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Historia del articulo: La cirugia conservadora del cancer de mama plantea un nuevo problema: la posible
Recibido el 30 de septiembre de 2012 afectacion tumoral de los margenes de reseccién. Esta eventualidad se relaciona de forma
Aceptado el 21 de febrero de 2013 negativa con la supervivencia libre de enfermedad. Diversos factores pueden incrementar la
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teristicas del tumor, de las pacientes o de la técnica quirtrgica. En la Gltima década, muchos
han sido los estudios que han tratado de identificar factores que puedan predecir la
afectacién de los mérgenes quirtrgicos, aunque en la actualidad, son las nuevas técnicas
utilizadas en el estudio de los margenes y en la localizacién tumoral las que estdn
propiciando una disminucién significativa de las reintervenciones en la cirugia conserva-
dora del cancer de mama.
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Conservative breast cancer surgery is facing a new problem: the potential tumour involve-
ment of resection margins. This eventuality has been closely and negatively associated with
disease-free survival. Various factors may influence the likelihood of margins being affect-
ed, mostly related to the characteristics of the tumour, patient or surgical technique. In the
last decade, many studies have attempted to find predictive factors for margin involvement.
However, it is currently the new techniques used in the study of margins and tumour
localisation that are significantly reducing reoperations in conservative breast cancer
surgery.
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Introduccion

Desde sus inicios la cirugia del cancer de mama ha
evolucionado progresivamente hacia técnicas cada dia mas
conservadoras, desde las mastectomias radicales descritas por
Halsted a principios del siglo xx hasta las minimas tumorec-
tomias de la actualidad. No obstante, este progreso ha dado
origen a un nuevo problema: la afectaciéon tumoral de los
margenes de reseccion.

Esta posibilidad, que se valora entre el 20 y el 40% de la
cirugia conservadora®?, propicia la recidiva local*, por lo que
en la mayoria de los casos obliga a la reintervencién con
ampliacién de los margenes de reseccién. Este hecho se hace
mas relevante en las enfermas menores de 40 afos que
presentan una menor tasa de supervivencia libre de enfer-
medad a los diez afios en comparacién con las pacientes de
mayor edad (34,6 vs 84,4%)°. Por el contrario, en las pacientes
con margenes no afectados no se han demostrado diferencias
respecto a la recurrencia local en los diferentes grupos de
edad’. Si bien la importancia de los maéargenes libres es
indudable, otros factores se han mostrado determinantes en la
probabilidad de desarrollar recurrencia local. De estos facto-
res, cabe destacar la terapia sistémica, que parece disminuir la
tasa de recurrencia local, asi como la biologia del tumor, como
ocurre en los tumores calificados como «triple negativos»
(negativos para receptores de progesterona, estrégenos y
HER2) que presentan un riesgo mayor de recurrencia local,
independientemente del tratamiento aplicado®.

Por otra parte, la influencia de los mérgenes de reseccién
cercanos al tumor (definidos en muchos centros como una
distancia entre 0 y 2 mm) sobre la recidiva local es un tema
controvertido®®*°. No obstante, la gran mayoria de estudios
que han evaluado esta cuestién concluyen que no existe
correlacién entre la recidiva local y la distancia del tumor al
borde de reseccién, por lo que en la actualidad la presencia de
margenes cercanos no se considera indicacién de reinterven-
cién. Al respecto, es importante aclarar que un margen
negativo, sea cual sea su tamaiio, podria no indicar ausencia
total de tumor residual en la mama, sino una carga tumoral
restante suficientemente baja como para ser controlada
mediante radioterapia®. Esta aseveracién quedé demostrada
en un estudio de 1985, en el cual se concluyo que hasta un 43%
de las pacientes presentaban algin tipo de foco tumoral
satélite mas alld de 2 cm del tumor principal, disminuyendo
esta cifra hasta un 11-18% en caso de un margen de 3-4 cm.

