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Resumen

La crioablacién es un tratamiento de crioterapia para
tumores localizados en pulmones, mediastino,
huesos, higado, riidn, préstata y mama. Puede ser
curativo o paliativo y se desarrolla de manera
efectiva en la medicina moderna. Este tratamiento
busca mitigar la quinta causa de muerte a nivel
mundial, el cdncer de mama. La presente
investigacién es una revision bibliografica acerca de
la crioablacién percutanea como un método seguro
que no involucra a otros érganos cercanos a la parte
a intervenir. Es un procedimiento ambulatorio, con
imagen guiada, minima invasién, anestesia local y
recuperacion inmediata. Los resultados demuestran
que es recomendable en pacientes de edad
avanzada o que por su enfermedad tengan alto
riesgo en cirugias y para cualquier paciente con el
padecimiento referido. El objetivo del estudio es
fundamentar teéricamente los beneficios de la
crioterapia, medir y probar su eficacia, asi como su
tolerancia a largo y mediano plazo.

Palabras clave: crioablacién, tratamiento, cancer
de mama, paliativo

Abstract

Cryoablation is a cryotherapy treatment for tumors
located in the lungs, mediastinum, bones, liver,
kidney, prostate, and breast. It can be curative or
palliative and is effectively developed in modern
medicine. It seeks to mitigate the fifth cause of
death worldwide, breast cancer. The present
investigation is a bibliographic review about
percutaneous cryoablation as a safe method that
does not involve other organs close to the part to be
intervened. It is an outpatient procedure, with
guided image, minimal invasion, local anesthesia
and immediate recovery. The results show that it is
recommended in elderly patients or those who are at
high risk for surgery due to their disease and for any
patient with the aforementioned condition. The
objective of the study is to theoretically support the
benefits of cryotherapy, measure and test its
efficacy, as well as its tolerance in the long and
medium term.
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INTRODUCCION

La crioablacién es un avance terapéutico en la
medicina a nivel mundial cuya técnica consiste
en la eliminacién de células cancerigenas de una
manera Optima y efectiva sin afectar otros
6rganos. Este procedimiento ofrece un 100 % de
seguridad, no requiere hospitalizacién y tiene un
95 % de satisfaccidon de los pacientes en cuanto
a los resultados estéticos y funcionales obtenidos.
La mayor ventaja de este procedimiento es que
se efectla mediante congelacién de la parte
afectada, y se demuestra la seguridad y eficacia
de la crioterapia en el tratamiento de cancer de
mama; en tumores benignos de 5 mm su
eliminacién es completa, en los tumores
malignos de 7 mm se logra la reduccién de su
tamafo y con posteriores aplicaciones de
crioablacién también se efectia la eliminacién
total.™

El uso del frio como herramienta terapéutica se
remonta al tiempo de Hipdcrates (460 - 377
a.n.e.) como mecanismo de alivio del dolor y
como procedimiento antiinflamatorio. La
crioablacién se ha utilizado desde los egipcios
para aliviar la inflamacién y el dolor. James
Arnott, un médico inglés, es conocido como el
primer galeno en usar frio para destruir tejido
enfermo (aplicacién tépica). A finales del siglo
XIX, el aire liquido también comenzé a utilizarse
para tratar lesiones cutdneas. A principios del
siglo XX se empez6 a utilizar el CO2 para reducir
las cicatrices. En la década de los 50 se empezd
a utilizar nitrégeno liquido (el tratamiento siguid
limitdndose a la piel) y en la década de los 60 se
expandié su uso a otras localizaciones, como
cancer oral, enfermedades oftalmoldgicas,
ginecoldgicas y cancer de mama.”?

En 1899 el Dr. Campbell White utilizé
refrigerantes para tratar variadas condiciones
como lupus eritematoso, herpes zdster,
carcinomas y epiteliomas. De Quervain traté con
éxito en 1917 papilomas y cancer de la vejiga. En
1913 el Dr. Iving Cooper desarrollé una sonda de
nitrégeno liquido capaz de alcanzar temperatura
de -1969 C y lo utilizé en el tratamiento de la
enfermedad de Parkinson y en el céncer
irresecable. En la actualidad, la crioterapia es
una técnica desarrollada y aceptada para el
tratamiento o coadyuvancia de tumores sélidos
hepéticos, prostaticos, renales, etc.?

