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RESUMEN: En el INC hay un grupo importante de pacientes que al llegar a la consulta el tumor ha sido manipulado; basados en
experiencia histérica los pacientes manipulados presentan menor periodo libre de enfermedad y sobrevida, se decidié clasificar a estos
pacientes como Tx y homologarlos IIIB. Existe la preocupacién que estos pacientes se encuentren en un estado clinico diferente. Este estudio
diseiiado con el fin de encontrar diferencias en relacién con sobrevida, periodo libre de enfermedad y metastasis entre los pacientes en un
estado clinico IIIB y los homologados, encontré que los pacientes manipulados eran mds jovenes; no encontrd diferencia en cuanto al tamaiio
del tumor al momento del ingreso, caracteristicas clinicas de T4, compromiso axilar, caracteristicas histopatolégicas, metdstasis, periodo
libre de enfermedad y sobrevida. Sinembargo, no fue posible reclasificar el 40% de los pacientes al momento del ingreso segiin el TNM por
falta de las caracteristicas clinicas necesarias, el 40% presentaban caracteristicas clinicas de T4 y fueron reclasificados como IIIB (80%
de este subgrupo fue imposible distinguir si el edema de piel se debia a manipulacién quirdrgica previa o a infiltracién tumoral); al
compararlos con los IIIB clinico y los demas Tx-IIIB tuvieron igual sobreviday PLE. Un 20% de los homologados tenian caracteristicas TNM
al momento del ingreso de un estado més temprano; encontrdndose diferencia en sobrevida y PLE como subgrupo.

Alamanipulacién el médico sélo tuvo en cuentala clasificacion TNM en 10/76 pacientes y s6lo 3 correspondian al mismo estado alingreso.
No se encontré diferencia en sobrevida al comparar los IIIB con los Tx-11IB teniendo en cuenta el tiempo transcurrido entre la manipulacién
y el momento del ingreso, esto no indica que la manipulacién afecte la sobrevida porque desconocemos el estado clinico al momento de la
manipulacién en el 89% de los casos y el niimero de los pacientes restantes no soportan un andlisis estadistico confiable.

PALABRAS CLAVES: TX, III-B, Tx-IIIB, manipulacién.

SUMMARY: In the NC thereis an important group of patients upon arriving to the conference the tumor has been manipulated; based
on historical experience the manipulated patients present smaller period of free of disease and survival; there fore it was decided to classify
to these patients as Tx and to homologate them as IIIB. Exist the preoccupation that these patients are found in a different clinical state.
This retrospective descriptive study designed in order to find differences in relationship to survival, period free of disease and metastasis
between the patients in a clinical state IIIB and the homologateed, found that the manipulated patients were but young; it did not find
difference with respect to size of the tumor moment of the revenue, characteristic clinics of T4, commitment axilar, hitostopatologics
characteristic, metastasis, period free of disease and survival. It was not possible to reclassify 40% of the patients to the moment of the
revenue according to the TNM by lack of the characteristic necessary clinics, 40% were presenting characteristic clinics of T4 and they were
reclassifyed as ITIB (80% of this subgroup was impossible to distinguish if the skin edema had to be to previous surgical manipulation or
to tumoral infiltration); upon comparing them with the clinical IIIB and the other Tx-IIIB equal survival and period free of disease was
obtained. A 20% of the homologateed characteristic had TNM to the moment of the revenue of an earliest state; it being found difference
in survival and period free of disease as subgrupo.

To the manipulation the alone physician took into account the classification TNM in 10/76 patients and only 3 were corresponding to
the same state to the revenue. It was not found difference in survival upon comparing the IIIB with the Tx-IIIB taking into account the time
elapsed between the manipulation and the moment of the revenue, this not indicate that the manipulation affect the survival because do not
know the clinical state to the moment of the manipulation in 89% of the cases and the number of the remaining patients do not sustain a
reliable statistic analysis.

KEY WORDS: TX, III-B, Tx-IIIB, manipulation.

Introduccién de pacientes con tumores no palpables (diagnosticados
por mamografia) y la recurrencia a distancia hasta 20
afios 0 mas después de un tratamiento curativo (2). El
numero de ganglios axilares es el factor predictivo mas
importante de sobrevida a diez afios en Ca invasor. Fisher
demostré (4) que la sobrevida neta y el intervalo libre de
enfermedad estdn afectados por el numero de ganglios
axilares comprometidos. Se ha visto que si no existen
" Y. IV CinitaiGeassal ganglios axilares la sobrevida a cinco afios es del 78% y
e R e a diez del 65%. Por el contrario si hay 4 6 maés, la
% Cirujano Oncélogo, Servicio Cirugia General y Seno. . 20 B y X o
***  Grupo de Estudios Epidemiolégicos INC. sobrevida a cinco afios cae al 32% y a los diez afios al

Actualmente se considera al Ca de seno como una
enfermedad sistémica desde sus inicios, basados en el
cambio del enfoque Halstediano del cancer por Fisher
(3), el hallazgo de ganglios axilares positivos en un 30%
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13%. También se ha encontrado relacion entre el nimero
de ganglios linfaticos comprometidos y la falla al trata-
miento a los cinco afios, encontrandose en un 20% a diez
afios cuando no hay ganglios positivos y 71% cuando hay
4 6 mas ganglios positivos. Los factores histopatoldgicos
mas importantes son: la presencia de ganglios axilares
positivos, la clasificacion histoléogica, el grado del tumor,
la presencia de receptores esteroideos positivos, la tasa
de crecimiento, la cinética tumoral; y la presencia de
marcadores bioldgicos.

