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RESUMEN

Objetivo: Disminuir la morbilidad de la disec-
cion axilar en las pacientes operadas de cancer de
mama reduciendo el nimero de seromas y la canti-
dad de linfa drenada, asi como reducir el nimero de
dias de hospitalizacion.

Método: Se realiza un ensayo clinico pragmati-
co a doble ciego entre las pacientes diagnosticadas de
cancer de mamay a las que se les tiene que efectuar
una linfadenectomia axilar.

Resultados: Se han reclutado 64 pacientes para
el ensayo clinico, 32 pacientes en el grupo experi-
mental, a las que se les rociaba el hueco axilar con
el sellante de fibrina, y otras 32 en el control, que no
recibieron ningun tratamiento adicional. 20 fueron
diagnosticados de seroma post-quirdrgico y trata-
dos mediante punciones repetidas para extraccion
del liquido. De ellos, el 50% (10 pacientes) formaban
parte del grupo experimental y el otro 50% del grupo
control. La cantidad de liquido drenado tras la cirugia
fue menor en el grupo experimental que en el con-
trol (381’5 cm3 vs 736’0 cm3) pero al realizar una “t”
de Student no se encontraron diferencias estadistica-
mente significativas (p=0’334). La cantidad de liquido
puncionado en los casos de seroma también es mas
elevada en los casos controles respecto al grupo ex-
perimental (381’5 vs 736c¢c) pero sin significacion es-
tadistica, igual que el tiempo hasta la retirada de los
drenajes y la estancia postoperatoria.

Conclusiones: El uso de un sellante de fibrina
no reduce de forma significativa el drenaje linfatico
tras la linfadenectomia axilar, el tiempo hasta retirar
los drenajes, ni la formacion de seromas.

ABSTRACT

Objetive: to decrease the morbility of axillary
dissection in patients with surgical treatment for
breast cancer, by decreasing the number of seroma
and the drained lymph, and also to reduce the length
of stay.

Method: we carry out a double blind clinical
trial with patients diagnosed with breast cancer that
require axillary lymphadenectomy.

Results: 64 pacients were recluted, 32 in the
experimental group (axillary fossa was sprayed with
fibrin sealant) and 32 patients in the control group
(no additional treatment). 20 patients were diag-
nosed with postoperative seroma and treated with
serial evacuatory punctions. 50% of these pacients
were in the experimental group and 50% in the con-
trol group. There was less drained liquid in the expe-
rimental group after the surgery (381’5 cm3 vs 736’0
cm3), but it wasn’t statistically significant (p=0"334).
The quantity of evacuated liquid when seroma ap-
peared was greater within the control group (381’5
vs 736c¢c) but it was also not statistically significant, as
the days when sewer systems were needed and the
length of stay.

Conclusion: fibrin sealant does not reduce the
lymphatic drainage after axillary lymphadenectomy,
period of time when drain tubes are needed or sero-
ma formation.




INTRODUCCION

En Europa, el cancer de mama es el tumor
maligno mas frecuente entre las mujeres, siendo
también la causa principal de muerte por cancer
entre éstas’. Una de cada 10-16 mujeres ten-
dran a lo largo de su vida un cancer de mama?*
3, La incidencia sigue creciendo pero, gracias al
diagndstico precoz con programas de cribado
poblacional, la mejora de las técnicas diagndsti-
cas (mejoria de la resolucion de los mamagrafos,
uso extendido de 2 6 3 proyecciones, ecografia,
resonancia magnética, biopsia con aguja gruesa,
biopsia radioguiada), a la mayor conciencia social
gue hay sobre el tema y a la extensién de los re-
gimenes de quimioterapia, la mortalidad va dis-
minuyendo vy, en la actualidad, la supervivencia a
los 6 afos en el estadio precoz (T1y T2 sin gan-
glios palpables) se sitla en el 92%*.

Con la estandarizacién de la BSGC indicada
en las pacientes con un tumor menor de 3-4 cmy
sin evidencia de afectacién ganglionar axilar clini-
corradioldgica, han disminuido los casos que pre-
cisan linfadenectomia axilar (LA), disminuyendo
entonces la morbilidad que ésta supone®®. Aln
asi, hay un numero de situaciones donde esta in-
dicada: los tumores mayores de 4 cm, localmen-
te avanzados, multicéntricos, con adenopatias
sugestivas de malignidad o confirmada anato-
mopatoldgicamente antes de la intervencion, pa-
cientes con cirugia axilar previa, el embarazo y/o
la lactancia, biopsia mamaria previa, asi como
tras BSGC con informe de infiltraciéon tumoral de
éste®™, Sin embargo, en otros estudios se decan-
tan por la realizacion de la BSGC siempre e inclu-
so en pacientes embarazadas, excepto en pacien-
tes que tengan adenopatias afectas confirmadas
mediante anatomia patoldgica™.