A pesar de la indiscutible importancia de los margenes
libres en la progresién de la enfermedad, al menos la mitad de
las pacientes reintervenidas no presentaran tumor residual
(TR), siendo estas, por tanto, cirugias innecesarias y poten-
cialmente evitables®?. Por ello, en la Gltima década, han sido
muchos los estudios encaminados a la busqueda de factores
predictores de MP y TR, coincidiendo en su mayoria en una
serie de factores que deberian ser tenidos en cuenta en el
disefio de la estrategia quirtrgica. Por otro lado, se estan
desarrollando diferentes técnicas y protocolos de localizacién
tumoral y de evaluacién de los mérgenes con la finalidad de
disminuir la tasa de MP y TR.

El objetivo de esta revisién es el analisis, basado en la
evidencia cientifica disponible, de aquellos factores biolégicos

y técnicos implicados en el objetivo de conseguir margenes de
reseccién libres y ausencia de tumor residual para una
exigente cirugia conservadora del cancer de mama.

Factores predictores de margenes positivos en la
pieza de reseccion

Como ya se ha comentado, la afectacién de los margenes
de reseccién ha sido identificada como un importante factor de
riesgo de recidiva local®, por lo que, en la mayoria de los centros,
la expresion «margenes afectos» es sinénimo de reintervencion
conel correspondiente impacto negativo desde el punto de vista
estético y econémico, ademas de un retraso en el tratamiento
adyuvante, y la consiguiente ansiedad de las pacientes.

A este respecto, una serie de estudios, la mayoria
retrospectivos, publicados durante la ultima década han
permitido identificar algunos factores que predicen, de
manera independiente, un mayor riesgo de presentar MP.
Estos son: pacientes jévenes (< 45-50 afios)™®*,
grandes (> 20-30 mm)**™?!, tumores multifocales
ausencia de diagnéstico preoperatorio de cancer'®'7:1821.22
microcalcificaciones en la mamografia®, localizacién este-
reotaxica del tumor®*%, presencia de componente in situ
(CDIS)'315:18:20.21 & higtologia lobulillar infiltrante*#2022,

Maés recientemente, en 2012, ha sido publicado un estudio
prospectivo con 305 pacientes de cancer de mama no palpable
intervenidas mediante cirugia conservadora®. Los resultados
del mismo, al igual que los trabajos citados anteriormente,
apoyan que la presencia de microcalcificaciones, enfermedad
multifocal, localizacién estereotéxica del tumor (vs ecografica)
y presencia de CDIS son factores de riesgo, tanto en el analisis
univariante como en el multivariante; la localizacién estereo-
téxica versus ecografica presentd una mayor odds ratio en el
analisis multivariante, probablemente relacionada con que los
tumores que solo son visualizados mediante mamografia se
muestran de forma més indefinida y difusa, hecho que
dificulta su marcaje y su reseccion.

Otro reciente estudio prospectivo ha tratado de definir
factores preoperatorios utiles para evaluar el riesgo de precisar
de multiples intervenciones en comparacién con una Unica
intervencién tras la tumorectomia®. Los resultados de este
estudio, tanto en analisis univariante como multivariante,
coinciden con los anteriores en lo que se reflere a las
microcalcificaciones y a la histologia lobulillar, que aumentarian
el riesgo de reoperacién por margenes positivos. Otro hallazgo de
este estudio, no descrito previamente, ha sido que el grado 2 en la
biopsia preoperatoria (tumor moderadamente diferenciado)
aumenta el riesgo de reintervencién hasta casi el doble cuando
se compara con el grado 1 (tumor bien diferenciado), sin haberse
demostrado una diferencia significativa con el grado 3 (tumor
pobremente diferenciado), aunque si lo ha sido en otro estudio®.

