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La mastectomia bilateral con reconstruccion
inmediata en pacientes con cancer de mama
Jretrasa el inicio de terapias adyuvantes?
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Recibido el 29 de enero
de 2019 y aceptado para Background: Breast conserving surgery is already the standard treatment of breast cancer although mas-
publicacién el 16 de mayo . . . : : : : :
de 2010, tectomy and radical techniques including reconstruction are currently increasing. These techniques, appa-
rently more complex, can develop more complications and delay adjuvant therapies initiation, conditioning
Correspondencia a: worst results of treatments, with higher rates of local and/or systemic recurrences or even survival rates.
mertitaallue@hotma.com Aim: Review whether bilateral mastectomy with immediate reconstruction (MBRI) conditionate a delay
in the initiation of adjuvant therapy (TA). Materials and Method: A retrospective analysis of patients
with MBRI as a cancer treatment. Main variable: Time to TA, was defined as the number of days between
surgery and the first dose of chemotherapy or radiotherapy. Other variables: patient data, type of inter-
vention and complications. We analyzed the data by type of intervention and if they had been previously
treated from another breast tumor. Results: In all, 296 patients with MBRI were included, 171 with a
Cancer de novo and 125 already treated that now have a relapsed neoplasia or a second primary (IPSI or
contralateral). Overall complication rate was 21%. Complication rate did not differ between groups either
or neither previous radiotherapy. The surgical technique associated with a higher rate of complications
was the short Wise pattern, with no differences in the others. There was no delay greater than 90 days in
the groups with radiotherapy or without, or according to the surgical technique. Conclusions: MBRI does
not cause significant delays in the beginning of adjuvant therapies.
Key words: bilateral mastectomy; inmediate reconstruction; adjuvant therapies delay; complications.

Resumen

Introduccion: El tratamiento estandar del cancer de mama es la cirugia conservadora, aunque actualmente
existe un incremento de cirugias mas radicales, incluyendo reconstruccion. Estas técnicas, aparentemente
mas complejas, pueden suponer mayor indice de complicaciones y, por ende, mayor intervalo de tiempo
entre la cirugia y el inicio de terapias adyuvantes, lo que puede condicionar peores resultados de los trata-
mientos, traducido en el indice de recidivas locales y/o sistémicas o incluso de las tasas de supervivencia.
Objetivo: Revisar si la mastectomia bilateral con reconstruccion inmediata (MBRI) supone un retraso en
el inicio del tratamiento adyuvante (TA). Materiales y Método: Analisis retrospectivo de pacientes con
MBRI como tratamiento de cancer. Variables principales: tiempo transcurrido entre la cirugia y el inicio
de la TA, definiendo retraso como mas de 90 dias. Otras variables: datos del paciente, tipo de intervencion,
complicaciones. Se analizan datos por tipo de intervencion y si presentaban cirugia conservadora previa.
Resultados: 296 pacientes con MBRI, 171 (57,7%) por céncer de novo y 125 (42,3%) por neoplasia
recidivada o un segundo primario (ipsi o contralateral). La tasa general de complicaciones fue de 21%
y no difirié entre los grupos con y sin radioterapia previa (p 0,05). La técnica quirargica asociada a una
tasa mayor de complicaciones fue el patron corto de Wise. No hubo diferencias en el resto. No existi6 un
retraso significativo mayor de 90 dias en los grupos con o sin radioterapia, ni segun la técnica quirargica.
Conclusiones: La MBRI no ocasiona retrasos significativos en el inicio de TA.

Palabras clave: mastectomia bilateral; reconstrucciéon inmediata; retraso terapia adyuvante; complica-
ciones.
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Introduccion

El tratamiento estandar del cancer de mama sigue
siendo la cirugia conservadora. A pesar de ello un
porcentaje de pacientes se someten a una mastecto-
mia pudiéndose haber tratado, a priori, con técnicas
menos radicales'.

Las tasas de mastectomia siguen aumentando
en muchos paises, incluido el nuestro?, a la par que
aumentan las tasas de reconstruccion inmediata.

