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1.0 RESUMEN

Las diferentes ramas de la oncologia han evolucionado hacia procedimientos menos agresivos con la
intencidon de obtener mejor resultado en supervivencia y calidad de vida. En el campo del cancer de mama
estos cambios han impactado en estadios tempranos con procedimiento conservadores de mama y cirugias
reconstructivas. Se han desarrollado técnicas de ablacién del tumor asistidas por imagen, por ejemplo: biopsia
estereotdctica asistida por succién, criocirugia, terapia con ldser y termoterapia con alta frecuencia
(radiofrecuencia).

El presente es un estudio piloto, experimental, prospectivo y transversal a realizarse entre el Instituto
Nacional de Cancerologia y el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubirdn. El
protocolo fue aceptado por los comites cientificos de ambas instituciones y por el comité de €tica del Instituto
Nacional de Ciencias Médicas v Nutricidn Salvador Zubirdn. Se incluirin 30 pacientes del sexo femenino,
mayores de 18 afios de edad con diagndstico histopatoldgico de carcinoma mamario invasor de cualquier
subtipo histologico con tumores menores de 4cm v axila negativa o adenopatias menores de 1.5cm. sin que
presente microcalcificaciones difusas en la mastografia y el tumor debe poder localizarse y definirse por
ultrasonido. Se incluirdn pacientes hasta estadio clinico Ila. Previo consenlimiento informado, las pacientes
seran estatadificadas en forma convencicnal v el manegjo quirirgico del carcinoma mamario sera realizado sin
variacién con las opciones actuales de tratamiento: mastectomia radical modificada o cirugia conservadora
segin la eleccion de la paciente y las caracteristicas particulares de cada caso. Durante el diagnostico inicial
se obtendra suficiente tejido tumoral para analizar las caracteristicas del tumor asi como para evaluar sus
factores pronosticos. Durante el mismo acto anestésico, previo al acto quirGrgico, se realizard la ablacién
turnoral con radiofrecuencia guiado por ultrasonido vy a continuacién se realizard la cirugfa programada de una
manera inicial. Ta ablacién no interferira con el procedimiento previamente planeado, y al resecarse en su
totalidad ¢l espécimen quirdrgico, para analisis patoldgico, no quedara en la paciente tejido necrdtico. La
terapia adyuvante para cada pacienle serd administrada segin los lineamientos estindares para cada caso en
particular. Se realizard evaluacién histopatolégica de la ablacidn tumoral y se registrardn los efectos adversos
inmediatos de la ablacion con radiofrecuencia.

Se analizaron prospectivamente todos los pacientes, se decidié dar replantear el estudio posterior a
realizar los primeros diez procedimientos, se encontré una necrosis por H-E de 58.5%, y en la periferia se
observaron células malignas morfoldgicamente intactas. La tinica manera de poder averiguar la viabilidad de
esas ¢élulas es mediante la tincién de viabilidad celular con NADH-TR, ademas se realizaran cambios en los
watts, instilacion de solucion salina y tiempo de duracion de radiofrecuencia.

No se obtuvo la estandarizacién de la técnica, pero se continuara replanteara nuevamente el
protocolo con los cambios propuestos.



2.0 OBJETIVOS

OBJETIVOS PRIMARIOS:
Estandarizar la técnica para la utilizacion de la radiofrecuencia

Evaluar la factibilidad, cficacia y potencial morbilidad de la ablacién tumoral en cincer de mama invasor
mediante el uso de liquidos y energia de alta frecuencia (Termoterapia con alta frecuencia inducida).

OBJETIVOS SECUNDARIOS:
Establecer 1a morbilidad del uso de la termoterapia con alta frecuencia




3.0 ANTECEDENTES.

En los tltimos 30 afios, la tendencia en el manejo del cdncer de mama desde el punto de vista quirdrgico ha
sido hacia procedimientos menos invasivos y conservando tejido mamario. En 1976 en el congreso de la
Sociedad de Cirugia Oncolégica (SSO) James Urban lamentaba la pérdida de la racionalidad del tratamiento
del cancer de mama ya que €l pensaba que se¢ habia cambiado por motivos emocionales de los pacientes’. Sin
embargo esa tendencia ha continuado evolucionando y en la actualidad existen estudios con seguimiento de
hasta 20 afios donde se ha demostrado que la supervivencia no se afecta en casos seleccionados de pacientes
con cancer de mama que son sometidos a cirugia conservadora. " ™