El grupo del colegio americano de cirujanos
oncolégicos (ACOSOG) realizd la hipétesis a fina-
les de los afos '90 que la LA no seria necesaria en
mujeres con axila clinicamente negativa, tumores
T1 0 T2, cancer de mama de bajo riesgo y metds-
tasis temprana en el ganglio centinela (GC) en el
estudio Z0011*. Este estudio concluia que la BSGC,
con posterior radioterapia axilar y quimioterapia
adyuvante tiene muy poca recidiva locorregional
y una excelente supervivencia global comparable
con la LA. A pesar de ello, en el estudio realiza-
do por Giuliano, como comentario final detalla
gue se precisan estudios con mayor nimero de

Revista Atalaya Médican29 /2016

Originales

pacientes y con un seguimiento mas largo para
poder seleccionar a las pacientes a las que se les
debe completar la LA y, hasta ese momento la LA
sigue siendo el gold standard para aquellas pa-
cientes con GC positivo para macrometastasis, no
siendo recomendado en el momento actual el no
realizar la LA en estas pacientes®.

La LA tiene al menos hoy en dia un elevado
valor prondstico y un papel importante en la es-
tadificacion y en la determinacién del tratamien-
to coadyuvantel®! pero aumenta significativa-
mente la morbilidad de los pacientes. En trabajos
mas modernos la BSGC se demuestra equivalen-
te a la LA respecto a la deteccion de metdstasis
ganglionares en la axila, pero disminuyendo la
morbilidad en las pacientes con axila clinicamen-
te negativa®. De todos modos, la eleccion del
tratamiento quirdrgico debe ser una decisidon
individualizada y tomada conjuntamente con las
pacientes después de una correcta informacién
del amplio abanico terapéutico, y requiere una
colaboracidn con todos los especialistas relacio-
nados con esta patologia (cirujanos, radidlogos,
anatomopatdlogos, oncélogos, cirujanos plasti-
cos...) de cara a aclarar los riesgos y beneficios de
la intervencion®®,

Las complicaciones de la LA son: el seroma?’
(la mas frecuente), que se encuentraentreel 15y
el 81% de los pacientes, produciendo en general
un retraso en el inicio del tratamiento adyuvan-
te'® y predisponiendo a infeccién; dehiscencia de
la herida y necrosis del colgajo cutaneo®®?%; linfe-
dema?®??; secrecidn linfatica prolongada?3; pares-
tesias'; linforrea y linfocele®.

Histéricamente, el linfedema ha sido la
complicacién mas temida tras la cirugia de la
mama. Se ha demostrado que es menos frecuen-
te y severo si se realiza BSGC que si se procede
a la LA¥™?* siendo factores independientes de
prediccién del linfedema la cantidad de ganglios
extirpados y su afectacion metastasica®.

Después de la cirugia axilar, el segundo fac-
tor de riesgo mas importante para el desarrollo
de linfedema es la radioterapia®. Esta produce
fibrosis, causando indirectamente constriccidon
de los canales linfaticos y directamente en los
ganglios linfaticos, los cuales disminuyen el filtro
y la funcion inmunoldgica. La radiacion también
retrasa el crecimiento de nuevos vasos linfaticos
en los tejidos de cicatrizacion después de la ci-
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rugia e inhibe la respuesta linfatica normal a los
estimulos inflamatorios?. El linfedema también
ha demostrado relacién con la edad avanzada y
la presencia de infeccidén cutanea previa®.

Aungue no graves, los seromas son la com-
plicacion mas frecuente tras la LA e incrementan
la morbilidad incluyendo la necesidad de aspira-
ciones frecuentes para evacuarlos, dolor, dehis-
cencia de la herida, infeccion, hospitalizaciones
prolongadas, disminucion de la movilidad de la
extremidad, retraso de la cicatrizacion, linfe-
dema'’, necrosis del colgajo y reintervencion®.
También pueden retrasar el inicio de la quimiote-
rapia o radioterapia adyuvante influyendo en el
tiempo libre de enfermedad y prolongar la estan-
cia hospitalaria®.