Caracteristicas histoldgicas del tumor, se han estable-
cido cuatro grupos (5):

A. Todas las lesiones In Situ, con una sobrevida a
cinco afios del 91%.

B. Ca Medular, Ca Mucinoso, Ca Tubular y Ca
Adenoide quistico, con sobrevida del 75%, a cinco afios.

C. Ca Ductal Infiltrante y Ca Lobular Infiltrante, con
sobrevida del 65%.

D. Ca Inflamatorio y Ca Indiferenciado con una
sobrevida del 33% a cinco afios.

En cuanto al grado Histoldgico, se ha estudiado el
tamafio, la forma y el hipercromatismo nuclear, asi como
el porcentaje y numero de mitosis y tibulos. Se han
desarrollado grados histologicos de acuerdo a las carac-
teristicas nucleares solamente y su diferenciacidn, en-
contrandose una sobrevida a 20 afios asi: Grado 1 (bien
diferenciado) 49%, Grado 2 (moderadamente diferencia-
do) 29% y Grado 3 (pobremente diferenciado) 21%.

Fisher encontr6 una relacién significativa entre el
grado histolégico del tumor y la sobrevida a cinco ailos (6).

Para el analisis histopatoldgico del tumor se utilizan
los criterios del TNM clinicos aplicados a la pieza
quirdrgica anteponiéndose la sigla p. Se requiere que no
haya evidencia macroscdpica de tumor en las margenes
de seccién y que por lo menos esté completo el primer
nivel de diseccién axilar. Cuando el tumor se encuentra
presente en los margenes de seccién del espécimen se le
aplica al cédigo Tx, indicandose la imposibilidad para
determinar el estado T patoldgico. Tx es una clasifica-
cién patoldgica que requiere de la extraccion de la pieza
quirurgica para su andlisis. Si los ganglios axilares han
sido extraidos previamente y no se pueden clasificar se le
asigna la nomenclatura Nx.

El propdsito de la estadificacion, para un CA, es
poder determinar la extension anatémica de la enferme-
dad, la tendencia a la progresién, y brindar una terapia
adecuada dentro de unos protocolos que han demostrado
mejores resultados y puedan ser comparables con los
aplicados entre diferentes instituciones.

El cancer de seno es la primera causa de mortalidad en
mujeres en paises desarrollados, su incidencia se encuen-
tra en incremento y se considera que al 12% de la pobla-
cién femenina se le diagnosticara Ca de seno en el transcurso
de su vida (1). En Colombia se estima una Incidencia de
27.1 por 100.000 mujeres, siendo la tercera causa de
Mortalidad por cancer en la poblacion-general y la segunda
en la femenina (12-13). En el INC, es la segunda causa de
consulta por cancer, y el mayor porcentaje se encuentran
en estados I1IB (39.2%) (12-13). Un nimero importante de
pacientes remitidos al INC para tratamiento, han sido
previamente manipulados con fines diagndsticos y/o tera-
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péuticos (18.5%), en la mayoria de los casos, no han sido
clasificados en su correspondiente estado clinico, antes de
iniciar algin tipo de intervencién. Tradicionalmente se
han considerado pacientes tratados en forma inadecuada
por violacién de las barreras bioldgicas; ademas en los
controles historicos de los pacientes manipulados se en-
contraron casos que presentaron metastasis mas tempranas
en comparacién con el estado correspondiente al momento
del ingreso. En consideracién a lo anterior se decidid tratar
a los pacientes manipulados igual al estado localmente
mas avanzado, por lo que se Homologan a IIIB. El trata-
miento de los pacientes con Ca de Seno IIIB es quimiote-
rapia no adyuvante, de acuerdo con la respuesta clinica
sigue a cirugia o radioterapia preoperatoria y luego cirugia
(que en la mayoria de los casos es una Mastectomia
Radical Modificada, la Mastectomia Simple Ampliada se
reserva para los pacientes mayores con buena respuesta a
la radioterapia preoperatoria). De acuerdo con el estudio
patologico del seno se continlia con quimioterapia adyu-
vante o terapia hormonal (11). Los pacientes homologados
a IIIB se tratan igual.

Recientemente en la consulta de seno del INC se han
visto casos de pacientes homologados con una mejor
sobrevida que la correspondiente a un estado I1IB, con-
siderandose la posibilidad que hayan sido sobretratados
con deterioro de su calidad de vida. Con el presente
estudio se desea comparar los pacientes con cancer de
scno estado IIIB clinico y los pacientes homologados a
este estado en cuanto a su evolucidn clinica, respuesta al
tratamiento y sobrevida.

Justificacion

En el Servicio de Cirugia General y Seno del Instituto
Nacional de Cancerologia de Colombia se reciben anual-
mente un nimero importante de pacientes que han reci-
bido algin tipo de manipulacién previa con fines
diagndsticos o terapéuticos antes de ser remitidos.

Histéricamente se ha visto que alguno de estos pa-
cientes presentaban recaida mas temprana y menor
sobrevida si se los comparaba con los pacientes corres-
pondientes al estado clinico en el momento de la mani-
pulacién y al momento del ingreso; de otra parte se han
encontrado casos anecdoticos de pacientes manipulados
con una sobrevida mejor que la correspondiente al estado
IIIB. Esto hizo cuestionar si a este grupo de pacientes al
momento de la manipulacién fueron clasificados en el
estado clinico correcto, si los hallazgos al examen fisico
del seno al momento del ingreso son confiables o si la
violacidn de la técnica quirurgica influye negativamente
en estos pacientes; adicionalmente un porcentaje impor-
tante de estos pacientes no habian sido clasificados segun
el TNM en algin estado clinico antes de la manipulacién
sobre el tumor. Con estas dudas se decidié que estos
pacientes fueran clasificados como Tx y se homologaran
al estado clinico localmente mas avanzado, IIIB.
Sinembargo, no se conoce si la evolucién clinica a largo
plazo de estos pacientes es realmente igual, mejor o peor
a la del estado al cual se han homologado; y no existe un
estudio que apoye la conclusién que los pacientes
homologados a un estado IIIB tienen una evolucién
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clinica mejor en comparacién con pacientes del mismo
estado clinico.