VEINTE ANOS DE SEGUIMIENTO. ESTUDIO ALEATORIZADO
COMPARANDO CIRUGIA CONSERVADORA VS MASTECTOMIA
RADICAL PARA CANCER DE MAMA TEMPRANO

197380 Rec MEG MPC
701 pts. 177 pts.
349 MRM g 41.2% 24.3%
352 cuadran. + (30 . 4M.7% 26.1%
Rt

P>.001 |P=1 =.8

VERCNESL NEJM 2002 347, 18:1221

VEINTE ANOS DE SEGUIMIENTO DE UN ESTUDIO
ALEATORIZADO COMPARANDO MASTECTOMIA TOTAL,
LUMPECTOMIA Y LUMPECTOMIA MAS RADIOTERPIA PARA EL
TRATAMIENTO DEL CANCER DE MAMA INVASOR

143% vs. 39.2 recurrencia en pacientes tratados con
lumpectomia + Rt vs. lumpectomia.

- No hay diferencia estadisticamente significativa en los 3
grupos respecto aSLE y SG

. RR 0.97 (85% Cl, 0.83-1.14; P=0.74) Lumpectomia + Rt
comparado con MRM

FISHER, NEJM 2002. 347,16:1233



Los avances en la tecnologia han permitido ¢l desarrolio de nuevos métedos diagndsticos y terapéuticos en el
campo de la medicina; en relacién a las técnicas de ablacién por invasion minima con potencial para el
tratamiento del cancer de mama tenemos la excision esteroatdxica, la criocirugia, la terapia intersticial con
laser y la ablacién con radiofrecuencia. Todos estos métodos tienen por finalidad la ablacién del tumor, ya sea
mediante la excisién del mismo, o mediante su congelacion o destruccion mediante calor ™

La ablacion con radiofrecuencia puede realizarse en quiréfano o en una sala de radiologia mediante un
abordaje percutaneo. El uso de radiofrecuencia para coagular tejido fue descrito por primera vez por W.Clark
en 1911 y subsecuentemente fuc popularizado en cirugia por el trabajo de Jarvey Cushing y W.T. Bovie. La
destruccién de tumores sélidos mediante radiofrecuencia resulta del calor generado por iones intracelulares
que se mueven en respuesla a una corriente alterna. La corriente fluye de un electrodo implantado en el tumor
a una placa exlemna colocada en la piel. La hipertermia inducida se piensa que provoca la muerte celular
afectando la fluidez de la membrana celular, la estructura proteica del cito esqueleto y la estructura nuclear,
incluyendo alteraciones en la replicacién del DNA.Y

La fisica del calor generado alrededor de la punta del electrodo dictamina el tamafo de la zona de ablacién
segtn el tamaiio del electrodo. El incremento en el tamafio del campo de ablacion puede llevarse a cabo por
dos métodos: utilizando solucion salina la cual fluye por la punta del electrodo con lo que aumenta ¢l area de
conduccién de la corriente de radiofrecuencia o un electrodo con una punta especial que contiene electrodos
secundarios que se introducen en el tumor en forma de estrella.”

El uso de radiofrecuencia ya ha sido probade y tiene un papel definido que sigue en evolucion en el
tratamiento de neoplasias hepaticas y renales™, ademds de otros drganos sélidos.

Desde la mitad de los noventas, una cantidad importante de estudios americanos han reportado sus resultados
de la radiofrecuencia en tumores hepaticos.”™ ™ * En el estudio de Curley y cols(IX) reperto 169 tumores
hepaticos, tratados con radiofrecuencia, 75% se les realizd durante una laparotomia y a un 25% via
percutanea. El seguimiento fue de 15 meses, las recurrencias locales fueron de 1.8%. Las complicaciones en
este estudio fueron minimas ( dos abscesos y una hemorragia posterior al procedimiento), y no hubo muertes
relacionadas al procedimiento.

La informacién de las complicaciones de la ablacién por radiofrecuencia es descrita de estudios realizados en
pacientes con tumores hepéticos realizando el procedimiento durante laparotomia o punciones percutaneas.™
Si el namero de complicaciones se divide entre el total de los pacientes, la morbilidad varia desde un 0% en
series pequenias de 10 pacientes con enfermedad hepética, hasta un 31.7% en grandes series heterogéneas. En
la experiencia del Centro de Céncer John Wayne las complicaciones son del 23.7%, pero el porcentaje de
pacientes con complicaciones es del 11.7%. La mayoria de complicaciones en el grupo percutaneo, que era el
grupo con mayor riesgo médico. En este centro las complicaciones fueron infecciosas (30%) y lesion biliar
(14%).