Shin et al*’, también en 2012, demostraron que las
pacientes con mamas radiolégicamente densas (> 75% de
tejido fibroglandular) presentaban una tasa de margenes
afectos cuatro veces mayor que aquellas con mamas grasas,
probablemente debida a la dificultad para delimitar los limites
del tumor, hecho igualmente demostrado por Bani et al.>*. Este
factor de riesgo junto con otros cuatro (CDIS, histologia
lobulillar, microcalcificaciones y diferencia de medida tumoral

tumores
15-17,20,21
)
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Tabla 1 - Factores predictores de margenes positivos en la pieza de reseccién

Autor Afio N° de pacientes

Margenes +

Factores predictores Nivel de evidencia

Dillon et al.*® 2006 612 34%

Ramanah et al.?* 2008 206 41%

Bani et al.>* 2009 565 21%

Reedijk et al.? 2012 305 20%

Shin et al.*° 2012 563 18%

Tamano tumor > 20 mm 2b
Estadio T1

Lobulillar invasivo

Componente CDIS extenso
Enfermedad multifocal

No diagnéstico preoperatorio

Tamarfio del CDIS 2b
Escision limitada

No diagnéstico preoperatorio
Enfermedad multifocal

Densidad mamografica (g4) 2b
Tamano tumor > 20 mm

Enfermedad multifocal

Presencia CDIS

Localizacién estereoataxica 1b
Presencia CDIS

Tamano tumor > 20 mm

Enfermedad multifocal
Microcalcificaciones 1b
Densidad mamografica (g4)

Presencia CDIS

Subtipo lobulillar

# RMN/ECO > 5 mm

CDIS: carcinoma ductal in situ; ECO: ecografia; g4: grado 4; Margenes +: positividad de margenes (%); RMN: resonancia magnética; RMN/ECO:

diferencia de medida tumoral entre ecografia y RMN.

Clasificacion del nivel de evidencia segiin The Oxford 2011 levels of evidence, Levels of Evidence Working Group, Oxford Centre for Evidence-Based

Medicine (OCEBM).

> 5mm entre ecografia y RMN), les permitié elaborar un
normograma de riesgo que condujo a la deteccién de hasta el
85% de las pacientes que presentaron MP, herramienta que
podria resultar muy util en la identificacién preoperatoria de
pacientes con riesgo significativo de presentar MP, permi-
tiendo plantear una estrategia terapéutica mas adecuada para
lograr margenes de reseccién negativos.

Por dltimo, también se ha propuesto que tanto la quimio-
terapia preoperatoria como la fijacién con formol y el tiempo
transcurrido desde la extraccién de la pieza hasta su andlisis
anatomopatoldgico podrian determinar una insuficiente valo-
raciéon del estado de los bordes y, en consecuencia, una mayor
tasa de margenes positivos debido a la retraccién del tejido. El
primero de estos factores no ha sido corroborado; asi, Soucy
etal*’no encontraron diferencias significativas enla afectacién
de margenes en enfermas con y sin quimioterapia preopera-
toria. Conrelacién a los dos restantes, un trabajo que analizé los
pesos y volumenes, asi como la distancia entre el margen y el
tumor, en 68 piezas, transcurridos diferentes periodos de
tiempo, concluyé que no existe tal relacién temporal, ni con
la fijacién en formol*’. No obstante, este tltimo hecho es
controvertido, habiéndose publicado estudios que parecen
demostrar una reduccién del tamafio tumoral tras la
fijacién en formol®**. Ademas, un trabajo experimental publi-
cado en 2010 en el cual se compard mediante RMN el efecto del
formol en diferentes tejidos concluyd que este aldehido provoca
una ligera expansién en el tejido muscular, retraccién del tejido
grasoy aplanamiento dela muestra®. Con estos datos ala vista,
se puede concluir al menos que la fijacién en formol de la pieza
podria, de alguna forma, alterar la medicién de los margenes
tumorales, sibien solo futuros estudios permitiran esclarecer la
importancia de este hecho.

De forma esquematica, en la tabla 1 pueden consultarse las
caracteristicas y conclusiones fundamentales de los estudios
comentados en este apartado.