Estas cirugias, mas complejas y prolongadas,
pueden condicionar un aumento de las complicacio-
nes postoperatorias, lo que podria afectar al correcto
escalamiento de los tratamientos adyuvantes, funda-
mentalmente el retraso en el inicio de la quimiotera-
pia y/o radioterapia adyuvante.

Varios estudios concluyen que no existen retrasos
significativos en el inicio de la terapia adyuvante
(TA) en las pacientes sometidas a mastectomia
bilateral con reconstruccion inmediata (MBRI), sin
embargo, hasta un 39% de especialistas en oncolo-
gia médica piensan que la reconstruccion interfiere
negativamente’, de hecho, estudios basados en gran-
des poblaciones sugieren que la adicion de la RMI
al tratamiento quirdrgico retrasa la planificacion del
mismo una media de 12 dias*.

Un metaanalisis reciente indica que retrasos
mayores a 30 dias pueden influir negativamente,
incrementando las tasas de recidivas locales, a dis-
tancia y de mortalidad®. Otro estudio determiné que,
en pacientes de riesgo (triple negativos y HER2 en
estadio III tratados con trastuzumab), se obtuvieron
peores resultados cuando se retras6 la QT mas de
61 dias®.

El propésito de este trabajo es evaluar si existe
asociacion entre la MBRI y retrasos en el inicio
de TA en un grupo de pacientes tratadas en un
solo centro con criterios de inclusion y técnicas
quirurgicas similares. Ademas, evaluar la influen-
cia de la RT en el grupo de pacientes con cancer
previo tratadas con cirugia conservadora y radio-
terapia en cuanto al desarrollo de complicaciones
y, por tanto, posible aumento del retraso en el
inicio de TA.

Materiales y Método

Estudio retrospectivo de pacientes intervenidas
mediante una MBRI por cancer de mama (incluyen-
do pacientes tratadas anteriormente y diagnosticadas
de novo) intervenidas entre 2000-2016.

Los criterios de inclusion para el grupo de cancer
de mama de novo son:
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- Carcinoma multicéntrico (2 o mas focos en dis-
tintos cuadrantes o a mas de 5 centimetros del
primario) o multifocal (presencia de 2 o mas fo-
cos tumorales en un mismo cuadrante y a menos
de 5 centimetros del foco primario).

- Gran componente in situ.

- Alto riesgo por historia familiar (sin mutacion
conocida): dos o mas familiares (al menos uno
de ellos de primer grado) afectados de cancer de
mama u ovario a edades tempranas (menor de 50
afios).

- Mutacion en genes BRCA 1y 2.

Y para las pacientes previamente tratadas, me-
diante cirugia conservadora que presentaron recidiva
local o nuevo tumor primario, se afiaden:

- Deseo de la paciente de completar la mastecto-
mia.

- Imposibilidad de completar radioterapia tras ci-
rugia conservadora.

- Necesidad de simetrizacion contralateral.

Se excluyen pacientes con edad avanzada (mas
de 70 anos), carcinoma inflamatorio y mastectomias
bilaterales profilacticas.

Recogida de datos

Se recopilan datos sobre variables demograficas,
comorbilidades, clinico-patoldgicas y en relacion al
tratamiento quirrgico y adyuvante; las diferentes
técnicas reconstructivas empleadas y la morbilidad
postoperatoria.

La variable principal es el tiempo medio transcu-
rrido desde la cirugia hasta el primer TA recibido y
se considera retraso cuando excede 90 dias.

Este estudio fue aprobado por el Comité Etico
del Centro y por el Comité Etico de Investigacion
Clinica de Aragon (C.P. - C.1. P116/002).

Técnica quirurgica
La técnica quirtrgica consiste en reseccion del

tejido mamario dejando finos colgajos de piel. Las

incisiones varian segun el tamafio y configuracion

de la mama afecta y la contralateral, del tamafio y

localizacion del tumor, cicatrices previas y deben

planearse con vistas a la RMI.

- Mastectomia subcutanea por incision lateral ex-
terna.

- Técnica de Spira modificada: Protesis con doble
cubierta mediante un colgajo desepitelizado uni-
do al musculo pectoral mayor e injerto libre del
CAP tras biopsia intraoperatoria negativa de la
base del pezon.