A nivel mundial™ miles de pacientes se han tratado con ablacién con radiofrecuencia. En promedio, el grado
de complicaciones es bajo (>5%). La causa mas comiin es: sangrado, quemadura de visceras adyacentes,
infeccién tardia de tejido necrdtico. En pacientes con tumores hepaticos sometidos a este procedimiento se
han atribuido muertes por sangrado o infeccién. En conclusién Dood GD basado en su experiencia y en las
publicaciones refiere que la ablacién es una técnica sencilla, segura y rpida para el tratamiento de metastasis
hepiticas.

Referenie a la mama, se han realizado estudios en animales in vivo y ex vivo y se han observado buenos

resultados en la ablacion de tumores mamarios.™ H

Se ha utilizado en conjuncién de radioterapia para control de cancer de mama recurrente con invasion a
H Xy

piel.

Al respecto de ablacién con radiofrecuencia en tumores de mama, los estudios en seres humanos se
encuentran en evaluacién, siendo muy poca la informacién en la literalura internacional, sin embargo, se ha




observado un gran potencial. Todos los estudios previos han sido realizados con electrodos que contienen
electrodos secundarios.

El primer estudio de ablacidn por radiofrecuencia en cincer de mama fue publicado en 1999 por la
Universidad de Stanford™' en donde se rtealizé la ablacién en cinco pacientes, con tumores de 4 a 7
centimetros de didmetro in vivo, realizindose la mastectomia posteriormente. En 2 pacientes se demostrd la
ablacién completa del tumor y en 3 pacientes se encontraron células malignas residuales, sin embargo solo en
uno se demostré un foco tnico de células viables (<1mm)}, por lo tanto se tuvo un éxito de 80% de ablacion
en este pequedio grupo. No se presentaron complicaciones peri-operatorias relacionadas a la ablacion.

ABLACION POR RADIOFRECUENCIA. PRIMER
REPORTE DE UNA NUEVA TECNOLOGIA

Se analizé pieza con H-E y NADH-diaforasa
« 2 casos se observo necrosis total en H-E

« 3 casos se observaron células sin cambios, y en una
existld viabilidad celular

« La zona de ablacion fue de 0.8 a 1.8cm
No se registraron complicacicnes perioperatorias

JEFFREY. ARCH SURG 1899, 134;1064

xvil

En el estudio de Napoles™, se realizé la ablacidn en 26 pacientes con tumores menores de 3 centimetros.
Posterior a reseccién de la pieza quirdrgica, se documenté la coagulacién completa del tumor en un 96% de
los pacientes (25 de 26 pacientes) y en un paciente se encontré un foco microscopico de células viables. Un
paciente (4%) tuvo como complicacion relacionada a la radiofrecuencia una quemadura de la piel que se
encontraba sobre el tumor.

ABLAGION POR RADIOFRECUENCIA EN PACIENTES CON
CANCER DE MAMA PFIQN&FI;}\?TESSTUDIO PILOTO EN 26

= Se observé microscopicamente en H-E trombosis de
vasos, nucleos picnoticos, citoplasma eosinofilo.

« Con la tinciéon de NADH-diaforasa no se observaron
céluas viables en 25 de los 26 pacientes (96%)

