer de mama .

Objetivo Especifico

Comparar la incidencia de complicaciones después de la aplicacion del Gel de fibrina
en mujeres obesas postmastectomia

Comparar ei gasto por el drenaie entre quienes se aplico el gel de fibrina y entre quienes
solo se dejo drenaje.

Comparar el ttempo de permznencia del drenaje entre quienes se aplico el Gel de fibrina

y entre quienes solo se dejo drenaje .

17



VI

MATERIAL Y METODOS

| .- Disefio del estudio: Cohorte histérico.

2.- Universo de estudio.

Mujeres obesas con cincer de mama atendidas en el servicio de tumores de mama del

Hospital

de Oncologia CMN Siglo XXI del IMSS. en los meses de mayo y junio del 2007 a

quienes se le realizo mastectomia radical modificada .

3.- Tipo de muestreo y Tamafio de owestra.- casos consecutivos atendidos

en el servicio de tumores de mama durante los meses de mayo y jumio del 2007

operadas de matectomia radical modificada .

CRITERIOS DE SELECCION .

4) Criterios de inchusion:

1.

2.

Mujeres.

Cualquier edad.

Pottadores de cancer de mama Etapa clinica I, I, L [V

Tratadas con mastectomia radical modificada en el periodo de estudio.

Indice de masa corporal arriba de 30.

5.-) Critertos de exclusién.

18



1.- antecedente de cirugia previa en la region axilar.

5.) Definicidn operacional de variables.

a) Independientes: aplicacién de Gel de fibrina.

b) Dependientes

1.- Edad . Es grupo etareo de presentacion del caso es una variable tipo confusional y
serd medida en la siguientes escala de menos de 39 atos; 40 a45 ;de 46 a 50;
de 51a 55 ; ¥y masde56.

2.- OBESIDAD.- ,. serd calculada con el indice de Quetedet a base de la formula
Pesoen Kg entre Tallzaen cmal cuadrado = indice de masa Corporal. Clasificados de
acuerdo a los criterios de la OMS como  sobrepeso valores de 26 a 30. Obesidad
valores entre 31 a35 . Obeswlad marcada valores entre 36 a 40 y Obesidad Mdrbida

valores mis de 40. Ordinal

3.- El diagnostico histolégico .- Es la variedad de presentacién histolégica del cancer
de mama la cual se obtiene mediante biopsia previa a la cirugia . informada por
patologia
Nominai

19



4.- Etapa clinica .- Es laetapa de presentacion de la neoplasia clasificada de acuerdo a
las normas de INCC  segin variantes de TNM , es una variable de tipo confusional
y serd clasificado seglinsepresente en EC I EC Ilallb IIla HIbIIc EC IV
Uso de terapia neadyuvante , .- Corresponde a que de acuerdo a ja etapa de presentacion
del céncer de mama la paciente recibié o no tratamiento antes de la cirugia ya sea de
radioterapia, quimioterapia o las dos ala vez. es una variable de tipo confusional, que
serd medida con Si o No , ambas o ninguna de acuerdo alo que ha recibido el
paciente .

c} YARIABLES CONFUSIONALES

1.- Hemorragia - es una variable dependiente la cual se medird segiin el gasto de
drenaje las primeras 24 horas y el contenido de! mismo (hematico) , ¥ si el paciente fue
o no reintervenido por esta causa.

2.- Cuantificacién del gasto de! drenaje .- E la medicidn de los gastos del dren posterior
ala cirugia selo hace cada 24 horasy se lo mide en centimetros ctibicos.

Es una vanable dependiente la cual fue medida diariamente en cc hasta la fecha del
retiro del drenaje.

3.- Fecha de retiro del drenaje. Es la anotacidn del dia en que se retira e! dren dejado
tras el acto quirirgico. Es una variable de confusién que serd medida en dias
posteriores a la cirugia. 3dias 4 dias, 5 dias . 6 dias +de 7 dias . Bdias
efc.

4.- El seroma .- Se definird como una coleccion de liquido clinicamente identificada por
debajo del colgajo cutaneo una vez retirado el sistema de drenaje. Se registrara el numero

de aspiraciones requeridas para la resolucion del seroma y la cantidad de drenaje obtenido.
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Es una variable dependiente y se meditd como si o ne de acuerdo ala forma de
presentarse .. Nominal .

