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Resumen

Introduccién

La radioterapia se utiliza cada vez con mds frecuencia después de la recons-
truccién mamaria en pacientes con cdncer de mama localmente avanzado
o con metdstasis en linfonodos axilares. Sin embargo, se ha propuesto que
podrian existir diferencias en la efectividad y seguridad de la radioterapia
post reconstruccién dependiendo de qué tipo de reconstruccién mamaria
se utilice, ya sea esta reconstruccién autdloga o protésica.

Métodos

Para responder esta pregunta utilizamos Epistemonikos, la mayor base de
datos de revisiones sistemdticas en salud, la cual es mantenida mediante
busquedas en multiples fuentes de informacién, incluyendo MEDLINE,
EMBASE, Cochrane, entre otras. Extrajimos los datos desde las revisiones
identificadas, re analizamos los datos de los estudios primarios, realizamos
un metandlisis y preparamos una tabla de resumen de los resultados utili-
zando el método GRADE.

Resultados y conclusiones

Identificamos cinco revisiones sistemdticas que en conjunto incluyeron
nueve estudios primarios, todos los cuales corresponden a estudios obser-
vacionales. Concluimos que la reconstruccién mamaria autdloga podria
disminuir las reoperaciones atribuidas a complicaciones generales en com-
paracién a la reconstruccién mamaria protésica en pacientes sometidas a
radioterapia post reconstruccién, pero probablemente aumenta el riesgo
de necrosis de piel o colgajo. No estd claro si existen diferencias en otros
desenlaces, debido a que la certeza de la evidencia ha sido evaluada como
muy baja.
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Problema

El ano 2017 en Estados Unidos se diagnosticaron 252.710 mujeres con cincer de mama invasor, de las que se estima mds de un

tercio fueron sometidas a una mastectomia y un 32% de ellas a una cirugfa de reconstruccién mamaria'?. Dentro de las principales

técnicas de reconstruccion se distinguen principalmente dos alternativas: la reconstruccién mamaria autéloga, a partir de colgajos

miocutdneos pediculados o colgajos libres microquirtirgicos, y la reconstruccién protésica, ya sea con expansores tisulares o implantes

definitivos®. Una vez la reconstruccién se ha llevado a cabo, es comiin que en el cdncer de mama localmente avanzado o con com-

promiso metastdsico de linfonodos axilares, se proceda con radioterapia, intervencién que ha demostrado reducir la recidiva loco-

regional y aumentar la sobrevida libre de enfermedad®. Sin embargo, ésta puede afectar negativamente los resultados de la recons-

truccién mamaria, encontrdndose peores resultados estéticos, falla de reconstruccién mamaria y necesidad de reoperacién post ra-

diacién®. En este sentido, se ha propuesto que dependiendo del tipo de reconstruccién mamaria realizado previo a la radioterapia, se

obtendrian distintos resultados en relacién a la reconstruccién estética final.

Mensajes clave

e La reconstruccién mamaria autéloga podria disminuir las reoperaciones asociadas a com-

plicaciones generales en comparacién a la reconstruccién mamaria protésica en pacientes

sometidas a radioterapia post reconstruccién mamaria (certeza de la evidencia baja).

e La reconstruccién mamaria autéloga probablemente aumenta la necrosis de piel o colgajo

en comparacién a la reconstruccién mamaria protésica en pacientes sometidas a radiotera-

pia post reconstruccion.

e No es posible establecer con claridad si aumentan o disminuyen las complicaciones como

falla de reconstruccién mamaria, infeccidn de sitio operatorio, dehiscencia de herida, apa-

ricién de hematoma o seroma, debido a que la certeza de la evidencia existente ha sido

evaluada como muy baja.

Acerca del conjunto de la evidencia para este problema

Cudl es la evidencia
Véase matriz de evi-
dencia en Epistemoni-
kos mds abajo.

Qué tipo de pacientes
incluyeron los estu-
dios*

Qué tipo de interven-
ciones incluyeron los
estudios®

Qué tipo de desenlaces
midieron

MEM

Encontramos cinco revisiones sistemdticas®!°, que incluyeron nueve
estudios primarios''"'%, todos correspondientes a estudios observa-
cionales.