Factores predictores de existencia de tumor
residual en la reintervencion

Seglin nuestra experiencia, hasta el 60% de las enfermas que
se reintervienen por MP no muestran TR en el estudio
histopatolégico definitivo. Este hecho se describe de forma
constante en la literatura con porcentajes que rondan el 50%
en la mayoria de estudios®, por lo que poder predecir qué
pacientes no presentaran cancer residual en la reintervencién
resultaria muy beneficioso.

En 1995 se publicé el primer trabajo, en el cual, de forma
retrospectiva se estudié la presencia de TR en pacientes que
habian sido sometidas previamente a biopsia escisional por
cancer de mama®’. Tras revisar 420 pacientes, de las cuales
solo un 47% presentaron TR, concluyeron que los factores de
riesgo mas significativos a este respecto eran: presentacion
clinica (palpable vs no palpable: 3 vs 11%) y estado de la axila
(metastasica vs libre: 14 vs 7%). Por otro lado, Saarela et al.38,
tras analizar prospectivamente a 49 pacientes, encontraron
que el tamafio tumoral no se relacionaba con la presencia de
TR, aunque hallaron relacién, como parece légico, con la
multifocalidad, al igual que otros autores®®. No obstante,
ambos estudios no son comparables, ni por el tamario de la
muestra, ni porque este ultimo solo incluyé a pacientes con
tumores no palpables. Asimismo, otro trabajo del 2004 apoya
que en tumores > 20 mm con MP existe hasta un 14% mas de
TR que en tumores més pequefios*®. En la misma linea, otro
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Tabla 2 - Factores predictores de existencia de tumor residual en la reintervencién

Autor Afio N° de pacientes

Tumor residual +

Factores predictores Nivel de evidencia

Jardines et al.>’ 1995 420 47%

Cellini et al.*® 2004 276 63%

Kotwall et al.*® 2007 582 30%

Sabel et al.** 2009 303 33%

Halevy et al.?® 2012 293 38%

Atalay et al.* 2012 104 45%

Tamano tumor > 20 mm 2b
Ganglios axilares positivos

Tumor palpable

Histologia lobulillar infiltrante

Tamano tumor > 20 mm 2b
Tumor G2 o G3

Margen afecto VS cercano

Mas de un margen afecto

Tumor palpable 2b
Tumor grande

Ganglios axilares positivos

Para CDIS: edad joven 2b
Para CI: enfermedad multifocal

Edad < 50 afios 2b
Ganglios axilares positivos

Tamano tumor > 30 mm

Enfermedad multifocal

Reseccidn previa sin arpon

Margen < 1 mm

HER2 positivo 2b
Volumen tumor/pieza > 70%

CDIS: carcinoma ductal in situ; CI: carcinoma infiltrante; G2: tumor moderadamente difenciado; G3: tumor pobremente diferenciado.
Clasificacién del nivel de evidencia segin The Oxford 2011 levels of evidence, Levels of Evidence Working Group, Oxford Centre for Evidence-Based

Medicine (OCEBM).

estudio prospectivo con 47 pacientes?’ avala este hecho,
poniendo el punto de corte del tamafio tumoral en 30 mm,
afiadiendo ademadas como factor de riesgo la presencia de
HER2/Neu +, también descrito para MP*?, asi como una
relacién entre volumen del tumor y pieza de reseccién mayor
del 70%. En este trabajo*!, otros nueve pardmetros fueron
estudiados sin que se encontrara significacién estadistica.
Entre ellos destacan: componente intraductal extenso, tumor
palpable y metéstasis linfaticas axilares.

En 2009, un sorprendente trabajo concluyé, tras analizar
retrospectivamente a 303 pacientes, que la tasa de TR no
diferfa entre enfermas con maérgenes cercanos y positivos®.
Datos, que ademdas de inesperados, se encuentran en
discordancia con otro trabajo metodolégicamente similar
cuyos resultados respaldan la légica de que a mayor margen,
menor tasa de afectacién residual®®.

