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RESUMEN DEL ESTUDIO

OBJETIVO
Conocer el porcentaje del ganglio centinela positivo en carcinoma ductal in situ en el servicio de tumores de mama del
Hospital de Oncologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI

MARCO TEORICO
El Carcinoma Ductal in situ, representa alrededor del 15-30% de todos los casos de cancer de mama diagnosticados, en
México se ha reportado una incidencia del 4.4%. Su diagnéstico se ha incrementado hasta 10 veces en los ultimos 10 afios
por el uso de la mastografia de tamizaje. Aunque no todas las formas de carcinoma ductal in situ, progresan a la forma
invasiva, Erbas et al reporta una progresién a la forma invasiva del 14-53% del carcinoma in situ en un periodo de 9 afios
desde el diagnéstico. Para la seleccion del tratamiento del Carcinoma ductal In situ, se ha recomendado la utilizaciéon del
indice prondstico de Van Nuys 2003, en el cual se establecen factores prondstico para el manejo del carcinoma ductal in
situ segun 4 caracteristicas del tumor: Tamafio tumoral, Margenes quirargicos, Clasificacion patoldgica (necrosis), Edad de
la paciente. A partir de un punto de vista “definicional”, la posibilidad de metastasis a cualquier sitio de un carcinoma in situ
es imposible, aunque la posibilidad de que metastasis ganglionares en tumores in situ se ha demostrado en numerosos
estudios desde Silverstein en el 2001, hasta la fecha, con la necesidad de sobre-estadificar a las pacientes con las medidas
terapéuticas que eso conlleva, asi como cambios en sobrevida, tratamiento y prondéstico de las mismas.

El CDIS, representa aproximadamente el 20% de los carcinomas de la mama, y de éstos en un 5-13% se encontrara patrén

microinvasivo. La microinvasion se define como la extension de células malignas < 1mm mas alla de la membrana basal,

hacia el estroma adyacente. y aunque la microinvasion se puede observar en cualquier grado histolégico, es mas comuin en
que se presente en CDIS de alto grado.

Se han establecido algunas recomendaciones para la realizacién de biopsia de ganglio centinela en pacientes con CDIS:
Tumor con sospecha por imagen de invasion, Extensa zona de calcificaciones (>5cm) sin tumor asociado, En la
realizacién de mastectomia (sin posibilidad de determinar afeccién ganglionar posterior), Componente intraductal
extenso (>2 cm), Sospecha patolégica de microinvasién “Smic” (en biopsia por aguja de corte)

De tal manera que el CDIS que presenta al menos una de las anteriores caracteristicas, se ha asociado con un 12% de

involucro del ganglio centinela, aunque en el 75% de los casos, se trata sélo de micro metastasis. El valor de la biopsia de

ganglio centinela en CDIS continda siendo incierto.

Diversos estudios han valorado la necesidad de realizacion de biopsia de ganglio centinela en CDIS:

. Jukes P. Namm, donde la biopsia de ganglio centinela (realizada al momento de la cirugia) resulté positiva a
malignidad en el 6% de las Smic, y 10% de las mic. Con una tasa de macro metastasis del 1.9% para Smic y del
3.3% para mic.

. Mattia Intra, Paolo Veronessi, encontraron metastasis ganglionar en el 3.1% de la muestra, las cuales fueron
sometidas posteriormente a diseccion radical de axila,

. Rita Sakr, donde el 20% fue sobre-estadificado a CDIS con componente microinvasor o invasor, y el 15%
presenté metastasis a ganglios linfaticos axilares

. Wai Ka Hung, en su estudio el ganglio centinela

se encontré positivo en 11.7%. con un diagndstico patoldgico final de CDIS puro, pero de éstas el 4% presentaron

metastasis al ganglio centinela.

. Tomasz Nowikiewicz reporta una frecuencia de metastasis ganglionares del 3.6%. la cual al correlacionarlo con el
indice pronéstico de Van Nuys mayor a 10 pts. presentan un 6.7% de metastasis ganglionares, mientras que por
debajo de 10 pts. (VNPI) presentaron una frecuencia de 3.4% de metastasis ganglionares.

JUSTIFICACION

El carcinoma ductal in situ, corresponde hasta el 30% de las neoplasias de la mama diagnosticadas a nivel internacional, en
México, se reporta una incidencia del 4.4% y sigue en aumento gracias a los métodos de deteccién oportuna.

La sobre-estadificacion del cancer ductal in situ posterior al reporte de patologia se ha estimado hasta en un 22% de los
casos, ya sea por micro invasion o por compromiso ganglionar. Lo que repercute en el manejo terapéutico, sobrevida y
prondstico de las pacientes.

El presente estudio, se lleva a cabo para conocer la frecuencia (en porcentaje) de la positividad del ganglio centinela en
pacientes con CDIS operadas en nuestro centro oncoldgico.

MATERIAL Y METODOS

Se estudiaran de manera retrospectiva a las pacientes sometidas a tratamiento quirurgico del carcinoma in situ (cirugia
conservadora y mastectomia) a las cuales se les realizo mapeo linfatico y biopsia de ganglio centinela durante el mismo
procedimiento quirdrgico. Sometidas a intervencion quirdrgica por el servicio de tumores de mama del Hospital de
Oncologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI

En el periodo de tiempo de enero 2010 a marzo del 2017.

Asi mismo, se enumerara la presencia de factores prondstico ya establecidos para la presencia de metastasis en la biopsia
de ganglio centinela, para valorar la importancia de dichos factores en la muestra obtenida por la biopsia de corte.



RESULTADOS
Solo 59 pacientes contaron con diagnéstico inicial de Carcinoma Ductal in situ de la mama por biopsia y reporte de
patologia confirmatorios, con expediente completo para su evaluacion

Con un promedio de edad de 56 afios, con 36 pacientes con menopausia clinica y 7 pacientes con cancer bilateral de
mama, 4 de ellas sincrénico.

Se realizaron 19 cirugias conservadoras de mama, por 47 mastectomias. Se encontré un promedio tamafio tumoral de 1.87
cm asi como un predominio en el grado intermedio de diferenciacién (24/59 pacientes, con un promedio de puntaje de
indice pronéstico de Van Nuys de 6.36 pts.

De las 59 pacientes, solo a 5 pacientes se les realizé diseccion radical de axila (8.47%), ninguna de ellas con ganglio
centinela positivo positivos.

Se presentaron 7 pacientes con ganglios centinela positivo, con un promedio de edad mayor, con un indice pronéstico de
Van Nuys de 6.7 puntos en promedio y un tamafio tumoral promedio de 2.05 cm.

De los 7 pacientes con ganglio centinela positivo, sélo 3 de ellos presentaron ganglio centinela positivo con diagnéstico de
Carcinoma Ductal In Situ en el reporte final de patologia. El resto presenté diagndstico de microinvasor (3 pacientes) e
invasor (1 paciente), por lo que se descartaron como CDIS + ganglio centinela positivo.

En el 22% de los pacientes estudiados, con diagnéstico inicial por biopsia de carcinoma ductal in situ, se presentaron datos
de invasion (11.86%) o microinvasion (10.14%)

CONCLUSIONES

Se ha reportado en la literatura una frecuencia que varia entre el 4 y hasta el 22 porciento de metastasis ganglionar en
pacientes con diagndstico ce carcinoma ductal in situ, aunque los estudios mas grandes y mas elaborados marcan una
frecuencia del 6 al 11%. En el presente estudio, se encontraron sélo 3 pacientes con diagnéstico final de carcinoma ductal
in situ con ganglio centinela positivo, representando el 5.08% de la totalidad de los casos estudiados.

