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OPINION DEL TUTOR

El cAncer de mama ha sido considerado como la primera causa de muerte por cancer en el mundo y
en las ultimas décadas se ha determinado que es la segunda causa de muerte mas comun en paises
pobres, muy por encima de causas prevenibles como las infecciosas, sida entre otras. Ningln otro
tipo de céancer ha sido estudiado y ha sufrido cambios significativos en cuanto a diagndsticos y
tratamiento en las Gltimas dos décadas. Su tratamiento es cada vez mas complejo, y requiere de
multiples estudios y una evaluacion exhausita. Esto ha convertido el diagnéstico y tratamiento de

céncer de mama en una ciencia multidisciplinaria.

El presente trabajo tiene como objetivo documentar la practica en el manejo quirdrgico (asi como
otras conductas terapéuticas) en pacientes intervenidos quirdrgicamente en el departamento de
Cirugia del HEODRA, y compararlo con la mejor evidencia disponible para orientar normas en el
abordaje de estos pacientes que mejoren los resultados después de su atencion. La informacion
recolectada en este estudio pretende retroalimentar el manejo quirdrgico del cancer de mama y ser

de utilidad para el personal médico de nuestra institucion.

Considero un gran esfuerzo cientifico de su autora, la busqueda de informacion al respecto y

presentarla a la comunidad cientifica para su evaluacion, aporte y mejora



RESUMEN

Este estudio se realizd en el departamento de cirugia del Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales
Arguello, en el periodo comprendido del afio 2005-2010, es descriptivo, donde la fuente de
informacion fue secundaria basada en los archivos de la base de datos del departamento de Patologia
y de la informacién contenida en los expedientes clinicos de los casos. Los datos alimentaron una
base de datos en SPSS 15, donde se analizaron aplicando técnicas de estadisticas descriptivas.

Durante el periodo se registraron 175 casos de mamas donde se encontré que la mayoria de la
poblacion era del sexo femenino, de 45-64 afios, urbanos, con tres a mas partos, el principal método
diagndstico fue la biopsia incisional, diagnosticandose principalmente el céncer canalicular
infiltrantre, tratdndose en la mayoria con mastectomia radical modificada de patey y posteriormente
con quimioterapia.

Un hallazgo relevante es que no se refleja en los expedientes clinicos el estadiaje preoperatorio del
cancer de mama importante para justificar el abordaje quirdrgico y posibles alternativas
posquirurgicas.

El indice de positividad de los hallazgos histopatoldgicos fue del 14.2% para el cancer de mama
(261/1832), sin embargo, este estudio reporta el 67% de pacientes operadas del total con diagnostico
de cancer de mama. Se desconoce el resultado o evolucion del 33% de pacientes que no acudieron al
servicio de cirugia para su manejo. Esta falta de busqueda de atencion puede atribuirse a
limitaciones econdmicas, esto puede sugerir la necesidad de un programa dirigido a captar estas
pacientes o hacer un seguimiento y una vez captadas proveerle ayuda econdémica que obstaculizan su

tratamiento hospitalario.
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INTRODUCCION

El cancer de mama es la segunda causa de muerte mas comin en paises de bajo y medio ingreso
econdmico, mas que las infecciones y enfermedades respiratorias, virus de inmunodeficiencia
humana (VIH), sindrome de inmunodeficiencia adquirida (Sida), enfermedades diarreicas, y
tuberculosis." Ningln otro cancer sélido ha sido testigo de un gran cambio y mejora en términos
de diagnostico y tratamiento como el cdncer de mama en las Gltimas dos décadas. Este sigue
siendo el cancer mas comin entre las mujeres en todo el mundo. ® El tratamiento del cancer de
mamas es cada vez mas complejo, y requiere una evaluacion de maltiples estudios, ademas de la
extirpacion simple del tumor primario, incluyendo las imagenes de mama, patologia avanzada,
medicina nuclear y una variedad de terapias coadyuvante, tanto locales como sistémicas. Esto ha

convertido el tratamiento del cancer de mama en una ciencia multidisciplinaria.

Hace sdlo unas décadas, las mujeres con cancer de mama fueron tratadas de manera uniforme con
mastectomia radical y diseccién axilar total para lograr un buen control local-regional
y la posibilidad de una recuperacion total. Algunos abordajes quirargicos a la mama y la axila,
conservadores y selectivos, una vez vistos con escepticismo se han convertido en un estandar de
la terapia para la mayoria de los pacientes. La deteccion temprana y tratamientos mas efectivos
han dado como resultado en un porcentaje cada vez mayor de atencién de cancer que se

encuentran en etapa inicial y en una disminucién de la mortalidad. **

El objetivo actual en cuanto al tratamiento del cancer de mama en los pacientes es la
"conservacion” en lugar "de la cirugia mas radical ", el impacto de la recidiva local en la
supervivencia sigue siendo un tema relevante, y es actualmente un tema de la investigacion y el
debate.



El establecimiento de normas de atencion para el tratamiento médico es un producto de
la creacion de consensos mediante el uso de la mejor evidencia cientifica disponible. Por muchos
afios, los representantes del Colegio Americano de Cirujanos, el Colegio Americano
de Radiologia, y el Colegio Americano de Patdlogos han estudiado las practicas en los Estados
Unidos para documentar los patrones de atencién médica, para controlar los patrones de cambios

en el tiempo, y relacionarlo con los resultados de los pacientes. >



ANTECEDENTES

En Nicaragua la proporcion de mortalidad por neoplasias malignas mostré tendencia al aumento,
pasando de 7.6% en 1990 a 12% en 2004, manteniéndose como tercer grupo de causas de muerte
en los Gltimos 5 afios. La tasa de mortalidad especifica por esta causa se incremento de 31.2 por
100,000 habitantes en 2000 a 35.2 en 2004. La mortalidad por cancer de mama ocupd el tercer
lugar con 4.9%, superado solamente por cancer de estomago 12.5% y cuello del Gtero 10.5%.° En
el periodo de 2000-2005, el cancer de cuello uterino fue la primera causa de morbilidad atendida

en el Centro Nacional de Radioterapia, seguido por el cancer de mama con 17.2%. ™

Durante el periodo de 1998-2003, Martinez estudio 55 pacientes con diagnostico de cancer de
mama en el hospital Bertha Calderon, y encontré que la tasa de letalidad fue de 16% vy la
persistencia de cancer fue de 20%, con bajas tasas de sobrevivencia.'! Silva (2007) estudio 5
casos en el mismo hospital a quienes realizd reconstrucciones de mama y encontro que la
mayoria eran jovenes y se habian complicado, principalmente por infecciones y necrosis.*? En
otro estudio en el HEODRA (n=36) el carcinoma infiltrante de mamas se observo que la mitad

eran menores de 50 afios y habfa resistencia a la quimioterapia. **

La Iniciativa Global para la Salud de la Mama (BGHI) ha aplicado un proceso de revision de
consenso, basado en la evidencia a fin de desarrollar guias para la deteccion precoz del cancer de
mama, diagnostico y tratamiento, en paises de bajos y medianos ingresos, incluyendo aquello en

América Latina. 8



JUSTIFICACION

Este estudio pretende documentar la practica en el manejo quirdrgico (asi como otras conductas
terapéuticas) en pacientes intervenidos quirurgicamente en el departamento de Cirugia del
HEODRA, y compararlos con la mejor evidencia disponible para orientar normas en el abordaje
de estos pacientes que mejoren los resultados después de su atencion. La informacion recolectada
en este estudio podria retroalimentar el manejo quirirgico del cAncer de mama y ser de utilidad

para el personal de cirugia y patologia, asi como para las autoridades hospitalarias.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢Cual es el estadio de cancer de mamas que se esta ingresando en el HEODRA y cual es su

tratamiento, durante el periodo 2005-2010?



OBJETIVOS

Objetivo general:
Analizar los principales cambios que se han producido en los Ultimos afios en el tratamiento

quirtrgico del cancer de mama en pacientes atendidos en el departamento de Cirugia del
HEODRA, durante 20005-2010.

Objetivos especificos:
1. Describir las caracteristicas demogréaficas de la poblacion estudiada.

2. Conocer los estadios del cancer de mamas identificados en el HEODRA.
3. Identificar el diagnostico y tratamiento quirurgico y no quirdrgico del cancer de mama y sus
resultados.

4. Analizar las variantes en cuanto al tratamiento quirargico y quirargico del cancer de mamas.



MARCO TEORICO

GENERALIDADES DE LA TERAPEUTICA DEL CANCER DE MAMA.
Antes de la biopsia diagnostica el cirujano debe comentar con la paciente la posibilidad de que

una masa sospechosa o un hallazgo en la mamografia sea un cancer de mama que requerira una
intervencion quirdrgica y tal vez radioterapia y quimioterapia. Una vez que el diagndstico de
cancer de mama se establece, el tipo de tratamiento que se ofrece a la paciente depende de la
etapa de la enfermedad. Antes de iniciar el tratamiento la paciente y el cirujano deben compartir

una perspectiva clara respecto al curso de la terapéutica planeada.™

TECNICAS QUIRURGICAS EN EL TRATAMIENTO DEL CANCER DE MAMA.