1IZZO CANCER 2001,92;2036

El M.D. Anderson Cancer Center™" para esta probando la utilidad de la radiofrecuencia para tratamiento
cancer de mama invasor menor a 2entimetros. El estudio pilolo que en un futuro incluird otros sitos de
estudio, incluyendo el Instituto de Céincer John Wayne y el Centro Médico de Nueva Cork Weill Cornell. El
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propdsito de este estudio es determinar si la necrosis coagulativa completa de estos tumores puede realizase
con radiofrecuencia. Basados en los resultados de Jeffrey, lzzo y Singlatery indican la radiofrecuencia tiene el
potencial para remplazar la rescecién quirdrgica en el cincer de mama pequenos. Es necesario realizar otros
estudios para determina si el uso de radiofrecuencia es suficiente para el tratamiento local del ¢dncer de
mama, con resultados en recurrencia local y supervivencia equivalentes a los obtenidos con cirugia
conservadora. Este estudio se encuentra actualmente en preparacion en el Centro de Cancer M.D, Anderson.
Dicho estudio prospectivo, esta disefiado para evaluar la seguridad y efectividad de la radiofrecuencia como
tratamiento para céncer de mama, los pacientes se les realizara una biopsia trucut 4 meses posterior al
procedimiento v se les vigilara con métodos de imagen y evaluacion de calidad de vida cada 6 meses durante
los primeros 2 afos y posteriormente anual . Los resultados de este estudio indicaran si la radiofrecuencia es
oncolégica mente y cosmética mente apropiado para el tratamiento local de cincer de mama.

No hay ningin informe en Latinoamérica acerca de la utilizacién de éste tipo de tecnologia.
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4. INFORMACION DEL EQUIPO DE TERMOTERAPIA

El equipo de Berchtold Elektrotom ® 106 HiTT (Termoterapia con alta frecuencia inducida) facilita
junto con las conocidas técnicas de diagnéstico por imagenes (ecografia, resonancia magnética, tomogtafia
axila computarizada) un tratamiento minimamente invasivo con fines paliativos o curativos.

Medianle el uso de liquidos y energia de alta frecuencia controlada por un electrodo de aguja HiTT
fino colocado en el centro iumoral, se desnaturaliza térmicamente el volumen de tejido en minutos mediante
temperaturas que oscilan enire 56 y 100°C con una vigilancia in vivo preferentemente por ccografia.

Los componentes del equipo son: Generador HiTT y accesorios, bomba de inyeccion para jeringa de
plastico Luer-Lock de 50ml, carro con barra de infusién y enchufe de red y pedal de funcin para
inicio/parada y de energia de alta frecuencia y [lujo salino. El equipo se puede desplazar en espacios pequenos
¥ se puede trasportar con comodidad a distintas salas de tratamiento.

11



5. CRITERIOS DE ELIGIBILIDAD

Todas las pacientes ingresadas a los servicios de tumores mamarios del Instiuto Nacional de
Cancerologia y del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién Salvador Zubiran con diagnostico
histopatolégico obtenido mediante biopsia por Tru-Cut de carcinoma mamario invasor, seran elegibles para
participar en este estudic si cumplen los siguientes criterios:

CRITERIOS DE INCLUSION:

Pacientes del sexo femenino

Edad igual o mayor de 18 afios

Ausencia de proceso infeccioso en el preoperatorio

Ausencia de tratamiento con esteroides o inmunosupresores.

Neutréfilos totales mayores a 2000 mcl

Karmofsky mayor 80

No tener cirugia mamaria previa

No haber recibido quimioterapia neoadyuvante.

No haber recibido radioterapia previa en region toricica

Caracteristicas del tumor

Tumor igual o menor de 4cm que pueda ser visualizado claramente por ultrasonido
Ausencia de micro calcificaciones difusas en la mamografia

Presencia de un margen mayor de 1 centimetro entre el tumor y la piel o el pectoral mayor.
Axila sin adenopatias clinicas o con adenopatia tinica menor de 1.5cm.

Ausencia dc enfermedad metastasica a distancia

Ausencia de componente intraductal extenso o permeacion vascular o linfatica
Consuntlmlenlo informado por parte de la paciente

w

moeo T

CRITERIOS DE EXLUSION

1.- Cancer de mama y embarazo

2.- Segundas neoplasias

3.- Micro calcificaciones difusas en mastografia

12




6. EVALUACION PRETRATAMIENTO.

Todas las pacientes serdn evaluadas de la siguiente forma:

Historia clinica y examen fisico completo.

Pruebas de laboratorio de rutina para el estadiaje de la paciente con cincer de mama invasor (Citologia
hematica, quimica sanguinea, pruebas de funcién hepitica, electrolitos séricos, tiempos de coagulacién y
determinacién del antigeno CA 15.3)

Valoracién mamaria bilateral por imagen: Ultrasonido y mamografia.

Telerradiografia de Tarax.

Con los estudios anteriores, la paciente serd catalogada con un estadio clinico de acuerdo al manual de
estadiaje del cdncer de la AJCC en su sexta edicién xix

Valoracidn cardiopulmonar y anestésica.

