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OPINION DEL TUTOR

El cancer de mama representa una de las neoplasias mas frecuentes a nivel
mundial. En Nicaragua, en nuestro hospital no es diferente cuando se
presenta el gran impacto que sufre la mujer ante esta patologia que amenaza
su vida, su futuro como personay mujer cobra una gran magnitud que nos
obliga y compromete como profesionales de la salud a conocer mejor esta

entidad para dar el mejor manejo y de la forma mas oportuna a estas mujeres.

Este esfuerzo realizado con este estudio por Dra. Maria Antonieta Larios
Zambrana, es muy valioso porque permite conocer através de lainvestigacién

cual el comportamiento clinico- patoldgico de nuestras pacientes atendidas.

Lo que nos permite valorar como se presentan nuestras pacientes y el
abordaje realizado a las mismas, teniendo como principio la literatura
internacional para su adecuado diagndstico y manejo. Y poder definir donde
podemos mejorar con el apoyo de la institucion.

Dr. Alfredo Saavedra Dr. Thomas Berrios.
Especialista en Medicina Interna Cirujano-Oncélogo

Oncologia-Médica
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RESUMEN

El cancer de mama sigue ocupando el primer lugar en frecuencia de cancer en la mujer, en paises
industrializados. De todos los canceres en el ambito mundial el cancer de mama representa el
segundo cancer de mayor presentacién, constituye un importante problema de salud publica. Y es
la causa mas comun de muerte por cancer en la mujer. En Nicaragua el cancer de mama es la
segunda causa de muerte en las mujeres entre las edades comprendidas 40 y 44 afios, segln
investigaciones realizadas en el centro oncoldgico Bertha Calderdn y segln las estadisticas MINSA.
Relacionado igual con la literatura internacional, donde la edad promedio de presentacion 50 a 59

afos situandose como la principal causa de morbi-mortalidad.

En Nicaragua estudios realizados en Hospital Bertha Calderon, sobre El comportamiento de Cancer
de mama diagnosticadas entre los afios 2002 y 2007 reportan como edad promedio afectada las
mayores de 45 afios y en Hospital Carlos Roberto Huembes en febrero 2015, Morales A, realizd
trabajo sobre receptores hormonales, Estrégeno, Progesterona y HER2neu y las edades que

predominaron fueron 46-55 afios de igual forma lo que se relaciona con este estudio.

El programa oncolégico del Hospital Carlos Roberto Huembes, en el periodo comprendido de junio
2005 a marzo 2015, ha atendido 137 pacientes con Cancer de mama. De los cuales cumplieron
criterios de inclusién 51 pacientes para un 37% del total de poblacion. El 100% de pacientes

corresponden al sexo femenino.

El grupo etario de las pacientes estudiadas, se presentd en su mayoria en edad mayor de 50 afios
70% (36 pacientes) en los estadios clinicos; IA 6 pacientes, IIA 7 pacientes, |IB 8 pacientes, IlIA 6
pacientes, IlIB 8 pacientes y estadio IV 1 paciente. Le sigue un 25% (13 pacientes) entre la edad de
41-50 afios, que se encuentran en los estadios IA 2 pacientes, 1IB 1 paciente, IlIA 4 pacientes, IIIB
5 pacientes y 1 paciente en estadio IV. Y en las edades de 35-40 afios 5% (2 pacientes) en estadio

avanzado IlA.

El estudio de la expresién genética es parte fundamental para manejo de las pacientes. Al
realizarseles clasificacion molecular permite estadificar y otorgar un grado de diferenciacién celular
especifico lo cual ayuda al clinico para individualizar terapia y pronéstico.

La clasificacién molecular de las pacientes con cancer de mama; por orden de frecuencia: Luminal
A (20 pacientes) 39%, Luminal B, (13 pacientes) 25%, Triple Negativo Basal (11 pacientes) 22% y
Luminal HER2Neu(+) RH(-) (6 pacientes) para un 12% y 1 resultado pendiente. (Grafico 9) (Tabla 4)

La clasificacion Histologica de pacientes con Cancer de mama; el de mayor frecuencia fue el
Carcinoma Ductal infiltrante en un 84% (43 pacientes) seguido del Papilar en un 10% (5 pacientes)

y el Lobulillar infiltrante en un 6% (3 paciente).

El tratamiento indicado a las 51 pacientes estudiadas, se les realiz6 cirugia a 48 pacientes, recibieron

quimioterapia 51 pacientes, Radioterapia 22 pacientes y Hormonoterapia 32 pacientes. (Tabla 5)
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La condicién actual de las pacientes con cancer de mama segun estadio clinico; en Vigilancia se
encuentran (18 pacientes) 35%, en estadio clinico; IA 5 pacientes, lIA 3 pacientes, |IB 3 pacientes,
IlIA 3 pacientes, [lIB 4 pacientes. En tratamiento (25 pacientes) 49%, en los estadios clinicos
IA 3 pacientes, IIA 4 pacientes, |IB 6 pacientes, IlIA 6 pacientes, IlIB 6 pacientes. Y han fallecido, (8
pacientes) 16% en estadios IlIA 3 pacientes, I1IB 3 pacientes y estadio IV 2 pacientes.
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INTRODUCCION