Se excluyeron de este resumen tres estudios no comparativos'21¢18,

Esta tabla y el resumen en general se basan en seis estudios observa-
cionales'">1>1719 dado que no se encontraron ensayos aleatorizados
que respondieran la pregunta de interés.

El efecto de la radioterapia en reconstruccién mamaria fue evaluado

para ambos grupos. Seis estudios evaluaron pacientes con radiotera-

ILI3-1517.9 v dos de estos estudios incluyeron

11,15

pia post reconstruccion
ademds pacientes con radioterapia pre reconstruccién'>", cuyo sub-

grupo no fue considerado para el andlisis.

Ningtn estudio describié la dosis promedio de radioterapia utili-
zada en los pacientes.

Dos estudios reportaron potenciales variables confundentes como

11,15

indice de masa corporal, hdbito tabdquico o diabetes'"?>, mientras

cuatro no lo reportaron.

En relacién a la reconstruccién mamaria, tres estudios incluyeron

11,15,19

pacientes con reconstruccién mamaria primaria y tres estudios

no lo precisaron!>!%17,

En relacién al tipo de reconstruccion, los seis estudios compararon
expansor de tejido/implante contra tejido autdlogo. De estos alti-

mos, un estudio incluyé reconstruccién autdloga con colgajo mio-
cutdneo transverso del recto abdominal (TRAM) pediculado®, dos

11,19

estudios incluyeron colgajo TRAM no especificado'"" y tres estu-

dios no especificaron el tipo de reconstruccién autéloga'>'*!7.

Los estudios midieron multiples desenlaces que fueron organizados
por las revisiones sistemdticas de la siguiente manera:

Métodos

Realizamos una busqueda en Episte-
monikos, la mayor base de datos de re-
visiones sistemdticas en salud, la cual
es mantenida mediante bisquedas en
multiples fuentes de informacién, in-
cluyendo MEDLINE, EMBASE, Co-
chrane, entre otras. Extrajimos los da-
tos desde las revisiones identificadas y
analizamos los datos de los estudios
primarios. Con esta informacién, ge-
neramos un resumen estructurado de-
nominado FRISBEE (Friendly Sum-
maries of Body of Evidence using Epis-
temonikos), siguiendo un formato
preestablecido, que incluye mensajes
clave, un resumen del conjunto de evi-
dencia (presentado como matriz de
evidencia en Epistemonikos), metand-
lisis del total de los estudios cuando sea
posible, una tabla de resumen de resul-
tados con el método GRADE y una
seccién de otras consideraciones para
la toma de decisién.
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e  TFalla de reconstruccién

e Infeccidn sitio operatorio
e Dehiscencia de herida

e Necrosis piel o colgajo

e  Hematoma o seroma

e Reoperacién por complicaciones general

El seguimiento promedio de los estudios fue 30 meses con un rango
que fluctud entre 1y 153 meses.

* La informacion sobre los estudios primarios es extraida desde las revisiones sistemdticas

identificadas, no directamente desde los estudios, a menos que se especifique lo contrario.

Resumen de los resultados

La informacién sobre las diferencias entre reconstruccién autéloga versus reconstruccion protésica en mujeres con cncer de mama

que serdn sometidas a radioterapia post reconstruccion estd basada en seis estudios observacionales de cohorte que incluyen 478

pacientes en total. Un estudio reporté el desenlace falla de reconstruccién (48 pacientes)', cinco estudios reportaron infeccién en

sitio operatorio (337 pacientes) ''>13171% dos estudios reportaron dehiscencia de herida operatoria (98 pacientes)'>"?, tres estudios

reportaron necrosis de piel o colgajo (183 pacientes
cinco estudios reportaron el riesgo de reoperacién por complicaciones generales (428 pacientes

)11 un estudio reportd la aparicién de hematoma o seroma (50 pacientes)' y

)11,1345,17'

El resumen de los resultados es el siguiente:

MEM

No es posible establecer con claridad si la reconstruccién mamaria autéloga disminuye la falla de reconstruccién mamaria
en comparacion a la reconstruccién mamaria protésica en pacientes sometidas a radioterapia post reconstruccién, debido a
que la certeza de la evidencia existente ha sido evaluada como muy baja.

No es posible establecer con claridad si la reconstruccién mamaria aut6loga disminuye la infeccién de sitio operatorio en
comparacidn a la reconstruccién mamaria protésica en pacientes sometidas a radioterapia post reconstruccién, debido a
que la certeza de la evidencia existente ha sido evaluada como muy baja.