En 2012, Halevy et al.?° desarrollaron un score de probabi-
lidad de encontrar TR en la reintervencién tras MP basado en
seis parametros que se comportaron como factores de riesgo
independientes, concluyendo que, para pacientes con marge-
nes < 2 mm y un score < 4 la probabilidad de encontrar un foco
de cancer microinvasivo residual (< 2 mm) es del 3,2%, siendo
hasta del 10% la posibilidad de encontrar CDIS.

A modo de resumen, en la tabla 2 pueden consultarse los
resultados de los principales trabajos citados en el presente
apartado.

Influencia de las técnicas de localizacion tumoral
intraoperatoria

Como alternativa a la localizacién mediante arpén de tumores
no palpables, al menos otras tres técnicas han demostrado su
utilidad.

Por un lado, la reseccién guiada mediante ultrasonidos
(intraoperative ultrasound [IOUS]), basada en la evaluacién
tumoral antes y durante la cirugia, asi como del espécimen
resecado, ha demostrado reducir considerablemente la tasa de
MP al 3-11%>*?%?%2?7 respecto del 45-57% que describen
algunas series con el uso del arpén, y el 26% conseguido
mediante la localizacién de lesiones ocultas radioguiada
(radioguide occult lesion localization [ROLL])***%, Si bien es cierto
que los datos de IOUS resultan concluyentes, en defensa del
uso del arpén y en discordancia con la mayoria de estudios, un
trabajo del 2012 encuentra entre la IOUS y el arpén tasas
similares de MP (6,7 vs 6,5%) y reintervenciones (12,5 vs 11%)*.
No obstante, dado que la ecografia no es la técnica ideal para
valorar microcalcificaciones y, por tanto, CDIS, y que solo el
50% de los tumores son visualizados mediante ecografia®®, su
uso no es generalizable. No obstante, a la vista de estos
resultados podria resultar de utilidad en centros con dispo-
nibilidad y experiencia®’.

Basada también en ultrasonidos y por tanto con sus
mismas desventajas se encuentra la localizacién asistida
por criosonda (cryoprobe-assisted localization [CAL]). Esta téc-
nica, utilizada en su origen para el tratamiento de tumores
benignos®®, fue aplicada por primera vez en cancer de mama
por Tafra et al.** en 2003. Su utilidad ha sido demostrada en
tumores pequeilos y no palpables. Consiste en colocar, guiada
mediante ecografia, una criosonda dentro del tumor y
congelarlo, convirtiéndolo asi en una esfera palpable que
sea facilmente resecable®. Si bien esta técnica no ha
demostrado superioridad respecto al arpén en cuanto a la
tasa de MP (28 vs 31%; p = 0,691) y reintervenciones (19 vs 21%;
p =0,764)>°, si disminuye claramente el tiempo operatorio y el
volumen de tejido extirpado, mejorando los resultados
estéticos®®. Ademas, el procedimiento per se produce necrosis
tumoral, pudiendo tener por tanto efecto en la ablacién de
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Tabla 3 - Influencia de las técnicas de localizacion tumoral intraoperatoria

Autor Afio N° de pacientes Margenes Reintervencion Duracién Nivel de
libres localizacién (min) evidencia
Rampaul et al.>’ 2004 95 1b
49% ROLL 100% 39% 16
51% Arpon 100% 28% 23
Tafra et al.>° 2006 310 1b
66% CAL 72% 19% 19*
33% Arpén 69% 21% 9
Medina-Franco et al.>® 2008 100 1b
50% ROLL 89% 6% 17
50% Arpon 62% 10% 23
Mariscal-Martinez et al.>® 2009 134 1b
49% ROLL 89% 7% 14
51% Arpén 82% 17% 20
Barentsz et al.*® 2012 258 2b
64% 10US 93,5% 11% -
54% Arpén 93,5% 12,5% -

CAL: localizacién asistida por criosonda; IOUS: reseccion guiada mediante ultrasonidos; ROLL: localizacién de lesiones ocultas radioguiada.
Clasificacién del nivel de evidencia segiin The Oxford 2011 levels of evidence, Levels of Evidence Working Group, Oxford Centre for Evidence-Based

Medicine (OCEBM).