Asi como un 22% de pacientes sobre estadificados posterior al manejo quirargico por datos de invasién o microinvasion en
nuestro estudio. Estos valores se encuentran dentro de las referencias mundiales antes presentadas que varian entre el 20
al 29.9%

Factores clinicos predictores de invasion se encontraron presentes en nuestro estudio, con una consistencia con los
reportados en la literatura, como lo son el componente intraductal extenso (46.15%), micro calcificaciones asociadas
(61.5%), alto grado de diferenciacion (46.15%) y multifocalidad (7.6%) de las pacientes estudiadas.



MARCO TEORICO:

El carcinoma Ductal in situ (CDIS), se ha relacionado a una proliferacion maligna
de las células epiteliales, las cuales se encuentran confinadas a la membrana
basal de los conductos mamarios. Adopta diferentes patrones arquitecténicos de
crecimiento intraductal y presenta caracteristicas citolégicas de necrosis variables,
generalmente es unifocal (1)

Segun los diferentes estudios epidemioldgicos, el Carcinoma Ductal in situ,
representa alrededor del 15-30% de todos los casos de cancer de mama
diagnosticados (2), en México se ha reportado una incidencia del 4.4%. Su
diagndstico se ha incrementado hasta 10 veces en los ultimos 10 afios por el uso
de la mastografia de tamizaje (4)(5)

Son inicialmente sospechados por hallazgo mastografico anormal o por la
existencia de tumor palpable, o secrecién por el pezdén una forma de presentacion
poco frecuente puede ser la enfermedad de Paget.

Aunque no todas las formas de carcinoma ductal in situ, progresan a la forma
invasiva, Erbas et al (2) reporta una progresion a la forma invasiva del 14-53% del
carcinoma in situ en un periodo de 9 afios desde el diagndstico.

Histéricamente se ha asociado a una baja incidencia de metastasis axilares que
segun la literatura representan del 2-22%(6)(7)(8), debido a ésta baja tasa de
afectacion axilar es por lo que la diseccién axilar no se indica de manera
rutinaria(5).

Para la seleccién del tratamiento del Carcinoma ductal In situ, se ha recomendado
la utilizacion del indice prondstico de Van Nuys 2003, en el cual se establecen
factores pronostico para el manejo del carcinoma ductal in situ segun 4
caracteristicas del tumor:

e Tamano tumoral
Margenes quirurgicos
Clasificacion patologica (necrosis)
Edad de la paciente

Se establece guia de manejo para el carcinoma ductal in situ segun el puntaje
otorgado (Tabla 1). Para los diferentes factores prondstico presentes en el tumor
(9):

e Puntaje de 4-6 pts.- solo escision quirurgica

e Puntaje de 7-9 pts.- escision mas radioterapia

e Puntaje de 10-12 pts.- Mastectomia

Silverstein (9), demostro un beneficio del 15% en la sobrevida libre de recurrencia
en los pacientes manejados con Radioterapia Adyuvante en pacientes con un
puntaje de 7-9 pts, asi como la recurrencia de hasta un 50% a 5 afios en pacientes



con un puntaje 10-12 pts, aun a pesar del manejo adyuvante con radioterapia, por
lo que concluy6 el manejo con Mastectomia para éste grupo de pacientes. Mismo
manejo que continua vigente a nivel nacional e internacional.

A partir de un punto de vista “definicional”, la posibilidad de metastasis a cualquier
sitio de un carcinoma in situ es imposible, aunque la posibilidad de que metastasis
ganglionares en tumores in situ se ha demostrado en numerosos estudios desde
Silverstein en el 2001 (10) hasta la fecha, con la necesidad de sobre-estadificar a
las pacientes con las medidas terapéuticas que eso conlleva, asi como cambios
en sobrevida, tratamiento y prondstico de las mismas.

Cuando la microinvasién no puede ser descartada por medio de una biopsia con
aguja de corte en el carcinoma ductal in situ, la decisidén de realizarse una biopsia
de ganglio centinela debe de ser tomada en cuenta por parte del cirujano, ya que
hasta en un 10% de los tumores T1mi pueden presentar metastasis ganglionares.
En un carcinoma in situ, el papel de la biopsia de ganglio centinela sigue siendo
incierto.

Cuando se cuenta el diagnéstico de CDIS por medio de una biopsia por aguja de
corte, la infra-estimacién puede ocurrir hasta en un 30% de los casos, debido a un
error en el muestreo, en caso de encontrarse patrén invasivo se requiere de una
nueva intervencion para la valoracion ganglionar axilar. Es por eso, que se
recomienda la realizacién de biopsia de ganglio centinela, y asi contar con el
potencial de combinar la etapa ganglionar con el manejo quirurgico con minima
morbilidad asociada (8).

Con respecto a la biopsia de ganglio centinela, se mantiene como estandar de
manejo la denominada “doble técnica” descrita en varios articulos, pero validada
en el estudio ALMANAC 1 (12), y se describe brevemente a continuacion:

Se utiliza un componente radiofarmacéutico (corroborado con linfocentellografia) y
colorante (azul patente) ambos de manera prequirurgica.

Se utiliza tecnecio 99 (Tc99m), el cual se inyecta de manera peritumoral a dosis
de 40MBq (un dia antes de la cirugia) o de 20 MBq (el dia de la cirugia). Posterior
a la inyeccion (aprox 3 hrs) se obtienen imagenes por linfocentellografia y se
marca el sitio de migracion del radiotrazador. En el momento del acto quirurgico,
antes del inicio de la cirugia (5-15 min antes) y con el paciente bajo anestesia, se
colocan 2 ml de azul patente de manera peritumoral.

Una vez iniciada la cirugia, se procede a la busqueda de inicio del ganglio
centinela, la cual se basa en el marcaje previo de las zonas de migracion del
radiotrazador asi como en el conocimiento de la anatomia de la axila. Se
consideran como ganglios centinela a aquellos que presentan la tincién azul y
presentan cuentas radioactivas mayores a 10 veces las registradas en la fosa
precubital tomadas por la sonda gamma.

La validacion de la biopsia del ganglio centinela se ha reportado por un gran
nuamero de articulos, siendo el estudio ALMANAC 1 (12), uno de los principales,
donde se encontré una tasa de identificacion del ganglio centinela con la técnica



de azul patente del 86%, y con la técnica del radionuclido del 85.6%, y de hasta el
96% con la combinacibn de ambas. Aunado a la baja morbilidad del
procedimiento reportada por el estudio ALMANAC 2 (13), en el cual se reportd
asociado linfedema en un 7% (en el primer ano), y parestesia del 8.7%, en
comparacién con la diseccion radical de axila (14% y 19% respectivamente)

El CDIS, representa aproximadamente el 20% de los carcinomas de la mama, y de
éstos en un 5-13% se encontrara patron microinvasivo. La microinvasion se
define como la extension de células malignas < 1Tmm mas alla de la membrana
basal, hacia el estroma adyacente. y aunque la microinvasion se puede observar
en cualquier grado histolégico, es mas comun en que se presente en CDIS de alto
grado (11).