5.- La celulitis.- Serd definida como eritema de la herida que mejora con antibidticos se
incluira toma de cultivos. es una variable dependiente la cual se medird consi o no de
acuerdo a la forma de presentacion .

6.- La infeccién.- Sera definida cuando se obtuviere material purulento dela herida es
una variante dependiente la cual la mediremos con si 0 no de acuerdo ala forma de
presentacion .

7.- La Dehiscencias de berida quirirgica - Se cataloga a la herida que presenta
apertura total de los colgajos la misma y requerid debridacion e injerto para su
tratamiento. Es una variable dependiente y que serd medida consio no de acuerdo a

su forrma de presentacidn ,
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PROCEDIMIENTO..

Se revisaran los archivos medico y se creara una base de datos de los pacientes obesas
que fueron intervenidos quinirgicamente de mastectomia radical meodificada y que

utilizaron o no Gel de fibrina dividiéndooslos en dos grupos y comparandolos entre si

A ambos grupos se les practicaron mastectomia radical modificada durante la cual se
controlo el sangrado transoperatorio con electro—cauterio y sutura. A cada paciente se le
realizo diseccién y vaciamiento ganglionar de la axila ipsilateral a la mastectomia hasta
el nivel I1L.

Al final def procedimiento y una vez concluida la hemostasia, al grupe de intervencidn se le
aplico el Gel de fibrina en forma de spray mediante un sisterna de presurizacion de aire,
con una presion de hasta 2 atmosferas, para esparcir sobre el area cruenta muscular, cara
interna del colgajo cutaneo y el hueco axilar; se les aplico 5 ml del producto en cada una
de las pacientes.

la mezcla de fibringeno y trombina es una nueva clase de Gel de fibrina basado en crig-
precipitado de plasma humano obtenido a alta concentracidn y pureza (> 95 % de
trombina), disponible como producto comercial conocido como Quixil o Tisucol ™ | La
presentacion del Gel de fibrinaie es un estuche con dos reactivos congelados de 5 ml cada
uno: un frasco contiene la solucion del componente bioldgico activo (fibrindgeno y acido
tranexAmico en una concentracion de 100 mg/mt y 92 mg/ ml, respectivamente) y el otro, la
solucién de trombina humana y clorure de calcio {con concentraciones de 1000 Ul/ml y 40
mm/L, respectivamente). Ambos componentes se obtienen de una seleccion controlada de

donadores de sangre; los productos reciben un tratamiento de solvente detergente,
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pasteurizacion y filtracién de virus para adquirir un producto sin riesgo de transmisién de
agentes infecciosos

Por ultimo, se coloco uma succion cerrada con un drenaje de Y4 de plastico de tamafio
estindar en la regidn axilar y otro en la parte aoterior del térax.

Los sisternas de drenaje fueron iguales para los dos grupos.

En el postoperatorio se cuantifico el gasto en centimetros cibicos cada 24 horas y las
pacientes recibieron instrucciones expresas para el cuidado del sistema de drenaje

Al momento de su alta hospitalaria se verifico la adecuada posicidn del sistema.

Este drenaje se retiro cuando el gasto total del mismo fue inferior 2 50 ml en 24

horas por tres dias consecutivos .
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7 ANALISIS ESTADISTICO

Luego de le recopilacion de los datos en una hoja de captura electronica (anexo 1) se
realizo su analisis mediante estadistica descriptiva describiendo 1as varables en las
cuantitivas se utilizo medidas de tendencia central como la mediana y rangos y de
dispersién comeo la Desviacion estindar .

En las variables cualitativas se utilizan porcentajes e intervales de confianza .

En el anélisis bivariado para la comparacion entre grupos en pofcentaje se utilizo el
Chi cuadrado o la pruecba exacta de Fisher de acuerdo a su distnibucién , para
comparacién de medias de dos grupos se utilizo la prueba de U de MANN-WHITNY .
Se considerara estadisticamente significativo los resultados inferiores a una P de menos

de 0.05.
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VIO ASPECTOS ETICOS.