TECNICAS QUIRURGICAS: PASADO Y PRESENTE."

En 1982, el American College of Surgeons investigd las técnicas quirargicas utilizadas en casos
de cancer de mama operable y compar6 los resultados con las practicas vigentes en afios
precedentes. A mediados de la década de los sesenta se produjo un cambio en las practicas
quirurgicas, con un abandono brusco de la mastectomia radical a favor de la mastectomia radical
modificada. En estudios, en este estudio, sélo se utilizaron técnicas que permitian conservar la
mama en el 7.2% de los casos. Las estimaciones actuales acerca de las intervenciones mamarias
conservadoras oscilan entre el 40% vy el 60%, y la popularidad de las mismas sigue aumentando.
También estd evolucionando la actitud ante los ganglios axilares. Muchos especialistas estan
optando por una actitud mas selectiva ante la necesidad de la diseccién ganglionar, y el uso de la
biopsia del ganglio centinela esta desbancando a la diseccién axilar rutinaria en mujeres con
ganglios linfaticos clinicamente negativos.

Mastectomia radical. *°.

La mastectomia radical es una técnica que raras veces se utiliza, pero sigue siendo la base de
varios estudios clinicos importantes y registro de mujeres tratadas nicamente con cirugia. En la
mastectomia radical se sacrifican la mama y los masculos pectorales situados debajo y se
eliminan los ganglios linfaticos regionales a lo largo de la vena axilar hasta llegar al ligamento

costoclavicular (ligamento de Halsted).



Para esta técnica se puede necesitar un injerto cutaneo, y se utilizan incisiones verticales u
oblicuas, la reconstruccion protésica es imposible a menos que se movilicen colgajos
musculares para recubrir el defecto toracico anterior.

Con esta técnica se puede curar el cAncer de mama.

Mastectomia moderna.™

Estas técnicas incluyen la mastectomia total o simple y la mastectomia radical modificada.

La mastectomia simple consiste en reseccion completa de la glandula mamaria, incluyendo el
pezén y la areola. Se practica una incision eliptica en la piel. Hay que sacrificar una cantidad
variable de piel circundante, dependiendo de la localizacion, el tamafio y las caracteristicas del
tumor primario. En pacientes muy seleccionados con tumores pequefios, algunos cirujanos
practican una ““mastectomia con conservacion de piel *, en la que so6lo se extirpa el complejo
areola pezoén. Se levanta un colgajo cutaneo para separar la glandula subyacente de la piel que la
cubre. Se separa la glandula del masculo pectoral subyacente, por un plano inmediatamente
inferior a la aponeurosis pectoral y por encima de las fibras del mdsculo, y se rechaza
lateralmente. La separacion de la glandula del contenido axilar define la extension de una
mastectomia simple. La intervencion recibe el nombre de mastectomia radical modificada cuando
se prolonga por debajo del pectoral mayor hasta la vena axilar, con supresion de los ganglios
linfaticos axilares. Los ganglios del nivel 1 son aquellos situados inferiores a la vena axilar y
lateral al musculo pectoral menor. Al retraer medialmente los musculos pectorales mayor y
menor, quedan al descubierto los ganglios del nivel Il bajo el pectoral menor. Una mastectomia
radical modificada incluye los ganglios del nivel I y Il. Diversos estudios han demostrado que el
hallazgo de 10 ganglios en los tejidos axilares (encontrados y evaluados por el anatomopatdlogo)
representa una muestra adecuada para estadificar correctamente los ganglios axilares. La
diferencia fundamental entre la intervencion moderna y la mastectomia radical radica en la
conservacion del musculo pectoral mayor y, en general, en una intervencion axilar menos

extensa.



Los cirujanos emplean dos variantes de la mastectomia radical modificada: la técnica de Patey y
las modificaciones descritas por Scalon, y la técnica de Auchincoloss. Patey desarrollo en el
Middlesex Hospotal londinese una técnica que respeta el masculo pectoral mayor y sacrifica el
pectoral menor para poder eliminar los ganglios de los niveles I, 11 'y Il de rwwwb5ey la axila.
Handley realiz6 un gran nimero de intervenciones de Patey y escribid informes muy extensos
acerca de esta técnica; Donegan y cols. Revisaron independientemente y publicaron estas
anotaciones. La supervivencia de las pacientes con ganglios axilares negativos era del 82% a los
10 afios, con un indice de recidiva local del 5%. En el caso de las pacientes con ganglios
positivos, la supervivencia era del 48%, similar a la obtenida con la mastectomia radical. Por
consiguiente no se producian resultados inferiores por conservar el musculo pectoral mayor.
Scalon modifico la técnica de Patey dividiendo, pero no resecando, el pectoral menor, para poder
acceder a los ganglios apicales (nivel 111) y respetar los nervios pectorales laterales al masculo

mayor.

La técnica descrita por Auchincloss se diferencia a de la de Patey en que no incluye la reseccion
ni la division del masculo pectoral menor. Esta modificacion limita la reseccion completa de los
ganglios axilares altos, pero Aunchincloss la justifica asegurando que sélo un 2% de las pacientes
se benefician de la excision de los ganglios mas altos. Es probable que la mastectomia de
Auchincloss fuera la técnica mas popular para el cancer de mama en Estados unidos durante el

decenio pasado.

La complicacion mas frecuente de la mastectomia y la diseccion de ganglios linfaticos axilares
son los seromas debajo de los colgajos de piel de o en la axila, que ocurren hasta en 30% de los
casos. El drenaje por aspiracion con sistema cerrado disminuye la incidencia de esta
complicacion. Se mantienen catéteres en la herida hasta que el drenaje disminuye en menos de 30
ml al dia. Rara vez se presentan infecciones de la herida después de una mastectomia y casi todas
son secundarias a necrosis del colgajo de piel. El tratamiento eficaz comprende cultivo de la
herida infectada para microorganismos aerobios y anaerobios, desbridamiento y antibiéticos. La
hemorragia posoperatoria moderada o intensa es rara y se trata mejor mediante exploracion
temprana de la herida para controlar la hemorragia y restablecimiento del drenaje por aspiracién
con sistema cerrado. La incidencia de linfedema funcionalmente importante después de una

mastectomia radical modificada es de 10%.%



La diseccion extensa de ganglios linfaticos axilares, la radioterapia, la presencia de ganglios
linfaticos patoldgicos y la obesidad son factores predisponentes. Quiza se requieran manguitos

compresores ajustados de manera individual y dispositivos para compresion intermitente.?

Conservacion de la mama. %

Consiste en reseccion del cancer de mama primario con un margen de tejido mamario de aspecto
normal, radioterapia adyuvante y valoracion del estado de los ganglios linfaticos axilares. La
reseccion del céancer primario de mamas también se denomina reseccién segmentaria,
tumorectomia o mastectomia parcial. En la actualidad la operacion de conservacion es el
tratamiento estdndar en mujeres con cancer de mama invasivo en etapas | o Il. En enfermas con
CDIS solo es necesario resecar el cancer primario y administrar radioterapia adyuvante. EI cancer
de mama se extirpa con una envoltura de tejido normal adecuada para lograr un margen sin
cancer de cuando menos de 2mm. Los margenes quirirgicos sin cancer minimizan la posibilidad
de recurrencia local y mejoran las tasas de curacion. Se solicitan el estado de receptor hormonal

y la expresion de HER2/neu al anatomopatélogo.

Tras el cierre de la herida mamaria, por una incision separada la diseccion de ganglios linfaticos
ipsolaterales suele terminarse para establecer la etapa del cancer y controlar la enfermedad
regional. Para asignar la etapa se consideran adecuado 10-15 ganglios linfaticos axilares de los
niveles 1 y Il. En la actualidad el procedimiento de asignacion de la etapa preferido es la biopsia
del ganglio linfatico centinela en la axila sin afeccion clinica. La diseccidén de ganglios linfaticos

axilares se evita cuando el ganglio linfatico centinela no contiene enfermedad metastasica

Los margenes quirurgicos sin cancer de mamas minimizan las posibilidades de recurrencia local
y mejoran las tasas de curacion. La recurrencia local del cancer de mamas después de la
intervencién quirurgica conservadora depende sobre todo de lo adecuado de los margenes
quirurgicos. Muchos cirujanos estadounidenses y europeos acostumbran llevar a cabo una nueva
excision cuando el examen histopatologico determina cancer residual dentro de 2mm de un
margen quirurgico. Se requiere mastectomia si no es factible obtener margenes limpios con la

nueva excision.
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Reconstruccion de la mama y la pared toracica.?