Biopsia de la lesion mediante trucut directo o auxiliado por ultrasonido. (Se tomaran por lo menos 3 muestras
con el objeto de contar con suficiente tejido para poder determinar todos los factores prondsticos
histopatolégicos)

Estudio histopatoldgico de la biopsia obtenida mediante Tru-Cut de la masa tumoral corroborando que se trate
de una neoplasia maligna invasora.

a. Evaluacion posterior a tincién con hematoxilina y eosina

b. Determinacion de receptores de estrégeno v progesterona mediante inmunohistoquimica

13




7. PLAN DE TRATAMIENTO

Posterior a la confirmacién histolégica de neoplasia maligna invasora de la mama, asi como posierior a la
evaluacion de los exdmenes de extension practicados y decidiéndose que por el estadio clinico la paciente es
candidata a iniciar manejo oncolégicc mediante tratamiento quirdrgico se le expondran las opciones de
tratamiento quirirgico de acuerdo con cada caso en parlicular, posterior a la decision de tratamiento
quirtirgico se planieara a la paciente la posibilidad de su ingreso al protocolo de estudio. Si estd de acuerdo se
obtendrd consentimiento informado para incluirse en este estudio clinico y bajo ningln concepto se
modificar4 el manejo oncoldgico ni desde el punto de vista quirirgico o médico en relacién con la realizacion
del presente protocolo.

La técnica quirlirgica de abordaje no sé vera afectado por el procedimiento de radiofrecuencia. Previa
a la cirugia, durante el estudio del paciente se realizara biopsias con trucut del tumor para diagndstico y
determinar caracteristicas , asi como diferentes factores pronésticos convencionales.

En los pacientes con axila negativa previa asepsia y antisepsia con anestesia general se realizara la diseceion
del ganglio centinela, ¢l cual se mandara a estudio transoperatorio. A continuacion se procederé a localizar la
tumeracién mamaria por ultrasonido y se le introducira en el centro una aguja de ablacidn para termoterapia
con alta frecuencia inducida (Elektrotom ® 106 HiTT, Berchold) con dimensiones de 1.2x 15 x 150
milimetros. El iratamiento ser4 monitorizado en tiempo real por ultrasonidos hasta la finalizacion del mismo.
Se aplicaran 3 ciclos de 30 watts por 3 minutos, la lemperatura promedio debe oscilar entre 70 y 90° C. Se
dara por terminado el procedimiento hasta abservar una ablacién completa del tumor y de un centimetro de
tejido sano alrededor del tumor desde el punto de vista ultrasonogréfico. Se aplicara un cicle extra de ser
necesario. A continuacién se completara la cirugia programada desde un inicio: cirugia conservadora o
mastectomia radical modificada.

En pacientes con axila positiva (adenopatia movil menor de 1.5 centimelros) se someterd a paciente a
anestesia general, asepsia, antisepsia y se realizara la ablacion con radiofrecuencia de la manera ya descrita. A
continuacién se completara el procedimiento quirirgico previamente planeado: cirugia consevadora o
mastectomia radical modificada.

Acabado el procedimiento se enviard la pieza quirirgica a estudio histopatoldgica.
COMPLICACIONES

Se registrardn efectos adversos asociados o posiblemente asociados a la utilizacion del equipo de termo
ablacién en el transoperatorio como:

Hipolension transoperatoria (tension arterial sistdlica <90 mmHg)
Quemaduras cutaneas

Infeccion de herida quirdrgica

Formacion de seroma en sitio de colgajos o en regién axilar
Formacién de hematoma en sitio de colgajos o en region axilar
Formacién de absceso en sitio de colgajos o en region axilar
EVOLUCION POSTOPERTORIA

Se registraran las condiciones de las pacientes dos veces al dia durante el periodo de internamiento y cada
tercer dia hasta que le sean retirados los puntos de la sutura de la herida quirirgica o hasta que inicie el
tralamiento adyuvante de acuerdo al manecjo oncoldgico establecido para cada una de las pacientes
dependiendo del estadio clinico.

Se registraran en el expediente clinico las complicaciones post-operatorias que se presenten como:
Infeccion de herida quirdrgica

14




Formacion de seroma en sitio de colgajos o en regidn axilar
Formacién de hematoma en sitio de colgajos o en regién axilar
Formacion de absceso en sitio de colgajos o en region axilar.
Retardo en ¢l inicio de la terapia adyuvante.