El cancer de mama se ha incrementado en proporciones epidémicas en los ultimos
afos, representa uno de los principales tumores malignos. Sigue ocupando el
primer lugar en frecuencia de cancer en la mujer, en paises industrializados. De
todos los canceres en el ambito mundial el cancer de mama representa el segundo
cancer de mayor presentacion, constituye un importante problema de salud publica.
Las estimaciones a nivel mundial de mortalidad e incidencia obtenidas a través de
la GLOBOCAN 2012, indican que el cancer de mama aparece como primera causa
de muerte por cancer en la mujer. Esta misma fuente, estimé que anualmente,
fallecen 410.712 mujeres por esta causa, alcanzando una tasa estandarizada por
edad de 13,2 por 100.000 mujeres. La tasa de incidencia estandarizada por edad
fue estimada en 37,4 por 100.000 mujeres con un total de 1.151.298 casos nuevos
en mundo.

En la mayoria de paises de América Latina ocupa el segundo lugar.

v Riesgo de sufrir cancer de mama es de 1 de cada 8 mujeres. 12.3%

v" Riesgo de morir 3.6% 0 1 en 282 mujeres

Es notable la incidencia cada vez acentuada de esta patologia, la mayor parte de
estas pacientes, son diagnosticadas en nuestras unidades de salud en estadios
localmente avanzados (llIA-1IIB) y estadios avanzados (IV), teniendo asi estas
pacientes un peor prondéstico y sobrevida, aun en los Estados Unidos de América la
sobrevida a los cinco afos para estos estadios de; 111A el 56% y 11IB el 49% vy IV el
16%. (1)

En Nicaragua el cancer de mama es la segunda causa de muerte en las mujeres
entre 40 y 44 afos de edad con una tasa de letalidad (muerte) del 23 de cada 100
mujeres diagnosticadas con esta enfermedad. Superado solo por el cancer

cervicouterino segun las estadisticas del MINSA.
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El 60 % se ha atribuido a factores como edad, reproductivos, antecedentes
personales y familiares, y 40 % no se han determinado las causas. Es la segunda
causa de muerte por cancer en mujeres , en varones es menos de 1 % de los casos
totales , representa el 32 % del total de los canceres en las mujeres, el riesgo de
padecer cancer de mama es de 8 -12 % y el de morir es de 3.6-4% (1-2), 10% a 15
% pueden ser neoplasias familiares, de los cuales 30 % son atribuibles a mutaciones
en genes denominados BRCA1 y BRCA 2, cuando se detectan mutaciones en estos
genes el riesgo de desarrollar cancer es de 56 a 85 % y también aumenta riesgo

de cancer de ovario (2).

La mayoria de las mujeres que padecen de algun tipo de cancer del aparato
reproductor viven en pobreza, acceso limitado a los servicios de salud, bajo nivel
escolar, con frecuencia de zonas rurales y poco conocimiento de como cuidar de su
salud e identificar asi signos y sintomas. En principio hay que estar claros que la
mujer que tenga mas factores de riesgos sera la que tendra mayores posibilidades
de desarrollarlo. Desafortunadamente contrario al cancer de cervicouterino que
puede prevenirse en el caso del cancer de mamas no, ya que intervienen factores
como la edad y los de origen genéticos que no podemos modificar. Sin embargo la
lucha no estéa perdida ya que si podemos modificar o cambiar algunos factores que
pueden contribuir a la aparicién del cancer tales como la obesidad, el fumado y
prestando atencién de los cambios clinicos. Sin embargo las principales medidas
para la supervivencia son tres: La autoexploracién de las mamas regularmente, la

revision con especialista una vez al afio y la mamografia.

El cancer de mama es el que presenta la mayor tasa de mortalidad en mujeres. El
oncologo del Hospital de referencia Bertha Calder6n, Roberto Ortega aseguré que
actualmente son jovenes de entre 28 y 35 afios las mas afectadas, y por ello
conviene gue a partir de los 18 afios tengan la practica de realizarse un autoexamen,

para detectar de forma temprana cualquier anormalidad en sus senos.
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En la clinica de la Fundacion Ortiz-Gurdian se atiende a mujeres especialmente
mayores de 45 afos, y cada aflo se suman 100 nuevos casos diagnosticados. En

Nicaragua son diagnosticados cada afio alrededor de 500 nuevos casos.

Segun los especialistas en el tema, la experiencia indica que una de cada ocho
mujeres en cualquier momento de su vida puede padecer esta enfermedad.(2)
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JUSTIFICACION

El cAncer de mama a nivel mundial sigue siendo un problema de salud publica,
muchas mujeres que lo padecen se encuentran alun con muchas expectativas de
vida al momento de su diagndstico, con su causa incierta ha capturado la atencion
de los cirujanos en todas las épocas, razon por la cual en paises industrializados
han destinado fondos para desarrollar nuevas técnicas de deteccidn precoz de esta
patologia, formas de tratamiento y protocolos de seguimientos para estas pacientes.
La historia de los esfuerzos para afrontar el cancer de mama es compleja y todavia
no se alcanza una conclusién satisfactoria como en las enfermedades en las que la

causa y curacién ya se conocen.