Objetivos

1. Comparar la evolucién clinica de los pacientes
clasificados como Tx, homologados a IIIB, con los pa-
cientes IIIB clinicos tratados en el INC en términos de
metastasis a distancia, periodo libre de enfermedad y
sobrevida.

2. Identificar si los pacientes homologados a ITIB por
Tx alteran la tasa de metastasis, periodo libre de enferme-
dad y sobrevida del total de pacientes IIIB.

3. Identificar si comparando factores histologicos
como el tamaflo macroscopico del tumor, presencia de
ganglios axilares, grupo y grado de diferenciacion
histoldgica hay diferencia en relacién con sobrevida y
periodo libre de enfermedad entre el grupo de pacientes
IIIB y los homologados a IIIB.

4. Identificar si el tipo de manipulacién y el tiempo
transcurrido desde la remisién hasta que el paciente es
visto por primera vez en la consulta de seno del INC son
factores negativos relacionados con sobrevida y periodo
libre de enfermedad en el grupo de pacientes TxIIIB.

Hipotesis

En el Instituto Nacional de Cancerologia de Colombia
los pacientes con Cancer de Seno clasificados Tx
homologados a IIIB tienen una evolucidn clinica distinta
en relacién con periodo libre de enfermedad; incidencia

de metastasis y sobrevida, si se compara con las pacientes
en el estado clinico IIIB.

Disefio metodolégico

Se realizé un estudio Retrospectivo Descriptivo. Se
incluyeron en el estudio todos los pacientes con cancer de
seno de sexo femenino que fueron atendidos por primera
vez entre enero 1° de 1989 y diciembre 31 de 1990 en la
consulta de seno del INC y se encontraban en el estados
clinicos ITIB; asi como aquellos que son remitidos al INC
entre estas fechas y habian recibido algun tipo de mani-
pulacion previa sobre el tumor y/o la axila, y fueron
homologados al estado IIIB (TxIIIB o NxIIIB). No entra-
ron en el estudio los pacientes que se les hubiese practi-
cado cualquier tipo de Mastectomia o Cuadrantectomia
(con o sin Vaciamiento Axilar) y los que se les hubiese
practicado Vaciamiento Axilar como parte del tratamien-
to para cancer de seno y fueron remitidos al INC para
tratamiento complementario; asi como los pacientes que
recibieron IIIB (Tx o clinico) que no iniciaron el trata-
miento indicado.

La fuente de datos fue la historia clinica donde se
extrajeron y se consignaron en un formulario disefiado
para tal fin.

Se revisaron las historias clinicas de los pacientes
estadificados como IIIB y de ellos se tomaron para el
estudio los que cumplieron con los criterios de inclu-
sidén, analizandose la hoja de ingreso al INC, la hoja de
remision, la hoja de ingreso al servicio de seno, la hoja
quirdrgica, el resultado de histopatologia, el tratamien-
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to adyuvante (Qtx y Rtx), buscandose los datos a estu-
diar, consignandolos en un formulario disefiado para
este estudio.

Se revisaron los treinta y un datos a estudiar anotando
hallazgos en la hoja de recoleccion posteriormente se
tabularon en una base de datos y luego se practicaron
cruces entre estos con el fin de encontrar la relacién entre
las variables analizadas. Se estudiaron tanto los pacientes
en estado IIIB clinico como los IIIB homologados en
relacion con sobrevida, recurrencia locorregional, me-
tastasis y periodo libre de enfermedad. Se compararon los
resultados analizando si hubo una mejor sobrevida de los
pacientes homologados en relacién con los IIIB clinico y -
como se afectd la sobrevida cuando se suman los TxIIIB
con los IIIB clinicos.

Se clasificaron los pacientes homologados con el
posible estado clinico al momento de la manipulacién y
al momento del ingreso acorde con el TNM, y se tratd de
comparar con la sobrevida de series publicadas corres-
pondientes a este estado. '

El tratamiento estadistico de la informacién se hizo
con los programas EPIINFO 6.03 y SAS versién 6.0 para
Windows. La significancia estadistica se fijo en alfa
menor a 0.05. Para comparar los promedios se utilizd el
Test de ¢ y para la comparacion de proporciones el Test
de Chi Cuadrado. Para la estimacién de sobrevida y
tiempo libre de enfermedad se hizo por el método de
Kapplan-Meier y para la comparacion de ellas se utilizd
el Test de Log Rank.

Variables

Edad: Del paciente en afios.

Tx-. Tumores de pacientes remitidos al INC, que se
consideran manipulados previamente.

Estado IIIB: Pacientes que al ingreso al servicio de
seno del INC presentan las caracteristicas clinicas para
ser estadificados en este grupo.

TxIIIB: Pacientes que al ingreso al servicio de seno
del INC han sido previamente manipulados sobre el seno
y son homologados al estado III. ,

Manipulacién: Biopsia incisional, biopsia excisional,
biopsia por trucut. Cuando el paciente se le practique una
tumorectomia se asimilard como biopsia excisional.

Tiempo de remision: Periodo desde la fecha de
manipulacién y la fecha de ingreso al servicio de seno.

Tamaiio del tumor a la manipulacién: Medida del
didmetro mayor en cm. al momento de la manipulacién.

Caracteristicas Clinicas de T4 a 1a manipulacién:
Compromiso de piel, pared toracica o Ca Inflamatorio al
momento de la manipulacidn.