Fiebre

Si requiri6 re-internamiento.

Muerte

El registro de los acontecimientos trans-operatorios asi como los post-operatorios serin registrados en el

expedicnte clinico por los investigadores para su posterior captura y andlisis. El control de cada una de las
complicaciones serd manejado de acuerdo a la disciplina médica que corresponda.

15




8. EVALUACION PATOLOGICA

En todos los especimenes se separard ¢l tejido axilar del tejido mamario. El tejido axilar serd
procesado con hematoxilina-cosina (HE) en forma habitual para identificar la presencia de ganglios vy la
existencia o ausencia de enfermedad .

En el espécimen de tejido mamario se realizard muestro del sitio de la termo ablacion realizando
inclusién de todo el tejido que se encuentre perilesional y se procederd al muestreo del resto del tejido
mamario segiin la técnica habitual para valorar la existencia de células neoplasicas residuales.

Todos las laminillas serdn revisadas por dos patélogos expertos en patologia mamaria y se realizard

en forma cepada, quienes realizardn su reporte para ser anexado en el expediente clinico para su posterior
caplura y analisis.

16



9. CONSIDERACIONES ESTADISTICAS

Se considera la inclusién de 30 pacientes ya que es un estudio piloto enfocado a la estandarizacion de la
1écnica, ademds de que no seria factible incluir un mayor nimero de sujetos en esta etapa de la evaluacidn.

Se utilizard una estadistica descriptiva para variables demograficas y asociadas a las caracteristicas del tumor.

En cada caso se reportard la presencia o ausencia de células tumorales viables en el espécimen quirargico
reportindose tasa de éxito crudo y porcentual, en caso de ser posible se realizara analisis de concordancia.

17



10. FINANCIAMIENTO

El equipo de radiofrecuencia ELEKTROTOM/ 106 HiTT serd proporcionado por la empresa
MEDICAL DIMEGAR, S.A. DE C.V.

La misma empresa donard 30 agujas HiTT* . x longitud de eje x longitud del electrode = 1,2 x 150
x 100 milimetros.

El presente estudio no debe causar un mayor gasto econdmico a la paciente ya que el procedimiento
experimental se realizard justo antes de realizarse el manejo quirtrgico establecido y el equipo a utilizar serd
proporcionado por la empresa MEDICAL DIMEGAR, S.A. DE C.V.

No se requiere financiamiento adicional ya que todos los estudios preoperatorios, el manejo médico y
quiriirgico de la paciente no se aparta en lo absoluto del manejo estdndar actual para el tratamicnto del cancer
de mama invasor.
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11. PROCEDIMIENTO DE CONSENTIMIENTO.

Se obtendrd un CONSENTIMIENTO informado por escrito de todas las pacientes que ingresen al
estudio (Angxo 1).
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12. RESULTADOS

Se analizaron lo primeros diez casos, en los que la edad promedio fue de 55.3 afos con un rango de
45 a 89 afics. Siete en mama izquierda y 3 en mama derecha, en la mastografia la mitad correspondieron a un
birads 4 y la otra mitad un birads 5. (figura 1)

CASO |EDAD  LOCALEZACION BIRADS
1 a5 Ml CSE 4

2 51 mcn a

3 50 MD CSE 4

4 45 ‘MICSE 5

5 51 M CSE 4

B ag MD CSE 5

7 56 MD CSE B s

8 ‘66 MiCSsI 5
s 51 MICSI 's

10 149 MiCsl ‘4

563 50% vs 50%
figura 1

Se realizé el estadiaje prequiriirgico de las pacientes encontrando: dos pacientes en estadio I, seis en
estadio IIa y dos en estadio IIb. El tamafic promedic de los tumores fue de 2.47 centimetros (rango 1.8 a 4
centimetros), y la axila era clinicamente negativa en un 80%. Respecto al reporte patolégica el 90% se trataba
de carcinoma ductal infilirante. (figura 2)