La crioablacién es una técnica empleada en los
ultimos afios por su efectividad. Para realizarla se
utiliza frio extremo en la eliminacién de tumores

o células cancerigenas, tanto malignhas como
benignas, mediante la introduccién de una aguja
hueca que se inserta en la gldndula mamaria, en
la que exista presencia de un tumor, con ayuda
guiada de una ecografia, la aguja permite el paso
del nitrégeno liquido que alcanza una
temperatura de -17092 C. No existe célula o tejido
gue resista una temperatura tan baja, por lo
tanto, luego de la aplicacién del nitrégeno se
origina una capa de hielo alrededor del tumor
encapsuladndolo para, con posterioridad, ser
absorbido por el cuerpo. Se estd realizando de
manera efectiva como alternativa a la cirugia
convencional, técnica que esta salvando muchas
vidas. Este método es un procedimiento seguro y
una encuesta demuestra un alto nivel de
satisfaccién por parte de los pacientes en cuanto
a los resultados estéticos.®

El uso de la crioterapia para tumores
percutaneos se practica desde hace dos décadas.
En la actualidad su uso se ha generalizado
gracias al desarrollo de agujas mas pequefas
gue permiten que se reduzca su riesgo. Esta
técnica es guiada por imagenes. La crioablacion
permite el tratamiento de tumores en pulmoén,
mediastino, hueso, higado, rifién, préstata y
mama. El alto indice de cdncer de mama lleva a
realizar esta investigacién en las glandulas
mamarias, con el fin de recabar informacién para
su uso seguro y difundir la utilizacién de esta
técnica.

Este procedimiento se utiliza en paises
desarrollados como: Israel, Japén y Espafia.®”)
Madrid se ha convertido en el primer lugar de
Espana en aplicar la crioterapia en el tratamiento
del cancer de mama, pues consiste en una
técnica indolora que se prescribe a pacientes de
edad avanzada con multiples tumores de diversa
naturaleza.

La IceCure Medical es una empresa biomédica
israeli que desarrolla tecnologia de congelacién
para tumores cancerigenos. Esta empresa
anuncié un acuerdo de distribucién con la
multinacional médica japonesa Terumo
Corporation para comercializar un sistema de
crioablacién para el tratamiento de tumores
malignos de mama en Japdn y Singapur. Fundada
en 2006, IceCure desarrollé un par de sistemas
de crioablacién para el tratamiento de tumores
malignos y benignos utilizando nitrégeno liquido
en circuito cerrado y congelar el tumor con una
aguja desarrollada por la empresa.”® Ademas, la
empresa afirma que el tejido sano permanece
intacto.
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El sistema de nitrégeno liquido ProSenseTM
patentado de IceCure ha sido aprobado por la
Federal Drugs Administration (FDA) (por sus
siglas en inglés). El afio pasado, IceCure informéd
altas tasas de éxito en los ensayos clinicos del
sistema IceSense3 en los Estados Unidos. Los
médicos realizaron los procedimientos en 146
pacientes con cancer de mama en estadio inicial,
la mayoria de las cuales habian sido objeto de
seguimiento durante casi dos afios. La compafifa
indicéd que una de cada 146 mujeres vio una
recurrencia del cancer. IceCure anuncia sus
procedimientos como una alternativa no invasiva,
segura y viable con respecto a la cirugia.”®
Basicamente, se cubre la mama con una bola de
hielo, explicé Tlalit Bussi Tel-Tzure,
vicepresidente de desarrollo comercial y
marketing global de IceCure, a The Media Line
durante una demostracién reciente. Ningln
tejido puede sobrevivir a una temperatura tan
baja. Una vez que el tejido esté muerto, se
disolvera en el cuerpo en un proceso natural y
sera absorbido en un par de semanas. Uno de los
principales beneficios de la terapia de
crioablacion es que se trata de un procedimiento
minimamente invasivo que se puede realizar en
el consultorio de un médico o en un centro
ambulatorio, sin necesidad de anestesia general.
En cuanto al cdncer de mama, el proceso dura
menos de una hora y no cambia el aspecto de la
mama, a diferencia de las cirugias tradicionales
como la lumpectomia.”