Los objetivos de la cirugia reconstructiva despues de una mastectomia por cancer de mama son
cerrar la herida y reconstruir la mama, lo que se efectlia de manera inmediata o tardia. El cierre
de la herida después de la mastectomia se logra mediante la aproximacion simple de los bordes
de la herida en la mayoria de las mujeres. Sin embargo, si es necesaria una extirpacién mas
radical de piel y tejido subcutaneo, un injerto de piel proporciona un recubrimiento funcional
que tolera la radioterapia adyuvante. Se utilizan colgajos miocutaneo cuando la presencia de
defectos en el tejido blando impide recubrir con un injerto de piel. La reconstruccion de la mama
tras una mastectomia profilactica o una mastectomia por cancer de la mama invasivo temprano se
efecta de inmediato después de la intervencién quirtrgica, en tanto que la reconstruccion
consecutiva a la operacion de cancer de mama avanzado se pospone durante seis meses luego de
terminar el tratamiento coadyuvante a fin de asegurar el control local y regional de la
enfermedad. Aunque se dispone de muchos tipos de colgajos miocutaneo diferentes para la
reconstruccion de la mama, los que se emplean con mayor frecuencia son los del dorsal ancho y

el recto del abdomen.

La reconstruccion de mama se puede hacer en el momento de la mastectomia o después. La
reconstruccion se puede llevar a cabo con tejido de la paciente o mediante implantes rellenos con

solucion salina o un gel de silicona. Antes de tomar la decision de realizar un implante, las

pacientes pueden llamar al Centro de Dispositivos y Salud Radiolégica de la Administracion de
Drogas y Alimentos (FDA) al teléfono 1-888-INFO-FDA (1-888-463-6332) o visitar el portal de

Internet del FDA para obtener mas informacion sobre implantes de mama. (Nota: la informacion

contenida en esos enlaces solo esté disponible en inglés. *’
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http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=285636&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=46152&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=44725&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=454785&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=454785&version=Patient&language=Spanish
http://www.fda.gov/cdrh/
http://www.fda.gov/cdrh/

TRATAMIENTO NO QUIRURGICO DEL CANCER DE MAMA.

Radioterapia.?

La radioterapia se utiliza para todas las etapas del cancer de mama. En las mujeres con CDIS
limitado (etapa 0), en quienes se logran margenes negativos mediante tumorectomia o una nueva
extirpacion, se administra radioterapia adyuvante a fin de reducir el riesgo de una recurrencia
local. EI CDIS de grado bajo de los subtipos sélido, cribiforme o papilar, menor de 0.5cm de
didmetro, se trata mediante extirpacion sola. Las pacientes con cancer de mama en etapas I,lla o
Ilb en las que se obtienen margernes negativos mediante tumorectomia 0 una nueva excision

reciben radioterapia adyuvante para reducir el riesgo de una recurrencia local.

Las enfermas que se tratan con una mastectomia y presentan cancer en los margenes quirdrgicos
tienen un riesgo lo bastante alto de recurrencia local para justificar el empleo de radioterapia
adyuvante de la pared torécica y los ganglios linfaticos supraclaviculares. Las mujeres con
enfermedad metastasica que incluyen cuatro o mas ganglios linfaticos axilares y las
premenopausicas con enfermedad metastasica que solo afectan tres ganglios linfaticos también
tienen mayor riesgo de recurrencia y son candidatas para radioterapia de la pared toracica y los
ganglios linfaticos supraclaviculares. Las pacientes con cancer de mama local y regional
avanzado (etapas Illa o Illb) tienen un riesgo alto de enfermedad recurrente después del
tratamiento quirdrgico y radioterapia adyuvante se utiliza a fin de reducir la tasa de recurrencia.
Las recomendaciones actuales para el cancer de mama en etapas Illa y Il1b son: 1) radioterapia
adyuvante a la mama y ganglios linfaticos supraclaviculares después de quimioterapia
neoadyuvante y tumorectomia con diseccion de ganglios linfaticos xailares o sin ella, ; 2)
radioterapia adyuvante a la pared toracica y los ganglios linfaticos supraclavicilares después de
quimioterapia adyuvante y mastectomia con diseccion de ganglios linfaticos axilares o sin ella, y
3) radioterapia adyuvante de la pared toracica y los ganglios linfaticos supraclaviculares después
de tumorectomia o mastectomia con diseccion de ganglios linfaticos axilares y quimioterapia

adyuvante.
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Quimioterapia

Quimioterapia adyuvante.?

El andlisis general del Eary Breast Cancer Trialists"Collaborative Group de la quimioterapia
adyuvante demostrd disminuciones de las probabilidades de recurrencia y muerte en mujeres de
70 afios de edad o mas jovenes con cancer de mama en etapas I, Ila o Ilb. La falta de datos
concluyentes de un estudio clinico respecto a la quimioterapia adyuvante impide establecer
recomendaciones definitivas en pacientes de 70 afios 0 mayores. La quimioterapia adyuvante
tiene beneficio minimo en mujeres con ganglios negativos y canceres de 0.5cm 0 menores y no
se recomienda. Las mujeres con ganglios negativos y canceres de 0.6 a 1.0 cm se dividen en las
que tienen un riesgo bajo de recurrencia y las que presentan caracteristicas pronosticas
desfavorables que presagian un riesgo méas alto de recurrencia y la necesidad de quimioterapia

adyuvante.

Los factores pronosticos adversos incluyen invasién de vasos sanguineos y linfaticos, grado
nuclear alto, grado histologico alto, expresion excesiva de HER2/neu y estado negativo de
receptor hormonal. En estas mujeres se recomienda quimioterapia adyuvante cuando se observan

caracteristicas pronosticas desfavorables.

La quimioterapia adyuvante es apropiada en mujeres con canceres negativos a receptor hormonal
mayores de 1 cm. Sin embargo, las enfermas con ganglios negativos y canceres de 1 a 3 cm
positivos a receptor hormonal son candidatas para tamoxifeno con quimioterapia o sin ella. La
quimioterapia o el tamoxifeno coadyuvante son motivo de controversia en canceres de tipo
especial (tubular, mucinoso, medular, etc) menores de 3 cm. En mujeres con ganglios positivos o
en quienes tienen un cancer de tipo especial mayor de 3 cm es apropiado utilizar quimioterapia
con tamoxifeno o sin él. Las recomendaciones terapéuticas actuales para el cancer de mama en
etapa para el cancer de mama en etapa Illa operable consisten en mastectomia radical modificada
seguida de quimioterapia adyuvante con un régimen que incluye doxorrubicina seguida de

radioterapia adyuvante. Estas recomendaciones se basan en los resultados del NSABP B-15.
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En este estudio se dividio al azar mujeres de 59 afios de edad o menores con canceres que no
respondian al tamoxifeno y ganglios positivos para recibir dos meses de tratamiento con
adriamicina, y ciclofosfamida(AC) o seis meses de ciclofosfamida, metrotexato y5-
fluoracilo(CMF). No se encontr6 diferencia en las tasas de supervivencia sin recaida o en la

supervivencia total y las mujeres prefirieron el régimen mas corto.

Quimioterapia neoadyuvante.?

Al inicio del decenio de 1970 el Nactional Cancer Institute en Milén, Italia, inicié dos estudios
clinicos prospectivos aleatorios de multiples modalidades para mujeres con cancer de mama T3 o
T4. Los mejores resultados se obtuvieron cuando la intervencidn quirurgica se interpuso entre
cursos de quimioterapia, con 82% de control local y regional, y una supervivencia sin
enfermedad a cinco afios de 25%. El estudio NSABP B-18 valor¢ la funcion de la quimioterapia
neoadyuvante en mujeres con cancer de mama en etapa Il operable. Las que ingresaron al
estudio se dividieron al azar para intervencion quirdrgica seguida de quimioterapia o

quimioterapia neoadyuvantes.

Quimioterapia para metastasis distantes.”

El tratamiento de eleccion en mujeres con cancer de mama en etapa IV es un antiestrogénico
(casi siempre tamoxifeno). No obstante, las pacientes con canceres negativos a receptor hormonal
y metastasis viscerales sintomaticas o con cancer resistente a hormonas pueden recibir
quimioterapia sistémica. En pacientes con metastasis 6seas osteliticas pueden administrarse
pamidronato ademas de hormonoterapia 0 quimioterapia. Las enfermas con cancer de mama
metastasico también pueden incluirse en estudios clinicos de quimioterapia en dosis altas con
transplante de médula 6sea o célula madre de sangre pariférica. La terapéutica con transplante

aun no se demuestra un beneficio en la supervivencia.
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Terapéutica antiestrogénica.?

El citosol de las células del cancer de mama contienen proteinas especificas (receptores) que
unen y transfieren moléculas esteroides al nacleo de las células a fin de que ejerzan efectos
hormonales especificos. Los receptores hormonales mejor estudiados son el de estrogeno y el de
progesterona. Se detectan receptores hormonales en mas de 90% de canceres invasivos ductales y
lobulillares bien diferenciados. Estudios secuenciales del estado de receptor hormonal no revelan

diferencias entre el cancer primario y la enfermedad metastésica en la misma paciente.