'Si bien el tiempo de localizacién resulta mayor, el tiempo global del procedimiento resulta menor en CAL que para el arpén (31 vs 104 min).

margenes. Tanto es asi que, en 2011 fue publicada la primera
serie con el uso de esta técnica por via percutanea para
ablacién de canceres < 10 mm. De las 15 pacientes incluidas, el
procedimiento demostrd necrosis tumoral completa, evaluada
mediante RMN y estudio histopatolégico en 14 de ellas,
pudiendo atribuirse el fracaso en la paciente restante a una
incorrecta posicién de la sonda®*.

Por otra parte, y basada en medicina nuclear, en 1996 se
describié la técnica ROLL como herramienta para la
localizacién de tumores no palpables®?. Si se compara con
el arpén, la ROLL resulta segura, efectiva y menos cruenta>>;
incluso, seglin algunos autores, disminuye la tasa de MP (57
vs 26%)>* y de reintervenciones®>®. Ademas, el empleo de la
ROLL no aumenta el tiempo operatorio, e incluso disminuye
el tiempo de localizacién tumoral hasta 7 min en algunas
series®>™>’; no obstante, si parece aumentar los costes
respecto al arpén®. Un metaandlisis publicado en 2012 en
el que se incluyeron cuatro estudios y 449 pacientes apoya
estos resultados®®.

La tabla 3 muestra un resumen de los principales estudios
llevados a cabo comparando ROLL, CAL e IOUS con el arpdn.

También en el ambito de la delimitacién tumoral intrao-
peratoria, aunque mas alejadas de una posible estandariza-
cién, existen varias técnicas emergentes.

La fabricacién de sondas manuales de deteccién de
positrones (positron emission tomography [PET]), basadas en
la medicién del metabolismo celular, ha hecho posible la
aparicién de esta técnica de demarcacién tumoral en tiempo
real®. Resultados preliminares apoyan su posible utilidad en
el cdncer de mama, sibien la falta de especificidad y resolucién
espacial, la dificultad para delimitar tumores pequefios
(< 10 mm) y su alto coste hacen de ella por el momento una
técnica atin por desarrollar®®°.

De forma similar, probablemente la técnica en desarrollo
mas novedosa a este respecto sea el mapeo 6ptico mediante
fluorescencia casiinfrarroja. Fundamentada en la capacidad
de emisién de este tipo de luz de determinados fluorocromos,
bien uniéndose a receptores tumorales como el VEGF, EGF 2 o

el HER2/neu®®, o bien siendo activados por proteasas
tumorales como la catepsina B y D, y la metaloproteinasa
de la matriz 2%, esta técnica permitird la delimitacién
tumoral asi como la evaluacién y escisién de tejido tumoral
remanente o de nédulos sospechosos®’. Entre las ventajas que
presenta estan: ser rapida, segura, inocua, facil de realizar,
relativamente barata y con alta resolucién (hasta 10 um). A
pesar de todas estas ventajas, las caracteristicas propias de la
propagacion de la luz en los tejidos hacen de la profundidad a
la que a menudo se encuentran los tumores de mama un
obstaculo a superar. Aun asi, esta técnica se perfila como
una de las més prometedoras en el futuro de la cirugia
conservadora del cancer de mama®®. En la misma linea, otros
dispositivos de mapeo fotoaclstico aun en investigaciéon
podrian demostrar utilidad en los préximos afios®®.

Estudio de los margenes de reseccién: cémo,
cuando y donde

De los métodos utilizados para la evaluacién de los margenes
de reseccién, el mds simple de todos se basa en la delimitaciéon
tumoral con tinta china y su valoracién macroscépica durante
la cirugia y microscépica posteriormente por el patélogo. No
obstante, las nuevas técnicas de anadlisis de margenes
tumorales mejoran sobremanera los resultados de la tinta
china, razén por la cual esta empieza a considerarse una
técnica en desuso.