CASO | TAMANO X AXILA RHP
ULTRASONIDO

1 3.6CM NO cor |

2 |2s5cM N1 col

3 2.33CM NO cLi

4 225 CM NO cpI

5 3.08 CM ND col

6 1.8CM NO ol

7 1.88CM NO col

8 acm N1 col

9 3pCM NO €Dl

0 |zzem T cDI
247 CM '80% NO | 90% CDI

figura 2
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Se aplicaron un total de 35 ciclos en las diez pacientes, requiriendo la mitad de los casos un ciclo
extra debido a que se continuaba observando por ultrasonido la masa tumoral posterior a los 3 ciclos
programados. Cada ciclo era a 30 watts, con infusién de salina a 7Sml/hr. El tiempo promedio de ablacion fue

de 9minutos con 50 segundos. (figura 3)

CASOS |CICLO1 [CICLOZ |CICLO3  |CICLO4 | TOTAL

1 3MIN 3MIN 3MIN 9 MIN

2 3 MIN 3 MIN 4AMIN 2MIN 12MIN |
3 3MIN 3 MIN 3 MIN 1 MIN 10 MIN

4 3MIN 3MIN 3MIN 9 MIN

5 3MIN 3 MIN 3 MIN 3MIN 12 MIN

6 3MIN 3 MIN 3MIN 2 MIN 11 MIN

7 3MIN 3 MIN 3MIN aMIN |
8 3 MIN 3 MIN 3MIN 9 MIN

9 3 MIN 3MIN 21MIN 8.1 MIN

10 3 MIN 3MIN 3 MIN 2 MIN 11 MIN

9.50 MIN
figura 3

Se realizaron 8 mastectomia y solo en 2 casos se realizé cirugia conservadora. En siete casos se
realizé ganglio centinela siendo negativo solo en un caso. En el caso 3 la paciente tenia clinicamente la axila
negativa y todos los ganglios resecados fueron positivos. (figura 4)

CASO |CIRUGIA GANGLIOS +
1 GC + MRM 211

2 MRM 313

3 GC + MRM 111

4 GC + MRM 3121

5 GC + SEGMENTECTOMIA + DA 5131
6 GC + SEGMENTECTOMIA |02 o
7 GC+ MRM 11a

8 MCP + DRA 512

9 MRM 210

10 GC + MRM 210

80% MASTECTOMIA

figura 4
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Se analizaron los primeros diez casos, sin encontrar necrosis completa por H-E en ninguno de los
casos. El mayor porcentaje de necrosis fue del 95%, sin embargo ¢l promedio del grupo fue de 58.5%. La
necrosis vario desde un 10% hasta un 95%. (figura 5)

CASO % DE ABLACION
1 40% o
2 60%

2 10%

4 60%

5 80%

6 70%

7 50%

8 40%

8 95%

10 80 %

58.5%
figura 5

Se detectaron quemaduras cutineas grado I en 4 de las pacientes, se observo solamente
eritema en un area menor a 2centimetro cuadrados. Como complicaciones tardias se reportaron un seroma y
en una paciente que se realizé mastectomia conservadora de piel una flictena, ambas complicaciones tardias
son reportadas dentro del procedimiento quirfirgico y no como complicacién de la radiofrecuencia.(figura 6)

CASO TRANSOPERATORIA 1 SEMANA

;

- I

- _

e - e

5 SEROMA |
6 QUEMADURA PIEL

7 QUEMADURA PIEL

6 |QUEMADURAPIEL | FLICTENA

P QUEMADURA PIEL i T
10

figura 6




13. CONCLUSIONES

No se logro la ablacidn en un 100% lo cual era el objetivo principal.

Es necesario realizar un esquema diferente de radiofrecuencia, se debe aumentar los watls a 60, con
disminucién en la infusidn de solucién salina a 15ml/hr . Respecto al tiempo continuar con ciclos de 3minutos
con valoracién continua por medio de ultrasonido.

Se debe muestrar el tejido mamario segin la técnica habitual para valorar la existencia de células
neoplasicas residuales, y realizar la tincidn con pruebas de vitalidad usando nicotina-adenina-di-nucleotido-
tetrazolium reductasa (NADH-TR)™.

Fi NADH-TR prueba la reduccién de NAD+ a NADH. Las células viables se coloran azules. La
pérdida de la actividad enzimatica (visible como ausencia de tincién azul) es un signo de dafio irreversible al

metabolismo celular y es un dato de ausencia de viabilidad celular.