- Mastectomia ahorradora de piel segun patron
de Wise corto: Incision periareolar, con pro-
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longacion vertical hacia el surco submamario y
extension lateral y medial a lo largo del surco. De
eleccion en mamas hipertrofiadas y ptosicas.

- Mastectomia ahorradora de piel y pezon por inci-
sion radial externa.

- Mastectomia simple y reconstruccion con colgajo
miocutaneo con o sin implantes.

Tratamiento adyuvante

Los criterios para considerar la necesidad de TA
con QT y/o RT siguieron las guias y recomendacio-
nes actualizadas en el momento del tratamiento de
estas pacientes teniendo en cuenta que han variado
durante los afos del estudio™.

Las indicaciones de RT son T3-T4, margenes
afectos/proximos, carcinoma iz situ si margen afecto
que no puede ser ampliado, N2 e individualizando
los casos en tumores G3, Her 2+ o triple negativo.

Los regimenes de QTNA incluyen antraciclina,
taxano o una combinacién. En pacientes con so-
breexpresion de HER2 se afade trastuzumab solo
o combinado con pertuzumab dependiendo del mo-
mento en que se administro el tratamiento.

Anadlisis estadistico

Se realiza en primer lugar un analisis descriptivo
de las variables a estudio. Para variables cualita-
tivas se aportan frecuencias relativas y absolutas.
Para variables cuantitativas media y desviacion
estandar (DE). Se evalua la relacion entre variables
cualitativas mediante el test de Chi-Cuadrado. Para
comparar medias entre dos grupos independientes
se utiliza el test U Mann-Whitney o T de Stu-
dent, segun criterios de normalidad. Para analizar

normalidad de las variables, se utiliza el Test de
Komolgorov-Smirnov.

Se establece el nivel de significacion estadistica
para un p valor menor a 0,05. Para todo el analisis se
ha utilizado el programa estadistico SPSS 22.0 para
Windows (SPSS Ibérica, Madrid, Spain).

Resultados

Se realizaron 305 intervenciones de MB como
tratamiento de un cancer de mama. Hubo 6 casos de
MB simple sin reconstruccion por decision de las
pacientes y 3 casos en los que se realizo reconstruc-
cion diferida con colocacion de expansores.

Finalmente, 296 pacientes fueron sometidas a
MBRI ¢ incluidas en el estudio. De ellas, 171 pa-
cientes (57,7%), fueron intervenidas por un cancer
de mama de novo y 125 pacientes (42,3%) por un
tumor ya tratado previamente mediante cirugia con-
servadora y radioterapia.

De las 296 pacientes, 177 recibieron tratamiento
adyuvante (59,8%). 90 pacientes (50,84%) QT y
32 RT (18,1%). En 55 casos (31,1%) tratamiento
combinado con QT + RT (Figura 1).

La media de seguimiento fue de 45,3 meses
(IC 95%: 35,9-54,8).

Indicaciones y caracteristicas de las pacientes

La indicacion de MBRI mas frecuente fue mul-
tifocalidad seguida de eleccion de la paciente en el
grupo de cancer de novo y en el grupo de cancer
anterior, la eleccion de la paciente, los margenes de
reseccion afectos o proximos seguidas de obtencion
de simetrizacion, como se expone en la Tabla 1.

Figura 1. Distribucion de las pacientes intervenidas en nuestra serie. MB: Mastectomia bilateral, MBRI: Mastectomia bilateral con reconstruccién inmediata. QT: Qui-
mioterapia, RT: Radioterapia. TA: Terapia adyuvante.
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Tabla 1. Indicaciones MBRI

Indicaciones en pacientes con cancer de novo n 171 %
Cancer bilateral 13 7,6
Cancer unilateral 158 92,4
» Multifocalidad 47 27,4
* FEleccion de la paciente 41 23,9
+ Carcinoma lobulillar infiltrante (eleccion de la paciente) 24 14,1
* Multicentricidad 20 11,7
e Carcinoma ductal in situ extenso 13 7,6
* Elevado riesgo familiar sin mutacion conocida 7 4,1
* Mutaciones de los genes BRCA 1y 2 6 3,5
Indicaciones para completar la mastectomia por cancer anterior ya tratado n 125 %
* Eleccion de la paciente 44 35,2
» Margenes de reseccion afectos o proximos 32 25,6
* Obtencion de simetrizacion 23 18,4
 Tratamiento de la recidiva local 16 12,8
» Cancer contralateral 4 32
* Mamas densas de dificil seguimiento 2,4
* Mutaciones genes BRCA 1y 2 detectadas a posteriori 3 2,4