Este protocolo serd sometido a evaluacion y aprobacién por el comité local de ética del
Hospital Oncolégico SXXI.

Ademas Se ajustara a las normas éticas institucionales, con las disposiciones de la ley
General de Salud en materia de experimentacion en seres humanos y con la declaracién
de Helsinki con modificacion en el congreso de Tokio Japdn 1983.

Todos los casos firmaron hoja de consentimiento previo a la cirugia
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IX RESULTADOS.

Se incluyeron 34 con edad promediode 56 £ 12a (34 a 78 ailos) .

Con dx histolégicos de Ductal Infiltrante 27 casos con porcentaje de 79.4 % Carcinema
Lubulillar con 4 casos 11.8% Papilar infiltrante 2 casos 6.9% y carcinoma inflamatorio
de mama en 1 caso 2.9% (Tabla 1) ,de los cuales 14 casos 41.25% no recibieron
ningin tratamiento adyuvante y fueron operadas de inicio con MRM , [4 casos el 41.2
% rectbieron quimioterapia neadyiumavte . y 7 casos el 17.1% recibié quimioterapia y
radioterapia neadyuvante concomitante (Tabla 1), en cuanto al tipo de obesidad 26
casos el 73.5 % tuvo obesidad leve (IMC entre 30 y 35) 7 casos de obesidad moderada
el 20.6 % (IMC entre 36y 40) y 2 casos 5.9% comespondid a obesidad morbida (IMC
mas de 40) . (Tabla 1A 15 de las 34 pacientes el 42% se utilizo Gel de fibrina en la
cirugia y 19 casos sin aplicacion de Gel 55.9% (Tabia 2)..

Se analizaron las complicaciones inmediatas como sangrado entre los grupos y se
encontro gue existieron dos complicaciones de sangrado 5.9% (Tabla 3).

Analizamos las complicaciones tardias y se produieron 4 casos de infecciones 11.8% , 4
casos de seromas (§1.8%) vy dehiscencia de la berida en 1 caso 2.9%

Al analizar los casos con la variable de inferencia que es la aplicacion del Gel de
fibrina encontramos que la edad, la histologia , la etapa clinica ,el uso de terapia
neadyuvante o no, el grado de obesidad no tuvieron diferencia significativa (Tabla 3)
En cuanto a las complicaciones quirirgicas inmediatas (sangrado ) se tubo 2 casos en el
grupo que no recibié Gel de fibrina 10.5% con una P no significativa de (.042. (Tabla

4
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En lo referente al gasto diario por el drenaje en el grupo que si recibié Gel de fibrina
15 casos ¢l drenaje diario promedio fue de 80.1 c¢c +/-22.1 cc contra 19 casos con
gasto promedio diario de 121.7 cc+/- 522 cc con una P significativa de 0.004. (Tabla
4).

Al verificar el comparativo entre el dia de retiro del drenaje en el grupo que se utilizo
Gel de fibrina 15 casos selo retiro enel dia 13.7 +/- 3.4 dias . contra el grupo que no
recibié Gel de fibrina 19 casos fueron retirados en promedio el dia 22.8 dia +/- 6.6
dias con una P significativa de — 0.001. (Tabla 4)

En cuanto a la formacién de seromas en el grupo de inferencia se produjeron 1 caso
6.7% vy en que no se uso Gel de fibrina 3 casos 15.8% con una P no significativa de
0.4.(Tabla 4).

En lo referente a la dehiscencia de herda quirirgica se produjo 1 caso 5.3% en el
grupo que no se uso Gelde fibrnina frente al 0% en los que si utilizamos con una P
no significativa de 0.36 (Tabia 4).

Al realizar la revision en lo referente a las infecciones producidas en el grupo de
inferencia se encontrd | caso que comresponde al 6.7% y enlos que no se uso Get 4
casos 21.1% con una P po significativade 024 .(Tabia 4).