Se han establecido algunas recomendaciones para la realizacion de biopsia de
ganglio centinela en pacientes con CDIS:
e Tumor con sospecha por imagen de invasion
e Extensa zona de calcificaciones (>5cm) sin tumor asociado
e En la realizacion de mastectomia (sin posibilidad de determinar
afeccidn ganglionar posterior)
e Componente intraductal extenso (>2 cm)
e Sospecha patolégica de microinvasion “Smic’(en biopsia por aguja
de corte)

De igual manera se han valorado caracteristicas propias del tumor que podrian
incrementar la posibilidad de presentar patron microinvasivo en el reporte final de
patologia, entre las que se encuentran (16) (17):

e Masa palpable

e Enfermedad multicéntrica
Alto grado nuclear

e Presencia de necrosis

¢ Uso de aguja de corte de menor calibre
Encontrando una tasa de sobre-estadificacion hasta del 91% a cancer invasor al
contar con 4 caracteristicas de alto riesgo antes mencionadas en la biopsia por
aguja de corte.
De tal manera que el CDIS que presenta al menos una de las anteriores
caracteristicas, se ha asociado con un 12% de involucro del ganglio centinela (11),
aunque en el 75% de los casos, se trata sélo de micro metastasis.

El valor de la biopsia de ganglio centinela en CDIS continua siendo incierto.
Diversos estudios han valorado la necesidad de realizacion de biopsia de ganglio
centinela en CDIS:

Jukes P. Namm, MD , Jeffrey Mueller, Et al (2015), en su estudio “The utility of
sentinel lymph node biopsy in patients with ductal carcinoma in situ suspicious for
microinvasion on core biopsy” (11), realizado por la Universidad de Chicago
durante un periodo de 14 afos (2000-2014), se estudiaron 974 pacientes con



diagndstico de CDIS, se sometieron a cirugia tanto conservadora como realizacion
de mastectomia, en donde se realiz6 biopsia de ganglio centinela, posteriormente
se identificaron 103 mujeres con carcinoma ductal infiltrante en el estudio
patolégico definitivo (72 Smic y 31Mic). De las cuales la biopsia de ganglio
centinela (realizada al momento de la cirugia) resulté positiva a malignidad en el
6% de las Smic, y 10% de las mic. Con una tasa de macro metastasis del 1.9%
para Smic y del 3.3% para mic. Como conclusiones en el estudio en cuestion, se
refiere que un tercio de las pacientes con diagndstico de CDIS se sobre-
estadificaron a carcinoma infiltrante, se refiere como factor de riesgo el tamano
tumoral (>14mm) asi como la etapificacién inicial por biopsia por aguja de corte
deficiente calibre menor a 14 G. De igual modo reportan, que de los pacientes que
se corrobor6 por patologia la presencia de CDIS puro, ninguno de ellos presentd
metastasis al ganglio centinela.

Por su parte Mattia Intra, Paolo Veronessi, et al (2003) Estudiaron 223 pacientes
en un periodo de 3 afos (1998-2001), los pacientes con diagndstico de CDIS las
cuales fueron sometidas a biopsia de ganglio centinela; en éste estudio, se
eliminaron del estudio a las pacientes con resultado patologico de microinvasion y
sblo se estudid a las pacientes con diagnéstico de CDIS puro de las cuales
encontraron metastasis ganglionar en el 3.1% de la muestra, las cuales fueron
sometidas posteriormente a diseccion radical de axila, en su estudio “Axillary
sentinel Lymph Node Biopsy in patients with pure ductal carcinoma in situ of the
breast” (5). Se realizé cirugia conservadora en el 82.5% de los casos y
mastectomia so6lo en el 17.5% restante, a diferencia de otros estudios, el
diagndstico se realiz6 en su mayoria con biopsia de corte asistida por vacio
(Mammotome®) y la reseccion quirurgica de las lesiones palpables se llevo a cabo
con la inyeccion guiada por imagen de radionuclido (ROLL). Cabe destacar que
en éste trabajo de Veronessi, al encontrar el diagnostico de CDIS con metastasis
ganglionar, se buscé de manera extensiva el foco de microinvasion por parte de
cortes adicionales a la muestra del tumor primario sin encontrar el foco de
microinvasion. De manera adyuvante, se completd manejo con Radioterapia (50
Gy) en ciclo mamario completo, y aquellas con ganglio centinela positivo se les
ofrecié boost a axila con 10 Gy adicionales. A todas las pacientes se les ofrecid
quimioprofilaxis, pero a 6 de las 7 con metastasis ganglionares se les ofrecid
quimioterapia de manera adyuvante, posterior a la diseccion radical de axila.

Las caracteristicas de éstos tumores se reportan en la Tabla 2.

Otro estudio realizado por Rita Sakr, Martine Antoine, Et al (2008) denominado
“Value of sentinel lymph node biopsy in breast ductal carcinoma in situ upstaged to
invasive carcinoma” (6) en el cual se estudiaron en un periodo de 5 afios, los
expedientes clinicos de 80 pacientes con diagndstico de CDIS o CDIS con
componente microinvasor, se realizd el diagndstico inicial con biopsia de corte
asistida por vacio (Mammotome®), y se realizé doble técnica para la localizacion
del ganglio centinela

De los 61 pacientes con diagnostico inicial de CDIS estudiados, el 20% (12
pacientes) fue sobre-estadificado a CDIS con componente microinvasor (6



pacientes) o invasor (6 pacientes), y el 15% (9 pacientes) presenté metastasis a
ganglios linfaticos axilares; de éstos 9 pacientes, en 4 pacientes se encontro
componente invasor que justifique la afeccién ganglionar, pero en los 5 casos
restantes no se corroboré este componente por lo que se determinaron como
CDIS puro, en los que se encontré macro metastasis ganglionar en el 40%, todos
los casos se trataron con la subsecuente realizacion de diseccion radical de axila
De igual manera, de los 19 pacientes que inicialmente presentaron diagnodstico de
CDIS con componente microinvasor, so6lo un paciente (5%), presenté tanto
componente invasor como metastasis al ganglio centinela.

Las caracteristicas de los pacientes con presencia de metastasis ganglio centinela
en CDIS puro se enumeran en la Tabla 3.

Un estudio mas por Jensen C. C. Tan, David R. McCready, Et al (2006), en donde
se reporta el estudio de manera retrospectiva de las caracteristicas de 90
pacientes tratadas con mastectomia con y sin biopsia de ganglio centinela, en
pacientes con CDIS del 2000 al 2005.

De éstas 90 mastectomias, en el 60% (54 pacientes) se les realizé biopsia de
ganglio centinela de manera concomitante, y en el 40% restante sélo se realizo la
mastectomia.

De las 54 pacientes con biopsia de ganglio centinela, 7 pacientes (14%)
presentaron positivo a actividad metastasica.

Solo 34 pacientes con diagnéstico de CDIS realizado por aguja de corte fueron
sometidas a BGC, y de éstas el 13% presentaron metastasis ganglionar axilar.