El seroma esta formado por un exudado
agudo inflamatorio en respuesta a un trauma
quirdrgico en la fase aguda de la cicatrizacion de
heridas®. Se trata de un liquido seroso en el es-
pacio muerto post-mastectomia o hueco axilar
tras la linfadenectomia tanto con posteroridad
a la mastectomia radical modificada o la cirugia
conservadora®. Hay varios factores que predis-
ponen a la formacién de seroma:

-Factores relacionados con el paciente:
edad peso, administracién de radioterapia o qui-
mioterapia preoperatoria, afectacién ganglio-
nar®®, padecer de hipertension arterial®*,

-Factores operatorios: aplicacién tdpica de
tetraciclina, nimero y grado de afectacion gan-
glionar, la extensién de la diseccion axilar® 3% 3¢
37 si se trata de cirugia radical o conservadora38
(ya que cuanto mds extensa es la cirugia sobre
el tumor vy la linfadenectomia, mas se lesionan
vasos sanguineos y linfaticos con la subsiguiente
exudacién de liquido linfatico o serohematico), la
delicadeza, la meticulosidad en el procedimiento
quirurgico®, el uso de tijeras de ultrasonidos®**,
el uso del bisturi eléctrico, bipolar*> o armdnico*
y la aplicacién de sellante de fibrina®s.

-Factores postoperatorios: la movilizacién
y fisioterapia precoz*** y el no poner drenajes o
retirarlos demasiado prontol* 447 A pesar de
todo, la fisiopatologia no se conoce con seguri-
dad y puede producirse de forma impredecible
en ciertos pacientes®®,

El sellante de fibrina es un agente de uso
quirdrgico hemostatico y adhesivo derivado de

productos del plasma*. El mecanismo de accién
del sellante de fibrina corresponde a la ultima
fase de la coagulacion sanguinea.

Los sellantes de fibrina son usados princi-
palmente para la hemostasia, soporte de sutura
o adhesidn de tejidos. Son utiles para reducir el
flujo sanguineo de érganos sélidos, sellar anasto-
mosis o filtraciones de dérganos huecos y reem-
plazar suturas®*. Ayudan al cierre de una herida
en tejido parenquimatoso, reduce las secrecio-
nes de fluidos y la necesidad de drenaje del t6-
rax y la incidencia de complicaciones tales como
neumotdrax en cirugia toracica, favorecen la he-
mostasia en Ulceras hemorragicas, la hemostasia
rdpida, disminuyen las suturas y el tiempo ope-
ratorio en cirugia vascular, reducen la incidencia
de infeccidn, filtracidén de fluido cerebroespinal y
fistula en procedimientos neuroquirurgicos>®>?.

OBIJETIVOS

1. Disminuir la morbilidad de la diseccién
axilar en las pacientes operadas de cancer de
mama:

¢ Reduciendo el niumero de seromas.
¢ Reduciendo la cantidad de linfa drenada.

2.- Reducir el niumero de dias de hospitali-
zacion.

MATERIAL Y METODOS

Para responder a la pregunta de investiga-
ciéon de si es o no util el uso de un sellante de
fibrina tras la diseccidén axilar en pacientes con
cancer de mama, hemos disefiado un modelo de
ensayo clinico pragmatico a doble ciego.

La poblacién diana son los pacientes con
cancer de mama e indicaciéon de diseccion axilar,
siendo la poblacién accesible los pacientes diag-
nosticados de cancer de mama vy tratados en el
Servicio de Cirugia General y del Aparato Diges-
tivo del Hospital General de Teruel “Obispo Po-
lanco” con indicacion -de linfadenectomia axilar,
desde agosto de 2007 hasta noviembre de 2010.

Los criterios de inclusién fueron pacien-
tes con cancer de mama a quienes se les fuera
a realizar linfadenectomia axilar, tales como las
pacientes con puncion aspiracidon con aguja fina
(PAAF) ganglionar positiva para células malignas
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de neoplasia de mama, con tamafio tumoral ma-
yor de 3 cm, adenopatias axilares sugestivas o
con confirmacién anatomopatoldgica de malig-
nidad o bien aquellas pacientes que, tras BSGC,
resultd positivo para metdstasis. También se in-
cluyeron aquellas pacientes que tenian el ganglio
centinela negativo pero que formaron parte de
la validacion de la técnica de la BSGC en nuestro
Hospital, por lo que se les sometia a linfadenec-
tomia axilar.

Todos los pacientes candidatos a ser inclui-
dos en el estudio fueron informados y firmaron un
consentimiento informado dando su conformidad.

Una vez obtenido su consentimiento, los
pacientes se asignaron a uno de los dos grupos: el
grupo control y el grupo experimental, mediante
una tabla de niumeros aleatorios. Dicha aleatori-
zacion, previa al inicio del estudio, se respetd en
todo momento. El cirujano no conocia hasta la
finalizacién de la linfadenectomia si el paciente
era caso o control, habiendo previamente des-
congelado el producto la enfermera de campo
del quiréfano, en caso de necesitarlo (quien si
conocia en ese momento a qué grupo habia sido
asignado el paciente).

El paciente no supo si se le aplicé el sellante
de fibrina o no.

