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Colageno-polivinilpirrolidona, nueva opcion para
tratar secuelas de la mastectomia radical en mujeres
con cancer mamatio. Informe preliminar
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Resumen

Introduccion: Aproximadamente 30% de las mujeres con
mastectomia sin tratamiento reconstructivo presenta secue-
las: parestesias, cicatrizacion queloide, hipoestesias, hipomo-
vilidad, linfedema y limitacion de la funcion de la extremidad.
Objetivo: presentar los resultados del tratamiento con colage-
no-polivinilpirrolidona (clg-Pvp) para las secuelas en mujeres
con cancer de mama a quienes se les realiz6 mastectomia sin
tratamiento reconstructivo.

Material y métodos: Ensayo clinico, unicéntrico, longitudinal
y prospectivo, realizado entre el 1 de agosto de 2007 y el 31
de julio de 2008. Las variables fueron edad, linfedema, hundi-
miento de la herida, cicatrizacién queloide, parestesias, movi-
lizacion de la extremidad superior ipsolateral y aspecto estéti-
co, evaluadas antes y seis meses después del tratamiento. A
las pacientes se les aplico clg-Pvp subcutdneo cada semana
por seis meses.

Resultados: Fueron tratadas siete mujeres, con rango de edad
de 40 a 72 afios y media de 49. Una paciente (14.28%) pre-
sentd linfedema; dos (28.57%), hundimiento de la herida; dos
(28.57%), cicatriz queloide; tres (42.85%), parestesias; cinco
(71.4%), dolor localizado; cinco (71.4%), limitacién en la movili-
dad de la extremidad superior ipsolateral. Al final del tratamien-
to hubo mejoria de la apariencia (aspecto estético) estadistica-
mente significativa (p = 0.0020, U de Mann-Whitnney).
Conclusiones: La aplicacién de clg-Pvp ofrece buenos re-
sultados clinicos y estéticos sin efectos secundarios, para el
tratamiento de las secuelas posmastectomia por cancer de
mama sin procedimiento reconstructivo.

Palabras clave: Mastectomia radical, colageno-polivinilpirro-
lidona.

Abstract

Background: Approximately 30% of women who undergo
mastectomy without reconstructive treatment due to breast
cancer present sequelae. These include paresthesias, keloid
healing, hypoesthesia, lymphedema and limitation of the func-
tion of the ipsilateral upper extremity. We undertook this study
to present the results using collagen-polyvinylpyrrolidone (Clg-
Pvp) as treatment for posmastectomy sequelae in women with
breast cancer.

Methods: We conducted a unicentric, longitudinal and prospec-
tive clinical trial between August 1, 2007 and July 31, 2008. In-
cluded variables were age, lymphedema, limitation of the func-
tion of the ipsilateral upper extremity, collapse of the wound,
keloid healing, paresthesias, and appearance of the surgical
area. The appearance of the surgical area (aesthetic aspect)
was evaluated before and 6 months after treatment was initi-
ated. Clg-Pvp was administered weekly for a 6-month period.
Results: Seven women were included with a median age of 49
years (range: 40-72 years). One patient (14.28%) presented
lymphedema, two patients (28.57%) presented collapse of
the wound, two patients (28.57%) had keloid healing, three
patients (42.85%) experienced paresthesias, five patients
(71.4%) reported pain, and five patients (71.4%) reported limi-
tation of the function of the ipsilateral upper extremity. At the
completion of the treatment, aesthetic improvement was statis-
tically significant (p = 0.0020, Mann-Whitney U test).
Conclusions: Clinical and aesthetic results are good after appli-
cation of Clg-Pvp for treating sequelae in women with breast can-
cer who underwent mastectomy without reconstructive surgery.

Key words: Radical mastectomy, collagen-polyvinylpyrrolido-
ne.
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Introduccion

La glandula mamaria femenina ha sido y sera una parte
fundamental en la mujer desde el punto de vista religio-
so, sexual, estético, fisiologico, nutricional y psicologico.
Puede ser afectada por una serie de patologias entre las que
figura el cancer de mama.!

El cancer de mama es una enfermedad local que puede
tener una progresion regional y finalmente general; su pro-
noéstico depende de la etapa clinica y de la combinacion o
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no de factores prondsticos adversos.! La evolucion puede
ser fatal a pesar de los tratamientos radicales.!?