Se reportaron en los resultados factores predictores para la positividad del ganglio
centinela (Tablas 4 y 5), en los que destacaron en el analisis multivariado la
multifocalidad, multicentricidad, comedonecrosis y el diagndstico unicamente por
aguja de corte; el estudio fue denominado “Role of sentinel lymph node biopsy in
ductal carcinoma in situ, treated with mastectomy” (14)

Por parte de Wai Ka Hung, Marcus Ying, Et al (2010), en el articulo “The impact of
sentinel node biopsy in patients with a core biopsy diagnosis of ductal carcinoma in
situ” (8) en el cual se estudiaron de manera retrospectiva a 107 pacientes con
diagndstico de CDIS realizado con aguja de corte, a las mismas que sometieron a
Biopsia de ganglio centinela simultanea al manejo quirurgico en un periodo de 4
anos; de éstas el 11.7% presentaron metastasis ganglionar axilar.

Al estudio de patologia definitivo, se encontré6 componente invasor en 32 pacientes
(29.9%),

El estudio del ganglio centinela fue satisfactorio en 103 de 107 pacientes
estudiados (tasa de éxito del 96.3%), encontrandose positivo en 12 pacientes
(11.7%).

75 pacientes presentaron diagndéstico patoldgico final de CDIS puro, pero de éstas
el 4% presentaron metastasis al ganglio centinela.

Se reportaron factores predisponentes para la sobre-estadificacion a Carcinoma
Ductal con componente invasor (Tabla 6), destacando la masa asociada a
calcificaciones, y el tumor palpable.



Klauber-DeMore (15), en su estudio Sentinel lymph node biopsy: is it indicated in
patients with high-risk ductal carcinoma in situ, and ductal carcinoma in situ with
microinvasion?, realizado de noviembre de 1997 a noviembre de 1999, donde
estudioé 76 pacientes con CDIS de alto riesgo (si habia sospecha de micro invasion
para el reporte patoldgico) final y 31 CDIS con microinvasion en la biopsia inicial.
Se utilizo la doble técnica de mapeo linfatico durante el manejo quirurgico de la
mama. Se encontré como resultado que de los pacientes con CDIS con sospecha
de micro invasién (a los que denomin6é “de alto riesgo”) un 12% presentaron
metastasis en el ganglio centinela y de los pacientes con CDIS con componente
micro invasor previamente demostrado, se presentdé metastasis ganglionar en un
10% de los casos.

Ante la evidencia de la posibilidad de las pacientes de presentar metastasis
ganglionares axilares cuando presentan diagnostico de carcinoma ductal in situ
por aguja de corte, Tomasz Nowikiewicz et al (2014), presentan en su articulo
“Clinical significance of Van Nuys prognostic index as a qualification criterion to
sentinel lymph node biopsy in patients diagnosed with ductal carcinoma in situ” (2),
un analisis en relacion al puntaje del indice prondstico de Van Nuys y la posibilidad
de encontrar metastasis ganglionar en la biopsia de ganglio centinela.
Reporta en 111 casos de pacientes con CDIS, a los cuales se les realizé biopsia
de ganglio centinela durante el procedimiento quirdrgico oncoldgico (cirugia
conservadora o Mastectomia total) una frecuencia de metastasis ganglionares del
3.6%.
Al correlacionarlo con el indice pronéstico de Van Nuys (VNPI), toma como punto
de corte tumores de alto grado (10pts VNPI), en los cuales, demuestra que
tumores con un indice prondstico de Van Nuys mayor a 10 pts. presentan un 6.7%
de metastasis ganglionares, mientras que por debajo de 10 pts. (VNPI)
presentaron una frecuencia de 3.4% de metastasis ganglionares.
De igual manera, encontré una relacion entre las metastasis ganglionares axilares
en la biopsia de ganglio centinela y el estado hormonal de la paciente
(menopausia); al presentarse una frecuencia de 8.1% en pacientes que continuan
menstruantes contra un 1.4% en pacientes menopausicas.
Encuentra ademas una serie de factores de riesgo para presentar enfermedad
metastasica ganglionar como lo son:

e Cancer contralateral sincronico o metacrénico (6.3%) vs cancer unilateral

(3.2%)
e Tumor multifocal (5.0%) vs unifocal (2.0%)
e Micro calcificaciones asociadas a la lesion (4.3%) vs no micro
calcificaciones asociadas (2.4%)

Los resultados se concentran en la Tabla 6.



JUSTIFICACION

El carcinoma ductal in situ, corresponde hasta el 30% de las neoplasias de la
mama diagnosticadas a nivel internacional, en México, se reporta una incidencia
del 4.4% y sigue en aumento gracias a los métodos de deteccion oportuna.

La sobre-estadificacion del cancer ductal in situ posterior al reporte de patologia se
ha estimado hasta en un 22% de los casos, ya sea por micro invasién o por
compromiso ganglionar. Lo que repercute en el manejo terapéutico, sobrevida y
prondstico de las pacientes.

El presente estudio, se lleva a cabo para conocer la frecuencia (en porcentaje) de
la positividad del ganglio centinela en pacientes con CDIS operadas en nuestro
centro oncoldégico.

De ésta manera, conocer la frecuencia con que el servicio ha ameritado
incrementar procesos y recursos por ésta causa; de igual modo, buscar una
estrategia de acuerdo a caracteristicas de la biopsia por aguja de corte que
sugieran posible afeccion ganglionar.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La biopsia de ganglio centinela juega un papel cada vez mas relevante en el
manejo del carcinoma ductal in situ, representa una herramienta de deteccién de
enfermedad metastasica oculta ante la determinacion de invasion en el reporte de
patologia final. Lo que representa una correcta etapificacion de la lesion, sin la
necesidad de someter a nuestro paciente a una nueva intervencion quirurgica.

La sobre-estadificacién de los carcinomas in situ de la mama, conllevan diferente
manejo oncoldgico, sobrevida y prondstico.

La necesidad de conocer factores asociados a microinvasién deberian de ser
conocidos antes del manejo quirurgico de la mama.

La biopsia de ganglio centinela en carcinoma ductal in situ de la mama ha buscado
determinar de manera precisa la presencia o ausencia de actividad tumoral
ganglionar, el presente estudio busca conocer el porcentaje de pacientes que
presentan ganglio centinela positivo y que, por ende, requeriran de mas manejo
y/o procesos para su adecuado control de la enfermedad.



OBJETIVO

Conocer el porcentaje del ganglio centinela positivo en carcinoma ductal in situ en
el servicio de tumores de mama del Hospital de Oncologia del Centro Médico
Nacional Siglo XXI

OBJETIVOS SECUNDARIOS

e Conocer las caracteristicas clinicas de las pacientes que presentan ganglio
centinela positivo con diagnostico de CDIS por medio del historial clinico y
estudios de imagen.

e Conocer las caracteristicas patolégicas de los tumores que presentan
ganglio centinela positivo con diagnostico de CDIS por medio del reporte
histopatoldgico.

e Conocer la frecuencia de los factores prondstico establecidos para micro
invasién, en los pacientes con ganglio centinela positivo y reporte de
carcinoma ductal in situ en el reporte final de histopatologia.

e Conocer la frecuencia de los factores prondstico establecidos para micro
invasién, en pacientes con reporte final de micro invasion o invasién en el
reporte final de histopatologia.

HIPOTESIS
Al tratarse de un estudio transversal descriptivo no se requiere una hipotesis.

MATERIAL Y METODOS
MATERIAL

Diseio de Estudio: Observacional, Transversal, retrospectivo

Sitio de Estudio: El estudio se realizara en el servicio de Tumores de mama del
Hospital de Oncologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI

Periodo de estudio: de enero 2010 a marzo del 2017.