La LA fue de los 3 niveles de Berg, usando
un bisturi arménico (Figura 1). La cirugia sobre el
tumor varié en funcion de las caracteristicas del
mismo y preferencias de la paciente, realizando-
se cirugia conservadora o mastectomia radical
modificada con o sin reconstruccion mamaria in-
mediata, con protesis-expansor tipo Becker. So-
bre la axila se realizé BSGC en aquellos pacientes
subsidiarios a la misma, y en los que se informé
que el ganglio era positivo para células malignas
o formaban parte de las pacientes necesarias
para la validacién de la BSGC, se realizd LA, en-
trando a formar parte del estudio.

La aplicacion de 2ml del sellante de fibrina
fue protocolizada y se realizé6 mediante el equipo
pulverizador en el hueco axilar y pared toracica
en los pacientes con mastectomia radical modi-
ficada. Posteriormente se realizé compresion du-
rante 3 minutos.

Se dejo invariablemente un drenaje tipo
Blake de 19 French en el hueco axilary, si se rea-
lizd mastectomia, otro de 15 French en la zona
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pectoral. Los drenajes se retiraron cuando su dé-
bito en 24 horas fue inferior a 40 cc. Por lo ge-
neral, se retiré primero el drenaje pectoral y con
posterioridad, el axilar. El hecho de llevar drena-
jes no fue un impedimento para el alta hospita-
laria adiestrando a los familiares/cuidadores en
su manejo y facilitdndoles una hoja de recogida
de datos de la cantidad de liquido drenado. El
débito de los drenajes fue objetivado por el per-
sonal de enfermeria o familiares, si el paciente
era dado de alta previamente a su retirada, sin
saber si el paciente era caso o control. El diag-
nostico de seroma fue clinico, palpando una co-
leccion de fluido debajo de la herida quirurgica,
y su tratamiento fue la punciéon mediante palo-
milla y aspiracién, anotando en la historia clinica
del paciente la cantidad evacuada y el nimero de
evacuaciones requeridas.

RESULTADOS

Se han reclutado 64 pacientes para el ensa-
yo clinico, 32 pacientes en el grupo experimental,
a las que se les rociaba el hueco axilar con el se-
llante de fibrina, y otras 32 en el control, que no
recibieron ningun tratamiento adicional.

La distribucion por sexos ha sido de 61 mu-
jeresy tres hombres.

La edad media ha sido de 68’2 afios, con un
rango entre 29 y 91 aios.

En cuanto al tipo de intervencion se rea-
lizd mastectomia radical modificada (MRM) en
un 52,5% de casos, MRM mas prétesis expansor
tipo Becker en 8 pacientes (12'5%) y cirugia con-
servadora (tumorectomia ampliada) en el 20'3%
restante. En todos los casos se asocié linfadenec-
tomia axilar.

Tras el analisis histolégico de las tumora-
ciones encontramos un claro predominio del
carcinoma ductal infiltrante (CDI), que represen-
ta un 81,2% de los casos, seguido del carcinoma
lobulillar infiltrante (CLI) en un 9°4% de los casos.
Otros tipos histolégicos encontrados son: adeno-
carcinoma (AC) (3'1%), carcinoma papilar (3'1%)
carcinoma intraductal (1'6%) y coloide (1'6%).

Segun la clasificacion TNM, el tamano tu-
moral (T) se ha clasificado en 4 grupos, siendo el
grupo mas frecuente el T2 con el 48’4% de los
pacientes, seguido de T1 con el 35'9%
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El estadio ganglionar se han clasificado
igualmente segun la clasificacion TNM siendo
mas frecuente el no tener afectacién ganglionar
(422%) seguido de N1 (de 1 a 3 ganglios axilares
afectos) en el 28’1% de los casos.

En base a la clasificaciéon TNM ya menciona-
da, tras el estudio anatomopatolégico pudimos
distribuir los tumores en diferentes estadios. En
nuestro grupo de pacientes el mas frecuente fue
el lIA en el 32’8% de los casos, seguido del IlIA
con el 23'4%

Tras la asignacion aleatoria, 32 pacientes se
adscribieron al grupo control y otros 32 al experi-
mental, un total de 64 pacientes.

Se realiza un analisis para comprar ambos
grupos. En las variables cualitativas se emplea
el test Chi-cuadrado (Chi-2) y para las variables
cuantitativas la distribucidn “t” de Student.

Para que no haya mas del 20% de las celdas
con un numero esperado inferior a 5 (exigencias
de la aplicacién del test Chi-2), se recodifica la va-
riable estadio tumoral, agrupando T1 + T2 y T3
+ T4. Lo mismo ocurre con la N (ganglios afectos)
creandose dos grupos: NO (ningun ganglio afec-
to) y otro grupo que engloba N1, N2 y N3.