La mastectomia es un procedimiento usado desde tiem-
pos remotos para tratar el cancer de mama. Se encuentra
descrita en el papiro egipcio de Ninive (2250 a. C.) y en el
tratado indio Yajur-Veda (2000 a. C.); en ambos se afirma
que el tratamiento quirtrgico es superior a cualquier otro.!

En 1744, Jean Louis Petit establecid las bases que poste-
riormente sirvieron a Halsted para establecer la técnica de
mastectomia radical que persiste hasta la actualidad.!

El tratamiento quirurgico radical ocasiona diversas se-
cuelas y puede dar origen a complicaciones tempranas o
tardias. Las primeras son la formacion de seromas y he-
matomas, la necrosis cutdnea e infeccion de la herida; y
las tardias son la cicatriz queloide, contracturas, atrofia del
musculo pectoral mayor por una lesién del nervio toracico
anterior, alteracion en la movilidad del hombro que puede
llegar a “hombro congelado”, parestesias axilares y en la
parte interna del brazo, linfedema y limitacion de la movi-
lidad del brazo ipsolateral a la cirugia, asi como alteracion
en las relaciones personales, sociales y profesionales.® Gran
parte de estas complicaciones se debe al depdsito de fibras
de colageno en el area quirurgica y a esclerosis resultante
de la cicatrizacién.®*

Se ha intentado manejar estas complicaciones con far-
macos, fisioterapia, terapia higiénico-dietética, cirugia y te-
rapia psicologica, sin lograr una adecuada mejoria estética,
funcional ni psicologica.™

En la literatura especializada no se ha informado ningun
tratamiento que disminuya la esclerosis y el depdsito de fi-
bras de colageno en el area quirargica.®

La coldgena-polivinilpirrolidona (clg-Pvp) es un liquido
viscoso preparado con coldgena obtenida de piel porcina en
solucion amortiguada de citratos que estabiliza el pH y con
polivinilpirrolidona, que potencia su efecto. Debido a estas
propiedades, a la clg-Pvp se le han dado diversos usos tera-
péuticos: en pérdidas cutdneas, tlceras, dreas donadoras de
injertos, heridas accidentales, quemaduras de segundo y ter-
cer grados, raspones y abrasiones, sitios de sutura, cicatrices
hipertroficas o queloides, asi como en la prevencion posterior
a una reseccion quirtrgica y en fibrosis localizada.!*!!

La clg-Pvp participa en la eliminacion del exceso de co-
lagena depositada y en la remodelacion del tejido conjuntivo
relacionado, tiene efecto fibrinolitico e inductor de la conso-
lidacion dsea y por sus propiedades de regeneracion tisular
ha sido utilizada en pseudoartrosis.'*!® En todo proceso de
reparacion esta indicada como regenerador tisular.!! Se puede
administrar en forma intramuscular, cutanea o subcutanea y
se metaboliza de la misma forma que la coldgena endoge-
na, degradandose en el espacio extracelular, principalmente
por medio de las colagenasas intersticiales; los péptidos de
degradacion generados son rapidamente metabolizados por

las enzimas gelatinasas y posteriormente por otras enzimas
inespecificas, dando como subproductos oligopéptidos y
aminoacidos libres. Debido a la fuente de su obtencidn, la
clg-Pvp puede causar reaccion alérgica.'>"® En 95% se excre-
ta por la orina en un periodo menor a 24 horas.!?

Estudios in vitro han demostrado que la clg-Pvp actia
en los fibroblastos y los macréfagos modulando el meta-
bolismo de la coldgena, de tal forma que dicha regulacion
participa en los procesos reparativos con una mejor calidad
y tiempo de la respuesta en la cicatrizacion. In vivo se ha
demostrado que actia modulando el proceso inflamatorio
cronico de la fibrosis al disminuir factores proinflamatorios
como el factor de crecimiento derivado de las plaquetas
(PDGF), el factor de crecimiento transformado bl (TGF-
bl), el factor de necrosis tumoral (TNF), la interleucina
B-1 (IL-B1), asi como las moléculas de adhesion celular
que favorecen la diapédesis leucocitaria, como la molécu-
la de adhesion de los leucocitos al endotelio (ELAM-1) y
la molécula de adhesion vascular (VCAM-1), hasta alcan-
zar niveles semejantes a los normales, lo que favorece el
recambio de los componentes del tejido conjuntivo con la
consecuente eliminacion del exceso de proteinas fibrosas'?
y la normalizacion de la epitelizacion.'?