Compromiso Axilar a la manipulacién: Presencia
de ganglios comprometidos por tumor segin el TNM
clinico al momento de la manipulacién.

Tamafio del tumor al ingreso: Medida del didmetro
mayor en cm. al ingreso

Caracteristicas Clinicas de T4 al ingreso: Compro-
miso de piel, pared toracica o Ca inflamatorio.

Compromiso Axilar alingreso:Presencia de ganglios
comprometidos por tumor segin el TNM clinico al mo-
mento del ingreso.
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Tamafio del tumor en la pieza quirdrgica: Medida
del diAmetro mayor del tumor en cm de la pieza micros-
cépica.

Presencia de Tumor en Pieza quirdrgica: Positividad
histolégica para cdncer en el producto de la mastectomia
radical modificada o simple ampliada luego de haber
recibido tratamiento neoadyuvante (Quimioterapia, Ra-
dioterapia o ambas).

Compromiso Axilar en la pieza quirdrgica: Pre-
sencia de ganglios comprometidos en nimero o de la
grasa axilar en el estudio anatomopatolégico de la pieza
quirdrgica.

Tipo Histolégico: De acuerdo con las caracteristicas
histolégicas del tumor divididos en cuatro grupos: Todas
las lesiones In Situ Grupo A; Ca Medular, Mucinoso,
Tubular y Adenoide Quistico, Grupo B; Ca Ductal
Infiltrante y Lobulillar Infiltrante, Grupo C; y Ca Infla-
matorio e Indiferenciado Grupo D (5).

Periodo libre de enfermedad: Tiempo durante el cual
no hay evidencia clinica de recidiva local o a distancia.

Sobrevida: Tiempo de vida total del paciente.

Recurrencia Local: Presencia de tumor en el seno
luego de haber sido terminado el tratamiento y declarado
clinicamente libre.

Recurrencia Regional: Presencia de tumor en la
axila luego de haber terminado el tratamiento y conside-
rado clinicamente libre.

Metastasis: Evidencia clinica de tumor en fosas
supraclaviculares, seno contralateral o en otros érganos,
luego de haberse terminado el tratamiento.

Resultados

Se revisaron 392 HC de los pacientes Estadificados
como IIIB que fueron atendidos por primera vez en la
consulta de seno en el periodo del estudio, para tener un
seguimiento minimo de 66 meses y méximo de 84 meses.
Se eliminaron 184 pacientes por no tener 1os criterios de
inclusién: 44 por habérseles practicado MRM en otra
institucién, 40 por no haber iniciado el tratamiento
indicado en el INC, 30 por estar mal clasificados y tener
como primario un tumor distinto al Ca de seno, 20 por no
encontrarse entre las fechas del estudio, 10 por habérseles
practicado radioterapia en otra institucién, 9 por haber
recibido quimioterapia en otra institucién, 2 por habérseles
practicado Cuadrantectomia y VR en otra institucién, 1
por haber sido sometido a MSA en otro hospital y 2 por
presentar patologia benigna de seno.

Para el estudio quedaron 208 pacientes con 209 tumo-
res (un paciente de los homologados recibié manipula-
cién en ambos senos). De este nimero de pacientes 132
(63.2%) se encontraron en el estado IIIB clinico y 76
fueron homologados a IIIB por Tx.

El rango de edad varié entre 10 y 85 afios para la

poblacién de estudio, con un promedio de 51.3 afios y una
mediana de 50 afos. Los pacientes IIIB tenian una edad
promedio de 52.5 afios al momento del ingreso al estudio
y una mediana de 50 afios. Los pacientes homologados
tenfan una edad promedio de 49.1 afios y una mediana de
46 afios; encontrdndose una diferencia significativamente
estadistica para la edad (p= 0,049).
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CARCINOMA DE SENO IIIB Y IIIB HOMOLOGADO.
DISTRIBUCION POR GRUPOS ETAREOS
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El tipo de manipulacién realizado més frecuente fue
la biopsia excisional en 49 oportunidades (63.6%), segui-
dos por la biopsia incisién en 19 (24.7%), biopsia con
aguja tru-cut 2, biopsia con tru-cut y excisional 1, biopsia
con tru-cut e incisién 2 y en 3 pacientes no se encontré
qué tipo de manipulacién se practico.

La cicatriz fue la secuela dejada més frecuente por la
manipulacién 97.4% de las veces (75 casos) yenel 2.6%
de las veces (2 casos) cicatriz con esquimosis.

En cuanto al tamaifio del tumor para el grupo de
estudio se encontraron 4 pacientes con tamafio menor o
igualados cms. (1.9%), 85 entre 2.1 y 5 cms. (40.7%), 70
entre 5.1 y 8 cms. (33.5%), 12 entre 8.1y 11 cms. (5.7%)
y3entre 11.1y 13 cms. (1.5%). En 35 pacientes (16.7%)
no se encontrd presencia de masa al examen fisico de
ingreso. El tamafio promedio al ingreso de los I1IB fue de
5.7 cms. con una mediana de 5.5 cms; para los pacientes
homologados fue de 5.4 cms. con una mediana de 5.0
cms; no encontrdndose diferencia estadisticamente signi-
ficativa (p=0.544).

De los 76 pacientes manipulados (77 senos con tu-
mor), no se encontrd el tamafio al momento de la mani-
pulaciénen 38 (49.4%). De los 39 casos restantes (50.6%),
en 6 se reporta menor o igual a 2 cms (15.4%), 20 entre
2.1y5cms. (51.3%), 10 entre 5.1 y 8 cms. (25.6%) y en
3 entre 8.1 y 10 cms. (7.7%).