Tras unirse a receptores de estrdgeno en el citosol, el tamoxifeno bloquea la captacién de
estrogeno por el tejido mamario. Se observan respuestas clinicas al antiestrogeno en mas de 60%
de mujeres con cancer de mama positivos a receptor hormonal, pero en menos del 10% de las
pacientes con cancer de mama negativo a receptor hormonal. La disminucion de la respuesta a
una dosis puede superarse si la dosificacion se incrementa. Un andlisis general realizado por
Early Breast Cancer Trialist” Collaborative Group demostré que la terapéutica adyuvante con
tamoxifeno produjo una reduccion de 25% en el riesgo anual de recurrencia del cancer de mama
y una disminucion de 7% en la mortalidad anual por cancer de mama. El analisis también mostro
Un descenso de 39% del riesgo de cancer en la mama contralateral. La principal ventaja del
tamoxifeno sobre la quimioterapia es la ausencia de toxicidad grave. Es posible que ocurran
dolores 6seos, bochornos, nauseas y retencion de liquidos. Menos de 3% de las mujeres tratadas
experimentan fendmeno trombdticos. Las pacientes que reciben tamoxifeno se someten con

mayor frecuencia a intervencion quirurgica de cataratas.

El cancer endometrial es un riesgo raro a largo plazo del tamoxifeno. El tratamiento con

tamoxifeno suele descontinuarse después de cinco afos.

El estudio NSABP P-1 demostré una disminucion de 49% en la incidencia de cancer de mama
invasivo en mujeres con riesgo alto que se trataron con tamoxifeno. Esta reduccion se identifico
en todos los grupos de edad tratados, en todos los riesgos proyectados y en mujeres con un
antecedente de CLIS o hiperplasia ductal atipica. La disminucion se observé en el transcurso del

primer afio del seguimiento y continué durante todo el periodo de seguimiento de seis afios.

15



A las mujeres con valoracion de riesgo relativo de Gail de 1.70 o mayor se les ofrecié tamoxifeno
(20 mg /dia) hasta por cinco afios con objeto de reducir el riesgo de cancer de mama. Con base en
el NSABP P-1, el tratamiento con tamoxifeno se considera para todas las mujeres con cancer in
situ. Los objetivos de esta terapéutica son disminuir el riesgo tanto de recurrencia ipsolateral

después de la conservacion de la por CDIS como de cancer de mama invasivo primario.

Las mujeres negativas a ganglios con cancer de mama de 1 a 3 cm positivo a receptores hormonal
son candidatas para recibir tamoxifeno adyuvante con quimioterapia o sin ella. En pacientes
positivas a ganglios y en todas las enfermas con un cancer mayor de 3 cm resulta apropiado
administrar tamoxifeno ademas de quimioterapia adyuvante. Algunos onc6logos recomiendan
afiadir tamoxifeno al régimen de tratamiento neoadyuvante en mujeres con cancer de mama local
y regional avanzado, en especial quienes tienen canceres positivos a receptor hormonal. El
tratamiento inicial de preferencia en enfermas con cancer de mama en etapa IV es un
antiestrogénico (por lo general el tamoxifeno). El tratamiento hormonal de segunda linea que se
recomienda para pacientes que recibieron antes un antiestrogeno incluye inhibidores de la
aromatasa Yy progestagenos, androgenos, estrogenos en dosis altas o bien ooforectomia (médica,
quirirgica o radioterapia) en mujeres premenopausicas. En pacientes que responden a la
hormonoterapia con retraccion de su cancer de mama o estabilizacién de la enfermedad por
tiempo prolongado se administra hormonoterapia adicional cuando la afeccion progresa. La
hormonoterapia se sustituye con quimioterapia sistémica en enfermas con canceres negativos a

receptor de hormona y metéastasis viscerales sintomatica o con enfermedad resistente a hormonas.

Terapéutica endocrina ablativa. %
Aunque en el pasado la ooforectomia, la suprarrenalectomia, la hipofisectomia, o todas ellas, era
las principales modalidades endocrinas para el tratamiento de cancer metastasico de mama, ahora

rara vez se practican.
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Terapéutica con anticuerpo ant-HER2/neu.?

En la actualidad se recomienda determinar la expresion HER2/neu en todas las pacientes de
cancer de mama con diagnostico reciente. Se emplea con fines prondsticos en pacientes negativas
a ganglios para ayudar en la eleccion de la quimioterapia adyuvante porque al parecer las tasas de
respuestas son mejores con esta Ultima a base de adriamicina en pacientes con céncer que
expresen en exceso HER2/neu, y para obtener informacion basa cuando la paciente desarrolla una
enfermedad recurrente que puede beneficiarse del tratamiento anti-HER2/neu(trastuzumab o
Herceptin). Las mujeres con canceres que expresan en exceso HER2/neu pueden beneficiarse si
se afiade trastuzumabo a la quimioterapia con paclitaxel. La adicion de trastuzumabo a la

quimioterapia basada en adriamicina puede causar cardiotoxicidad considerable.

El trastuzumab (Herceptin) es un anticuerpo monoclonal que bloquea los efectos de la proteina

del factor de crecimiento HER2, que envia sefiales a las células cancerosas de la mama.

Alrededor de una cuarta parte de las pacientes de cancer de mama tienen tumores que se pueden

tratar con trastuzumab combinado con quimioterapia.*’

El lapatinib es un inhibidor de la tirosina cinasa que bloquea los efectos de la proteina HER2 y de
otras proteinas del interior de las células tumorales. Se puede utilizar para tratar a pacientes que
tienen cancer de mama que es positivo para la HER2 y cuyo cancer evoluciond después del

tratamiento con trastuzumab.®’

Quimioterapia de dosis alta con trasplante de células madre. *’

La guimioterapia de dosis alta con trasplante de células madre es una forma de administrar dosis

altas de quimioterapia y reemplazar las células generadoras de sangre destruidas por el
tratamiento de cancer. Las células madre se extraen de la sangre o la médula ésea del mismo
paciente o un donante, y se congelan y almacenan. Después de finalizar la quimioterapia, las
células madre guardadas se descongelan y se reinyectan al paciente mediante una infusion. Estas

células madre reinyectadas crecen (y restauran) las células sanguineas en el cuerpo.
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Algunos estudios han mostrado que con las dosis altas de quimioterapia seguidas de un trasplante
de células madre no se obtienen mejores resultados que con la quimioterapia estdndar para el
tratamiento del cancer de mama. Los médicos han decidido que, por ahora, las dosis altas de
quimioterapia solo se deben probar en los ensayos clinicos. Antes de participar en un estudio de
este tipo, las mujeres deben consultar con sus médicos sobre los efectos secundarios graves,

incluso la muerte, que pueden causar las dosis altas de quimioterapia.

Pueden necesitarse pruebas de seguimiento.

Algunas de las pruebas que se usaron para diagnosticar el cAncer o para determinar el estadio del
cancer se pueden repetir. Algunas pruebas se repiten para asegurarse que el tratamiento es eficaz.
Las decisiones acerca de seguir, cambiar o suspender el tratamiento pueden basarse en los
resultados de estas pruebas. Esto a veces se llama reestadificacion. Algunas de las pruebas se
seguiran repitiendo esporadicamente después de terminar el tratamiento. Los resultados de estas

pruebas pueden mostrar si la afeccion cambio o si el cancer recidivo.

Opciones de tratamiento por estadio. *’
1. Carcinoma ductal in situ (CDIS)

El tratamiento del carcinoma ductal in situ (CDIS) puede incluir los siguientes procedimientos:

e Cirugia para preservar la mama y radioterapia, con tamoxifeno o sin este.

e Mastectomia total, con tamoxifeno o sin este.

e Cirugia para preservar la mama, sin radioterapia.

e Participacioén en ensayos clinicos que prueban la cirugia para preservar la mama y el

tamoxifeno, con radioterapia o sin ella.
2. Carcinoma lobular in situ (CLIS)

El tratamiento del carcinoma lobular in situ (CLIS) puede incluir los siguientes procedimientos:

e Biopsia para diagnosticar el CLIS seguida de exdmenes regulares y mamogramas
regulares a fin de detectar cambios tan pronto como sea posible. Esto se llama

observacion.

e Tamoxifeno para reducir el riesgo de padecer de cancer de mama.

18


http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=44195&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=46450&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=45674&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=45626&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=44971&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=45576&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=46620&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=45961&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=46315&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=45164&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=46450&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=45775&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=45981&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=45576&version=Patient&language=Spanish
http://www.cancer.gov/Common/PopUps/popDefinition.aspx?id=444971&version=Patient&language=Spanish

Mastectomia profiléctica bilateral. Esta opcidn de tratamiento se usa a veces para mujeres
que tienen un riesgo alto de padecer de cancer de mama. La mayoria de los cirujanos cree
que en estos casos es un tratamiento mas radical que el que se necesita.

Participacion en ensayos clinicos que prueban medicamentos para prevenir el cancer.

3. Céancer de mama en estadios I, I, I11A y 111C operable

El tratamiento de los estadios I, 1I, HIA y IIC operables puede incluir los siguientes

procedimientos:

Cirugia para preservar la mama para extirpar solo el cancer y parte del tejido que rodea la

mama, seguida por diseccién de ganglios linfaticos y radioterapia.

Mastectomia radical modificada con cirugia para la reconstruccion de la mama o sin ella.

Participacion en un ensayo clinico que evalle la biopsia de ganglios linfaticos centinela,

seguida de cirugia.

La terapia adyuvante (tratamiento suministrado después de la cirugia para aumentar la

probabilidad de curacion) puede incluir los siguientes procedimientos:

Radioterapia dirigida a los ganglios linfaticos cerca de la mama y la pared torécica

después de una mastectomia radical modificada.