En Nicaragua no existen registros fiables del comportamiento de esta patologia que
refleje la magnitud del problema. En el Hospital de Referencia nacional para el
cancer en la mujer, Berta Calderén Roque, existen registros de cancer solo a partir
del afio 1996, el cual no se corrobora con los datos estadisticos de sistema de
registro del MINSA. Muchas de estas mujeres son diagnosticadas y tratadas en esta
unidad hospitalaria y luego no contintan su régimen de consultas de seguimiento,

por lo que se desconoce la situacion en que se encuentran estas pacientes.

Nuestro Hospital escuela, Roberto Huembes, en el que gozamos del servicio
oncologico por el INSS, desde el 2008, Existiendo registros desde este afio, no
existen estudios sobre el Comportamiento Clinico Patologico del cAncer de mama.
El incremento en la incidencia de cdncer de mama a nivel mundial, hace necesario
conocer el comportamiento epidemiolégico de esta entidad en nuestro medio, es
por ello es que he dirigido el presente estudio a la valoracién del Comportamiento
clinico del cancer de mama, valorando simultaneamente la importancia del
diagnaostico oportuno, beneficiando de esta manera a los pacientes con cancer de

mama y contribuyendo a un mejor prondstico y sobrevivida del mismo.
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Se aportara con este estudio a la institucion (Departamento de patologia, Oncologia

y Cirugia) informacion para mejorar la calidad de atencién y abordaje de los mismos.

Bésicamente es menester del sistema de salud, influir en el comportamiento de esta
patologia y al ser nuestro pais, un pais pobre, la mayor carga debe estar sobre la
base de la medicina preventiva, haciendo énfasis en los sistemas de deteccion

temprana.
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ANTECEDENTES

Papiro quirargico de Smith (3000 a 2500 a. C) Es el primer documento conocido que
se refiere a cancer de mama. En relacién con este cancer, el autor concluyo: "no

hay tratamiento”.

En siglo | Celso comento el valor de las operaciones para el cancer de mama
temprano. “Ninguno de estos puede extirparse excepto este, el cAncer en etapa

temprana”.

En el siglo Il, Galeno escribid su observacion clinica clasica, “con frecuencia

observamos en la mama un tumor que semeja con exactitud al cangrejo.

En el siglo XIX Moore, del Middleses Hospital de Londres enfatiz6 en la reseccion
completa de la mama y afirmé que debian extirparse todos los ganglios linfaticos

axilares palpables. Mastectomia de hallsted, mastectomia aunada a radioterapia.

1889. Schinzinger public6é un breve articulo en el que sugeria que el carcinoma de
mama es sensible a la accion de las hormonas. En 1896, Beatson en el Hospital
Oncolégico de Glasgow, describié remisiones en dos mujeres sometidas a una
ooforectomia bilateral como tratamiento para el cancer de mama y aportd nuevas

evidencias que sustentan la dependencia hormonal de esta neoplasia.

Ortega Jacom, Guillermo Patricio, Cancer de mama en mujeres en Rio de Janeiro:
estudio de factores de riesgo potencialmente asociados, 2003, determinando una
probable asociacion de cancer de mama en mujeres jévenes y edad de la primera
gestacion superior a 25 afos, ciclos menstruales irregulares, uso de
anticoncepcionales orales, antecedentes de enfermedades benignas de la mama,
consumo de carnes rojas en la adolescencia y uso de pesticidas en el hogar. Entre

las caracteristicas tumorales se observg, tendencias a una mayor agresividad con
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estadificacion mas avanzada en el 46.7% de las pacientes, compromiso axilar
60.5% grado histologico poco diferenciado en 37% Yy receptores hormonales
negativos en el29%.

En el HEODRA 2003, se realizé un estudio sobre, Supervivencia de las pacientes
con Cancer de mama relacionado con factores pronésticos. Los resultados relevantes
son: Las defunciones registradas correspondieron a pacientes con cancer mamario
en estadios Il y IV.

En el 2008 se realiza estudio sobre conocimiento de cancer de mama en pacientes
que conviven con esta patologia, del departamento de Chinandega, encontrando
gue menos del 40% tienen conocimiento correcto sobre este problema.

El Ministerio de salud en el plan quinquenal de salud en el 2005 2009, realiza
estudio para diagnostico temprano y valoracion multidisciplinaria de pacientes con
Cancer de mama, formulando protocolos de atencion en atencién primaria.
Comportamiento del cAncer de mama en mujeres de 22 - 39 afios del Hospital Mario
Mufioz. Matanzas, Cuba 2011. En este estudio se identificaron 56 pacientes
menores de 40 afios de edad con cancer de mama, que correspondieron a 8% de
la poblacion diagnosticada en el Hospital Universitario de Colén, provincia
Matanzas, menor a lo publicado en la bibliografia nacional en centros oncoldgicos
de referencia.

En el Hospital Carlos Roberto Huembes con el programa de Oncologia el cual
funciona desde el 2008-2012 se han atendido 125 casos pacientes INSS, de los
cuales 45 de ellos continlan en tratamiento, 57 pacientes en vigilancia, 23 han
fallecido y 14 pacientes se encuentran inasistentes.