Parte de estas técnicas son llevadas a cabo por el radiélogo
sobre la pieza de reseccién, bien mediante el uso de ecografia,
bien de mamografia. A este respecto, un estudio del 2006
llevado a cabo con 25 muestras concluyé que el uso
exclusivamente de ecografia proporcionaba mejores resulta-
dos en la valoracién de los margenes que el de mamografia,
obteniéndose resultados similares al combinar ambas técni-
cas. La ecografia sobreestimé el margen en el 58,9% de los
casos mientras que la mamografia lo hizo en el 66,7%. Ademas,
la media de la diferencia entre margen minimo estimado
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Tabla 4 - Estudio de los margenes de reseccion

Autor Afo Técnica N° de Sensibilidad Especificidad Reintervencién Nivel de
pacientes evidencia
Klimberg et al.”’ 1998 IC 428 96,4% 100% 0% 1b
Cendan et al.”® 2005 FSA 97 58% 100% 19% 1b
Tan et al.*° 2006 EIO 25 96,7% - 20% 2b
Olson et al.”? 2007 FSA 290 73% 99,6% 5,5% 1b
Valdes eet al.?° 2007 IC 61 65,7% 95,5% 23% 2b

EIO: ecografia intraoperatoria; FSA: andlisis mediante cortes por congelacién; IC: impronta citolégica.
Clasificacién del nivel de evidencia segiin The Oxford 2011 levels of evidence, Levels of Evidence Working Group, Oxford Centre for Evidence-Based

Medicine (OCEBM).

mediante histologia y ecografia fue de 2,1 mm, siendo de
3,8 mm mediante mamografia, con diferencias estadistica-
mente significativas. De esta forma sus autores concluyen que
si el margen tumoral medido mediante ecografia es dos veces
el deseado (> 4 mm), la tasa de margenes adecuados supera el
90% de los casos®. A pesar de esto, la mamografia rutinaria por
si misma, en ausencia de cualquier otro método, ha
demostrado su utilidad en pacientes con tumores no palpa-
bles’®, disminuyendo la tasa de reintervencién del 31 al 20%"™.

Desde un punto de vista histopatolégico, con el fin de
valorar intraoperatoriamente los margenes de reseccién, se
dispone de varios métodos de probada eficacia.

El andlisis mediante cortes por congelacién (frozen section
analysis [FSA]) es un procedimiento cada vez mas popular en la
cirugia de mama. Una vez extraida la pieza se congela, se
procesa y se analiza microscépicamente (proceso que dura
unos 30 min). Presenta una sensibilidad y especificidad entre
el 65-78% y el 98-100%, respectivamente®. La relacién coste-
beneficio de la técnica resulta muy positiva al disminuir el
numero de reintervenciones’>”3, si bien ha de resefiarse que
aumenta el tiempo quirdrgico, puede dificultar el anélisis
histolégico definitivo y es poco fiable tanto en tumores
menores de 10 mm como en CDIS™*7>,

Otra prometedora técnica en este campo es la impronta
citolégica (intraoperative touch preparation cytology [IOTPC]; o
simplemente imprint citology [IC]). El fundamento de esta
técnica, de la cual se estan desarrollando equipos auto-
matizados’®, se encuentra en la capacidad de adhesién al
vidrio de las células cancerosas (que no presenta ni el tejido
adiposo ni el glandular). Este método ha demostrado en
algunos estudios sensibilidad y especificidad cercanas al
100%’778, asi como capacidad para disminuir la recurrencia
local a 5 afios al compararla con el FSA (8,2 vs 2,8%)"°. No
obstante, parece ser menos efectiva en los tumores lobuli-
llares®, presenta artefactos con el uso del electrobisturi y no
permite evaluar multifocalidad ni distancia al margen.