Realizamos un andlisis de morbilidad (sobrevida )} los eventos de infeccién se
produjeron a partir del dia 18 en el que los pacientes conservaban su drenaje en el
grupo que no se uillizo Gel de fibrina y el ulttmo evente de aparicién de infeccion el
dia 31 ( con dos casos que presentaron los dias 24° y 25" respectivamente) tomando en

cuenta que el promedio de retiro de drenaje para este grupo es de 22.8 dias +/- 6.6
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Comparando con el grupe que si recibid el G1de fibrina que solamente presento un
evento de infeccién el dia 21 tomando en cuanta que el promedio de retiro de drenaje
en este grupoesde 13.7 dias+/-3.4dias  (grafico ).

Al realizar el analisis multivariado entre edad, tipo histoldgico , etapa clinica , tipo de
obesidad comparindole con la aplicacién del Gel de fibrina y las variables de desenlace
como las infecciones , hemorragias , gasto dianio por drenaje , retiro de drenaje , seromas

,dehiscencia no hubo diferencias significativas ,
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TABLA 1
Caracteristicas Basales de los

pacientes estudiados.

VARIABLES No. Casos Porcentaje
EDAD (Afios)

<45 9 26.5%
46-55 9 26.5%
>55 1& 47.0%
Diagnostico Histolégico

Ductal Infiltrante 27 79.4%
Lobalillar 4 11.8%
Papilar infiltrante 2 5.9%
Inflamatorio ] 2.5%
Etapa clinica

IA 4 11.8%
1B 7 20.6%
A 8 23.5%
1B 6 17.6%
HIC 3 8.7%
v 2 5.2%
Tratamiento adyovante

Sin adyuvancia 14 412%
Quimioterapia 14 41.2%
Quicio/radioterapia 6 17.6%
Tipo de Obesidad

Obesidad leve 25 73.5%
Obesidad moderada 7 20.1%
Obesidad morbida 2 5.9%

Tabla2 Distribucion de la
aplicacién del Gel de fibrina

Fuente pacientes operados.

poblacién de estudio segin la

Aplicacion de Gel de

Numero de

fibrina Casos Porcentaje
Si 15 44.1%
no 19 55.9%
Total 34 100.0%
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Tabla 3. Caracteristicas de la Poblacion de estudio acuerdo a la Asignacion

al Tratamiento con Gel de Fibrina .

APLICACION DE GEL DE FIBRINA

SI NO
Variable Casos % Casos % P
Edad
<45 4 26.7% 5 263% (02
46-55 6 40% 3 15.8%
>55 5 33.3% 11 57.9%
Tipo histolégico
Dructal infiltrante 9 60% 18 94.7% |0.08
Lobulillar 3 20% 1 53%
Papilar infiltrante 2 i33% 0 0%
Inflamatorto 1 6.7% 0 0%
Etapa clinica
IA 4 26.7% 0 0% 0.11
1B 1 6.7% 3 15.8%
LA 3 20% 5 26.5%
HIB ] 6.7% 5 26.3%
IIC 2 13.3% 1 5.3%
v 6 0% 2 10.5%
Tratamiente adyuvante
Sin adyuvancia 8 53.3% 6 36.6% |0.29
Quimioterapia 4 26.7% i0 52.6%
Quimio/radioterapia 3 20% 15%
Tipo de Obesidad
Obesidad Leve 13 86.7% 12 632% |02
Obesidad Moderada ; 6.7% 6 31.6%
Obesidad Morbida ] 6.7% 1 5.3%

Fuente pacientes operados
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Tabla 4. Caracteristicas de la poblacién de acuerdo a la
respuesta al tratamiento con Gel de Fibrina .

APLICACION CON GEL DE FIBRINA

S1 NO
Variable Casos %o Casos % P
Complicaciores inmediatas
Hemorragia 0 0 2 10.5 0.1%
Comportamiento de los
dremajes.
Gasto promedio diario por{80.8 cc +- 124.74 cc 0.004
drenaje - 22.07cc +/-52.22
Promedio dia de retire del|13.73 dijas +/- 227 dias 0.001
drenaje 3.39 +-6.5
Complicaciones tardias 0.19
Seromas 1 6.7 3 15.8 0.4
Dehiscencia 4] 0 1 53 0.36
Infecciones | 6.7 4 21.1 024