No es posible establecer con claridad si la reconstruccién mamaria aut6loga disminuye la dehiscencia de herida en compa-
racién a la reconstruccién mamaria protésica en pacientes sometidas a radioterapia post reconstruccién, debido a que la
certeza de la evidencia existente ha sido evaluada como muy baja.

La reconstruccién mamaria autéloga probablemente aumenta la necrosis piel o colgajo en comparacion a la reconstruccion
mamaria protésica en pacientes sometidas a radioterapia post reconstruccion (certeza de la evidencia moderada).

No es posible establecer con claridad si la reconstruccién mamaria autéloga disminuye hematomas o seromas en compara-
cién a la reconstruccién mamaria protésica en pacientes sometidas a radioterapia post reconstruccién, debido a que la
certeza de la evidencia existente ha sido evaluada como muy baja.

La reconstruccién mamaria autéloga podria disminuir las reoperaciones por complicaciones generales en comparacion a la
reconstruccién mamaria protésica en pacientes sometidas a radioterapia post reconstruccién (certeza de la evidencia baja).
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Reconstruccién autéloga versus reconstruccién protésica

Pacientes
Intervencién
Comparacién

Desenlaces

Falla de reconstruc-
cién mamaria

Mujeres con cdncer de mama que serdn sometidas a radioterapia post reconstruccién mamaria.

Reconstruccién autsloga.
Reconstruccién protésica.
Efecto absoluto*

CON CON
reconstruccién protésica | reconstruccién autéloga

Diferencia: pacientes por 1000 ‘

111 por 1000 13 por 1000

Diferencia: 98 pacientes menos
(Margen de error: 110 menos a 158 mds)

Efecto relativo

(IC 95%)

RR 0,12
(0,01 a2,42)

Certeza de la
evidencia

(IC 95%)

®O00™
Muy baja

Infeccién de sitio
operatorio

163 por 1000 70 por 1000

Diferencia: 93 pacientes menos
(Margen de error: 135 menos a 11 mds)

RR 0,43
(0,17 a 1,07)

®O00"
Muy baja

Dehiscencia de

herida

91 por 1000 16 por 1000

Diferencia: 75 pacientes menos
(Margen de error: 89 menos a 45 mds)

RR 0,18
(0,02 a1,49)

®O00"
Muy baja

Necrosis piel o
colgajo

48 por 1000 368 por 1000

Diferencia: 320 pacientes mds
(Margen de error: 21 a 1000 mds)

RR 7,67
(1,43 2 41,22)

OO0
Moderada

38 por 1000 14 por 1000
RR 0,36 eO00"
Hematoma o seroma Diferencia: 24 pacientes menos (0,02 a 8,43) Muy baja
(Margen de error: 38 menos a 286 mds)
: 299 por 1000 93 por 1000
Reoperaciones por RR 031 OO0

complicaciones ge-
nerales

Diferencia: 206 pacientes menos

(Margen de error: 150 a 239 menos)

(0,20 2 0,50)

Baja

Margen de error: Intervalo de confianza del 95% (IC 95%).

RR: Riesgo relativo.

GRADE: Grados de evidencia del GRADE Working Group (ver mds adelante).

*Los riesgos CON reconstruccién protésica estdn basados en los riesgos del grupo control en los estudios. El riesgop CON reconstruccion autéloga

(y su margen de error) estd calculado a partir del efecto relativo (y su margen de error).

! Disefio observacional.

2Se disminuyé un nivel de certeza de evidencia por riesgo de sesgo, ya que se identific sesgo de desgaste y no hubo ajuste por variables confundentes.
? Se disminuyé un nivel de certeza de evidencia por imprecisién, ya que cada extremo de los intervalos puede conllevar a conclusiones diferentes.
En el caso de los desenlaces hematoma o seroma, se disminuy dos niveles de certeza de evidencia por este factor.

#Considerando que el efecto es de gran magnitud y que no parecen existir variables confundentes suficientes para explicarlo, se decidi6 incrementar
la certeza de la evidencia en dos niveles para necrosis de piel o colgajo y en un nivel para reoperaciones por complicaciones generales. El efecto
esperado es fisiopatolégicamente plausible, lo que refuerza la decisién.