En Ecuador, la crioablacién es una técnica que
aun estd en una etapa de experimentacion, se
utiliza en la medicina para eliminar el cancer de
mama, salvando muchas vidas. Este es un
procedimiento seguro para tratar esta
enfermedad mortal que afecta a cualquier
persona sin importar el color de la piel, religién o
diferencias politicas, ideologias, condicidn
econdmica o social, edad, etc. Cualquier mujer
puede formar parte de esta estadistica. Segun la
Junta de Beneficencia de Guayaquil, esta nueva
medida ya estd en marcha con algunos pacientes.

Debido a las ventajas que ofrece este método de
crioterapia y la posibilidad de ampliar su empleo
se impone lograr una profunda comprensién
acerca de la crioablaciéon como alternativa en el
tratamiento de cancer de mama a partir de la
revisién de datos tedricos. Para el logro de este
objetivo se establecié como método una
investigacion de enfoque eminentemente
cualitativo, apoyada en el andlisis de fuentes
bibliograficas de diversos autores. Para esta
revision bibliografica se tuvo en cuenta el

método analitico/sintético. Durante el proceso se
tuvo la oportunidad de realizar comparaciones
con los resultados tedricos obtenidos de las
fuentes bibliograficas para un mayor
esclarecimiento, de manera que el estudio de la
crioblacién, como alternativa en tratamiento de
cancer mamario, tuvo como base varias fuentes
para orientar el estudio. El empleo del método
inductivo/deductivo tuvo como propdsito utilizar
argumentos en la interpretaciéon de los
resultados obtenidos, los cuales se formaron a
partir de la informacién esencial derivada de las
técnicas y herramientas de recoleccién de datos
bibliograficos sobre la crioablacién.?

El objetivo del estudio es fundamentar
tedricamente los beneficios de la crioterapia,
medir y probar su eficacia, asi como su tolerancia
a largo y mediano plazo.

DESARROLLO

La crioablacién es una técnica terapéutica que
utiliza temperaturas muy bajas para destruir
células cancerigenas. La crioablacién
transcutdnea se puede realizar bajo guia de
imagenes, este sencillo procedimiento se realiza
de forma ambulatoria con anestesia local y ha
demostrado su eficacia en el tratamiento de
lesiones mamarias benignas, como los
fibroadenomas. Actualmente, su principal uso en
lesiones mamarias malignas es para reducir el
tamafio de la masa, en los casos en que la
cirugia estd contraindicada, sin embargo, se
estan investigando otros usos en la enfermedad
mamaria maligna. La crioablaciéon puede
fortalecer la respuesta tumoral a la
inmunoterapia. Asimismo, en un futuro préximo
puede convertirse en una alternativa a la cirugia
para el control local de las neoplasias en estadios
iniciales.

El cdncer de mama es el mas comun entre las
mujeres, excluyendo los cdnceres de piel que no
son melanomas, con mas de dos millones de
casos diagnosticados en todo el mundo cada afio,
segln el Fondo Mundial para la Investigacion del
Céncer. De hecho, se estima que una de cada 8
mujeres estadounidenses desarrollard la
enfermedad."

Globalmente, existe un riesgo 1,5 a 3 veces
superior al de la poblacién normal para aquellas
pacientes cuyo familiar de primer grado,
hermana o madre, hayan padecido un cancer de
mama. La historia familiar es un factor de riesgo
heterogéneo que depende del nimero de
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familiares afectados, del nimero de familiares no
afectados, de la edad al diagndstico en los
familiares y del grado de parentesco. Las
pacientes con historia familiar positiva tienen un
cierto incremento del riesgo, debido a factores
genéticos aln no definidos, factores ambientales
0 a una combinacién de ambos. La predisposicién
hereditaria ha de sospecharse, sobre todo,
cuando una mujer padece cancer de mama a
edades tempranas, es decir, por debajo de los 45
afnos.