Fuente Pacientes operados.
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Grafico 1.-

Caracteristicas de los pacientes analizados de acuerdo ala aplicacion de Gel de fibrina
vy en relacion a la presentacidon de morbilidad en relacidén a bos dias de refiro d e drenaje

Apticaron da gel de fibrina
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i
%
dia din dia
10 20
30

Fuente pacientes operados de MRM
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X .- DISCUSION

Al analizar los dos grupos estudiados de inicio evidenciamos similitudes en ambos
grupos en cuanto a edad , diagnostice histoldgico ,terapia neadyuvante etapa clinica
grado de obesidad y la aplicacion de Gel o no, al no existir P significativa en estos dos
grupos lo hace una muestra homogénea por lo que sus resultados se puede comparar y
extraer conclusiones.

En el grupo de pacientes que no se aplico el Gel de Fibrina las complicaciones
inmediatas presentadas que fueron del 5.9% se trataron de hemorragias que fueron
tratadas con reintervencion quirirgica y la otra con observacién y transfisién de sangre
si bien la diferencia no fue significativa deberia tomarse en consideracion el tamafio
de muestra , a la vez recalcamos que se aumentan los gastos hospitalarios y estancia
hospitalaria al reintervenir quinirgicamente y administrar sangre

El Gel de fibrina dismimuyé la duracién y cantidad del drenaje seroso en las pacientes
obesas llevadas a masiectomia radical modificada y diseccién axilar como parte del
tratamiento quirGrgico del cancer de mama con una media de 80.1 cc +/- 22.1 cc vs el
grupo sin Gel que dreno promedio 121.7 cc +/- 52.2 con una p significativa de 0.004
Disminuyendo en un 34% promedio el gasto total de drenaje seroso

Esto fue evidente al determinar las medias de ambos grupos y observar menor cantidad de
liguido drenado y disminuci6n paulatina del mismo a partir del primer

dia del postoperatorio {p < 0.004

El Gel de fibrina evidentemente disminuyo los dias para el retiro det drenaje , fue

contundente al compararlos ambos grupos con una mediana de 13.7 dias +/- 3.4 frente
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a los que no se aplicaron Gel de 22.8 +/- 6.6 dias conuna p de 0.001 . esta evidencia
es muy importante ya que al observar los factores de riesgo para morbimortalidad en
cirugia mamaria { como edad mayor a 45 afos. , diabéticas , indice de masa corporal
arriba de 30 y tiempo del drenaje mas de 18 dias ) con la aplicacién det Gel
reduciriamos un factor que esta comprobade que influye en !a morbimortalidad en este
tipo de cirugias ademas contribuye en disminuir fas molestias de mantener drenajes que
perduran por mucho tiempo y este grupo de pacientes se benefictarian de ello.

Enle que se refiere a las infecciones observamos que el Gel de fibrina disminuyo la
taza de incidencia de infecctones si bienel la P no fue significativa pero se puede
destacar que la mencionada infeccion da imicio a partir del dia 20 en adelante .por
lo que es evidente que a mas Hempo que se¢ mantiene el drenaje se e eleva la
posibilidad de contaminacion e infeccion .

Dentro de las pacientes que se infectaron se catalogo como superficiales y profundas
Dos casos de infecciones superficiales se produjeron en el grupo sin {a aplicacion del
Gel comrespondiendo al 10.5% y solo | caso 6.7% que precisamente aparecié en el
dia 21 de evohucion y se retiro el drenaje que ameritaron lavado local curaciones y
antibidticos orales. el anilisis estadistico no dio P significativa

Dos pacientes det grupo sin la aplicacion del Gel presentaron 2 infecciones profundas
10.5% que ameritaron ingreso a hospitalizacion pasando 6 dias de estancia hospitalana
mas curaciones diarias y antibidticos sistémicos. Este grupo de paciente presento la
infeccién a partir del dia 18 de mantener el drenaje hasta el dia 30 en que presento la
segunda , se cultivoen elun caso E. coli, y staff Aureos en el otro.