En febrero 2015, se realizé trabajo sobre receptores hormonales, estrégeno,
progesterona y Her2 neu, comportamiento clinico e histolégico de pacientes
atendidos con cancer de mama. Las edades predominantes fueron 46 a 55 afios.
El perfil genotipico fue el triple negativo, seguido de Luminal A, luminal B y por
altimo los Her2 Neu. ElI comportamiento clinico de las pacientes, predominé
postmenopausicas, estadio clinico frecuente IIA, estirpe histolégico predominante

es Ductal infiltrante.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢, Cual es el Comportamiento clinico del Cancer de mama en pacientes atendidos
en el Hospital Escuela, Carlos Roberto Huembes en el periodo comprendido de
Enero 2011 — Enero 201157?
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OBJETIVOS

Objetivo General

Conocer el comportamiento clinico del cancer de mama en pacientes atendidos en
el Hospital Escuela Carlos Roberto Huembes, en el periodo comprendido de Enero
2011 — Enero 2015.

Objetivos Especificos:

1. Describir las caracteristicas sociodemograficas de las pacientes con cancer

de mama.

2. Enumerar los factores de riesgo del cancer de mama de la poblacién en

estudio.

3. Enunciar el tratamiento del cancer de mama en pacientes atendidos en el

servicio.

4. Mencionar los factores pronésticos del cancer de mama.

5. Identificar la condicion de las pacientes con cancer de mama.
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MARCO TEORICO

El cancer de mama es el mas frecuente en la mujer: se observa en 1 de cada 11
mujeres en Europa occidental y en 1 de cada 14 en Estados Unidos.

Mas de 1.000.000 de mujeres desarrollaran cancer de mama en todo el mundo en
el afio 2000. La incidencia de cancer de mama es mayor en Europa Occidental y en
Norteameérica (el 25 % de todos los canceres), con un riesgo de, aproximadamente,
un 10 %. Su frecuencia sigue siendo muy baja en Asia, pero esta aumentando en
Sudamérica y en la Europa del Este. El cancer de mama es la primera causa de
mortalidad por cancer en la mujer (el 18 % de las muertes por cancer). Sin embargo,
desde 1985 el cancer de pulmon ha igualado al cAncer de mama como causa de
muerte en las mujeres de Norteamérica. (3) El riesgo de muerte por cancer de mama
se relaciona con su extensiéon en el momento del diagndstico y la agresividad
biologica de la enfermedad. De un seguimiento realizado durante 20 afios se
desprende que en el estadio temprano y localizado del cAncer de mama, si se aplica
un tratamiento local, se logra la curacién en el 25-50 % de las pacientes. La
introduccién de un tratamiento sistémico coadyuvante, que se ha empleado durante
la Ultima década, ha incrementado la supervivencia libre de enfermedad en una

cuarta parte de estas pacientes.

El cancer de mama localmente avanzado (grupo muy heterogéneo que incluye
formas resecables y no resecables y formas inflamatorias de la enfermedad) apenas
se controla con la cirugia radical, la radioterapia aislada o ambas modalidades
asociadas. En caso de afectacion locorregional, la supervivencia a los 5 afios sin
recidiva a distancia es de aproximadamente un 20-25 %, y sin recidiva local, del 50
%. La poliquimioterapia en este estadio ha mejorado actualmente el indice de
supervivencia a los 5 afios sin recidiva a distancia hasta en el 40-50 % de los casos
y sin recidiva local hasta en el 75 %. La duracion media de la supervivencia en las
pacientes con cancer de mama metastasico, al contrario de lo que ocurre en la
enfermedad local, es de unos 2 afos, con independencia del tratamiento sistémico

aplicado.
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Epidemiologia y Factores de riesgo

El cdncer de mama es una importante enfermedad que afecta a las mujeres de los
paises desarrollados. A partir de las tasas de incidencia correspondientes al periodo
1983-1987 y de las tasas de mortalidad de 1987 en Estados Unidos, al 12% de las
mujeres se les diagnosticara un cancer de mamay el 3,5 % fallecera a causa de la
enfermedad. Las tasas de incidencia aumentan con rapidez durante la cuarta
década y son considerables antes de los 50 afios, lo que supone una fuente
constante de preocupaciones para las mujeres y una necesidad de vigilancia.
Después de la menopausia, las tasas de incidencia siguen aumentando. La
mortalidad se encuentra estabilizada como consecuencia de la mayor eficacia
terapéutica y de los diagndsticos mas tempranos. Se puede tener una guia para la
deteccién o la evaluacion de las mujeres con sintomas mamarios basandose en el
conocimiento de los grupos con mayor riesgo de desarrollar cancer de mama. Las
caracteristicas que se relacionan con un riesgo relativo 3 o 4 veces superior de
cancer de mama son:

a) Familiares de primer grado del sexo femenino (madre y hermanas) que tuvieron
cancer de mama;

b) Cancer de mama previo;

c¢) Nuliparidad;

d) Primer embarazo después de los 30 afios de edad;
e) Menarquia temprana o menopausia tardia, y
f) Exposicion a radiacion, especialmente en la pubertad.

La incidencia es alta sobre todo si la madre y una hermana desarrollaron cancer de
mama, si la madre lo desarroll6 durante la etapa pre menopausica o si la madre tuvo
cancer de mama bilateral; sin embargo, la mayoria de las mujeres con antecedentes
familiares de cancer de mama no desarrollan la enfermedad. Se han elaborado

férmulas para calcular el riesgo de cancer de mama en determinadas pacientes.