Las comorbilidades que pudiesen afectar a la
técnica quirurgica y desarrollo de complicaciones se
exponen en la Tabla 2. No se encontraron diferen-
cias significativas en cuanto a estadio preoperatorio,
el indice de masa corporal, la presencia de diabetes
mellitus, HTA o tabaquismo activo.

Técnica quirurgica
La reconstruccion inmediata se realizé con dos

técnicas:

1. Implante directo de silicona de perfil anatomico
en el 98% de pacientes (290/296). En los otros 6
casos se utilizod colgajo miocutaneo sin protesis.

2. Reconstruccion mediante colgajo miocutaneo: en
la mayoria colgajo de Lattisimus Dorsi 'y en dos
casos Colgajo de musculo recto abdominal.

En algunas pacientes se utilizaron técnicas de
reconstruccion diferentes para cada mama mientras
en otras pacientes se practicd una reconstruccion
simétrica, como aparece reflejado en la Tabla 3.

Complicaciones postoperatorias

Las complicaciones mas frecuentes en el posto-
peratorio inmediato fueron necrosis cutanea (7,1%)
seguida de seroma mantenido (6,4%) como se

Tabla 2. Comorbilidades MBRI

Datos demogrificos y comorbilidades Serie completa Cancer de novo Cancer anterior
n 296 n 171 n 125

Edad media afios 48,4 48,26 48,55

DM tipo 2 2,4% 1,2% 4%

Obesidad (IMC > 30) 1,7% 1,2% 2,4%

HTA 8,4% 5,2% 7.2%

Tabaquismo 9,1% 7% 12%

Se considera tabaquismo al consumo de mas de 10 cigarrillos/dia. Se consideraron obesas cuando presentaban un IMC

> 30.
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Tabla 3. Complicaciones segun la técnica quirurgica utilizada

Complicaciones segtin técnica reconstructiva n/total (%)

Incision lateral externa

Colgajos miocutaneos 21/96 (21,9)

34/167 (20,5)
54/242 (22,3)

Patron de Wise corto 3/17 (17,1)

Incision radial externa 3/15 (20)

Retraso > 90 dias p valor
6 (9,2) 0,184
6 (7,6) 0,030
14 (19,7) 0,122
4 (20,0) 0,492
0 (0,0) 1,000

Retraso de > 90 dias en funcion de la técnica quirtirgica empleada. Los porcentajes se obtienen sobre el total de 592 procedimientos.
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expone en la Tabla 4. Se reintervinieron un total de
15 pacientes en toda la serie (5,1%) por sangrado
o infeccion. Las tasas de complicaciones segun la
técnica quirurgica se exponen en la Tabla 3.

Retraso en el inicio de la TA

Se administr6 QT adyuvante a 145 pacientes
(49,0%), sola o combinada con RT. La media de
tiempo desde la cirugia al inicio de la TA fue de
70,3 £ 117,1 dias desde la cirugia (rango 0-948
dias). Mediana (RIQ) = 38,0 (30,0-54,8).

Se realizo RT adyuvante como tratamiento inico
en 55 pacientes (18,6%) con una media de tiempo
transcurrido desde la cirugia de 134,2 + 126,9 dias
(rango 19-244 dias). Mediana (RIQ) = 112,5 (53,0-
159,0).

Efecto de la reconstruccion inmediata en el retra-
so en el inicio de la TA

De los 296 pacientes sometidas a una MBRI, 171
(57,7%) recibieron TA. Comparando las pacientes
sometidas a MBRI, un 14,2% sufrid retraso frente a
12,5% que sufrieron las pacientes sin reconstruccion
inmediata (9 pacientes incluidas en Figura 1), no
siendo la diferencia estadisticamente significativa
(p = 1,000).