Comparando ambas técnicas (FSA vs IC) recientemente ha
sido publicada una revisién sistematica que concluye la
eficacia de ambas en la evaluacién de margenes quirdrgicos
y la consecuente disminucién de las reintervenciones®. En
este trabajo, no se encontraron grandes diferencias entre
ambas técnicas, a excepcion del tiempo de ejecucién (13 min
para IC vs 26 min para FSA). La sensibilidad para el FSA y la IC
fue del 83 y 72%, y la especificidad del 95 y 97%, respectiva-
mente. La tasa de reintervencién sin el uso de ninguna de ellas
se estimo en el 35%, reduciéndose al 11% mediante IC, y al 10%
mediante FSA.

La tabla 4 recoge los aspectos mdas importantes de los
estudios mas influyentes a este respecto, si bien, nuevos
estudios prospectivos controlados aleatorizados son necesa-
rios para confirmar estos resultados y aclarar el papel que
puedan llegar a tener estas técnicas.

Otra cuestion debatida en la evaluacién de los margenes de
reseccién es si estos deben evaluarse en la pieza o en la
cavidad quirdrgica. La biopsia rutinaria del margen cavitario
resulta tentadora desde el punto de vista oncolégico®?, no
obstante, esta actitud no se corresponde con el objetivo de la
cirugia conservadora. La relacién inversa entre volumen de
tejido mamario extirpado y MP ha sido suficientemente
probada®®% Tanto es asi, que la infiltracién de los margenes
de la cavidad parece correlacionarse mejor con la supervi-
vencia que los de la pieza®®, por lo que algunos autores
concluyen que el resultado de los margenes de la pieza de
reseccién puede ser obviado si se ha realizado estudio de los
margenes cavitarios®. No obstante, dadas las diferentes
combinaciones posibles entre MP de pieza y cavidad®’” y la
pobre correlacién que se establece entre ambos parametros®?,
se recomienda cautela a la hora de basar la actitud terapéutica
exclusivamente en los margenes cavitarios hasta la aparicién
de estudios de seguimiento a largo plazo®.

Conclusiones

Los datos disponibles en la actualidad no aportan una férmula
magica con la cual resolver el problema de los margenes
tumorales positivos y sus consecuencias. No obstante, la
evidencia encontrada en la literatura permite concluir que:

1) Tumores grandes, multifocales, con microcalcificaciones y
CDIS, tipo lobulillar y una edad < 45 afios se comportan
como factores independientes de riesgo de presentar
margenes positivos y deberian ser tenidos en cuenta a la
hora de plantear la estrategia quirtrgica.

2) Los datos publicados hasta el momento en torno a factores

predictores de encontrar enfermedad residual en una

paciente que presentdé margenes positivos no permiten
eludir la reintervencién en este supuesto.

La ROLL y 1a IOUS parecen ser superiores al arpén en cuanto

a comodidad para la paciente, tasa de margenes positivos y

reintervenciones, por lo que se perfilan como métodos de

localizacién de eleccién a corto plazo.

4) La valoracién intraoperatoria de margenes mediante
ecografia o mamografia, asi como mediante las técnicas

w
-
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histolégicas FSA e IC, ha demostrado suficientemente su
utilidad al disminuir la tasa de margenes positivos y
reintervenciones. De esta forma, su introduccién en un
protocolo de cirugia conservadora mejoraria los resultados
del procedimiento.

Una vez conocidos estos elementos, la individualizacién, el
sentido comun y la prudencia deben primar en la toma de
decisiones y en el acto quirdrgico para evitar al maximo las
reintervenciones tras cirugia conservadora en cancer de
mama, teniendo ademads siempre en cuenta que, una vez
conseguidos unos margenes libres, mayores margenes de
reseccién no significan menor probabilidad de recurrencia
local. Los nuevos avances tecnolégicos en este campo auguran
un prometedor futuro atun por dilucidar.
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