Existen datos acerca de cuales son los factores que pueden aumentar el riesgo de
cancer de mama:

a) Las enfermedades no neoplasicas de la mama;
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b) La administraciéon de hormonas, y

c) Diversas actividades cotidianas.

Las mujeres con enfermedad fibroquistica no tienen un mayor riesgo de cancer de
mama, salvo que presenten lesiones hiperplasicas con células epiteliales atipicas
(que se encuentran en cerca del 4% de todas las biopsias de mama). Las mujeres
que solo tienen quistes no presentan una mayor incidencia, salvo que también
tengan antecedentes familiares de cancer de mama. Existen estudios que
evidencian que el riesgo de cancer de mama no aumenta por el uso de
anticonceptivos orales combinados que tengan un contenido elevado de
progestagenos; sin embargo, hay algunas polémicas respecto al uso de
anticonceptivos orales en mujeres jovenes antes del primer embarazo y las posibles
alteraciones del riesgo a largo plazo de cancer de mama. En mujeres
posmenopausicas, el uso de estrégenos conjugados como tratamiento sustitutivo
no aumenta el riesgo de cancer de mama, sin embargo, en algunos estudios indican
gue el uso de estrogenos no conjugados o combinados con progesterona, durante

muchos afios se asocia con un aumento del riesgo de cancer de mama.

La lactancia no parece disminuir el riesgo de cancer de mama, aunque este hallazgo

ha sido cuestionado en mujeres premenopausicas.

Los estudios genéticos en familias con cancer de mama indican que los
responsables pueden ser defectos estructurales especificos en el genoma. Los
estudios realizados en pacientes con el sindrome de Li-Fraumeni, enfermedad que
se asocia con el desarrollo de canceres multiples (incluyendo el de mama) durante
la juventud, indican que las mutaciones en el gen supresor tumoral p53 pueden ser
responsables del cancer de mama en estos individuos. Alrededor del 60 % de los
casos de cancer de mama estan asociados con mutaciones que afectan al gen p53
0 a otros genes del cromosoma 17. Estos hallazgos indican que el gen p53, solo o
asociado con la hiperexpresiébn de oncogenes, puede desempefiar un papel

importante en la etiologia del cancer de mama. El gen BRCA-1 (17921) se ha
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asociado mediante estudios genéticos a la aparicion temprana de cancer de mama

en algunas familias.

Se han identificado los siguientes factores de riesgo no familiares para cancer de

mama segun su incidencia por casos Yy riesgo relativo.

Sexo (99% en mujeres)

Edad _(85% mas de 40 afios)

Alteraciones fibroquisticas proliferativas con o sin atipicas (2-5/1)
Cancer previo en una mama (5/1)

Nuliparas en comparacién con multiparas (3/1)

Primer parto después de los 34 afios (4/1)

Menarquia antes de los 12 afios (1.3/1)

Menopausia después de los 50 afios (1.5/1)

YV V.V V V V V V V

Opulencia en comparacion con pobreza (2/1)

Sobrevida al afio 2001 de pacientes diagnosticadas con Cancer de Mama en 1996
HBCR
» Estrés psicologico cronico (2/1)
Obesidad (2/1)
Triada obesidad, hipertension y diabetes (3/1)

Ingesta elevada de grasa en la dieta (3/1)

vV V VYV V

Raza blanca en comparacién con raza asiatica (5/1)

La edad es el principal factor de riesgo, y la mayoria de los canceres de mama
ocurren en mujeres mayores de 55 afios. En ausencia de otros factores de riesgo
mayores, la probabilidad de una mujer entre 35 y 55 afios de desarrollar cancer de
mama es baja, 2.5%, y el riesgo de muerte es aun menos, solo 3,6% a lo largo de
su vida.

Historia familiar
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La evidencia de predisposicion familiar al cancer de mama es antigua, existen
descripciones en la literatura romana de 100 afios a, C.. Pero es Broca en 2860 el
que describe la asociacion de cancer de mamay C. del tacto gastrointestinal.
Satin y Anderson estudian el problema del riesgo elevado en las mujeres con
historia familiar de cancer de mama, verificando cifras que oscilan entre un riesgo
relativo de 1.5 al 14. Segun se trate de: familiares de primer grado, edad, estado
hormonal, bilateralidad o niumeros de familiares afectos.
Existen dos niveles de riesgo muy diferentes en mujeres con historia familiar de
cancer de mama. Uno es aquel con predisposicion genética heredad, y el otro es
aquel asociado con mayor incidencia familiar de cancer de mama. Actualmente,
mutaciones en los genes p53, BRCA — 1 y BRCA-2 se han asociado con
predisposicidon genética de cancer de mama.
El cancer de mama genético es raro, solo el 5 a 10% de todos los carcinomas
mamarios en Estados Unidos.
Las caracteristicas que sugieren una predisposicion genética son:

e Mas de 3 pacientes con cancer de mama

e Historia de cancer de mamay cancer de ovario.

e Cancer de mama en edades tempranas.

e Cancer de mama bilateral.

En una mujer con carcinoma de mama, la probabilidad de tener una mutacion
genética heredada se relaciona directamente con la edad de aparicion de cancer,
se estima que en el 12% de las mujeres menores de 30 afios con cancer de mama
tienen esa mutacion, comparada con un 3% de chance en mujeres que lo
desarrollan entre 40 — 49 afios.