Se necesita estandarizar la técnica antes de intentar estudios de otra indole.
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ANEXO 1. CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Termoterapia con alta frecuencia en cancer de mama invasor con estadio temprano. Estudio piloto

PROPOSITO DEL ESTUDIO:

Se le esta invitando a usted a participar en un estudio clinico sobre un instrumento de radiofrecuencia. La
informacidn que a continuacién se le proporciona es con el fin de ayudarle a hacer una decision informada
acerca de su posible participacion en este estudio, ¢l cual se espera que provea mas informacién acerca de si
las operaciones de mama hechas usando este instrumento pudieran en un momento dado sustituir a las
realizadas con las técnicas convencionales.

Usted es un(a) candidato(a) a participar este estudio ya que su médico ha indicado que su mama necesita ser
operada y que ademds posiblemente cumple con otros requisitos clinicos para este estudio. Aproximadamente
30 pacientes participaran en este estudio.

PROCEDIMIENTO:

Si decide participar, se realizara ablacion de su tumor mamario v posteriormente se realizard la reseccion del
mismo, sin alierar su tratamiento indicado.

RIESGOS:

En cualquier cirugia existen riesgos, los cuales pueden incluir: sangrado, infeccidn, dafio a olras estructuras,
y separacion de las puntadas. Es posible que existan otros riegos asociados con el uso de la radiofrecuencia
que hasta ¢l momento se desconozcan; sin embargo, hasta el momento actual no se conocen riesgos
especificos de las técnicas a evaluar. Tanto el doctor encargado de este estudio como su personal, seguirdn
muy de cerca la ejecucion de los procedimientos para disminuir esos riegos.

BENEFICIOS.
Se espera que al supervisar de cerca su respuesta a la cirugia, los doctores aprendan més acerca de cdmo
mejorar la operacion del ciancer de mama utilizando la radiofrecuencia, y ademds tiene la posibilidad de que

los pacientes regresen a sus actividades normales mas rapidamente.
No existen otros beneficios de su participacion, aparte de lo que se explica arriba.

COMPENSACION / RESPONSABILIDAD FINANCIERA:
Este estudio no ofrece ningln pago o compensacién por su participacion. Usted es responsables de cubrir los

costos de la cirugia, hospitalizacidn, estudios clinicos, consultas, y otros gastos médicos relacionados con su
tratamiento, de acuerdo a las pélizas establecidas por ¢l Instituto Nacional de Cancerologia.

RESPUESTAS A SUS PREGUNTAS:

El personal del estudio le dard a usted una copia firmada de este documento de consentimiento,
En caso de dudas se podra consultar con los doctores
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DECLARACION DE CONFIDENCIALIDAD:

Se haran todos los esfuerzos para mantencr sus expedientes médicos en absoluta confidencialidad por el
hospital, el patrocinador del estudio, y el gobierno. La informacion relacionada con este estudio serd enviada
al patrocinador (Medical Dimegar S.A. de C.V.) pero ningln documento contendrd su nombre o ndmero de
cédula. Los representantes autorizados de Medical Dimegar S.A. de C.V. tendrdn acceso a su expediente
médico.

PARTICIPACION VOLUNTARIA:

Su participacién en este estudio es voluntaria. Cualquiera que sea su decision, no afectard de ninguna manera
la calidad ni tipo de tratamiento que de otra manera tiene derecho a recibir. También queda usted en absoluta
libertad de dejar de participar en cualquier momento que lo decida.

TERMINO DE SU PARTICIPACION:

Su médico reserva el derecho de terminar su participacitn en el estudio si determina que con ello se protegen
los intereses del paciente o en el caso de que las instrucciones del médico no sean seguidas satisfactoriamente.
Si esto sucediera, su médico tendrd una conversacién con usted para discutir alternativas.

ACUERDO:

He leido {0 alguien me ha leido) la informacién de este documento. Se me ha dado la oportunidad de hacer
preguntas v he recibido respuestas satisfactorias. Mi firma aparece abajo, Ia cual indica que he aceptado
participar en este estudio clinico.

Nombre del Pacientc Firma Fecha
Nombre del testigo # 1 Firma Fecha
Nombre del testigo # 2 Firma Fecha

Como investigador principal de este proyecto, he explicado personalmente al paciente que firma arriba los
procedimientos que se seguirin v he dado respuesta a todas sus preguntas. El paciente dice haber entendido la
informacién que se describe en este documento v esta de acuerdo en participar voluntariamente en el estudio.

Nombre del Investigador Principal y/o Firma Fecha

Coordinador de la investigacidn
(debera coincidir con la
fecha de firma del
paciente)
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