Siga el enlace para acceder a la versién interactiva de esta tabla ( [uteractive Summary of Findings - iSoF)



https://isof.epistemonikos.org/#/finding/5bf23c88e3089d07c69f1384

Acerca de la certeza de

la evidencia (GRADE)*
CODD

Alta: La investigacién entrega una muy

Otras consideraciones para la toma de decisién
A quién se aplica y a quién no se aplica esta evidencia

La evidencia presentada se aplica a pacientes seleccionadas para uso de radioterapia pos-
terior a la reconstruccién mamaria, ya sea autéloga con colgajo miocutdneo transverso
del recto abdominal (TRAM) pediculado o libre, o protésica.

buena indicacién del efecto probable.

La probabilidad de que el efecto sca sus- Si bien los estudios no evaluaron pacientes con otros tipos de colgajos como el colgajo

tancialmente distinto es baja. de miusculo dorsal ancho pediculado o colgajo de perforante de la arteria epigéstrica in-

©ee0

Moderada: La investigacién entrega

ferior profunda, en ausencia de evidencia directa, es razonable extrapolar la evidencia a
estos casos.

una buena indicacién del efecto proba-

. La evidencia presentada no estd orientada a pacientes que se someten a radioterapia pre-
ble. La probabilidad de que el efecto sea p p ! pia p

sustancialmente distintot es moderada vio a la reconstruccién mamaria. Debido a esto, no es posible extrapolar los resultados a

®e00

Baja: La investigacién entrega alguna

esta poblacion.

A ‘ Sobre los desenlaces incluidos en este resumen
indicacién del efecto probable. Sin em-
bargo, la probabilidad de que el efecto No existe un conjunto de desenlaces estandarizados para reportar el informe de los re-

sea sustancialmente distintot es alta.

®0O00

Muy baja: La investigacién no entrega

sultados en reconstruccién mamaria®. Los desenlaces seleccionados en la tabla son aque-
llos considerados como criticos para la toma de decisiones clinicas de acuerdo con la
opinién de los autores de este resumen, los cuales coinciden, en general, con aquellos

una estimacién confiable del efecto presentados en las revisiones sistemdticas identificadas.

probable. La probabilidad de que el

. . El desenlace falla de reconstruccién mamaria es definido en el caso de la reconstruccién
efecto sea sustancialmente distintoT es

protésica como extrusién de prétesis o ruptura de implante”. En la reconstruccién au-

5

muy alta.
téloga se definié como falla del colgajo sin especificar su causa'.

El desenlace de necrosis de piel o colgajo es expuesto también como necrosis de piel o

*Esto es también denominado ‘calidad s [ P . -
grasa en una revision sistemdtica, lo que podria dificultar su interpretacién. Tampoco

de la evidencia’ o ‘confianza en los esti- . . . . . . .
dores del efecto’ aclaran si con el desenlace de necrosis de piel o colgajo se considera necrosis parcial, total

madores del erecto .

o ambas. Por otra parte, de los estudios primarios incluidos no se encontraron eventos

TSustancialmente distinto = una dife- en el grupo de comparacién para dicho desenlace, lo que nos obligé a extrapolar la pro-

rencia_suficientemente grande como porcién de eventos de necrosis piel o colgajo sin radioterapia para este grupo.

para afectar la decisién
Los desenlaces contractura capsular y fibrosis no fueron analizados debido a que ocurren

por separado, ya sea en reconstruccién protésica o reconstruccidon autdloga respectiva-

mente.
Balance riesgo/beneficio y certeza de la evidencia

Es dificil establecer el balance entre beneficios y riesgos entre la reconstruccién mamaria autdloga y protésica en pacientes que serdn
sometidos a radioterapia post reconstruccién porque para la mayoria de los desenlaces la certeza de evidencia es muy baja.

Si bien la reconstruccidn autdloga parece tener menos complicaciones en general que la reconstruccién protésica, probablemente
aumenta el riesgo de necrosis de piel o colgajo.

Consideraciones de recursos

Ninguna de las revisiones sistemdticas considerd un andlisis econémico para cada intervencién. Ademds, considerando el pobre nivel
de certeza de la evidencia, no corresponde analizar este aspecto hasta que se prueben los beneficios de una técnica por sobre la otra.