Universo de estudio: Pacientes con diagnéstico de Carcinoma ductal in situ de la
mama, los cuales se sometieron a manejo quirurgico (cirugia conservadora o
mastectomia) y a los cuales se les realizo biopsia de ganglio centinela en el mismo

procedimiento quirdrgico. Mismos que cumplieron con los criterios de inclusion.



Tipo de investigacion: Clinica

CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de Inclusion:

1.- Pacientes derechohabientes del IMSS.

2.- Pacientes masculinos o femeninos

3.- Que tengan diagnostico de Carcinoma ductal in situ de la mama, los cuales se
sometieron a manejo quirurgico (cirugia conservadora o mastectomia) y a los
cuales se les realizo biopsia de ganglio centinela en el mismo procedimiento
quirurgico, sin importar resultado final de reporte de histopatologia (in situ vs
invasor).

4.- De presentarse pacientes con datos incompletos en el expediente clinico, se
anexaran para fines estadisticos, con agregado aclaratorio de las variables

faltantes.

Criterios de no inclusion:
1.- Pacientes que no cumplan con criterios de inclusion

Criterios de Eliminacion:
1.- Pacientes que deseen abandonar el estudio.

METODOS

Se revisara, de manera retrospectiva, el expediente clinico de las pacientes con
diagndstico inicial de Carcinoma Ductal in situ, mismo diagnostico que debidé de
haberse realizado por biopsia (insicional, aguja de corte, exsicional), se recabara
el resultado de la biopsia de corte, mismos que se plasmaran en la hoja de

recoleccion de datos, como informacion inicial (Indice de Van Nuys).



Una vez con diagnostico de cancer de mama ductal in situ, las pacientes fueron
sometidas a cirugia (mastectomia, conservadora), se estudiaron las caracteristicas
patolégicas del tumor en estudio, buscando en el resultado definitivo
histopatoldgico la presencia de “la totalidad del tumor”, asi como los factores
presentes del tumor, que pudieron desencadenar la presencia, o no, de positividad
para metastasis de ganglio centinela.

Las pacientes que presentaron ganglio centinela positivo, pudieron ser sometidas
a diseccion radical de axila en busqueda de mayor numero de ganglios positivos,

por lo que se estudiara la relacion presentada.

Técnica de Muestreo: no probabilistica de casos consecutivos

Calculo del tamano de la muestra:

Debido a el disefo del presente estudio, no es posible determinar el tamafio de
muestra, se tomara un numero de casos consecutivos para nuestro estudio.
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DEFINICION DE LAS VARIABLES Y ESCALAS DE MEDICION

. s s Definicion . . .
Variable Definiciéon conceptual - Tipo de variable Unidades
operacional
Tiempo transcurrido Se valorara en afios
Edad desde el nacimiento de . Cuantitativa Afos
cumplidos
un ser humano
Caracteristicas
anatémicas de un ser . .
. . Masculino y . Masculino
Sexo vivo desde el nacimiento . Nominal .
; - femenino Femenino
que lo diferencian entre
macho y hembra
Cesacion de la ovulacion o o
. . . Premenopausica s Premenopausica
Menopausia en la mujer y fin de la P Dicotomica P
. Postmenopausica Postmenopéusica
menstruacion
. L Dimension total en
Dimension del tumor, eie mavor del tumor
Tamaiio del tumor medido en el reporte ) Y Cuantitativa Centimetros
] P tomado del reporte
histopatologico . .
de histopatologia
Limite de la pieza . L
L tg prez Dimension total
quirdrgica patolégica P
R . entre el limite del s .
Margen quirurgico libre de tumor, tomado . Cuantitativa Centimetros
tumory el limite de
del reporte de L s
) . seccion quirurgica
histopatologia
Presencia o
ausencia de tejido
Necrosis Presencia de tejido desvitalizado dentro Dicotomica Presente. Ausente
desvitalizado del tumor, tomado ’
del reporte de
histopatologia
Tipo de des- Componente
diferenciacion de un principal del tumor,
Variante Histologica tejido, principal tejido que da origen Noéminal Ductal, Lobulillar, otro
componente del tejido a las células
neoplasico tumorales
Multiples tumores en un .
. Presencia de uno o
mismo cuadrante de la i .
. . " mas focos micro o T .
Cancer Multifocal mama o con separacion . Dicotomica Si, No
macroscopicos de
menor de 4 cm entre
tumor
ellos
. . Presencia de
Cancer Bilateral Presencia de cancer en cancer en ambas Dicotémica Si, No
ambas mamas '
mamas
Presencia de cancer en Cancer de mama
Cancer Bilateral ambas mamas con un bilateral, con
e tiempo de presentacion periodo de Dicotémica Si, No
Metacrénico ~ L
mayor a un afio entre presentacion
cada uno de ellos diferente entre ellos
Presencia de cancer en .
Cancer de mama
ambas mamas de .
Cancer Bilateral manera simultanea o bilateral, con
presentacion Dicotémica Si, No

Sincrénico

con un tiempo de
presentacion menor de 1
afio entre ellos

simultanea entre
ellos




Cirugia con reseccion

irugi | tumor preservadora Lumpectomia, S .
Cirugia de Fu Or preserva P g Dicotémica Si, No
Conservadora del 6rgano o funcion del Cuadrantectomia
mismo
Reseccién
. Reseccién quirtrgica uirargica completa T .
Mastectomia Total q 9 q 9 P Dicotémica Si, No
completa de la mama de la mama
afectada por tumor
Técnica utilizada para la Técnica utilizada
Técnica de reseccion por mlpnima para la reseccion Azul patente,
deteccion del ; lon p ] por minima invasién Nominal Radionuclido, doble
. X invasion del primer . . P
ganglio centinela . del primer ganglio técnica
ganglio relevo.
relevo.
. L . Diseccion
Diseccion sistematizada . :
Diseccién Radical de tejido ganglionar sistematizada de . )
. . . tejido ganglionar Dicotémica Si, No
de axila axilar de los niveles | y Il ) ;
de Ber axilar de los niveles
9 l'y Il de Berg
Presencia en tejido
Presencia metastasis ganglionar de
. . . mayores a 0.2mm o mas | metastasis mayores T .
Micrometastasis . b Dicotomica Si, No
de 200 células, pero a 0.2mm o mas de
menores a 2 mm 200 células, pero
menores a 2 mm.
Presencia en tejido
. . Presencia de metastasis anglionar de s .
Macrometastasis ganglx Dicotomica Si, No
mayores a 2 mm metastasis mayores
a2mm
Presencia de carcinoma
intraductal mayor de 20 Carcinoma ductal in
Componente - ; T .
. mm, sin presentar situ mayor a 20 mm, Dicotémica Si, No
intraductal extenso .
ruptura de la membrana en su eje mayor
basal
Presencia de imagenes
radiolucidas en la Calcificaciones de
. e . mastografia, asociada a caracteristicas de T .
Microcalcificaciones g . - Dicotdmica Si, No
cambios en la densidad malignidad,
mamaria que sugieren asociadas al tumor
cambios en el tejido.
Imposibilidad para
determinar la integridad -
Sospecha de de la membrana Et;)asal Posibilidad de
P irrupcion de la Dicotémica Si,No

microinvasion Smic

en la totalidad de la
biopsia, por artefacto en
el manejo de la misma

membrana basal




ANALISIS ESTADISTICO

Analisis descriptivo: Para las variables cuantitativas se utilizé la media como
medida de tendencia central y la desviacion estandar como medida de dispersion,
lo anterior por cumplir con los supuestos de normalidad, para las variables
cualitativas se utilizaron frecuencias absolutas y frecuencias relativas.