Por lo que podemos conchuir que !la contaminacion de la herida quinirgica es de tipo

retrogrado por ¢l manejo de los drenes en casa y su permanencia por largo tiempo.
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Ademas las infecciones se produjeron a partir del dia I8 hasta el dia 31. lo cual es un
dato interesante que coincide con la literatura mundial al analizar los factores de resgo

para morbimortalidad en cirugia de mama.7

La etiologia de la linfosrea es ailin controvertida algunos sugteren que son la consecuencia
de la seccitn de vasos capilares y linfaticos que provoca la fuga de liquido
serosanguinolento hacia un espacio muerto creado por la diseccion quinirgica.zo No
obstante, Watt-Boolsen y colaboradoreszi sugieren que son el resultado de un exudado
inflamatorio inducido por el acto quinirgico y la presencia de un sistema de drenaje.

El uso de fibrina en modeles animales de mastectomia ha mostrado reduccién consistente
en la linforrea, sin embargo, estudios previos con adhesivos de trombina y fibrina en
humanos informaron resuitados conflictivos. Dos estudios 15,22 demostraron reduccion en el
volumen de drenaje, pero otros cuatro 172326 no reportaron diferencias significativas en los
volimenes de drenaje y la formacion de seromas. e infecciones Todos esios estudios
realizados en humanos emplearon drenes después de la aplicacion de adhesivos de fibrina,
tal y como lo hicimos en nuestro estudio.

La evidencia mas contundente sobre el beneficio del uso del Gel de fibrina fa reporta Jain ¥
colaboradores,»s quienes realizaron un ensayo clmico controlado con un total de L16
pacientes a las que se les efectud cimgia mamaria por cancer Se dividieron en tres grupos:
a) 58 mujeres con drenaje y sin fibrina, b) 29 mujeres sin drenaje y con fibrina, c) 29 sin
drenaje v sin fibrina; las variables de respuesta fueron incidencia y volumen del drenaje
posoperatorio, dias de estancia hospitalaria ¥ dolor posoperatorio. Los resuitados no

mostraron cambios en la incidencia de seromas e infecciones entre grupos, sin embargo,
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hubo diferencia significativa en el volumen aspirado ¥ la frecuencia de aspiracion entre los
grupos con fibrina y uso de drenaje versus el grupo con fibrina y sin drenaje. Asi concluyen
que €] uso de adhesivos de fibrina en pacientes con mastectomia reduce la formacion de
seromas pero de manera mds significativa cuando no se utilizan sisternas de drenaje.

Los resultados al utilizar el Gel de fibrina apoyan la hipotesis de que no sélo beneficia a los
tejidos dismiruyendo la extravasacion de liquido de vasos sanguineos y linfiticos

que sufrieron seccion, sino que permite una mejor adhesion de los colgajos bacia los
musculos y pared costal, la propia homeostasis previene los hematomas y promueve la
cicatrizacion. 10:12,15.22.26

Ademas, el drea expuesta posmastectomia también se relaciona con el indice de masa
corporal, lo que permite corroborar que entre mayor sea el indice de masa corporal, mayor
serd el area expuesta No obstante, ambos grupos fueron comparables en sus valores
promedio del area guinirgica, por lo que reviste mayor impoitancia la aplicacién de
cualquier medida cuyo fin sea reducir la produccién de liquido hematolinfatico, tal y como
lo demostramos con nuestros resultados.

No obtuvimos una reduccion significativa en la presencia de seromas en el grupo de
estudio, 1 caso 6.8% vs 3 casos 15.8% con una p de 0.4 si bien no es significativa estd
directamente relacionado con la redoccidn en el volumen de drenaje obtenido diariamente y
que fue inferior en el grupo de intervencion. los materiales de drenaje tienen una
participacidn relevante en la persistencia del fendmeno inflamatorie local y, por ende,
mayor produccién de exudado de estas caracteristicas y formacién de seromas, sin
embargo, hasta el momento no se tiene a la mano ningin método absolutamente seguro que

impida la linforrea .
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Como dato particular se puede comentar que uno de los casos en los que se aplico el
Gel d e fibrina al momento del retiro del drenaje presento dificultad para la extraccion
del mismo (dren pegado al lecho quinirgico) se lo pudo retirar con maniobras de torsién
del dren ferulizandolo con un cepillo de evacuacion de codgulos . no hubo
complicaciones en este caso sin embargo nos llamo la atencion la intensa adherencia
entre colgajos que puede producir el Gel de fibrina por sobre todo si se aplica con
sustancias adhesivas que trae uno de los productos comerciales.