Hasta el momento no se ha descrito el uso de la clg-Pvp
para el tratamiento de las secuelas de la mastectomia radical
realizada a mujeres con cancer de mama.

El objetivo de este trabajo es describir los resultados del
uso de la clg-Pvp en mujeres con secuelas posteriores a la
mastectomia radical.

Material y métodos

Ensayo clinico, unicéntrico, prospectivo, longitudinal, rea-
lizado en el Departamento de Cirugia Plastica y Recons-
tructiva de un hospital de tercer nivel de atencion médica,
en Puebla, México, entre el 1 de agosto de 2007 y el 31 de
julio de 2008.

Fueron estudiadas mujeres de cualquier edad a quienes
se les realiz6 mastectomia radical por cancer de mama, con
secuelas de mas de seis meses y que aceptaron participar en
el estudio.

Variables

Se analiz6 edad, dolor, linfedema, hundimiento de la herida,
cicatrizacion queloide, parestesias, movilidad de la extre-
midad superior ipsolateral, estado general de las pacientes
y pérdida de peso. Para la evaluacion del aspecto estético se
us6 una escala analoga-visual del 1 a 10 en la que el valor
maximo fue 10.
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Procedimiento

A todas las pacientes que cumplieron con los criterios de in-
clusion y que aceptaron participar en el estudio se les solici-
t6 firmar el consentimiento informado. Un cirujano plastico
diferente a los cirujanos que aplicaron la clg-Pvp se encargd
de evaluar el aspecto estético antes de la aplicacion del me-
dicamento asi como seis meses después.

En la region deltoidea ipsolateral a la cirugia se aplico
en forma subcutdnea una dosis inicial de 1.5 ml (8.3 mg) de
clg-Pvp mas 0.3 ml de lidocaina simple a 2%. Posteriormen-
te se hicieron aplicaciones semanales de 1.0 ml (5.5 mg) de
clg-Pvp mas 0.3 ml de lidocaina simple a 2% durante un
periodo de seis meses.

Analisis estadistico

Se uso estadistica descriptiva inferencial no paramétrica (U
de Mann-Whitnney) para la evaluacion de la apariencia (as-
pecto estético) antes y seis meses después de la aplicacion
de la clg-Pvp.

Resultados

Se tratdé de siete mujeres con edad media de 49 afos (40
a 72), con complicaciones tempranas y tardias debidas a
mastectomia radical por cancer de mama: una paciente
(14.28%) presento linfedema; dos (28.57%), hundimiento
de la herida; dos (28.57%), cicatriz queloide; tres (42.85%),
parestesias; cinco (71.4%), dolor; cinco (71.4%), dificultad
para la movilidad de la extremidad superior ipsolateral. Sie-
te tuvieron buen estado general, ninguna perdié peso cor-
poral ni tuvo enfermedades asociadas. La evaluacion de los
signos y sintomas antes y seis meses después de la aplica-
cion de la clg-Pvp se muestra en los cuadros 1y II.

Todas las pacientes presentaron mejoria estética estadis-
ticamente significativa después de la aplicacion de la clg-
Pvp (p = 0.0020, U de Mann-Whitney).

A los ocho meses de seguimiento, ninguna paciente pre-
sentd complicaciones atribuibles al medicamento o a su
aplicacion.

Discusion

Las secuelas derivadas de una mastectomia radical pueden
ir desde alteraciones en la cicatrizacion, dolor en el sitio
quirurgico, hundimiento, deformidad, parestesias, dificul-
tad para la movilidad del brazo ipsolateral, hasta alteracio-
nes psicoldgicas y en la calidad de vida.!>!

Cuadro I. Intensidad de los signos y sintomas en
pacientes con cancer de mama antes y después de
gue se les aplicara colageno-polivinilpirrolidona

Pacientes
Signo o sintoma (n=7) Antes Después
Linfedema 1 ++++ ++
Hundimiento de la herida 2 ++++
Cicatriz queloide 2 ++++
Parestesias 3 ++++ ++
Dolor 5 ++++ +
Dificultad para mover 5 ++++ ++
la extremidad superior
ipsolateral
Buen estado general 7 ++++ ++++
Pérdida de peso 0 - -

++++ Muchisimo, +++ Mucho, ++ Poco, + Muy poco, - Negativo.