Los beneficios de la crioablacién percutédnea de
tumores renales menores a 5 cm, representan
una alternativa segura y efectiva al tratamiento
quirdrgico, los procedimientos se realizan con
guia de tomografia computarizada o con un
angiégrafo, en condiciones estériles y bajo
anestesia general, los pacientes son tratados en
condiciones ambulatorias.® La ablacién cardiaca
es un procedimiento que se utiliza para cerrar
cicatrices en pequefias zonas del corazén que
pueden estar involucradas en sus problemas del
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ritmo cardiaco. Esto puede evitar que las sefiales
o los ritmos eléctricos anormales se muevan a
través del corazén. Durante el procedimiento, se
colocan pequefios alambres llamados electrodos
dentro del corazén para medir la actividad
eléctrica de este. Una vez que se encuentra el
origen del problema, el tejido que lo esta
causando se destruye.®

La experiencia inicial con la crioterapia ha
demostrado ser segura y eficaz en el tratamiento
de cancer de mama, con altas tasas de éxito
inmediato y bajas tasas de complicaciones. En la
reunién anual de la Sociedad Americana de
Cirujanos de Mama del 2021, el Dr. Richard E.
Fine® presentd los resultados de su investigacion
y se pudo apreciar que 194 pacientes que se
sometieron a la crioterapia segun el protocolo
tuvieron éxito. La edad promedio fue de 75
afios (55 a 94 afos).” La longitud media de los
tumores fue de 8,1 mm (rango 8 - 14,9 mm) y la
anchura media fue de 7,4 mm (rango 2,8 - 14
mm). (Fig. 1).
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Fig. 1. Resultados preliminares de investigacion de 1a crioterapia en el tratamiento de cincer de mama
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Durante un seguimiento medio de
34,83 meses, la tasa de traumatismo
craneoencefalico fue del 2,06 % (4/194
pacientes). Se informé que los eventos adversos
relacionados con el dispositivo fueron leves en
el 18,4 % y moderados en el 2,4 % de los
pacientes. No se informaron eventos adversos
graves relacionados con el dispositivo. Mas del
95 % de pacientes y el 98 % de los

médicos estan satisfechos con los resultados.
(8,9,10,11,12,13)

En 22 pacientes (24 Ca, entre 5 - 60 mm, media
19 mm) no se detecté lesidn residual en el
primer control ni recidiva local en los siguientes
controles ecograficos, entre 6 - 22 meses (media
16 meses). En 2 pacientes (2 Ca de 22, 18 mm)
se detect6 recidiva local (1) a los 16 meses del
procedimiento y recidiva multifocal separada del
lecho tratado (1) a los 18 meses. Las dos
pacientes se trataron con nuevas crioablaciones.
En 2 pacientes (2 CaM de 40 y 45mm) se
detectaron lesiones residuales en el primer
control que se trataron con nuevas CrUS (1y 2
respectivamente). Durante los 24 meses del
seguimiento, han fallecido 3 pacientes, 2 por
metastasis a los 13 y 8 meses del procedimiento
y 1 por COVID-19 a los 9 meses. Todos los
pacientes toleraron bien el procedimiento, que
fue de una duraciéon media de 50 minutos y no
hubo complicaciones graves.

Desde 2019 se trataron con crioablacién 7
lesiones benignas y 9 malignas sin
complicaciones significativas, consiguiendo
excelentes resultados estéticos. La crioablacion
se ha incorporado al protocolo de la unidad de
mama de la institucign,12314

La crioablacion es un tratamiento focal y tiene la
ventaja de ahorrar tiempo en el tratamiento, por
lo tanto, su uso principal es para tratar pacientes
gue no son considerados candidatos para una
cirugia. La introduccién de catéter con aguja
hueca ha sido fundamental para el éxito de la
crioablacién porque proporciona una
estadificacién més precisa de la enfermedad en
comparaciéon con la imagen radiolégica
preoperatoria, permite monitorear con precisién
el proceso de congelacién y descongelacién para
que se pueda congelar todo tumor con un mayor
margen del tejido.”