Los genes mas estudiados hasta el momento son BRCA — 1 y BRCA-2. , BRCA —
1, esta localizado en el cromosoma 17921, y sus mutaciones se asocian con mayor
riesgo tanto para cancer de mama como de ovario. Se calcula que las portadoras
de esta mutacion tienen un riesgo de desarrollar cancer de mama de 50% antes de

los 50 afios, aumentando 85% a los 65afios.
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El BRCA-2 se localiza en el cromosoma de 13, y sus mutaciones parecieran tener
el mismo nivel de riesgo que las de BRCA — 1. Ademas las mismas se asocian con

mayor incidencia de Carcinoma de mama en el hombre.

Factores hormonales

Se asocia mayor riego de cancer de mama cuanto mayor sea el periodo
ininterrumpido de ciclos menstruales. Pareciera que existe un 20% de disminucion
del riesgo por cada afio en que se retrasar la menarca. Histéricamente se establece
como de mayor riesgo a aquellas mujeres con menarca menor de 12 afos.
Mujeres que entran en menopausia antes de los 45 afios tienen la mitad de riesgo
que aquellas que la comienzan luego de los 55 afios. La edad del primer parto
también influye en el riesgo. Mujeres nuliparas tienen RR= 1,4 y aquellas cuyo
primer parto se produce antes de los 30 afios, tienen 2 a 5 veces mas de riesgo que

las que tienen una gesta de termino de los 18 — 19afios.

La implicancia de la lactancia, aun no esta establecida. Algunos estudios sugieren
gue la lactancia por periodos prolongados de tiempo ejerceria un efecto protector

en mujeres pre- menopausicas.

Con respecto a la ingesta de hormonas exdgenas, no existe evidencia convincente
gue los anticonceptivos orales aumentan el riesgo. Existen dos meta analisis que
sugieren un pequefio, pero estadisticamente significativo, aumento de riesgo en
mujeres con Terapia de Reemplazo Hormonal (RR 1,3 versus 1,6). Sin embargo, en
la mayoria de las mujeres, el beneficio de la TRH reduciendo el riesgo de
enfermedad cardiovascular y osteoporosis, disminuiria el impacto de este pequefio

aumento de riesgo.

Los tratamientos hormonales postmenopausia que se prolongan durante mas de
cinco afnos en mujeres mayores de 60 afios producen un incremento del riesgo del
cancer de mama.

» EIT.H.S. incrementa el riesgo de cancer de mama en 1.3
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» La asociacion de progestagenos no disminuye el riesgo.

Factores Dietéticos y Ambientales

Estudios internacionales han demostrado una correlacion positiva entre el consumo
medio de grasa animal y la incidencia de cancer de mama; sin embargo, otros
estudios que investigaron el consumo real de grasa en las mujeres no apoyan esta
correlacion.

Sin embargo, los estudios epidemiolégicos acerca del consumo de grasa en la dieta
y riesgo de cancer de mama han quedado inconclusos. El estudio prospectivo mas
importante se realiz6 en 89,538 enfermeras entre 34 y 59 afios de edad no
encontrandose relacion entre la ingesta de grasas saturadas, grasas totales,
colesterol ni &cido linoleico con mayor riesgo de Carcinoma de mama. Sin embargo
otros estudios no excluyen la posibilidad de una ingesta durante la niflez muy pobre
en grasas, puede alterar el riesgo.

Consumo de alcohol

Un analisis combinado de 38 estudios mostro una pequefia pero significativa
asociacion entre la cantidad de alcohol y en el aumento en el riesgo de cancer.
Las evidencias sugieren una relacion entre la ingesta de alcohol y cancer de mama.
Un meta analisis demuestra un RR=1,4 por cada 24gr. De alcohol por dia (equivale
a dos vasos).

Irradiacion

Entre mujeres menores de 40 afios, la exposicion del pecho a una dosis moderada
o alta de radiacion esta asociada con un mayor riesgo de padecer cancer de mama.
Este efecto ha sido documentado después de las bombas atémicas lanzadas en
Japdn y como una complicacion de la terapia con radiacién. El riesgo de dosis bajas
de radiacion, como la que se recibe en el curso de un procedimiento diagnostico, no
se conoce.

La exposicion a moderadas y altas dosis de radiacién aumenta el riesgo de cancer
de mama. El nivel de riesgo depende de la edad a la que ocurrio la exposicion, con
un minimo aumento del riesgo si ésta ocurre después de los 40 afios. Sin embargo,
menos del 1% de los canceres de mama se estiman como resultantes de exposicion

a procedimientos radioldgicos diagnosticos.
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Factores intrauterinos

La exposicion intrauterina a concentraciones elevadas de estrogenos durante el
embarazo podria ser importante en la etiologia del cancer de mama. La
preclampsia, la eclampsia y un tamafo fetal pequefio, todas ellas condiciones
asociadas con bajos niveles de estrogenos, estan también asociadas con un menor
riesgo posterior de cancer de mama.

Otros factores ambientales como campo electromagnético, exposiciones
ocupacionales y pesticidas orgonoclorados han sido sugeridos como posibles
factores de riesgo de cancer de mama. Sin embargo no existen datos que avalen
dicha relacion.