El tamafio promedio del tumor al ingreso para los Tx
fue de 5.4 cms. con una variance de 4.90 y a la manipu-
lacién fue de 4.8 cms. con una variance de 4.73. Al
comparar ¢l tamaiio del tumor al ingreso con el tamafio
del tumor a la manipulacién en los Tx IIIB se encontr
una diferencia estadisticamente significativa para au-
mento del tamaiio desde el momento de la manipulacién
hasta el ingreso al INC (¢ 1.69, con de p=0.197 - valor
p=0.544), sinembargo hay que anotar que s6lo se pudo
tomar los datos de la mitad de los pacientes manipulados.

En los 209 senos estudiados (208 pacientes) 38 casos
(18.2%) no presentaban signos de T4 al momento del
ingreso, 165 (79%) compromiso de piel (dado por edema,
infiltracién y/o ulceracioén), 4 por compromiso de piel y
fijacién a pared tordcica (1.9%), 1 por fijacién a pared
tordcica y 1 por Ca inflamatorio.
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Analizando los signos de T4 al momento del ingreso
en cada uno de los grupos se encontré que en los pacien-
tes ITIB 126 (95.6%) eran T4b, 4 (3%) T4c, 1 T4a (0.7%)
y 1 T4d (0.7%); en los pacientes homologados 38 casos
no presentaron signos de T4 al ingreso (50%), 30 presen-
taron edema de piel que no se podia diferenciar entre
infiltracién tumoral o cambios postquirdrgicos (40%) y
en 9 se encontraron signos de T4b indudable (10%).

Al momento de la manipulacién en 59 casos no se
reportan datos acerca del estado de la piel o fijacion a
pared tordcica, en 13 casos no se reportan signos de T4,
en 2 se reportan signos de T4a y en 3 signos de T4b.

En relacion con el estado clinico de la axila al ingreso
como grupo se encontré que en 55 casos (26.3%) la axila
se clasific6 como NO, en 72 (34.4%) como N1 y en 81
(39.3%) como N2. Al analizarlos por grupos se encontrd
NOen 28 pacientes I1IB (21.3%), N1en41 (31%) y N2 en
63 (47.7%); mientras que paralos Tx-IIIB se encontré NO
en 27 (35%), N1 en 31 (40.15%) y N2 en 19 (24.75%).

Cuando se analizan los datos de los Tx-IIIB al mo-
mento de la manipulacién se encuentra que en 57 casos
(74%) no se sabe el estado de la axila; de los restantes se
clasifican clinicamente como NO en 13 casos (16%), N1
en 6 (7.8%) y N2 en 1 (1.3%).

No se pudo reclasificar los tumores de los pacientes
homologados segin el TNM del ingreso por falta de los
datos necesarios en 31 casos (40.3%); 4 se reclasificaron
allA (5.2%),5alIB (6.5%), 6 allIA (7.8%) y 31 (40.3%)
permanecieron como IIIB.

Alaplicar el TNM a los datos de la hoja de remision en
donde se describen las caracteristicas clinicas del tumor al
momento de la manipulacién no se pudo identificar el
estado clinico en 64 casos (83.%), de los 13 casos restantes
5 quedaron como I1IB, 2 como IIIA, 1 como IIB, 3 como
ITA, 2 como Estado Uno; sinembargo si se comparan los
datos de estos pacientes con la reclasificacion clinica al
momento del ingreso s6lo 2 de los I1IB quedarian como tal,
uno no se podria clasificar por ausencia de masa y no
presentar signos de IIIB al ingreso y los otros 2 pasarian a
IITIA, de los demds cambian excepto por 1 paciente en
Estado Uno. El ndmero de estos pacientes es muy peque-
fio para cualquier tipo de andlisis, sinembargo si conside-
ramos los seis pacientes con estados hasta maximo IIB la
mitad estdn muertos.

TABLA DE RECLASIFICACION CLINICA
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TABLA DE RECLASIFICACION CLINICA AL
MOMENTO DE LA MANIPULACION DE LOS CINCO
PACIENTES EN ESTADOS “TEMPRANOS”

HC Estado Sobrevida  Estado dltimo . Vivo
Clinico (meses) Control
259389 1IB 53.86 Enferma No
263567 1/1lIB 55.23 Enferma No
260941 IIA 63.26 Libre Si
253984 UNO 83.26 Libre Si
257481 ITA 56.00 Libre Si
262489 IIA 50.50 Enferma No

HC E. a la manipulacién E. al ingreso
258570 IITA I11B

259389 1IB II1B

259941 IIIB IITA

262489 ITA 1A

263567 I11B I11B

263567 UNO UNO

263389 1IIB IIIA

260941 IIA IIIB

253984 UNO NO SE PUEDE
253081 ITIIB I1IB

257481 ITIA 1I1B

253065 IIIB NO SE PUEDE
251768 II1A I1IB

CARCINOMA DE SENO IIIB HOMOLOGADO.
RECLASIFICACION CLINICA

® 3)
A m ©
5% 6% 1A

NO SE PUEDE
40%
(31

De los 176 pacientes que fueron a cirugia (111 IIIB y
65 Tx-11IB) luego de tratamiento neoadjuvante (quimio-
terapia mas radioterapia o viceversa o sélo radioterapia
0 quimioterapia) el tamafio promedio del tumor en la
pieza de patologia fue de 4.917 cms. con una mediana de
4 yunrangode 1a 17. El tamafio del tumor promedio para
los I1IB fue de 4.8 cms. con una mediana de 4 y para los
Tx-IIIB de 5.0 cms. con una mediana de 4.0 cms. No
encontrdndose diferencia estadisticamente significativa
(p=0.79).