Chi-2: no hay diferencias significativas en-
tre ambos grupos respecto al sexo (p=0'76), Ciru-
gia realizada (p=0’351) tamafio tumoral (p=0"49)
y afectacién ganglionar (p=02)

“t”-Student: no hay diferencias significati-
vas entre ambos grupos respecto a la edad (p=
0'744), niumero de ganglios aislados (p= 0'405) y
ganglios metastatizados (p=0513)

De los 64 pacientes incluidos en el ensayo
clinico, 20 fueron diagnosticados de seroma post-
quirurgico y tratados mediante punciones repeti-

Sellante Fibrina Control Test P
(n=32) (n=32)
Sexo:
Mujer 32 29 Chi-2=3'148 0’76
Hombre 0 3
Edad 67’'6+/-15"1 68’8+/-14’6 t-Student=0"23 0'744
Cirugia:
Radical 24 27 Chi-2=0'869 0351
Conservadora 8 5
T
1+2 28 26 Chi-2=0'474 0’49
3+4 4 6
N:
0 16 11 Chi-2=1"602 02
1+2+3 16 21
N aislados 18'2+/-5’'9 16'9+/-5'7 t-Student= 0’42 0’405
N invadidos 2'7+/-5'3 3’'6+/-4’9 t-Student=0"12 0’513

Tabla 1. Variables recogidas en ambos grupos para demostrar su comparabilidad.

das para extraccion del liquido. De ellos, el 50%
(10 pacientes) formaban parte del grupo experi-
mental y el otro 50% del grupo control.

Se realiza una “t” de Student de la cantidad
en centimetros cubicos (cm3) del material drena-
do tras la cirugia oncolégica de la mama, entre
los grupos experimental y control, obteniendo un

Grafico 1. box Plot de la cantidad de liquido aspirado en los pa-
cientes con seroma: los de color rojo, el grupo experimental y los

de color azul, el control.
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Pacientes Media Varianza Desviacion Estandar | Error Estandar
Experimental 10 381’5 223133’6 472’4 149’4
Control 10 736’0 10555322 1027’4 324’9

Tabla 2: analisis descriptivo de la cantidad de seroma aspirado en los pacientes del grupo experimental y el control.

Pacientes Media Varianza Desviacion Estandar | Error Estandar
Experimental 32 743’3 567787'1 753’5 133’2
Control 32 857’3 9444451 971’8 171’8

Tabla 3. Estadistica descriptiva de la cantidad total de drenaje (cm?) para los grupos experimental y control.

resultado de p= 0’334, que no permite rechazar
la hipdtesis nula, por lo que afirmamos que el se-
llante de fibrina NO reduce la cantidad total de
seroma aspirado. A pesar de que la media de li-
quido drenado en el grupo experimental fue me-
nor que el del grupo control (381’5 cm?® vs 736’0
cm?®) este dato puede ser explicado por el azar,
debido a la gran dispersiéon de los datos, como se
observa en el siguiente grafico.

Cell Bar Chart
Grouping Variable(s): TISSUCOL
Error Bars: £ 1 Standard Deviation(s)

0 200 400 800 a00 1000 1200 1400 1800 1800

Grafico 2. Diagrama de barras entre la cantidad de seroma aspira-

do en el grupo experimental y el control.

Otra de las variables estudiadas fue el
drenaje total, tanto para el grupo experimental
como para el control.

Se realiza un andlisis estadistico con “t” de
Student para analizar si existen diferencias res-
pecto al drenaje total y al uso o no de sellante
de fibrina no obteniendo diferencias estadistica-
mente significativas (p= 0’524). A pesar de que
en el grupo experimental la cantidad de drenaje

es levemente inferior, esta diferencia puede ser
debida al azar, por lo que no se puede afirmar

que el uso del producto disminuya la cantidad de
drenaje tras la linfadenectomia axilar.

Las diferencias encontradas, no son signifi-

cativas (p=0,524).

Otra variable analizada es el tiempo nece-

sario para la retirada de los drenajes. Se realiza

nuevamente un analisis mediante “t” de Student
sobre el dia de retirada del segundo drenaje

comparando el grupo experimental y el control
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sin obtener diferencias estadisticamente signifi-
cativas (p=0'943)

Respecto a otra de las variables del estudio,
la estancia hospitalaria, la media de los pacientes
a los que se les administro el sellante de fibrina
fue de 4’25 dias respecto a 5’03 dias que perma-
necieron ingresados los del grupo control.

Se realiza el test t- Student donde no se ob-
jetivan diferencias estadisticamente significativas
respecto a la estancia postoperatoria, con una p
de 0'388.

Se realiza una tabla comparativa de ambos
grupos (experimental y control) con las variables
analizadas en el estudio: drenaje total (cm?3),
retirada del primer drenaje (dias), retirada del
segundo drenaje (dias), formacidon de seroma vy
cantidad total de seroma extraido (cm3).