Enfermedades Proliferativas de la mama

Las enfermedades proliferativas de la mama se asocian con un incremento pequefio
en el riesgo de cancer de mama (RR=1.5 vs 2), mientras que la hiperplasia atipica
tiene mayor riego (RR=4-5). Otra lesion claramente asociada a mayor riesgo es el
Carcinoma Lobulillar in situ (RR segun Haagensen de 6,9)

ENFERMEDADES PROLIFERATIVAS DE LA MAMA Y RIESGO
DE CANCER DE MAMA

\ Caracteristicas \ Riesgo \
Enfermedad proliferativa ausencia de atipias 1.9
Hiperplasia atipica 4.5
Hiperplasia atipica mas historia familiar positiva 11.0
Quistes solamente 1.5
Quistes mas historia familiar 3.0
70% de las mujeres ausencia de mayor riesgo

Dupont y Page, observaron que la combinacién de hiperplasia atipica sumando al antecedente de un
familiar de primer grado afectado, aumentaba el RR de cancer de mama 11 veces comparado con
RR de 4,4 para factor individual de atipia.

FACTORES PRONOSTICOS DEL CANCER DE MAMA
1. Caracteristicas histoldgicas.
» Tamafo tumoral
» Subtipo histolégico
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» Grado nuclear e histolégico
» Afectacién ganglionar
» Otros
2. Caracteristicas del paciente.
» Edady estado hormonal
» Raza
3. Caracteristicas hormonales
» Receptores hormonales
4. Medidas de proliferacion
indice mitotico
indice de marcaje por Timidina
Cistometria de flujo de ADN
Ki67
Anfigeno nuclear de proliferacién celular

YVVV VY

5. Factores de crecimiento y sus receptores
» Receptor de factor de crecimiento epidermal
» HER-2/neu
6. Genes de supresiéon tumoral
> P53
» Nm23
7. Medidas de la capacidad invasiva
» Catepsina D
» Activadores e inhibidores del plasminogeno
» Receptores de laminina
» Angiogenesis
ANATOMIA PATOLOGICA
Los canceres de mama invasivos son un grupo de lesiones histolégicamente
heterogéneas. La mayoria de los carcinomas de mama son adenocarcinomas y se
clasifican a partir de su apariencia microscépica como ductales o lobulares, que
corresponden a los conductos y l6bulos de la mama normal. Sin embargo, parece
gue un gran namero de tumores se originan en la seccién terminal de los conductos,
con independencia del tipo histolégico que presenten. El carcinoma ductal infiltrante
es hasta ahora el tipo histolégico mas comun (en el 75 % de los canceres de mama)
y se caracteriza por la ausencia de caracteristicas histolégicas especiales. Estos
carcinomas presentan dureza pétrea al tacto y una resistencia arenosa. El

carcinoma lobular infiltrante es relativamente poco frecuente (del 5 al 10 % de los
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tumores mamarios). Se compone de células pequefias que se disponen en linea,
con tendencia a crecer alrededor de los conductos y I6bulos. Se caracteriza por una
mayor proporcion de tumores multicéntricos, que se manifiestan en la misma mama
0 en la contralateral. Existen, ademas, otros tipos menos frecuentes de carcinoma
de mama invasivo, los mas comunes de los cuales son los carcinomas tubulares,
medulares y mucinosos.

PRUEBAS DE DETECCION Y DIAGNOSTICO

Casi todos los canceres de mama son detectados por las propias pacientes. En el
momento de la deteccion, el tamafio medio de las lesiones primarias es de 2,5 cm.
Aproximadamente la mitad de estas lesiones ha metastatizado en los ganglios
linfaticos.

Sin embargo, los programas de cribado pueden detectar tumores mamarios mas
pequefios; en estos casos, los hallazgos son mas favorables y la probabilidad de
curaciéon mas alta. Actualmente, las pruebas de deteccion del cancer de mama
constituyen un aspecto importante de la adecuada atencion sanitaria en las mujeres
de 40 afios de edad o mas. En la evaluacién de los datos de los programas de
cribado es necesario distinguir entre las mujeres sintomaticas y las asintomaticas,
porque la incidencia de cancer de mama es mas alta en las mujeres enviadas a los
programas de cribado por sintomas mamarios. Los avances en las técnicas
mamograficas durante la ultima década han llevado a un aumento en la deteccién
de canceres de mama primarios y a la reduccién de la mortalidad en grupos de edad
especificos. El 42 % de los canceres descubiertos en los programas de cribado no
son evidentes en la exploracion fisica y aproximadamente un tercio son canceres
no invasivos o invasivos pequefios (inferiores a 1 cm). Del 75 al 80 % de las
pacientes con canceres invasivos descubiertos mediante los programas de cribado
tienen ganglios linfaticos axilares negativos.