En relacion con la presencia de tumor en la pieza de
patologia se encontré que en los IIIB no hubo presencia
de tumor en 30.6% de los casos contra un 46.1% de los
Tx-IIIB. Se encontré presencia de tumor en un cuadrante
enel 51.2% de los I1IB y en el 35.9% de los Tx-11IB. Se
encontré presencia de tumor en m4s de dos cuadrantes en
un porcentaje pequeilo para ambos grupos. Aunque hubo
un mayor porcentaje de negativizacién de la pieza pato-
l6gica en los pacientes homologados no hubo una dife-
rencia significativamente estadistica (p=0.125).

En relacion con el anélisis de los bordes se encontrd
bordes negativos parael 83% de los estados I1IB (92/111)
y 89.5% para los Tx-IIIB (58/65). El borde de seccién
profunda fue positivo para el 3.6% de los IIIB (4/111) y
el 3% de los Tx-IIIB (2/65). La presencia de borde de piel
sobre el tumor positivo fue del 8.1% para los IT1IB (9/111)
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y del 6% para los Tx-IIIB (4/65). La presencia de borde
de seccion profundo y piel sobre el tumor fue positiva en
4.4% de los I1IB (5/111) y del 1.5% de los Tx-IIIB (1/65).
El borde de reseccion fue positivo en piel en un 0.9% (1/
111) de los pacientes IIIB. No se encontr$ diferencia
estadisticamente significativa en cuanto a la presencia o
ausencia de bordes en los dos grupos.

En relacion con el tipo histolégico en el 89.5% de los
casos fueron tumores correspondientes al grupo C (168
Ductales, 19 Lobulillares), el 6.2% al grupo B (1 Adenoide
Quistico, 1 Mucinoso, 5 Coloides, y 5 Tubulares), el
2.9% fueron del grupo D (6 Ca Inflamatorios), 1% del
grupo A (2 Lobulillares In Situ) y un tumor Phyllodes
(manipulado).

En los Ductales infiltrantes el 72% fueron bien dife-
renciados, el 14% moderadamente diferenciados y el
12% mal diferenciados.

En los 26 pacientes IIIB que presentaban axila nega-
tiva al ingreso y fueron a cirugia 20 se encontraron
negativas, 6 se encontraron positivas (2 con 1 a3 ganglios
y 4 con 4 o m4s ganglios o infiltracién a la grasa axilar).
Enlos 18 pacientes Tx-1IIB con axila negativa que fueron
a cirugia 12 se encontraron igual, 5 con 1 a 3 ganglios
positivos y 1 con4 0 més ganglios positivos o infiltracién
a la grasa axilar). De los 86 pacientes IIIB que presenta-
ron axila clinicamente positiva y fueron a cirugia 28 se
encontraron negativas, en 19 se encontraron de 1 a 3
ganglios positivos y en 29 se encontraron 4 o m4s ganglios
o infiltracién a la grasa axilar. En los pacientes Tx-ITIB
con axila positiva al ingreso que fueron a cirugia (47) se
encontraron negativas en 26, en 10 se encontraron de 1 a
3 ganglios positivos y en 9 se encontraron 4 o maés
ganglios o infiltracion a la grasa axilar.

Los 132 pacientes IIIB terminaron el siguiente trata-
miento: 17 s6lo recibieron radioterapia preoperatoria y
cirugia para continuar con tamoxifén; 75 pacientes reci-
bieron radioterapia preoperatoria y quimioadyuvante se-
guido de cirugia y quimioterapia adyuvante; 4 pacientes
recibieron radioterapia preoperatoria y quimio-
neoadyuvante seguido de cirugia y quimioterapia
adyuvante pero no completaron el tratamiento por toxici-
dad; 14 pacientes recibieron radioterapia preoperatoria y
quimioneoadyuvante seguido de cirugia y quimioterapia
adyuvante presentando metdstasis durante ésta por lo que
se cambid el esquema; 15 pacientes recibieron radiotera-
piapreoperatoria y quimioneoadyuvante seguido de ciru-
giay quimioterapia adyuvante abandonando el tratamiento
durante la quimioadyuvante; 2 pacientes presentaron
recurrencia locorregional durante la quimioterapia
adyuvante luego de haber recibido radioterapia
preoperatoria y quimioneoadyuvante seguido de cirugia;
en 6 pacientes sélo se dio quimioterapia neoadyuvante y
luego cirugia y en s6lo 2 radioterapia y cirugia. De los 76
pacientes homologados 13 (17.1%) recibieron radiotera-
pia preoperatoria y cirugia seguido de tamoxifén; en 41
(53.9%) recibieron radioterapia preoperatoria y
quimioneoadyuvante seguido de cirugfa y quimioterapia
adyuvante; 2 pacientes (2.6%) abandonaron por toxici-
dad durante la quimioterapia adyuvante (luego de haber
recibidoradioterapia preoperatoria y quimioneoadyuvante
seguido de cirugia); 1 (1.3%) present$ progresion local
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de la enfermedad durante la quimioadyuvante, 3 pacien-
tes (3.9%) no terminaron por presentar metastasis duran-
te la quimioterapia adyuvante y hubo que cambiar el
tratamiento; 15 pacientes (19.9%) abandonaron el trata-
miento durante la quimioterapia adyuvante y 6 recibie-
ron quimioterapia seguida de cirugia. No se encontré
diferencia significativamente estadistica en relacién con
el tipo de tratamiento administrado y terminado en am-
bos grupos, asi como el porcentaje de abandono, de
progresion local y de metdstasis durante el tratamiento.