Quimioterapia sistémica, con terapia con hormonas o sin esta.

Terapia con hormonas.

Participacidon en un ensayo clinico de trastuzumab (Herceptin) combinado con

quimioterapia sistémica.

4. Cancer de mama en estadio 111B, estadio 111C inoperable, estadio 1V y metastasico

Céancer de mama en estadio 111B y estadio 111C inoperable

El tratamiento del estadio I11B y el estadio I11C inoperable del cancer de mama puede incluir los

siguientes procedimientos:

Quimioterapia sistémica.

Quimioterapia sistémica seguida de cirugia (cirugia para preservar la mama o

mastectomia total), con diseccidn de ganglios linfaticos seguida de radioterapia. Se puede

administrar terapia sistémica adicional (quimioterapia, terapia con hormonas o ambas).
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e Participacion en ensayos clinicos que evalian medicamentos nuevos contra el cancer,
combinaciones de medicamentos nuevos y formas nuevas de administracion de

tratamiento.

Cancer de mama en estadio 1V y metastasico

El tratamiento del cancer de mama en estadio 1V o el cancer de mama metastasico puede incluir

los siguientes procedimientos:

e Terapia con hormonas 0 quimioterapia sistémica con trastuzumab (Herceptin) o sin este.

e Terapia con inhibidores de la tirosina cinasa con lapatinib, combinado con capecitabina.

e Radioterapia o cirugia para el aliviar el dolor y otros sintomas.

e Medicamentos con bisfosfonato para reducir la enfermedad de los huesos y el dolor
cuando el cancer se disemind hasta el hueso.

e Participacion en ensayos clinicos que prueban quimioterapia sistémica o terapia con

hormonas nuevas.
e Participacion en ensayos clinicos de combinaciones nuevas de trastuzumab (Herceptin)
con medicamentos anticancerosos.

e Participacion en ensayos clinicos de combinaciones nuevas de lapatinib con

medicamentos anticancerosos.

e Participacion en ensayos clinicos que analizan otros enfoques, incluso guimioterapia de

dosis altas con trasplante de células madre.
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Directrices Internacionales para la salud v el cancer de mama®

El tratamiento del cAncer de mamas consiste en cirugia, radioterapia, y terapia sistémica. Estas
directrices a implementarse en paises de bajos y medianos ingresos se resumen en las tablas 1-4.

Tabla 1 Asignacion de Recursos Tratamiento: Etapa | del cancer de mama. ®
Nivel de El tratamiento local-regional El tratamiento sistémico (adyuvante)
Recursos A . I . ) .
Cirugia Terapia de Quimioterapia La terapia Terapia
Radiacion endocrina Bioldgica
Bésico | Mastectomia Ooforectomia en
radical modificada mujeres pre-

menopausicas

Tamoxifeno *

Limitada | Cirugia Clasica CMF #
conservadora de
la mama ** CEAC,0FACH#

Biopsia del GLC

con colorante azul
Kk

Mejorada Biopsia del GLC | Irradiacion para Taxanos Inhibidores de la | Trastuzumab para el
con radiosonda conservar el seno de aromatasa tratamiento de la
Fxk toda la mama, como enfermedad de
parte de la terapia Agonistas LH- | HER-2/neu positivo
conservadora de la RH #H
Reconstruccion mama #
del seno
Méaxima Los factores de
crecimiento
Quimioterapia con
dosis densa

GC indica ganglio centinela; CMF, ciclofosfamida, metotrexato y 5-fluorouracilo, AC, doxorrubicina y ciclofosfamida,
epirubicina CE, y ciclofosfamida, FAC, 5-fluorouracilo, doxorrubicina y ciclofosfamida, la LH-RH, la hormona luteinizante, la
hormona liberadora; HER-2/neu, humano del receptor de factor de crecimiento epidérmico 2. La prueba * ER por IHC es
preferido para determinar la condicion de receptor de la hormona y es rentable cuando el tamoxifeno esta disponible. Cuando el
tamoxifeno est4 disponible en el nivel basico, a continuacion, prueba de IHQ de ER también debera indicarse.** La cirugia
conservadora de la mama puede ser proporcionado como un recurso limitado nivel, sino que requiere para conservar el seno de la
radioterapia. Si para conservar el seno de radiacion no esta disponible, a continuacion, los pacientes deben ser trasladados a un
centro de nivel superior para la radiacion postlumpectomy. *** El uso de la biopsia del GLC requiere la validacion clinica y de
laboratorio de la técnica de ganglio centinela. # La quimioterapia sistémica requiere el perfil de quimica sanguinea y pruebas de
conteo sanguineo completo para la seguridad. Cuando la quimioterapia se dispone en el nivel bésico, estas pruebas también debe
ser proporcionada. # # Si los costos asociados con trastuzumab fueron sustancialmente menores, el trastuzumab se utilizan como
un limitado nivel. En este caso, la medicion de la sobreexpresion de HER-2/neu y / o amplificacion del gen también tendrian que
estar disponibles en el nivel limitado con el fin de seleccionar adecuadamente los pacientes para este muy eficaz pero caro HER-

2/neu terapia dirigida bioldgica.
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Tabla 2 El tratamiento de asignacion de recursos: Etapa Il del cancer de mama. ®

Nivel de El tratamiento local-regional El tratamiento sistémico (adyuvante)
Recursos P . - . . .
Cirugia Terapia de Quimioterapia La terapia Terapia
Radiacion endocrina Bioldgica
Bésico | Mastectomia CMF clasica ** Ooforectomia en
radical modificada mujeres pre-

AC, CE, 0 FAC ** | menopausicas.

Tamoxifeno.***

Limitada | Cirugia Irradiacion post- ##t#
conservadora de la | mastectomia de la
mama # pared toracica y los

Biopsia del GLC | ganglios regionales
con colorante azul | para casos de alto

H riesgo *
Mejorada Biopsia del GLC | Para conservar el Taxanos Inhibidores de la Trastuzumab para el
con radiosonda ## | seno de irradiacion de aromatasa tratamiento de la
Reconstruccion toda la mama, como enfermedad de HER-
del seno parte de la terapia Agonistas LH-RH | 2/neu positivo # # #
conservadora de la
mama #
Méaxima Factores de
crecimiento
Quimioterapia con
dosis densa

CMF indica ciclofosfamida, metotrexato y 5-fluorouracilo, AC, doxorrubicina y ciclofosfamida, epirubicina CE, y
ciclofosfamida, FAC, 5-fluorouracilo, doxorrubicina y ciclofosfamida, GLC, ganglio centinela, la LH-RH, la
hormona luteinizante, la hormona liberadora; HER-2/neu, humano del receptor de factor de crecimiento epidérmico
2. * La pared toracica y la irradiacion del ganglio linfatico regional disminuye sustancialmente el riesgo de recidiva
local después de la mastectomia. Si estd disponible, debe ser utilizado como un recurso de nivel basico. **
quimioterapia sistémica requiere el perfil de quimica sanguinea y pruebas de conteo sanguineo completo para la
seguridad. Cuando la quimioterapia se dispone en el nivel basico, estas pruebas también debe ser proporcionada.
prueba *** ER por IHC es preferido para establecer el estado de receptores hormonales y es rentable cuando el
tamoxifeno esta disponible. Cuando el tamoxifeno esta disponible en el nivel basico, a continuacién, prueba de IHQ
de ER también debera indicarse. # Cirugia conservadora de la mama puede ser proporcionado como un recurso
limitado nivel, sino que requiere para conservar el seno de la radioterapia. Si para conservar el seno de radiacién no
esta disponible, a continuacion, los pacientes deben ser trasladados a un centro de nivel superior para la radiacién
postlumpectomy. # # EIl uso de la biopsia del GLC requiere la validacidn clinica y de laboratorio de la técnica de
ganglio centinela. # # # Si los costos asociados con trastuzumab fueron sustancialmente menores, el trastuzumab se
utilizarian en un nivel limitado. En este caso, la medicion de la sobreexpresion de HER-2/neu y / o amplificacion del
gen también tendrian que estar disponibles en el nivel limitado con el fin de seleccionar adecuadamente los pacientes

para este muy eficaz pero caro HER-2/neu terapia dirigida bioldgica.
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Tabla 3 El tratamiento de asignacién de recursos: cancer de mama localmente avanzado.
Nivel de El tratamiento local-regional El tratamiento sistémico (adyuvante o
Recursos neoadyuvante)
Cirugia Terapia de Quimioterapia La terapia Terapia
Radiacion endocrina Bioldgica
Bésico | Mastectomia * La quimioterapia Ooforectomia en
radical preoperatoria con CA, | mujeres pre-
modificada CE, FAC, CMF o ** menopausicas

El tamoxifeno
*k*k

Limitada Irradiacion post- #
mastectomia de la pared
toracica y los ganglios

regionales *
Mejorada Cirugia Para conservar el seno | Taxanos Inhibidores de la | Trastuzumab para el

conservadora de | de irradiacion de toda la aromatasa tratamiento de la

la mama mama, como parte de la enfermedad de
terapia conservadora de Agonistas LH- | HER-2/neu positivo