Qué piensan los pacientes y sus tratantes

Si bien la decisién se discute e individualiza para cada paciente, la reconstruccién protésica actualmente se realiza con mayor fre-
cuencia debido a un menor tiempo quirtrgico, hospitalario y tiempo de recuperacién. No obstante, usualmente requiere de una

segunda operacién y varias expansiones de tejido.

Es poco probable que la evidencia presentada modifique claramente las decisiones, ya que su nivel de certeza es muy pobre. Sin
embargo, en algunos casos, los pacientes o clinicos podrian inclinarse por una u otra intervencién, dependiendo del valor que le
asignen a desenlaces especificos, en particular al riesgo de necrosis de piel o colgajo, cuya certeza de la evidencia es moderada.
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Diferencias entre este resumen y otras fuentes

Cuatro de las revisiones sistemdticas analizadas concluyen a favor de la reconstruccién mamaria autéloga®” 5

, mientras que una
revision sistemdtica coincide con los resultados aqui expuestos’. Sin embargo, las revisiones sistemdticas que estdn a favor de la
reconstruccién mamaria autéloga reconocen la limitacién de los estudios primarios utilizados y la falta de estandarizacién en el

reporte de desenlaces utilizados para obtener sus conclusiones.

No hay una gufa clinica internacional de referencia que recomiende el tipo de reconstruccién mamaria a seguir. Sin embargo, el
articulo mds actualizado para la prictica clinica recomienda la reconstruccién autbloga por sobre la reconstruccién protésica®.

¢Puede que cambie esta informacién en el futuro?

La probabilidad de que futura investigacién cambie las conclusiones de este resumen es alta, debido a las limitaciones de la evidencia
existente.

No identificamos revisiones sistemdticas ni ensayos aleatorizados en curso evaluando esta pregunta en PROSPERO ni en la Interna-
tional Clinical Trials Registry Platform de la Organizacién Mundial de la Salud.
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Cémo realizamos este resumen

Mediante métodos automatizados y colaborativos recopilamos toda la evidencia
relevante para la pregunta de interés y la presentamos en una matriz de eviden-

cia.

Anderson PR

04
Adesiyun TA

2011
Straman K

Chawla AK
2008

2002
Prabhu R
2012

Classen J

Jhaveri JD
2010

A0
Wong JS

Berry T

2010
2008

El-Sabawi B
2015

Tsoi B

2014

Barry M

2011
Zlemens MW
2015

Shah C
2013

Una matriz de evidencia es una tabla que compara revisiones sistematicas que

responden una misma pregunta.

Las filas representan las revisiones sistematicas, v las columnas muestran los

estudios primarios.

Los recuadros en verde corresponden a estudios incluidos en las respectivas

revisiones.

El sistema detecta automaticamente nuevas revisiones sistematicas incluyendo
cualquiera de los estudios primarios en la matriz, las cuales seran agregadas si

efectivamente responden |a misma pregunta.

Siga el enlace para acceder a la versién interactiva: Reconstruccién autéloga

Notas

Si con posterioridad a la publicacién de este resumen
se publican nuevas revisiones sistemdticas sobre este
tema, en la parte superior de la matriz se mostrard un
aviso de “nueva evidencia”. Si bien el proyecto con-
templa la actualizacién periddica de estos resimenes,
los usuarios estdn invitados a comentar en la pdgina
web de Medwave o contactar a los autores mediante
correo electrénico si creen que hay evidencia que mo-
tive una actualizacién mds precoz.

Luego de crear una cuenta en Epistemonikos, al guar-
dar las matrices recibird notificaciones automdticas
cada vez que exista nueva evidencia que potencial-
mente responda a esta pregunta.

Este articulo es parte del proyecto sintesis de eviden-
cia de Epistemonikos. Se elabora con una metodolo-
gfa preestablecida, siguiendo rigurosos estdndares me-
todoldgicos y proceso de revisidén por pares interno.
Cada uno de estos articulos corresponde a un resu-
men, denominado FRISBEE (Friendly Summary of
Body of Evidence using Epistemonikos), cuyo principal
objetivo es sintetizar el conjunto de evidencia de una
pregunta especifica, en un formato amigable a los
profesionales clinicos. Sus principales recursos se ba-

san en la matriz de evidencia de Epistemonikos y and-

versus reconstruccién protésica en mujeres que serdn sometidas a radioterapia

post reconstruccién mamaria.
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