Efecto de la técnica quirurgica en el retraso del
inicio de la TA

Las diferentes técnicas influyen en el retraso del
inicio de la TA como se expone en la Tabla 4.

Se observaron diferencias estadisticamente sig-
nificativas entre realizar la mastectomia ahorradora
de piel o no (p = 0,030). El 7,6% de las pacientes
sometidas a mastectomia ahorradora de piel y ad-
yuvancia la recibieron con retraso frente al 19,4%
de las pacientes que se intervinieron mediante otra
técnica (Tabla 4).

Se observaron complicaciones en 28% de pacien-
tes con retraso y en 15,8% de pacientes sin retraso

Tabla 4. Complicaciones postoperatorio inmediato,
tasas generales para toda la serie

Complicaciones Toda la serie
n 296 (%)
Necrosis cutanea 21(7,1)
Seroma mantenido 19 (6,4)
Infeccion 15(5,1)
Hematoma 17 (5,7)
Re intervencion 15(5,1)

(p = 0,157), pero las tasas de complicacion no fue-
ron diferentes significativamente.

Efecto de la radioterapia anterior en el retraso
del inicio de la TA

Un total de 125 pacientes con un cancer de mama
anterior fueron tratadas con una MBRI, de las cuales
86 recibieron TA (86/125, 68,8%).

En la serie de pacientes que recibieron TA
(n = 177), comparando las pacientes con cancer de
novo (no radiadas previamente) con las pacientes
radiadas por un cancer anterior, no hubo diferen-
cias estadisticamente significativas (p = 0,151) en
cuanto al retraso en el inicio de la TA. [(51,41 +
65,9 dias (rango 10-564) vs 65,38 + 78,8 dias (rango
12-532)].

La influencia de la RT previa segin la técnica
quirargica empleada en la demora del inicio de TA
se analiza en la Tabla 5.

Discusion

Las tasas de mastectomia bilateral estan aumen-
tando como lo estan haciendo las de reconstruccion
inmediata'®. El impacto de esta cirugia en cuanto al

Rev. Cir. 2020;72(2):118-125
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Tabla 5. Influencia de la radioterapia previa en el intervalo entre Cirugia-TA, segun la técnica quirurgica empleada

Intervalo dias cirugia
TA (DS) (Rango)

Colgajos miocutaneos
Incision lateral externa
Spira

Patron Wise corto

Incision radial externa

Pacientes cancer de novo
n 91

32,6138 (10-72)
39,4 2927 (10 - 194)
63,9 92,12 (18 - 564)
37 +£30,8 (10-112)

Pacientes cancer anterior
n 86

58,45 + 56,01 (20 - 296)
472+2827 (12-151)
88,3+ 114,69 (13 - 532)
544259  (21-92)

70,6+58  (25-136) 86,5 99,3

Media de dias entre la Cirugia y el inicio de la terapia adyuvante seglin los grupos de pacientes no radiados o radiados por Ca anterior, y la técnica

empleada. Q: Cirugia. TA: Terapia adyuvante.

retraso del TA ha sido estudiado, pero los resultados
comunicados son contradictorios y no se ha analiza-
do con exhaustividad el tipo de técnica quirurgica
utilizada'! ni las caracteristicas de las pacientes, que
podrian comprometer tanto la técnica quirdrgica
como el propio resultado.

El retraso en el inicio de la TA tras MBRI podria
explicarse por una mayor tasa de complicaciones
que estas técnicas conllevan comparadas con mas-
tectomia sola'?. En esta serie se observan tasas de
complicacion similares a las publicadas en la litera-
tura para las diferentes técnicas quirtirgicas como se
muestra en la Tabla 3.

La mayoria de estudios no encuentran diferencias
significativas en el inicio del TA tras mastectomia
simple vs mastectomia con reconstruccion inmediata
(21-60 dias vs 29-61 dias respectivamente)'>!*, Sin
embargo, algunos autores si encontraron retrasos
significativos cuando asociaban reconstruccion'>16,

Un estudio reciente afirma que el grupo de
pacientes que presentd complicaciones presentod
retrasos en el inicio de la QT (56 versus 45 dias;
p = 0,017) y ademas las pacientes diabéticas, de
mayor edad y con reconstruccion autéloga inmediata
se asociaban con mayores retrasos'’.