DISCUSION DE LOS RESULTADOS

Segun nuestros resultados, la cantidad to-
tal de drenaje en el grupo experimental es ligera-
mente inferior al del grupo control, al igual que la
cantidad total de seroma aspirado. Posiblemente
estas diferencias a favor del grupo experimental
sean debidas al empleo del sellante de fibrina
pero sin presentar significacion estadistica.

Se presento el seroma en el mismo nume-
ro de pacientes en el grupo experimental que en
el control (10 pacientes, el 31%).

Tanto el tiempo hasta retirar el primer
drenaje como el segundo fueron similares (3 y
7 dias respectivamente), pero esta diferencia se
debe al azar, no es significativa desde el punto de
vista estadistico.

La cantidad de liquido aspirado por pun-
cién en las pacientes que presentan seroma, es
superior en el grupo control (media= 736 cm3 en
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Sellante (32) Control (32) Test P

+/- DS +/- DS
Cantidad total drenaje | 743’3 +/- 753’5 857’34 +/- 971’8 t-Student= -0’5 0'6018524
(cm?)
Seroma: Chi-2= 0’000 1'0
Si 10 10
No 22 22
Cantidad de seroma total | 381’5+/-472’4 736+/-1027 t-Student=-0'991 0’334
(cm3)
Dia retirada ler drenaje | 3'5+/-2'4 3'5+/-1'8 t-Student= 0’000 0’951
Dia retirada 22 drenaje 7'7+/-5,8 7’4 +/-5,3 t-Student=0"21 0’943
Estancia postoperatoria | 4’25+/-2’'58 5'03+/- 4’68 t-Student=- 0’826 0’412

Tabla 4. Comparacion de grupos. Variables principales del estudio.

el grupo control vs 381’5 cm3 en el experimen-
tal). Estos datos, como el resto, no tienen signifi-
cacidén estadistica. Sin embargo, si se observa un
distinto comportamiento de los grupos: el experi-
mental es mas homogéneo y predecible, con me-
nor dispersion de los datos, mientras el control
es mas heterogéneo e impredecible, con mucha
mayor dispersion de los datos. El efecto de cierta
tendencia no significativa a la disminucién del li-
quido drenado en los pacientes en los que se ha
empleado el sellante de fibrina se ha objetivado
en otros trabajos, como el de Mustonen et al*?,
Vaxman et al*® y Ulusoy et al**.

Respecto a la estancia hospitalaria, noso-
tros no hemos encontrado diferencias significati-
vas pero cabe decir que a nuestras pacientes se
les daba el alta antes de retirar los drenajes, asi

gue una permanencia prolongada de los mismos
no influia en esta variable. Esta no es una varia-
ble recogida por muchos autores. Se reporta en
6 trabajos con un total de 464 pacientes, de los
que 164 se encontraban en el grupo del sellante
de fibrina. Uden et al*® afirma que el empleo de
sellante de fibrina no disminuye la estancia hos-
pitalaria sino, al contrario, la incrementa. Moore
et al®’ repuntan una disminucién de la estancia
hospitalaria pero sin significacion estadistica. Gi-
lly et al58 si que objetiva una disminucion de la
estancia hospitalaria con significacion estadisti-
ca. Mustonen et al*? no objetivan diferencias al
respecto. El sellante de fibrina no parece tener
un impacto significante en la duracién de la es-
tancia hospitalaria, con una diferencia de la me-
dia estandarizada de -0’20 dias y un intervalo de
confianza del 95% de -023-1'02.

Fi group NFG group Std. Mean Difference Std. Mean Difference
Studyor Subgroup  Mean SO Total  Mean SO Total Welght IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% C1
Cigalla 2010 W65 1123 80 316 1203 79 85%  -030F0EI,0.01) —
Dinsrnore 2000 1308 3BE0 14 T4 360 14 70% 1.300.55, 2.23)
EbMakeeb 2000 77048 TOB1 25 108851 75 25 B3%  -431p534-327
{illy 1998 44 1058 S0 407R MO S8 B3%  -LO1E14N,-DH) =
Ko 2009 F S A 197 131 48 83%  -020F061,0.20 ——r
Langer 2003 41 280 26 S04 2095 29 B0%  -0ITEDO, D16 —
Moare 1987 MEY 53 1 T4ET 2673 M 64%  -140[248,-0.50)
Maare 2001 471 2660 50 B93A 4000 1 70% 139193085 2——
Mustonen 2004 19125 10101 19 16895 14085 1 77%  O.09F054,0.71) —1—
Ruggiero 2009 120 725 &5 20 110 &5 B1%  -139p1gs-08y 20—
Uiden 1993 510 TA5 36 546 BIBTS 32 B1%  -004[D51,0.44) =
Ulusoy 2003 73948 90ES 17 9944 W75 1T 7% -1E0[222,-008 ——
Vainan 1885 4798 1803 20 4258 NMI6 20 7% (026[0.36 088 S
Total (95% C1) 458 430 100.0%  075[-1.24, -0.26] o
Haterogenedy Tau*= 0.71; Chi*= 132,06, df= 12 (P « 0.00001); F= 1% 5 T 3