El Gel de fibrina utilizado en el estudio es un agente con bioseguridad bien documentada y

sin efectos adversos para este grupo de pacientes.
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XI CONCLUSIONES RECOMENDACIONES.

Consideramos que el Gel de fibrina puede emplearse de manera adicional durante la
mastectomia radical modificada en mujeres obesas ya que puede disminnir las
complicaciones atribuibles al procedimiento. debido a que limita la produccion de
linforrea ¥ como consecuencia de ello baja el tiempo de permanencia de los drenajes
que asu vez es un factor que contribuye a controlar las tazas de infeccion , seromas y
dehiscencias ..en un grupo de riesgo como son las pacientes con indice de masa corporal
alto

Al disminuir el tiempo de permanencia del drenaje contribuye a un mejor bienestar en
el posquinirgico de las pacientes, acuden menos veces a ia consulta externa por
curaciones .

Si bienla técnica quirirgica es el puntal para ofrecer menor morbilidad al dejar los
tejidos con hemostasia exhaustiva y tratando de ligar casi todos los vasos linfiticos para
evitar las complicaciones ya comentadas Estamos laborando en un hospital de tercer nivel
y de ensefianza existiendo un extenso grupo de cirujanos oncologos en formacién y su
curva de aprendizaje va en ascenso, es por ello que recomendamos el uso de Gel ,y asi
beneficiar a la paciente controlando los sangrados posquirirgicos y la linforrea luego de
cirugia mas aun tratindose de pacientes de riesgo con morbilidad comprobada
Existiendo de tal manera un costo beneficio positivo para en hospital y para el
paciente.

Beneficios para el paciente..

Disminucion de tasa de sangrade posquinirgico.

Disminucién de Taza de Infecciones de herida QX.
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Disminucién de fa linforrea y portal situacidn retiro de drenaje temprano ..

Beneficios para el hospital.

Disminucién de la taza de infecciones hospitalarias.

Menor taza de reintervenciones quirirgicas.

Disminucion del nimero de atenciones en consulta externa pof curaciones
subsecuentes por linforrea prolongada ., retiro de drenajes , puncién y resolucion de
seromas

Menor taza de reingresos hospitalarios por infecciones.

Con base en los resultados obtenidos, recomendamos el empleo de gel de fibnina en forma

rutinaria en la mastectomia radical modificada en pacientes obesas.
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XIII ANEXSOS
. FORMULARIO DE RECOLECCION DE DATOS.

NOMBRE DEL

PACIENTE

DX @ ETAPACLINICA...............

I() T {) MI{) NOCLASIFICABLE(}

TERAPIA NEADYUVANTE.

QUIMIOTERAPIA { ) RADIOTERAPIA ( }

NINGUNA ( )
INDICE DE MASA CORPORAL

PESC ... TALLA .........

CLASIFICACION :
SOBREPESO ( ) ABESIDAIY )
MORBIDA( )

CIRUGIA . MASTECTOMIA RADICAL MODIFICADA
CON gel de fibrina ( ) SIN Gel de Fibrina )

COMPLICACIONES POSTQUIRRUGICAS INMEDIATAS
SI{) NO () TIPO DE COMPLICACION,

GASTO DE DRENAJE POR. DIA.
RIMER DIA ..
SEGUNDO DIA
TERCER DIA
CUARTO DlA
QUINTO DIA
SEXTO DIA
SEPTIMO DIA .
OCTAVODIA ...

DECIMO PRIMERO

DECIMO SEGUNDOC ....
DECIMO TERCERO _.............. ...

DIA DE RETIRO DE DRENAJE ................
COMPLICACIONES TARDIAS

SI({ ) NO( }
TIPO DE COMPLICACION .
SEROMA SI ( ) NO (} DEHISCENCIA Sl

OBESIDAD MARCADA ( )

NO

QT /RT (

)
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