Los resultados de los primeros procedimientos de
crioablacién de fibroadenoma se conocieron en el
2005, ano en el que se aprobd su
comercializacién en Europa. A pesar de ser una

“técnica joven” son cada vez mas los centros que
la utilizan, lo que se traduce en numerosas
publicaciones que la referencian.®

En estudios recientes con crioablacién de
segunda generacién, se reportdé una incidencia
muy variable de paralisis de nervio frénico entre
3,5-19,5 %. A pesar de que la lesidn al nervio
frénico es una complicaciéon relativamente
frecuente, su relevancia clinica es discutible ya
que cerca del 90 % de los pacientes presentan
una recuperacién completa dentro del primer afio
de seguimiento, y Unicamente el 3,5 % presenta
sintomas atribuibles a la paralisis diafragmatica.”

La crioablacién estuvo asociada con un riesgo
relativamente bajo de fibrilacién auricular
recurrente (0,75; 0,3 a 1,88; 0,538) vy
complicaciones mayores (0,46; 0,11 a 1,83;
0,269). Los porcentajes de recurrencia y de
complicaciones mayores fueron comparables
entre los dos procedimientos. La pardlisis del
nervio frénico derecho fue mayor en los
pacientes con crioablacién.®

El mecanismo de muerte celular y los tipos de
dispositivos existentes en el
mercado ilustran wuna técnica de
procedimiento y evaluacién de los resultados de
imdgenes de seguimiento esperados en
el tratamiento del cancer de mama primario.*”
La escisidon no quirlrgica del tumor primario se
basa en su capacidad para eliminar las
células cancerosas mediante la transferencia de
energia térmica. La ablacién por radiofrecuencia
(RFA) (por sus siglas en inglés), el
ultrasonido enfocado de alta intensidad (HIFU)
(por sus siglas en inglés), la ablacién por
microondas (MWA) (por sus siglas en inglés) y la
ablacién por laser térmico intersticial (ILTA) (por
sus siglas en inglés) aumentan la temperatura
del tumor y el tejido circundante, la muerte
celular y la desnaturalizacién de proteinas. La
crioablacién es la mejor opcién de todas las
técnicas de ablacién debido al cambio de fase
durante la formacién de hielo. Los bordes del
hielo sélido de baja densidad son claramente
visibles por muchos métodos de imagen,
incluidos: el ultrasonido, la tomografia
computarizada y la resonancia magnética. Las
ventajas adicionales de la crioterapia sobre otros
métodos incluyen: menos dolor, facilidad de
anestesia local y potencial inmuno-estimulador a
la respuesta a
antigenos tumorales mejor conservados.

Cazzato y cols. incluyeron tumores de hasta
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3 ¢m, incluido el carcinoma ductal, in situ, y el
cancer de mama triple negativo en
pacientes posmenopausicas, por descongelacion
para otros 13 pacientes. Hubo una muerte por
infarto de miocardio y 5 recurrencias en poco
tiempo, de las cuales 2 fueron triples
negativas. También tenian 4 pacientes con
tumores de alto grado y 2 con carcinoma
lobulillar invasivo. Es posible que el perfil
bioldgico tenga un alto riesgo de falla local fuera
de control.* Alto costo, indicacién de corriente
limitada, tiempo de congelaciéon mas largo que
con radiofrecuencia, aunque, para
muchas lesiones grandes, varios tratamientos de
refrigeracion pueden funcionar al mismo tiempo
para acortar la duracion.*?

CONCLUSIONES

La crioablacién es un procedimiento muy eficaz,
poco invasivo y con resultados estéticos
prometedores, la crioablacion por ultrasonido de
un carcinoma de mama es una técnica muy bien
tolerada, sin complicaciones graves. Es muy
efectiva porque puede eliminar el cdncer por
medio de la capacidad de absorcién del cuerpo
del paciente en un plazo de dos a tres semanas,
sin necesidad de extirpar o invadir el miembro
gue contenga tumor/carcinoma con algun tipo de
cirugia. Su empleo, menos invasivo y con
mejores resultados que otras técnicas de
crioterapia, la convierten en una alternativa a
tener en cuenta para incluir en el tratamiento de
diferentes canceres con una alta tasa de
incidencia como lo es el cancer de mama.
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