De manera secundaria se correlacionara la presencia de factores prondstico asi
como el puntaje del indice prondstico de Van Nuys para la presencia de
metastasis en la biopsia de ganglio centinela, para determinar importancia de
dichos factores en la muestra obtenida por la biopsia de corte.

La correlacion del valor del indice prondstico de Van Nuys con la presencia de
ganglio centinela positivo se estudiara con prueba de Spearman.

La prueba de Mann-Whitney se utilizara para el analisis estadistico de las
diferentes variables escogidas que influyen como factor prondstico para la
presencia de metastasis ganglionares (edad, menopausia, cancer bilateral,
multifocalidad)

La diferencia estadisticamente significativa entre los grupos estudiados, se
representara por un nivel de significancia menor a 0.05 (p=0.05)

FACTIBILIDAD

Recursos Humanos
Tesista médico residente de tercer aio de Ginecologia Oncoldgica

Tutor médico de base e investigador responsable adscrito al servicio de Tumores
de Mama.
Residentes y médicos adscritos al servicio de Tumores de mama del Hospital de

Oncologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI

Recursos Materiales
Hojas blancas, boligrafos, computadora, impresora software SPSS (Statistical

Package for the Social Sciences v.22) y formato de recoleccion de datos y

consentimiento informado

Recursos Financieros
Dado que es un estudio observacional, no se requieren. EI médico residente

aporto los recursos materiales sin requerir de apoyo financiero.



RESULTADOS

Se estudiaron los registros clinicos del servicio de tumores de mama, asi como de jefatura
de quir6fano, buscando pacientes con diagnostico de carcinoma in situ de la mama que
hubiesen sido sometidas a manejo quirirgico en un periodo de tiempo de 7 afios (2010-
2017), encontrandose un total de 96 pacientes concordantes.

De estas 96 pacientes, s6lo 74 pacientes contaron con expediente (fisico, electronico o
ambos) con datos completos para su estudio. De éstas 74 pacientes, sélo 59 de ellas
contaron con diagndstico inicial de Carcinoma Ductal in situ de la mama por biopsia y
reporte de patologia confirmatorios.

Las caracteristicas de los 59 pacientes, se presentan en la tabla 8 adjunta, donde sobresalen
resultados como un promedio de edad de 56 afios, con 36 pacientes con menopausia clinica
y 7 pacientes con cancer bilateral de mama, 4 de ellas sincronico.

Se realizaron 19 cirugias conservadoras de mama, por 47 mastectomias, de ellas en el 10%
(6 pacientes) no se realizd biopsia de ganglio centinela, aunque se reportd como tal en el
reporte de cirugia realizada por el registro de quir6fano.

Con respecto al tumor, se encontrdé un promedio de 1.87 cm en su eje mayor en el reporte
definitivo de patologia, asi como un predominio en el grado intermedio de diferenciacion
(24/59 pacientes), siendo el menos frecuente el bien diferenciado con apenas 10/59
pacientes; la necrosis dentro del tumor en el reporte definitivo del tumor, se encontrd en
30/59 pacientes (50.8%), con un promedio de puntaje de indice prondstico de Van Nuys de
6.36 pts.

La técnica de ganglio centinela llevada a cabo en el 90% de las pacientes, se llevo a cabo
por medio de azul de metileno (39 ptes), doble técnica (12 ptes) y inicamente radiontclido
en 2 pacientes, encontrandose un total de 107 ganglios centinelas, y de ellos 8 positivos
(7.47%) en siete pacientes.

De las 59 pacientes, solo a 5 pacientes se les realizo diseccion radical de axila (8.47%),
ninguna de ellas con ganglio centinela positivo positivos.

Se presentaron 7 pacientes con ganglios centinela positivo, las cuales se detallan en la tabla
9, con un promedio de edad mayor (59 afios) en comparaciéon con la totalidad de la
poblacion estudiada, con un indice prondstico de Van Nuys de 6.7 puntos en promedio y un
tamafio tumoral promedio de 2.05 cm, ligeramente incrementado en comparacion a la
totalidad de la poblacion, 57% (4 pacientes) presentaron un grado de diferenciacion alto, y
14% (1/7) margenes quirargicos positivos, asi como un 57% presentaba necrosis con grado
2 y 3 de diferenciacion. Con una totalidad de 17 ganglios centinelas recabados, de ellos 8
positivos y 11 negativos.

De los 7 pacientes con ganglio centinela positivo, so6lo 3 de ellos presentaron ganglio
centinela positivo con diagndstico de Carcinoma Ductal In Situ en el reporte final de



patologia. El resto present6 diagnodstico de microinvasor (3 pacientes) e invasor (1
paciente), por lo que se descartaron como CDIS + ganglio centinela positivo.

En el 22% de los pacientes estudiados, con diagnostico inicial por biopsia de carcinoma
ductal in situ, se presentaron datos de invasion (11.86%) o microinvasion (10.14%)en 7y 6
pacientes respectivamente, mismos que se detallan en la tabla 10 del presente estudio.

Pacientes que presentaron caracteristicas clinicas compatibles como factores pronosticos de
invasion antes enumerados en el marco teérico. En 6 de ellos (46.15%), se reportd un
tamafio tumoral mayor a 20 mm (componente intraductal extenso), y en 61.5% (8
pacientes) se reportaron micro calcificaciones asociadas al tumor, aunque no se detallan las
caracteristicas y la extension de las mismas. En 6 pacientes (46.15%) se presento alto
grado de diferenciacion y solo en el 7.6% (1 paciente) se reportdé multifocalidad del mismo.

No se reportaron por parte de patologia sospechas de microinvasioén (Smic) en el reporte de
las biopsias, las cuales, se reporta que el 84% de ellas (50 pacientes) se realizaron por aguja
de corte, sin especificar el calibre de las mismas.

CONCLUSIONES

Se ha reportado en la literatura una frecuencia que varia entre el 4 y hasta el 22 porciento de
metastasis ganglionar en pacientes con diagnostico ce carcinoma ductal in situ, aunque los
estudios mas grandes y mas elaborados marcan una frecuencia del 6 al 11%. En el presente
estudio, se encontraron s6lo 3 pacientes con diagnostico final de carcinoma ductal in situ
con ganglio centinela positivo, representando el 5.08% de la totalidad de los casos
estudiados.

Asi como un 22% de pacientes sobre estadificados posterior al manejo quirargico por datos
de invasién o microinvasion en nuestro estudio. Estos valores se encuentran dentro de las
referencias mundiales antes presentadas que varian entre el 20 al 29.9%

Factores clinicos predictores de invasion se encontraron presentes en nuestro estudio, con
una consistencia con los reportados en la literatura, como lo son el componente intraductal
extenso (46.15%), micro calcificaciones asociadas (61.5%), alto grado de diferenciacion
(46.15%) y multifocalidad (7.6%) de las pacientes estudiadas.