En los estudios que realizan un analisis multiva-
riante corrigiendo diversos factores clinicos, tera-
péuticos y diagndsticos se encontraron tiempos mas
cortos en el inicio del TA en las pacientes menores
de 40 afios" y cuando no se asociaba reconstruccion
inmediata’®.

Con respecto a la técnica, existen pocos estudios
donde se analice la intervencion practicada compa-
randola con otros tipos de técnica.

Kontos et al., encuentran un retraso significativo
en la RMI con colgajo autdlogo en comparacion
con mastectomia simple debido a complicaciones
relacionadas con la reconstruccion®.

En esta serie la tnica técnica que asocia una

Rev. Cir. 2020;72(2):118-125

mayor tasa de complicaciones es el patron corto de
Wise, aunque se realizan pocos casos con esta técni-
cay en la actualidad ya apenas se utiliza.

Con los datos de este estudio no es posible con-
cluir que la RMI es la tnica razon para este retraso
en la A al no tratarse de un estudio comparativo con
un grupo control no sometido a RMI. Ademas, las
pacientes sometidas a mastectomia bilateral con
reconstruccion suelen ser mas jovenes, con menos
comorbilidades y mas propensas a realizarse mastec-
tomias preservadoras de piel y pezon.

La presencia de comorbilidades (obesidad, diabe-
tes) o habito tabaquico no se identifican como fac-
tores pronosticos de complicaciones lo que sugiere
que estas se explican por el mayor o menor grado de
complejidad de las técnicas quirtirgicas y no tanto
por las caracteristicas de las pacientes.

Se observan mayores retrasos en la TA en pacien-
tes que sufren complicaciones (22,6% vs 12,3%),
pero no podemos concluir que la presencia de las
mismas sea la causa primaria de retraso ya que la
diferencia no es significativa, aunque parece razo-
nable asumir su influencia.

Diversos estudios han tratado de identificar las
diversas variables que correlacionan las caracteris-
ticas del paciente y la intervencion quirtirgica con el
efecto negativo en la supervivencia.

No se encuentra esta relacion [entre la supervi-
vencia libre de recaida (SLR) y libre de enfermedad
(SLE) o supervivencia global (SG) en pacientes no
metastasicos], siempre que la QT se iniciase dentro
de los 3 primeros meses tras la cirugia?'. Aunque
existen algunos estudios que obtienen conclusiones
opuestas.

En lo que si estan de acuerdo la mayoria de
autores es que la SLR y la SG disminuian significa-
tivamente si la QT se retrasaba mas de 3 meses tras
la cirugia®? y en un reciente articulo de revision® se
evalud la respuesta a la QT adyuvante en funcion
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de si se administraba de forma precoz o retardada
(< 4 semanas versus > 8 semanas) encontrando
disminucion significativa de la SLE en el ultimo
caso. ([HR] de 1,86; 95% intervalo de confianza
[CI], 1,19-2,90).

Teniendo en cuenta que 90 dias es el limite ade-
cuado para el inicio de la TA sin que comprometa
el resultado oncoldgico®, aunque estudios de metaa-
nalisis recientes ponen en duda esta cifra, situando
este intervalo en una media de 30 dias, en nuestro
estudio la MBRI no se asocia con tiempos largos
hasta el TA y solo identificamos retrasos mayores a
90 dias en 14,1% de pacientes, no siendo estadisti-
camente significativo.

Existen algunas limitaciones en este estudio al
tratarse de la experiencia de una institucion unica
con un numero de casos relativamente pequeio. No
podemos generalizar nuestros resultados. Ademas,
al tratarse de un estudio retrospectivo la causa pre-
cisa de los retrasos en la adyuvancia es dificil de
determinar y el impacto a largo plazo en los resulta-
dos oncologicos es desconocido para esta cohorte.

Conclusiones

La MBRI para el tratamiento del cancer de mama
no supone un mayor aumento en la tasa de compli-
caciones postoperatorias.

Las pacientes sometidas a MBRI no presentan
retrasos en el inicio de la terapia adyuvante de forma
significativa.

Resulta seguro realizar RMI en pacientes que
precisan tratamiento adyuvante.
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