CARCINOMA DE SENO IIIB. TIPO HISTOLOGICO

"I"" Inflamatorio 3%
III \\\\\\\\5 Lobular infiltrante 9%

D
\\\\\\
\

Filodes 0%

Ductal infiltrante 80%

Ade Muc Col Tub 6%
In Situ 1%

En cuanto al resultado del tratamiento de los 132
pacientes IIIB que terminaron el tratamiento 93 (70.4%)
se declararon libres de enfermedad, 9 presentaron persis-
tencia locorregional de la enfermedad al final del trata-
miento (6.8%), 15 evidencia clinica de enfermedad
sistémica (11.3%), 14 tanto persistencia locorregional
como evidencia clinica de enfermedad sistémica y 1
abandon¢ el tratamiento. De los pacientes homologados
54 (71.5%) se declararon libres de enfermedad, 6 (7.5%)
continuaban con persistencia locorregional, 8 (10.5%)
conevidencia clinica de enfermedad sistémica y 8 (10.5%)
con persistencia locorregional y evidencia clinica de
enfermedad sistémica.

El porcentaje de pacientes que no presentaron metas-
tasis fue similar para ambos grupos, §7/132 de los I1IB
(66%) y51/76 de los Tx-IIIB (67%). El sitio mas frecuen-
te de metéstasis fue el sistema 6sea para ambos grupos,
14/132 de los 1IIB (10.5%) y 10/76 de los TX-IIIB
(13.5%). El segundo sitio en frecuencia de met4stasis fue
el pulmén 13/132 para los IT1IB (10%), seguido de la fosa
supraclavicular ipsilateral 5/132 (3.78%). El segundo
sitio en frecuencia de metdstasis para los pacientes
homologados fue el cerebro 5/77 (6.5%) y luego el
pulmén 4/77 (5.19%).

Cuando se realiz6 el Gltimo control se encontraron
clinicamente libres de tumor 75/132 pacientes IIIB
(56.8%) y 44/76 de los Tx-I1IB (57.8%). Habian recaido
57/132 de los IIIB (43.2%) y 32/76 de los Tx-IIIB
(42.2%). No se encontr¢ diferencia estadistica al compa-
rar los dos grupos (p= 0.921).
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El seguimiento fue similar para los dos grupos, se
pudo hacer seguimiento completo en 96 pacientes de 132
en los I1IB (72.7%) y en 53 de los 77 pacientes TX-IIIB
(69.73%); p= 0.658. El anilisis de sobrevida no mostrd
diferencia estadistica cuando se compararon los dos
grupos, encontrdndose 85.7% de los pacientes I1IB vivos
a los 24 meses y 83.4% de los homologados. A los 60
meses el 67.6% de los IIIB se encontraron vivos y el
71.7% de los Tx-IIIB (log Rank test p=0.267, ver grafica
de sobrevida). Cuando se compararon ambos grupos
teniendo en cuenta la presencia de tumor en la pieza de
patologia, el compromiso axilar y el grado histol6gico no
se encontr diferencia estadistica (como se puede obser-
var en la tabla de sobrevida segun hallazgos patolégicos).

Alos 81.4meses el 73% de los pacientes IIIB y el 74%
de los Tx-IIIB permanecen libres de enfermedad como se
puede observar en la gréfica de periodo libre de enferme-
dad (log Rank test, p= 0.714). Al comparar el tiempo
libre de enfermedad global con los hallazgos patolégicos
de presencia de tumor, axila y grado de diferenciacién no
hubo diferencia estadisticamente significativa (como se
puede observar en la tabla de tiempo libre de enfermedad
segin los hallazgos patolégicos).

Cuando se comparan el grupo de pacientes TxIIIB que
al momento del ingreso no se pudieron clasificar en
ningin estado clinico por la ausencia de masa con los
ITIB no hubo diferencia estadistica en cuanto a sobrevida
(p=0.266) o periodo libre de enfermedad (p= 0.512).

Cuando se comparan el grupo de pacientes Tx-I1IIB
que al momento del ingreso no se pudieron clasificar en
ningin estado clinico por la ausencia de masa con los Tx-
IIIB que se reclasificaron como IIIB no hubo diferencia
estadistica en cuanto a sobrevida (p= 0.185) o periodo
libre de enfermedad (p= 0.151).

Cuando se comparan el grupo de pacientes Tx-IIIB
que al momento del ingreso presentaban como caracte-
ristica clinica de T4 edema de piel con los IIIB no hubo
diferencia en cuanto a sobrevida (p= 0.570) o periodo
libre de enfermedad (p= 0.330).

Cuando se comparan el grupo de pacientes Tx-IIIB
que al momento del ingreso se pudieron clasificar esta-
dos distintos m4s tempranos al IIIB con los IT1IB si hubo
diferencia en cuanto a sobrevida (p=0.037) no en periodo
libre de enfermedad (p= 0.205). Al comparar ¢l mismo
grupo de pacientes con los Tx-IIIB reclasificados como
I1IB también se encontré diferencia en cuanto a sobrevida
(p 0.026) y tuvieron un periodo libre de enfermedad més
prolongado 90.9% contra 57.7% sin recaida a los 60
meses (p= 0.065).

Al analizar la variable manipulacién previa y compa-
rarla con sobrevida se encontrd lo siguiente: no se encon-
tré diferencia estadistica cuando se comparan entre 1os
Tx-IIIB los manipulados antes de un mes y mayor de un
mes previo al ingreso al INC (Test de Log Rank p=
0.973). Al comparar por separado cada uno de los grupos
Tx-IIIB con los IIIB clinico tampoco se encontro diferen-
ciaestadistica (menos de un mes p=0.441, mas de un mes
p= 0.419 Test de Log Rank). Si se comparan los tres
grupos de pacientes: estado clinico IIIB con los manipu-
lados antes de un mes previo a su remision y después de
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un mes no se encontré diferencia estadistica en cuanto a
sobrevida (Test de Log Rank p= 0.590).