Reconstruccion | la mama RH #

del seno

Méaxima Los factores de

crecimiento

Quimioterapia con
dosis densa

CA indica doxorrubicina y ciclofosfamida; CE, epirubicina y ciclofosfamida, FAC, 5-fluorouracilo, doxorrubicina y
ciclofosfamida, CMF, ciclofosfamida, metotrexato y 5-fluorouracilo, la LH-RH, la hormona luteinizante, la hormona
liberadora; HER-2/neu, de crecimiento epidérmico humano del receptor del factor 2. * La pared toracica y la
irradiacion del ganglio linfatico regional disminuye sustancialmente el riesgo de recidiva local después de la
mastectomia. Si estd disponible, debe ser utilizado como un recurso de nivel basico. ** Quimioterapia sistémica
requiere el perfil de quimica sanguinea y pruebas de conteo sanguineo completo para la seguridad. Cuando la
quimioterapia se dispone en el nivel basico, estas pruebas también debe ser proporcionada. Prueba *** ER por IHC
es preferido para establecer el estado de receptores hormonales y es rentable cuando el tamoxifeno esta disponible.
Cuando el tamoxifeno estd disponible en el nivel basico, a continuacion, prueba de IHQ de ER también debera
indicarse. # Si los costos asociados con trastuzumab fueron sustancialmente menores, el trastuzumab se utilizarian
en un nivel limitado. En este caso, la medicién de la sobreexpresion de HER-2/neu y / o amplificacion del gen
también tendrian que estar disponibles en el nivel limitado con el fin de seleccionar adecuadamente los pacientes

para este muy eficaz pero caro HER-2/neu terapia dirigida bioldgica.
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Tabla 4
recurrente del el cancer de mama. ®
Nivel de El tratamiento local-regional
Recursos . p . .. ;
Cirugia Terapiade | Quimioterapia
Radiacion
Bésico La mastectomia total de
recurrencia ipsilateral del
tumor de mama después
de la cirugia conservadora
de lamama
Limitada La CMF clésica **
radioterapia
paliativa Antraciclina en
monoterapia o en
combinacién **
Mejorada Secuencial de un solo
agente o quimioterapia
de combinacion
Trastuzumab
Lapatinib
Maxima Bevacizumab

La terapia
endocrina

Ooforectomia en
mujeres
premenopausicas

El tamoxifeno *

Inhibidores de la
aromatasa

Fulvestrant

El tratamiento de asignacidn de recursos: en estadio metastatico (estadio 1V) y

El tratamiento sistémico (paliativos)

Terapia
Bioldgica
No opioides y
analgeésicos

opioides y manejo
de los sintomas

Bis-fosfonatos

Los factores de
crecimiento

CMF indica ciclofosfamida, metotrexato y 5-fluorouracilo. La prueba * ER por IHC es preferido

para determinar la condicion de receptor de la hormona y es rentable cuando el tamoxifeno esta

disponible. Cuando el tamoxifeno esta disponible en el nivel basico, a continuacién, prueba de

IHQ de ER también debera indicarse.** La quimioterapia sistémica requiere el perfil de quimica

sanguinea y pruebas de conteo sanguineo completo para la seguridad. Cuando la quimioterapia

se dispone en el nivel béasico, estas pruebas también deben ser proporcionadas.
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DISENO METODOLOGICO

Tipo de estudio:
Descriptivo, serie de casos.

Periodo de estudio:
Enero de 2005 a septiembre de 2010.

Poblacion y area de estudio:
Total de mujeres ingresadas y que fueron sometidas a cirugia de mama durante el periodo de

estudio en el departamento de Cirugia del HEODRA, durante el periodo de estudio.

Definicion de caso:
Se consider0 caso a toda pacientes sometida a cirugia por carcinoma in situ de la mama (D05) o

tumor maligno de la mama (D50), clasificados de a cuerdo a la Clasificacion Internacional de

Enfermedades, décima revision.

Criterio de inclusion:
¢ Que exista un diagndstico histopatoldgico del de la mama.

¢ Que el manejo quirargico se haya realizado en el HEODRA y que el expediente de

las pacientes contenga la descripcion de ese manejo.

Recoleccion de datos:
La fuente de informacion fue secundaria basada en los archivos de la base de datos del

departamento de Patologia, y de la informacion contenida en los expedientes clinicos de los
casos. En relacion a la tumoracion de la mama, se registraran las siguientes caracteristicas de
significado prondstico: tamafio de tumor, tipo y grado histoldgico, invasién linfovascular, estado

de los ganglios linfaticos en el caso de especimenes producto de mastectomia radical.
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Plan de analisis
Los datos alimentaron una base de datos en SPSS 15, donde se analizaron aplicando técnicas de

estadistica descriptiva. EI manejo quirargico realizado a las pacientes se evaluara de acuerdo a las

directrices sobre el manejo de cancer de mama.

Aspectos éticos de la investigacion
Debido a que el estudio estuvo basado en registros hospitalarios no requirié de consentimiento

informado de los participantes. Sin embargo cont6 con la autorizacion del jefe del servicio de
cirugia y de la direccién del HEODRA. La informacion obtenida de los registros se utilizd solo
con fines de investigacion, se protegié en todo momento la identidad de las pacientes. Los
resultados del estudio fueron retroalimentados a los departamentos involucrados para la revision

del manejo de esta patologia.
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OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

VARIABLES DEFINICION ESCALA
Procedencia Lugar geogréfico de residencia. Rural
Urbana
Edad Tiempo transcurrido en afios desde el <34
nacimiento. 35-44
45-64
>65
Sexo Caracteristicas fenotipicas que diferencian al Masculino
macho de la hembra. Femenino
Paridad NUmeros de parto que ha tenido la al momento | Ninguna
de la entrevista. Una
Dos
Tres y mas
Antecedente familiar Si
de cancer de mama No
Meétodo diagndsticos Aspiracion aguja fina
usados Biopsia
Otros

Tipo de neoplasia

Se especificara

Estadio del cancer

Se especificara

Tratamiento

empleado

Conjunto de medios que se emplean para curar

o aliviar una enfermedad.

Escision
Mastectomia
Radioterapia
Quimioterapia

Terapia hormonal
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RESULTADOS

Durante el periodo de estudio se registraron 175 casos de cancer de mamas. Las principales
caracteristicas sociodemograficas de estos pacientes fueron las siguientes: 55.4% tenian entre 45-
64 afios de edad, 22.3% eran menores de 45 afios y 22.3% tenia 65 afios 0 mas; el 98.9% eran del
sexo femenino; la mayoria era urbanas (86.3%); 57.7% tenia 3 partos 0 mas; y la mayoria de
casos fueron registrados durante el 2006 (Tabla 1). EI promedio de edad de pacientes fue de 54.8

+ 13.1 afios, la mediana fue de 54 afios y el rango oscilé entre 22 y 84 afios de edad.

El 10.6% de pacientes tenia antecedentes familiares de cancer de mama. EIl principal método
diagnostico utilizado fue el de biopsia incisional 72.0%, seguido por aspiracion con aguja fina
22.9% vy biopsia excisional 5.2% (Tabla 2). Solamente el 22.8% de las pacientes se habian

realizado mamografia (Fig. 1).

Del total de pacientes al 96.6% se le realiz6 cirugia, el 57.7% recibid quimioterapia, 10.3%
recibio terapia hormonal a base de Tamoxifeno y solamente 3.4% recibié radioterapia. Al
especificar el tipo de manejo recibido por estas pacientes se determiné que al 53.1% se le realizo
cirugia y quimioterapia, solo cirugia 32.0%, otras combinaciones se observaron en menor
porcentaje. Las principales cirugias realizadas fueron: mastectomia radical modificada de Patey y
de Madden en 53.2% y 28.6%, respectivamente, seguida por mastectomia simple 10.9%,
mastectomia total 2.3%, y cuadrantectomia y diseccion axila+segmentectomia con 0.6%,
respectivamente. Sin embargo, al 2.2% no se le realizd cirugia (Tabla 2). La frecuencia de

complicaciones post quirdrgicas fue de 5%, predominando los seromas y los hematomas (Fig. 2).