La mastectomia radical modificada se utiliza para el tra-
tamiento del cancer de mama locorregional y la quimiotera-
pia se agrega como tratamiento adyuvante ante enfermedad
avanzada.*®

Se han descrito estrategias terapéuticas enfocadas al con-
trol individual de las secuelas, pero ninguna a tratarlas en
conjunto. Algunos ejemplos son el uso del dimetilsulfoxi-
do para la prevencion de la necrosis de los bordes de la
herida en las pacientes a quienes se les realizd diseccion
radical de axila, la reconstruccion primaria con expansores
tisulares de silicona o la colocacion de apdsitos con presion
para evitar la formacion de seromas posquirtrgicos."*'* Con
cada una se ha logrado mejoria clinica parcial de la secuela
para la cual fue empleada, sin resolver todas las secuelas en
conjunto.

Con el desarrollo de la ciencia médica se ha logrado incre-
mentar la supervivencia de las mujeres con cancer de mama
y, contradictoriamente , el riesgo de desarrollar secuelas. El
riesgo de desarrollar linfedema se relaciona con la presen-
cia de nodulos axilares positivos en pacientes sometidas a
diseccion radical de axila o a radioterapia.'” El tratamiento
del linfedema es dificil y tiene un costo elevado.'® Nosotros
encontramos que el linfedema tuvo una disminucién impor-
tante con la administracion de la clg-Pvp.

También se ha descrito que la cicatrizacion queloide e
hipertrofica puede ser tratada en forma quirargica o farma-
cologica; ambas opciones logran disminuir parcialmente el
tamafio y abultamiento de la cicatriz, la hipersensibilidad,
la disconformidad y las deformidades cosméticas.'*** Con la
clg-Pvp se logro disminuir en forma importante la hipersen-
sibilidad, la disconformidad, las deformidades cosméticas,
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Cuadro Il. Datos clinicos y evaluacion de la apariencia estética mediante una escala analoga-visual

Tipo de complicacion

Evaluacién de aspecto estético*

Cicatriz Dificultad para 6 meses
Edad Linfedema  Hundimiento  queloide mover extremidad Antes de después de

Paciente (afios) (tardio) (tardio) (tardia) ipsolateral clg-Pvp clg-Pvp
1 32 - + - + 6 9
2 36 - - - + 7 9
3 45 - - - + 6 8
4 54 - - - - 5 8
5 48 - - - + 7 9
6 58 - - + 4 7
7 72 + + + 6 7

clg-Pvp = colageno-polivinilpirrolidona. + positivo, - negativo.
*Rango 1 (minimo) a 10 (maximo). p = 0.0020 U de Mann-Whitnney.

Antes de la aplicacion del tratamiento: suma de rangos 30, promedio 5.8571.
Después de la aplicacion del tratamiento: suma de rangos 76, promedio 8.1429.

el dolor y las parestesias. Al disminuir el dolor y la inflama-
cion, las pacientes realizan una movilidad mas adecuada de
la extremidad superior ipsolateral a la cirugia.

Los efectos secundarios de la administracion de la clg-
Pvp ya han sido evaluados en pacientes sometidas a cirugia
plastica, pero no en pacientes intervenidas quirurgicamente
por problemas oncoldgicos.?'?? Debido a que la clg-Pvp es
un producto de origen porcino, su aplicacion puede ocasio-
nar reaccion granulomatosa o alérgica inmediata o tardia
de tipo cuerpo extrafo, que requiere evaluacion por perso-
nal experto. En las pacientes descritas, a los ocho meses de
seguimiento no existid reaccion secundaria inmediata ni
tardia. Consideramos que se debe continuar el seguimiento
clinico por un tiempo minimo de dos afios.

En esta serie, la mejoria de las secuelas posteriores a la
mastectomia radical en mujeres con cancer de mama se de-
bi6 al amplio mecanismo de accion de la clg-Pvp.

Aunque la clg-Pvp no se habia empleado previamente
para este tipo de situaciones clinicas, consideramos que su
uso es factible dado que los resultados obtenidos fueron
buenos y no se presentaron complicaciones ni efectos se-
cundarios.

El presente es un estudio preliminar que pretende servir
de base para otros de tipo comparativo en los que se utilice
un nimero mayor de pacientes con un seguimiento mayor .

Conclusiones

La aplicacion de la clg-Pvp para el tratamiento de las secue-
las posmastectomia radical en mujeres con cancer de mama
es segura, sus resultados clinicos y estéticos son buenos y
no ocasiona complicaciones ni efectos secundarios.
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