DISCUSION

La presentacion nada despreciable de un 22% de sobre estadificacion de las pacientes con
Carcinoma In Situ de la mama, ameritan la posibilidad de la extension en el manejo de las
mismas, con una posible segunda reintervencion para determinar la afeccion ganglionar, o
en caso de decidir omitir ésta ultima, la necesidad de incluir radioterapia al manejo
oncolégico, incrementado la morbilidad al paciente, asi como los costos de tratamiento y
dias de estancia intrahospitalaria y el empobrecimiento del prondstico oncoldgico, por
mencionar a algunos, es por eso que diversos estudios a nivel internacional han buscado



factores predictivos de invasion o microinvasion, que nos ayuden a prepararnos ante el
manejo de tumores que presenten ciertas caracteristicas. Estos factores, han sido
consistentes en la gran mayoria de los articulos, aunque con valores variables de
presentacion, es por eso que nuestro estudio, busca la frecuencia de éstos en nuestra
poblacion.

Con conocimiento que nuestra poblacion oncoldgica presenta el diagnostico de CDIS por
biopsia con aguja de corte en un 84%, deberan de ser buscados de manera intencionada los
diferentes factores predictivos de invasién como lo son el componente intraductal extenso,
las calcificaciones asociadas, el alto grado de diferenciacion y la multifocalidad; tratando
de evitar asi la necesidad de extension en el tratamiento posterior.

Con una frecuencia de sobre estadificacion del 22% y un porcentaje de ganglio centinela
positivo en CDIS del 5.08%, mismos que se encuentran acorde a lo reportado en la
literatura, nos habla de un manejo 6ptimo de la enfermedad por nuestro centro oncoldgico.
Manejo que debera de continuar con el mismo esfuerzo y busqueda intencionada de evitar
caer en sesgos al momento del diagndstico y tratamiento de una enfermedad cada vez mas
frecuente en la poblacion que manejamos.

Un 4rea de oportunidad se presenta al buscar mejorar el registro de los diferentes
diagnosticos y procedimientos realizados en el servicio, ya que la informacion disponible se
encuentra dispersa y con poco orden, por lo que al contar con una base de datos con la cual
partir, buscaremos mejorar éste registro.



ANEXOS
HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

NUMERO DE MUESTRA

‘ IDENTIFICACION DEL PACIENTE

‘ NSS:

‘ EDAD ‘ MENOPAUSIA Sl NO
iNDICE PRONOSTICO VAN NUYS TOTALPTS
‘ TAMANO (CM) MARGENES (CM) NECROSIS
‘ VARIANTE HISTOLOGICA
MULTIFOCAL Sl NO
CABILATERAL Sl NO METACRONICO SINCRONICO
TIPO DE BIOPSIA DE DIAGNOSTICO
INCISIONAL EXCISIONAL AGUJA DE CORTE
FECHA !DE TIPO DE CIRUGIA CcC MT
CIRUGIA
TECNICABGC ’
AZUL PATENTE RADIONUCLIDO DOBLE TECNICA
GANGLIO CENTINELA
# GANGLIOS OBTENIDOS EN BGC
# GANG,LIOS NEGATIVOS A
METASTASIS EN BGC
# GANGLIOS POSITIVOS A MICROMETS MACROMETS

METASTASIS EN BCG

DISECCION RADICAL DE AXILA POSTERIOR A BGC+

# GANGLIOS OBTENIDOS EN DRA

# GANGLIOS NEGATIVOS A
METASTASIS EN DRA

# GANGLIOS POSITIVOS A
METASTASIS EN DRA

CALCIFICACIONES ASOCIADAS EN MG

MICROCALCIFICACIONES

CALCIFICACIONES GRUESAS




TABLAS

TABLA 1
Indice prondstico de USC/Van Nuys
Score 1 2 3
Size (mm) </= 15 16-40 </=41
Margin width (mm) </=10 1-9 <1
Pathologic Nonhigh grade without Nonhigh grade with High grade with or
classification necrosis (nuclear grades 1 necrosis (nuclear grades | without necrosis (nuclear
or 2) 1 or2) grades 3)
Age (yr) >60 40-60 < 40

Tomado de “The University of Southern California/Van Nuys prognostic index for
ductal carcinoma in situ of the breast Melvin J. Silverstein, M.D”




TABLA 2

Caracteristicas de los 7 pacientes con diagnostico de CDIS puro con reporte
patolégico de metastasis en ganglio centinela.

Table 2.- Characteristic of the 7 patient with DCIS whose SLN eas positive for

metastases
Positive hormonal
receptor, %
Patien No | Age | Tumo | Histotyp | grad | estroge | progesteron | Ki67 Her 2 SLN % SLN
,Y r size, e e n e , % for
mm mets/tota
1SLN
loc 63 16 Comedo 3 0 0 NA NA 2/2 pNI1b
and i
cribifrom
2 NP 67 35 Solid and 3 80 70 15 +++ 1/1 pNla
comedo
L)
3 38 20 Comedo 3 0 0 32 NA 1/1 pNla
AN® 36 55 Cribiform 1 95 95 7 Negativ 1/4 pNla
and e
papillary
5 46 38 Cribiform 2 40 80 26 Negativ 172 pNla
and e
papillary
60c 49 10 Cribiform 1 80 80 10 Negativ 1/1 pNI1b
and e i
papillary
7P 47 6 Solid 2 90 40 8 Negativ 1/5 pNla
e

oc Multicentric disease
NDislocation of epitelial cells en the stroma
@ these patients underwent previous biopsy wuth vaccum-assisted biopsy device (Mammotome)

« these patients underwent previous surgery (1997) at yhe European Institute of Oncology, Milan, italy

 these patients underwent previous surgery at another institutiony

Tomado de “Axillary sentinel Lymph Node Biopsy in patients with pure ductal
carcinoma in situ of the breast” (5).




TABLA 3

Estatus de los 10 pacientes que presentaron metastasis en el ganglio centinela

Patient Initial Final Sice of Type of Type of HES | IHC | CALND
N° histology | histology | DCIS Breast positive SLN
(mm) surgery

1 DCIS DCIS 55 Mastectomy | Macrometastase + + +
2 DCIS DCIS 40 Mastectomy Isolated cells - + -
3 DCIS DCIS 40 Mastectomy Isolated cells - + -
4 DCIS DCIS 33 Mastectomy | Macrometastase + + -

5 DCIS DCIS 40 Mastectomy Isolated cells - + -
6* DCIS DCISM 12 Lumpectomy | Micrometastase - + +
7* DCIS DCISM 40 Mastectomy | Micrometastase - + -
8* DCIS IDC 60 Mastectomy | Macrometastase + + +
9* DCIS IDC 40 Mastectomy | Macrometastase + + +
10%* DCISM IDC 32 Mastectomy | Macrometastase + + +

Tomado de “Value of sentinel lymph node biopsy in breast ductal carcinoma in situ
upstaged to invasive carcinoma” (6)