Testfor overall effect 2= 3.00 (P = 0.003) Favours FG  Favours NFG

Fig. 2. Grafico tipo forest plot para el volumen total de seroma aspirado, intervalo de confianza (Cl) segun los diferentes estudios publicado
en el meta-analisis de Sajid et al*>.
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FG group MFG group Stl. Mean Difference Std. Mean Difference
Study or Subgroup  Mean S0 Total Mean SO Total Weight W, Random, 35% Cl IV, Randam, 95% CI
iy 1993 16 50 101 21 58 182% AM15 070 2—=—
Jain 2004 18 08 28 28 16 G5B 178% 070 1.6, -0.25) ——
Moore 1997 118 06 10 141 063 11 139% -0.34 F1.20, 0.53) —
Mustonen 2004 38 1 19 37 1 H 163% D.20F0.43, 0.82) -
den 1993 7T 3 3/ 43 3 32 17E% 046 [-0.02, 0.94] ——
Viauman 1885 08 35 0 94 35 MW 162% 0.3 |-0.23,1.03) ¥
Totad {95% CI) 164 200 100.0%  -0.20([-0.78,0.39) '*"
Heterogeneity Tau®= 0 45, Chi*= 34 68, df = 5 (P = 0.00001); PF= 86% 1 !.'I!E S “ '

Test for overall effect 2= 066 (P=0.51)

Favours FG Fawours NFG

Fig. 3. Grafico tipo forest plot respecto a la estancia hospitalaria segun el meta-anlalisis de Sajid et al*.

Revisando la literatura al respecto existen
17 trabajos que realizan un ensayo clinico (tabla
1, pag. 21), con mas o menos pacientes (el que
menos el de Moore el al*” con 10 pacientes en el
grupo control y 11 en el experimental, y el que
mas el de Cipolla et al*! con 80 pacientes en cada
grupo), el mas antiguo es el de Uden et al*® de
1993 y el mas moderno el de Miri Bonjar et al?®
del 2012.

Todos ellos emplean el sellante de fibrina
tras la cirugia de la mama, tanto radical como
conservadora, pero en todos se realiza LA con o
sin BSGC previa.

Existen dos trabajos que se preguntan si la
no colocacidn de drenajes repercutira en la for-
macién de seromas, volumen de seroma aspira-
do y la estancia hospitalaria. Jain et al* conclu-
ye que el colocarlos se asocia con una estancia
postoperatoria mas prolongada y se presenta
una incidencia de seroma similar. También postu-
la que es preferible el uso del sellante de fibrina
a la colocacién de drenaje axilar en las pacien-
tes sometidas a mastectomia radical modificada.
En el trabajo de Johnson et al®® se objetiva una
menor formacidn de seroma en las pacientes con
sellante de fibrina sélo versus a las pacientes que
se les ha dejado un drenaje convencional. Eso si,
los volumenes de seroma aspirado fueron mayo-
res en las pacientes tratadas con el sellante de
fibrina.

La cantidad de sellante de fibrina a aplicar
es variable, aunque la mayoria administran 2 ml.
Hay estudios, como el de Ulusoy et al** que em-
plea 4 ml. El de Vaxman et al*®* emplean 5 ml. El
de Moore et al®* emplean 4, 8 6 16 ml. Ruggiero
et al*® emplea 2 ml en el lecho, otros 2 en la axi-
la y ademas, aflade un parche de colageno en la
fosa axilar. Segura et al®> emplea 10 ml, Dinsmore
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et al® 15 ml y Moore et al*’, 20 ml. La dosis de
sellante de fibrina no parece tener relacién con
los resultados obtenidos?®.