CARCINOMA DE SENO IIIB. ESTADO AL FIN DEL
TRATAMIENTO
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CARCINOMA DE SENO IIIB. TIEMPO LIBRE DE
ENFERMEDAD SEGUN CLASIFICACION CLINICA
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Discusién

El cancer de seno es la segunda causa de consulta del
Instituto Nacional de Cancerologia, de estos pacientes la
mayoria se encuentran en el estado IIIB (12-13),
sinembargo hay un grupo importante de pacientes que
antes de llegar a la consulta han sido manipulados sobre
el tumor con objetivos diagndsticos o terapéuticos. En el
INC, basados en experiencia histdrica que los pacientes
manipulados presentan menor periodo libre de enferme-
dad y sobrevida al compararlos con los estados corres-
pondientes, se decidid clasificar a estos pacientes como
Tx y se homologan al estado localmente mas avanzado o
IIIB. Revisando el Medline desde enero de 1985 hasta
mayo de 1996 y en el Oncodisc desde enero de 1994 hasta
mayo de 1996 no se encontraron articulos que describan
la variable Tx como sindénimo tumor manipulado. En la
literatura Tx es una clasificacion patologica que describe
los tumores con el margen de seccién quirirgica macros-
cépicamente positivo. La clasificacion Tx y su corres-
pondiefite homologaciéon a IIIB es propia del Instituto
Nacional de Cancerologia de Colombia. Existe la pre-
ocupacién por la posibilidad que estos pacientes
homologados se encuentren en un estado clinico diferen-
te al estado IIIB.

El presente es un estudio descriptivo retrospectivo
disefiado con el fin de encontrar diferencias en relacion
con sobrevida, periodo libre de enfermedad y metastasis
entre los pacientes que al momento del ingreso de la
consulta de seno, entre las fechas del estudio, se encon-
traron en un estado clinico IIIB y los homologados por
manipulacién previa. Se encontrd que los pacientes ma-

- nipulados que fueron homologados al estado IIIB eran
maés jovenes que los pacientes del correspondiente estado
clinico. Sin embargo, no se encontrd ninguna diferencia
en cuanto al tamafio del tumor al momento del ingreso,
caracteristicas clinicas de T4 y compromiso axilar. Am-
bos grupos presentaron caracteristicas histologicas y
patoldgicas similares. No se encontré diferencia estadis-
tica cuando se compararon ambos grupos en relacion a
porcentaje de metastasis, periodo libre de enfermedad y
sobrevida. Al analizar los hallazgos histopatologicos con
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periodo libre de enfermedad y recurrencia no se encontré
diferencia entre los dos grupos descritos.

Preocupa que no fue posible reclasificar a los pacien-
tes al momento de la manipulacidn para saber si hay un
deterioro en su estado clinico durante el tiempo de
remision, porque la gran mayoria de los pacientes no
tuvieron una clasificacion clinica previa al momento de
la manipulacién y la hoja de remisioén no tenia los datos
adecuados para una clasificacion TNM. Al intentar
reclasificar los pacientes al momento del ingreso segiin
el TNM se encontrd que en el 40% de los casos no fue
posible por falta de alguna de las caracteristicas clinicas
necesarias para el TNM y el otro 40% presentaban
caracteristicas clinicas de T4 y fueron reclasificados
como IIIB. En el 80% de los pacientes de este ultimo
subgrupo no fue posible distinguir si el edema de piel se
debia a la manipulacién quirtrgica previa o a la infiltra-
cion tumoral; sinembargo, al compararlos como subgrupo
con los ITIB clinicos y los demas Tx-IIIB se comportaron
iguales en cuanto a sobrevida y periodo libre de enferme-
dad. Un 20% de los pacientes homologados tenian carac-
teristicas TNM al momento del ingreso con las que se les
podia clasificar en un estado mas temprano; encontran-
dose diferencia en cuanto a sobrevida al compararlas con
los I1IB, y menor indice de recaida como subgrupo.

Al momento de la manipulacién el médico no tuvo en
cuenta la clasificacion TNM en 66 pacientes, en los 10
pacientes que al momento de la manipulacién el médico
identifico los factores TNM sélo tres permanecieron con
el mismo estado al momento del ingreso (dos IIIB y un
estado uno), en dos no se les pudo clasificar segin el
TNM por no encontrarse masa ni caracteristicas de T4 y
en los cinco restantes cambiaron el estado para uno maés
avanzado al momento del ingreso.

Por ultimo no se encontré diferencia en relacién con
la sobrevida al comparar los estados IIIB con los Tx-IIIB
teniendo en cuenta el tiempo transcurrido entre la mani-
pulacién y el momento del ingreso, sinembargo esto no
indica que la manipulacién afecte o no la sobrevida de
estos pacientes ya que desconocemos en el 89% de los
casos el estado clinico del paciente al momento de la
manipulacién y el nimero de los pacientes restantes no
soportan un andlisis estadistico confiable.

A pesar de no poderse identificar el estado clinico al
momento de la manipulacién en un nimero importante
de pacientes y al analizar los datos al momento del
ingreso en la mas de la mitad de éstos no se encontraron
signos de T4 y que en el 80% de los restantes se identi-
ficaron como T4 por edema de piel indistinguible entre
manipulacién quirdrgica e infiltraciéon tumoral, en este
estudio se encontré que los pacientes homologados a
[IIB por manipulacién previa como grupo tienen un
comportamiento similar al estado I1IB.

Conclusion

En el presente estudio no se puede concluir que haya
diferencia en cuanto a sobrevida y periodo libre de
enfermedad entre los pacientes con Ca de Seno estado
I1IB y los pacientes homologados a este estado por haber
sido manipulados fuera de la institucién previa a su
remisién para tratamiento.
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