En las Figuras 3-8 se presentan los principales hallazgos de los reportes histopatolégicos. Las
principales localizaciones anatomicas del cancer de mama fueron el cuadrante superior externo
(36.6%), seguido por cuadrante superior interno (11.4%), cuadrante inferior interno (8.6%) y
externo (7.4%). No obstante, en el 29.7% no se refleja la ubicacion del tumor (Fig. 3). Con

respecto al tamafio de los tumores, la mayoria media entre 2.1-5 cm (37.1%), seguido por tumor
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de 2 cm 0 menos (27.4%) y mayor de 5 cm (4%). En 31.4% no se registro este dato (Fig. 4).
Segun la escala de Bloom-Richardson, el 22.9% de los especimenes analizados en patologia eran
grado 11, 19.4% grado 1l y 5.7% grado I. Sin embargo, en méas de la mitad de los casos no se
registro este dato (52%) (Fig. 5). La invasién mas frecuente fue la vascular (13.7%), seguida de
perineural (10.3%) y linfatico (8%). En el 14.3% el resultado fue sin invasion. Es importante
mencionar que del total de muestras, en el 64% no se detallo esta informacion en los reportes de
patologia (Fig. 6). Del total de muestra enviadas a patologia, en el 35% no se encontr6 el reporte
histopatoldgico, el 11% los bordes estaban tomados y 54% los bordes estaban libres segun los
reportes encontrados.(Fig. 7). Segun reporte de patologia, el numero de ganglios linfaticos
tomados fue de 19.4% para 4 0 mas, de 5.8% entre 2-3 ganglios, 6.3% para un ganglio positivo, y
en el 30.3% no se encontrd ganglios afectados. En el 38.3% no se encontraron datos sobre el
estado de los ganglios linfaticos (Fig. 8). En resumen se observo un rango de subregistro en los

reportes anatomopatolégicos entre 30-72%.

Los principales diagnosticos histologicos fueron cancer canalicular o ductal (59.3%), y cancer
lobulillar (6.0%). En la aspiracion por aguja fina el 23.6% fue positivo para células malignas.
Otros diagndsticos representaron el 12.1%. La mayoria de carcinomas eran infiltrantes (62.5%),
e in situ (5.9%). Dentro de estos tipos de diagnosticos predomino el cancer ductal infiltrante fue
manejado principalmente con cirugia+quimioterapia (51.8%) y solamente cirugia (32.4%), otros
esquemas terapéuticos fueron menos usados. Ocho de 9 casos de carcinoma ductal in situ fue

manejado solamente con cirugia y un caso fue manejado con cirugia+quimioterapia.

El carcinoma lobulillar infiltrante fue manejado de forma similar al ductal. Solamente 2 casos
fueron manejados con radioterapia junto con cirugia y quimioterapia. Los casos positivos para
células malignas también fueron manejados principalmente con cirugia+quimioterapia, seguido

solamente por cirugia (Tabla 3).

En la tabla 4 se asocia el diagndstico histopatologico con el tipo de cirugia realizada. Se observa
que a 3 casos de 97 con cancer ductal infiltrante no se le realizo cirugias. Todas las pacientes con

carcinoma in situ fueron sometidas a algln tipo de mastectomia.
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En la tabla 5 se presenta la distribucion de procedimientos quirdrgicos segun edad. La diseccion
axilar+segmentomia solamente fue aplicada a un paciente menor de 35 afios; la cuadrantectomia
solamente en el grupo de 35-44 afios; la mastectomia total solamente en pacientes con 45 afios o
mas; y la mastectomia simple en aquellas con 35 afios 0 mas. Sin embargo, en la mayoria de

grupos predomind la mastectomia radical modificada de Patey, seguido por la de Madden.

Un hallazgo relevante fue la falta de informacidn prequirdrgica para clasificar el estadio del
cancer de mama, razon por la cual no pudo determinarse los estadios de las pacientes y su
relacion con el manejo y la falta de reporte histopatoldgico posterior al procedimiento quirdrgico

en algunos casos.
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DISCUSION

El cAncer de mama que predomind fue en pacientes mayores de 45-64 afios, urbanas y con alta
paridad. Solamente un caso masculino fue reportado. Algunos de estos hallazgos son
consistentes con lo reportado por la literatura’™® de que la edad avanzada y antecedentes
familiares son factores de riesgo de cancer de mama en las mujeres, pero no es consistente con la

nuliparidad, ya que la mayoria de pacientes tenian 3 0 mas partos.

El principal método diagndstico utilizado fue la biopsia incisional lo que refleja que la mayoria
de las pacientes acuden en etapa avanzada del cancer, y los principales diagnosticos histologicos
fueron cancer canalicular o ductal, seguido de cancer lobulillar. EI segundo método diagndstico
utilizado fue aspiracion con aguja fina, cuyo diagnostico fue positivo para células malignas en el
23.6%. Los principales tratamientos fueron cirugia y quimioterapia. Sin embargo, en los
expedientes clinicos no se registré el estadio clinico de cancer de mama. Este problema de
subregistro es similar a otro reportado por Flores en el departamento de Patologia del HEODRA
en donde en el 43% de casos no se encontraron los expedientes clinicos para determinar el

manejo del carcinoma invasor de mama.?

Algunos estudios reportan que el carcinoma ductal infiltrante es el méas frecuente de los
carcinomas de mama en 80%, seguido por el carcinoma lobular infiltrante (o invasivo) entre
10%-15% de los casos. Esta frecuencia fue similar en este estudio pero con una frecuencia
menor, con 53.8% Yy 4.9%, respectivamente. Similarmente la literatura refiere que la frecuencia

del carcinoma inflamatorio es de 1% y en nuestro estudio fue de 1.6%.%*

La literatura refiere que el tratamiento primario del cancer ductal in situ (CDIS) es el quirdrgico y
debe basarse en criterios clinicos y mamograficos para determinar la factibilidad de conservar la
mama o la necesidad de realizar una mastectomia. Sin embargo, en los expedientes clinicos no se
dispone de datos clinicos (tamafio de la lesion, localizacidn, relacion entre el tamafio de la lesion

y el volumen mamario) y mamogréaficos (microcalcificaciones y correlacion entre la pieza
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quirargica, radiografia y la mamografia) sobre el cual tomar decisiones quirirgicas basadas en
evidencia. En este estudio el 77.2% no tenian mamografia.
El estadiaje clinico del cAncer de mama es fundamental para decidir la conducta terapéutica de

cada paciente.

La irradiacion del volumen mamario es el tratamiento estdndar posterior a la cirugia
conservadora, sin embargo, en nuestro medio no se cuenta con los recursos para brindar este tipo
de terapia a las pacientes. La literatura refiere que la radioterapia reduce el indice de recurrencias

en aproximadamente 50%.

La cirugia conservadora solamente se realiz6 en dos casos, uno por cuadrantectomia en un caso
con hiperplasia canalicular atipica y una segmentomia+diseccion axilar en un caso de cancer
ductal infiltrante. Las técnicas radicales como la mastectomia radical y la mastectomia radical
modificada han perdido vigencia, siendo sustituidas por las técnicas conservadoras debido a su
ventaja de permitir a la mujer conservar la estética de la zona y el beneficio desde el punto de
vista psicoldgico al evitar la discapacidad estética. Se ha demostrado que los resultados a largo
plazo no difieren de los obtenidos en las técnicas radicales, siempre que en las técnicas
conservadoras se extirpe todo el tejido tumoral y se deje un margen de seguridad oncologica. No
obstante, el estadio del tumor es muy importante ya que en estadios avanzados no es posible
realizar estas cirugias conservadoras. Es por eso que se debe de establecer una estrecha
colaboracion entre el cirujano, oncélogo y el patdlogo. Es importante mencionar que la mayoria
de las pacientes el tamafio del tumor el grande, por lo tanto no es posible hacer una técnica
conservadora en la mayoria de los casos, ya que se estan diagnosticando los canceres en estadio

avanzado.

El incide de positividad de los hallazgos histopatoldgicos fue de 14.2% para cancer de mama
(261/1832), sin embargo, este estudio reporta el 67% de pacientes operadas del total con
diagnostico de cancer de mana. Se desconoce el resultado o evolucién del 33% de pacientes que
no acudieron al servicio de cirugia para su manejo. Esta falta de bisqueda de atencién puede
atribuirse a limitaciones econdmicas, esto puede sugerir la necesidad de un programa dirigido a
captar estas pacientes o hacer un seguimiento y una vez captadas proveerles la ayuda econdémica
que le obstaculizan su tratamiento hospitalario. Similar, a otros programas aplicados a otros
problemas de la mujer como la “casa materna”. Todos estos hallazgos deberian ser considerados
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por el personal de cirugia, patologia y direccion del HEODRA, asi como de otros interesados en

reducir la carga del cancer en la mujer.
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CONCLUSIONES

La mayoria de pacientes eran mayores de 44 afios, mujeres, urbanas y con alta paridad. EI 12.1%

de pacientes tenia antecedentes familiares de cancer de mama.

El principal método diagndstico fue la biopsia incisional, seguido por aspiracion con aguja fina.

Los principales diagndsticos histologicos fueron cancer canalicular o ductal y cancer lobulillar 'y

carcinoma inflamatorio. La mayoria de carcinomas eran infiltrantes (62.5%), e in situ (5.9%).

Los principales manejos fueron cirugia, quimioterapia, terapia hormonal con Tamoxifeno y
radioterapia en 95.6%, 57.1%, 9.9% y 3.8%, respectivamente, y la principal cirugia realizada fue

la mastectomia radical modificada de Patey.

No se encontro reporte de estadiaje clinico en los expedientes de las pacientes.
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RECOMENDACIONES

Exigir a los cirujanos tratantes el registro del estadiaje clinico de los casos de cancer de mama
para mejorar el registro de los expedientes clinicos y para facilitar la evaluacion del manejo de
estas pacientes.