Los resultados son dispares, en el trabajo
de Langer et al®*, Moore et al*” %!, Segura et al®>y
Ko et al®, el empleo del sellante de fibrina dismi-
nuye la cantidad total de drenaje y los dias hasta
la retirada de los drenajes. Los trabajos de Jain et
al®®, Ruggiero et al*}, Segura et al®? y Gilly et al*®
si que han demostrado que disminuyen la forma-
cion de seromas. En cambio, en los trabajos de
Ulusoy et al**, Johnson et al®, Cipolla et al** y Miri
Bonjar et al?*® no se objetivan beneficios significa-
tivos en la reduccién del drenaje total, en los dias
que se precisan hasta retirar los drenajes ni en
la formacion de seromas, este Ultimo dato tam-
bién es confirmado en el trabajo de Uden et al*®
Incluso alguno de ellos comunica que no puede
sustituir el instilar el sellante de fibrina a la co-
locacion de drenajes. Dinsmore et al®® concluye
que el uso del sellante de fibrina incrementa el
drenaje total, los dias hasta retirar los drenajes y
las complicaciones. La disparidad de resultados
se da incluso en diferentes trabajos del mismo
autor. Ruggiero et al** en 2007 concluyé uno di-
ciendo que el sellante de fibrina podia ser util par
disminuir la formacién de seromas, la magnitud
y la formacién del mismo, en cambio el mismo
autor, pero en 2009%, afirmdé que el sellante de
fibrina no previene la formacidon de seroma pero
si el nimero de punciones y la cantidad de liqui-
do evacuado cuando ya se ha formado el seroma.

Nuestro riesgo relativo es 1, con lo que no
existe asociacidon entre el uso del sellante de fi-
brina o no y la formacién de seroma. Hay traba-
jos, como el de Gilly et al*®, Langer et al®, Uden
et al*®, Dinsmore et al®® que el riesgo relativo es
mayor de uno, con lo que el uso del sellante de
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fibrina incrementaria la formaciéon de seroma. En
cambio, otros trabajos como el de Segura et al®,
Ko et al®®, Moore et al®*, Mustonen et al*? y Jain
et al*®, que el riesgo relativo es inferior a uno, por
lo que el uso del sellante de fibrina protege de la
formacion del seroma.

Hay dos motivos fundamentales por los
que existe tanta disparidad de resultados. El pri-
mero es por la falta de consenso en la definicion
de seroma. La mayoria de articulos describen el
seroma como una coleccién palpable de liquido
debajo de la herida, sin embargo, algunos estu-
dios han estipulado que el seroma esta presente
solo cuando requiere multiples punciones eva-
cuadoras o se alcanza un minimo volumen aspi-
rado®. El segundo, donde alguno de los autores
detectan seromas de forma clinica, palpandolos
por debajo de la herida, otros emplean la ecogra-
fia para cuantificar con precision la presencia de
seroma, lo que implica la detecciéon de aciumulo
de liquido de forma subclinica, es decir, su sobre-
diagndstico®.

La variabilidad de los resultados también
puede explicarse por las diferencias en los crite-
rios de inclusidn y exclusion de los ensayos ana-
lizados®°.

Una consideraciéon adicional es la posibi-
lidad del sesgo de publicacién, donde estudios
positivos tienen mas probabilidades de ser publi-
cados que los estudios negativos.

Existen tres metandlisis al respecto: el rea-
lizado por Carless et al*°, el de van Bemmel et al®®
y el de Sajid et al*®. Los tres concluyen que no hay
evidencia de que el sellante de fibrina empleado
tras la diseccidn axilar por cancer de mama pre-
venga el seroma o reduzca el drenaje postopera-
torio. También comentan que la calidad metodo-
l6gica de los ensayos clinicos incluidos es pobre.

El objetivo principal del estudio, demos-
trar que el empleo del sellante de fibrina tras la
LA por neoplasia de mama disminuya el drenaje
linfatico, la formacién de seromas y los dias ne-
cesarios hasta la retirada del drenaje, no se ha

cumplido, en concordancia con algunos de los es-
tudios mas significativos que hay sobre el tema
en la bibliografia.

Bajo nuestro punto de vista, la correcta
técnica quirdrgica y la infiltracién metastdsica de
los ganglios son los factores que mas influyen en
la produccién de drenaje linfatico y seromas. Si
bien, el empleo del sellante de fibrina puede dis-
minuir la cantidad de liquido drenado aunque no
de forma significativa, ya que el espacio muerto
tras la LA vy, sobre todo, tras la mastectomia ra-
dical modificada, parece ser demasiado amplio
como para garantizar la hermeticidad de los te-
jidos, disminuyendo al maximo el riesgo de pro-
ducir linforrea.

CONCLUSIONES

1.- El uso de un sellante de fibrina no redu-
ce de forma significativa el drenaje linfatico tras
la linfadenectomia axilar, el tiempo hasta retirar
los drenajes, ni la formacién de seromas.

2.- El uso de un sellante de fibrina no redu-
ce los dias de hospitalizacién tras la linfadenecto-
mia axilar, en pacientes con carcinoma de mama.

3.- El empleo del sellante de fibrina no sus-
tituye a la colocacién de drenajes tras la cirugia
de la mama cuando se realiza linfadenectoma
axilar.

Fig. 1. Ya realizada la mastectomia, se realiza la linfadenectomia axilar con

bisturi armanico.
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