TABLA 4
Predictores de positividad en el ganglio centinela

SLN
Characteristic Positive Negative p Value
Total Number 7 47
Age 47.3 53.6 A3
Total with invasion 3 19 1.00
Average DCIS size (cm) 8 6 0.24
Nuclear grade (n)
0 0 0 1.00
1 0 0
2 1 10
3 6 37
Multifocal 3 (43%) 12 (26%) 0.38
Multicentric 2 (29%) 5 (11%) 0.22
Solid 6 (86%) 38 (81%) 1.00
Cribiform 5 (711%) 37 (79%) 1.00
Papillary 1 (14%) 6 (13%) 1.00
Micropapillary 4 (57%) 16 (34%) 0.40
Lobular cancerization 2 (29%) 18 (38%) 0.70
Calcification 3 (43%) 23 (49%) 1.00
Microcalcification 2 (29%) 18 (38%) 1,00
Comedonecrosis 6 (86%) 34 (72%) 0.66
Excisional biopsy 2 (29%) 18 (38%) 0.70
Core biopsy only 5(71%) 29 (62%) 0.70
Palpable lesion 1 (14%) 10 (21%) 1.00
TABLA 5
Analisis multivariado de predictores de invasion
Characteristic Total Invasion Odds Ratio 95% CI
Multifocal 28 14 (50%) 2.9 0.5-16.8
Multicentric 10 7 (70%) 2.6 0.8-9.0
Comedonecrosis 65 27 (42%) 4.6 1.6-13-3
Diagnosis by core biopsy 44 23 (52%) 4.8 1.1-21.0
only

Tomados de “Role of sentinel lymph node biopsy in ductal carcinoma in situ,
treated with mastectomy” (14)



TABLA 6
Factores pre quirurgicos para predecir la sobre-estadificacion a cancer invasor de
la mama

Upstaging to invasive cancer | p value (Fisher exact
(%) test)

Palpable mass
Palpable 16 /33 (48.5%) 0.0067
Not palpable 16 /74 (21.6%)
Lesion on radiology
Radiological mass lesion 19/41 (46.3%) 0.0047
Pure microcalcification 13/66 (19.7%)
DCIS grade
High 14/43 (32.6%) 0.5058
Low or intermediate 15/69 (25.0%)
DCIS ER status
ER negative 13/32 (40.6%) 0.1032
ER positive 17/71 (23.9%)
Extent of surgery
Mastectomy 25/82 (30.5%) 1.0000
Breast-conserving surgery 7/25 (28%)

Tomado de “The impact of sentinel node biopsy in patients with a core biopsy
diagnosis of ductal carcinoma in situ” (8).



TABLA 7
Pacientes con CDIS — influencia de factores clinicos escogidos para la presencia
de lesiones metastasicas en la biopsia de ganglio centinela

Ductal Cancer In Ductal cancer in situ — P value
situ total (n) metastasis in sentinel
node n (%)
Menopausal status
Before menopause 37 3 (8,1%) 0.073
After menopause 74 1 (1.4%)
Patients age

<40 years 5 0 (0%) 0.432
40-60 years 82 4 (4.9%)

> 60 years 24 0 (0%)

Presence of cancer of the second
breast
Yes 16 1 (6.3%) 0.541
no 95 3 (3.2%)
Multifocal caricter of a tumor
Yes 60 3 (5%) 0.394
no 51 1 (2%)
Tumor palpability
Yes 37 0 (0%) 0.152
No 74 4 (5.4%)
Suspicious microcalcifications
Yes 69 3 (4.3%) 0.591
No 42 1 (2.4%)
Malignancy grade G:

3 43 1(2.3%) 0.698
1or2 62 3 (4.8%)

bd 6 0 (0%)

Presence of comedo component
Yes 43 1(2.3%) 0.567
no 68 3 (4.4%)
Type of surgery treatment

Mastectomy 77 3 (3.9%) 0.804
Quadrantectomy 34 1(2.9%)

Tomado de Clinical significance of Van Nuys prognostic index as a qualification
criterion to sentinel lymph node biopsy in patients diagnosed with ductal carcinoma
in situ; Tomasz Nowikiewicz, Et al. (2)



TABLA 8

Caracteristicas de la poblacion con diagnoéstico de CDIS en el presente estudio.

* 2 pacientes sin reporte de grado histologico en expediente clinico
** 6 pacientes sin técnica de ganglio centinela

Edad promedio en afios

56 afios (26-86)

Pacientes en Menopausia clinica 36
Tumor
Tamafio promedio en cm 1.87 (0.1-7)
Margenes
Libres 45
<3 mm 12
Necrosis 30
Grado de Diferenciacion *
1 10
2 24
3 23
Multifocalidad (pacientes) 7
Indice pronéstico de Van Nuys
Promedio / rango 6.36/4-10
Bilateralidad (pacientes) 7
Metacronico 3
Sincrénico 4
Manejo Quirirgico
Cirugia Conservadora 19
Mastectomia 40
Ganglio Centinela (técnica) **
Azul patente 39
Doble Técnica 12
Radio Nuclido 2
# ganglios obtenidos 107
# ganglios negativos 99
# ganglios positivos 8
Diseccion Radical Axila
# pacientes con DRA 5
#ganglios obtenidos 92
# ganglios negativos 92
# ganglios positivos 0
Invasion en RHP
Microinvasion 6
Invasion 7
Ganglio Centinela positivo a metastasis
CDIS puro 3
CDIS + componente microinvasor 3
CDIS + componente invasor

1




TABLA 9
Caracteristicas de la poblacion con ganglio centinela positivo en el presente estudio.

Edad promedio en afios 59 afios (45-86)
Pacientes en Menopausia clinica 4
Tumor

Tamafio promedio en cm 2.05 (1-3.3)
Margenes

Libres 6
<3 mm 1
Necrosis 4
Grado de Diferenciacion

1 0
2 3
3 4
Multifocalidad (pacientes) 1
Indice pronéstico de Van Nuys

Promedio / rango 6.7/(5-9)
Bilateralidad (pacientes) 2
Metacronico 1
Sincrénico 1
Manejo Quirirgico

Cirugia Conservadora 2
Mastectomia 5
Ganglio Centinela (técnica)

Azul patente 6
Doble Técnica 1
Radio Nuclido 0
# ganglios obtenidos 17
# ganglios negativos 9
# ganglios positivos 8
Diseccion Radical Axila *

# pacientes con DRA 0
#ganglios obtenidos NA
# ganglios negativos NA
# ganglios positivos NA
Invasion en RHP

Microinvasion 3
Invasion 1

e Noserealizo DRA reportada en ninguna paciente



TABLA 10
Caracteristicas de la poblacion con resultado de invasion en reporte de patologia definitivo.

Edad promedio en afios 53 afios (26-84)
Pacientes en Menopausia clinica 7
Tumor

Tamafio promedio en cm 1.76 (0.4-3)
Margenes

Libres 10
<3 mm 3
Necrosis 6
Grado de Diferenciacion

1 0
2 7
3 6
Multifocalidad (pacientes) 1
Indice pronéstico de Van Nuys

Promedio / rango 6.15/(4-9)
Bilateralidad (pacientes) 1
Metacronico 0
Sincrénico 1
Manejo Quirirgico

Cirugia Conservadora 4
Mastectomia 9
Ganglio Centinela (técnica)

Azul patente 8
Doble Técnica 5
Radio Nuclido 0
# ganglios obtenidos 21
# ganglios negativos 17
# ganglios positivos 4
Diseccion Radical Axila *

# pacientes con DRA 0
#ganglios obtenidos NA
# ganglios negativos NA
# ganglios positivos NA
Invasion en RHP

Microinvasion 6
Invasion 7
Microcalcificaciones asociadas ** 8

* No se realizo DRA reportada en ninguna paciente
** No se detalla la extension de las microcalcificaciones
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