Seria conveniente que el egreso hospitalario sea realizado por el cirujano tratante, y no por
residente menor que no conoce el manejo de estas pacientes, ya que esto mejoraria las

indicaciones en el control en consulta externa y mejoraria el seguimiento de estas pacientes.

Promover un programa dirigido a las pacientes con cancer de mama para seguimiento y aumentar
la cobertura de tratamiento de todas estas pacientes de forma oportuna para reducir la
morbimortalidad.

Promover quimioterapia neoadyuvante.

Promover la reconstruccion mamaria inmediata realizada por el mismo cirujano que realiza la
mastectomia. Esto implica preparacion o entrenamiento en reconstruccion mamaria a los
residentes de cirugia (en las diferentes técnicas o métodos reconstructivos).

Educar, educar y educar sobre el autoexamen de mamas.
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ANEXO 1: Instrumento de recoleccién de datos

COMPORTAMIENTO CLINICO DE LAS NEOPLASIAS DE MAMA Y SU

MANEJO QUIRURGICO EN PACIENTES INGRESADO AL DEPARTAMENTO

DE CIRUGIA, HEODRA, DURANTE 2005-2010.

No. Ficha:

No. Expediente:

l.
1
2
3.
4
5

10.

11.

12.

13.

14.

Caracteristicas sociodemograficas:

. Edad:
. Sexo: a) Femenino b) Masculino
Procedencia: a) Urbana b) Rural

. Numero de partos:
. Antecedentes familiares de cancer de mama: a) Si b)) No

Informacion sobre aspectos clinicos de la neoplasia de mama:

Fecha ingreso:

Fecha egreso:

Métodos diagnosticos empleados:
a. Aspiracion aguja fina

b. Biopsia

c. Otros:

Tipo de diagnostico histopatologico:

Estadio del cancer de mama:

Procedimientos quirurgicos realizados:

Otros tipos de manejos:
a. Radioterapia
b. Quimioterapia
C. Terapia hormonal

Presento complicaciones durante su estancia: a)Si b) No

Cuadrante de localizaciéon de la tumoracion.



Tabla 1 Caracteristicas demogréficas de pacientes con cancer de mama segun,
departamento de Cirugia, HEODRA, 20005-2010

Total (n=175)

Caracteristicas No. %
Edad:

<34 8 4.6
35-44 31 17.7
45-64 97 55.4
> 65 39 22.3
Sexo:

Femenino 174 98.9
Masculino 1 1.1

Procedencia:

Rural 24 13.7
Urbano 151 86.3
Partos:*

0 26 14.9
1 17 9.7
2 29 16.6
>3 102 57.7
Afo de ingreso:

2005 29 16.6
2006 37 21.1
2007 26 14.8
2008 35 20.0
2009 18 10.3
2010 30 17.1

* Se excluyo un caso masculino.



Tabla 2 Caracteristicas clinicas y terapéuticas del cAncer de mama, departamento de
Cirugia, HEODRA, 20005-2010

Total (n=175)
Caracteristicas No. %

Antecedentes familiares de cancer de mama:

Si 18 10.6
No 157 89.4
Meétodos diagnosticos:

Biopsia incisional 126 72.0
Aspiracion aguja fina 40 22.9
Biopsia excisional 9 5.2
Manejo:

Cirugia 169 96.6
Quimioterapia 101 57.7
Terapia hormonal (Tamoxifeno) 18 10.3
Radioterapia 6 3.4
Manejo combinado:

Solo cirugia 56 32.0
Cirugia + quimioterapia 93 53.1
Cirugia + Tamoxifeno 15 8.6
Cirugia + quimioterapia + radioterapia 3 1.7
Cirugia + radioterapia 2 1.1
Solo Tamoxifeno 1 0.6
Quimioterapia 2 1.1
Quimioterapia + radioterapia 1 0.6
Cirugia + quimioterapia+Tamoxifeno 2 1.1
Tipo de procedimiento quirurgico:

Mastectomia radical modificada de Patey 93 53.2
Mastectomia radical modificada de Madden 50 28.6
Mastectomia simple 19 10.9
Mastectomia total 45 2.3
Cuadrantectomia 1 0.6
Diseccidn axilar + segmentectomia 1 0.6
Otro 3 1.7
Ninguno 4 2.2




Tabla 3 Distribucion de los diagnosticos histolégicos del cancer de mama segun

Tratamiento, departamento de Cirugia, HEODRA, 20005-2010.

Cirugia Cirugia+ Cirugia+ Cirugia+ Tamoxifeno Cirugia+ Quimioterapia Cirugia+ Quimioterapia+ Total
. T quimioterapia Tamoxifeno Quimioterapia radioterapia Quimioterapia+ radioterapia n=175
- . it 2 . di . i . di : ( )
DlagnOStlco +radioterapia Tamoxfeno No. %
Cancer ductal o
canalicular: 34 60 7 2 0 1 1 1 1 107 611
» Infiltrante o invasor 26 58 7 2 0 1 1 1 1 97 55.4
> Insitu 8 2 0 0 0 0 0 0 0 10 5.7
Céancer lobulillar: 3 6 2 0 0 0 0 0 0 11 6.3
» Infiltrante o invasor 3 4 2 0 0 0 0 0 0 9 5.1
> Insitu 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
» Inespecificado 0 2 0 0 0 0 0 0 0 2 1.1
Carcinoma
inflamatorio: 0 0 0 1 0 0 0 0 0 1 0.6
Positivo para células
malignas: 13 20 1 0 0 1 0 1 0 36 20.6
Otros: 6 7 5 0 1 0 1 0 0 20 114
» Infiltrante o invasor 1 4 0 0 0 0 0 0 0 5 2.8
» Insitu 1 1 1 0 1 0 0 0 0 4 2.2
» Inespecificado 4 2 4 0 0 0 1 0 0 11 6.3
Total 56 93 15 3 1 2 2 2 1 175 100

* Cifras en las celdas son niameros absolutos.
*Qtros: en el reporte histopatolégico previo al procedimiento definitivo no especifica el tipo de cancer.



Tabla 4 Distribucion de los diagnosticos histolégicos del cancer de mama segun
la cirugia realizada, departamento de Cirugia, HEODRA, 20005-2010.

Mastectomia Mastectomia Mastectomia ~ Mastectomia ~ Cuadrantectomia  Diseccion axilar  Ninguna Total
Diag nostico rrw?gcli(i:ﬁt:ada de :r?gé?;l:ada de SImPle o Feegmentomia (n=175)

Patey Madden No. %
Cancer ductal o canalicular: 57 33 12 1 0 1 3 107 58.2
» Infiltrante o invasor 53 33 6 1 0 1 3 97  52.7
> Insitu 4 0 6 0 0 0 0 10 49
Cancer lobulillar: 7 4 0 0 0 0 0 11 6.0
» Infiltrante o invasor 7 2 0 0 0 0 0 9 4.9
> Insitu 0 0 0 0 0 0 0 0 0
» Inespecificado 0 2 0 0 0 0 0 2 1.0
Carcinoma inflamatorio: 0 0 0 1 0 0 0 1 1.6
Positivo para células 22 10 2 2 0 0 0 36 23.6
malignas:
Otros: 7 3 5 0 1 0 4 20 104
> Infiltrante o invasor 2 1 2 0 0 0 0 5 3.8
> Insitu . 0 1 2 0 0 0 1 4 1.0
> Inespecificado 5 1 1 0 1 0 3 11 5.5
Total 93 50 19 4 1 1 7 175 100

* Cifras en las celdas son nimeros absolutos.

*Qtros: en el reporte histopatoldgico previo al procedimiento definitivo no especifica el tipo de cancer.



Tabla 5 Distribucion del tipo de procedimiento quirdrgico segun edad,
departamento de Cirugia, HEODRA, 20005-2010.

<34 35-44 45-64 > 65 Total (n=175)
Procedimiento quirdrgico No. %
Diseccidn axilar + segmentectomia 12.5 0 0 0 1 0.6
Mastectomia simple 0 16.1 6.2 20.5 19 10.9
Mastectomia total 0 0 2.6 2.6 4 2.3
Mastectomia radical modificada de 62.5 51.6 60.8 33.3 93 53.1
Patey
Mastectomia radical modificada de 25.0 22.6 27.8 35.9 50 28.6
Madden
Cuadrantectomia 0 3.2 0 0 1 0.6
Ninguno 0 6.5 2.1 7.7 7 4.0

* Cifras en las celdas son porcentajes.
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Fig. 1

Grados del cancer de mama segun Bloom-Richardson,

HEODRA, 2005 - 2010.
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Fig. 2  Grados del cancer de mama segiin mamografia,
HEODRA, 2005-2010.
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Fig. 3

Localizacion del cancer de mama,
HEODRA, 2005 - 2010.
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Fig. 4  Tamafio (cm.) del cancer de mama, HEODRA, 2005 - 2010.
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Fig. 5  Frecuencia de complicaciones mastectomias,
HEODRA, 2005 - 2010.
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Fig. 6  Margenes quirargicos, HEODRA, 2005 - 2011.
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Fig. 7 Nudmero de ganglios positivos, HEODRA, 2005 - 2010.
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Fig. 8  Tipo de invasion, HEODRA, 2005-2010.
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