Los Programas de deteccion actuales descubren de forma eficaz el cancer de mama
en mujeres de 40 a 49 afios de edad y una exploracién anual combinada con una
mamografia disminuye la mortalidad del cancer de mama de manera significativa
en mujeres de 40 a 49 afos de edad, al igual que sucede en mujeres de 50 afios de

edad o mayores.
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Las Recomendaciones actuales para el cribado de mujeres asintomaticas, sin
factores de alto riesgo, son: a) en mujeres de 35 a 40 afios de edad, una sola
mamografia bilateral como referencia con una exploracion anual de la region
mamaria y nuevas mamografias sélo para evaluar lesiones sospechosas que se
encuentren en la exploracion anual, y b) en mujeres de 40 afios de edad o mayores,

una exploracion fisica anual con mamografias a intervalos de 1 o 2 afios.

El uso de la mamografia en los programas de cribado para la poblacion de mujeres
menores de 50 afios es util, pero debido a que el beneficio es pequefio, algunos
investigadores han dudado de su valor en los programas sistematicos de cribado
para este grupo de poblacion. La mamografia esta indicada a intervalos mas cortos
en mujeres con sintomas mamarios, especialmente si se encuentra un nddulo
mamario en la exploracion. Las mujeres que llevan a cabo autoexploraciones tienen
un mejor prondéstico si desarrollan cancer de mama. Por ello, se debe ensefiar a
todas las mujeres a realizar una autoexploracion mamaria mensual. La exploracion
fisica y la mamografia se complementan mutuamente en la evaluacién de la mama,;
usadas de forma conjunta detectan mas del 96 % de las lesiones malignas. Sin
embargo, puede existir un cancer de mama a pesar de mamografias con resultados
normales. Por lo tanto, todas las masas sospechosas deben ser sometidas a
biopsia. El diagndstico del cancer de mama se confirma mediante biopsia, utilizando
la aspiracién con aguja fina, la escision o ambas técnicas; como técnica diagnostica
suele realizarse de manera independiente del tratamiento quirdrgico definitivo del
cancer de mama. En la mayoria de las pacientes se recomienda que el diagndstico
y el tratamiento del cAncer de mama primario se realice en dos etapas, efectuando
la biopsia por escision en la consulta externa.

El estudio de cortes permanentes, en lugar del estudio de cortes congelados, puede
ayudar a determinar si es posible conservar la mama.

ESTADIFICACION Y PRONOSTICO.

Céncer de mama. Clasificacion TNM

Tumor (T)
T0 No palpable
Tis Carcinoma in situ o enfermedad de Paget del pezon sin

tumor
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T1 <2cm

T1a <0,5¢cm

T1b > 0,5-1 cm

T1c > 1-2cm

12> 2-5¢cm

T3> 5cm

T4 Cualquier tamafio; infiltracion directa de la pared toracica

(excluyendo musculo pectoral); infiltracion de la piel; piel
«en cascara de naranja»; nddulos satélites

T4a Extensién a la pared toracica

T4b Edema o ulceracion de la piel o presencia de nddulos
satélites

T4c T4a +T4b

T4d Carcinoma inflamatério

Ganglios (N)

NO Sin metastasis en ganglios linfaticos regionales

N1 Metastasis en uno o varios ganglios linfaticos axilares
ipsolaterales sin fijacion

N2 Metastasis en uno o varios ganglios linfaticos axilares
ipsolaterales fijos entre si 0 a otra estructura

N3 Metastasis en uno o varios ganglios de la cadena
mamaria interna ipsolateral

Metastasis (M)
MO Sin metastasis a distancia
M1 Con metéstasis a distancia, incluyendo metastasis

en ganglios linfaticos supracla
viculares ipsolaterales

La clasificacion TNM se utiliza para determinar el estadio del cancer de mama y
sirve como base para establecer el prondstico, aunque varios factores, ademas de
la extension anatémica de la enfermedad, son importantes en el pronéstico.

El tumor primario (T) se clasifica en una escala de 0 a 4 segun su tamafo, su
extension a la pared toracica y la presencia de edema cutaneo, como «piel de
naranja», ulceraciones en la piel o en la mama o nédulos satélites. Los ganglios
linfaticos regionales (N) se clasifican basandose en la palpacién, en la sospecha de
lesiones malignas y en la localizacion. La presencia de metastasis a distancia (M)
se evalua mediante la exploracion fisica y los estudios clinicos. Cuando sea posible,
la estadificacion debe basarse en los hallazgos patolégicos mas que en los datos
clinicos.

Estadios del Cancer Primario de Mama

Estadios T N M
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T R N N N R ——

0 Tis NO MO
| T1 NO MO
1A TO N1 MO
T1 N1
T2 NO
1B T2 N1 MO
T3 NO
1A TO N2 MO
T1 N2
T2 N2
T3 N1, N2
1B T4 Cualquier N
Cualquier T N3 MO
v Cualquier T Cualquier N M1

Después de establecer el diagndstico histopatolégico de cancer de mama, se llevan
a cabo estudios para ayudar a determinar el prondéstico, para detectar la extension
a distancia clinicamente aparente y para obtener los valores de referencia con los
gue se puedan efectuar comparaciones durante el seguimiento. Estos estudios son
la radiografia de térax, la ecografia abdominal y la gammagrafia 6sea, el recuento
de leucocitos y de plaguetas y la bioquimica sanguinea. Si estos estudios son
normales, el nimero de ganglios linfaticos afectados, el grado de atipia nuclear del
tumor y en menor medida, el tamafio del tumor primario son los indicadores
prondsticos mas importantes; estos factores predicen la persistencia de células
tumorales residuales después del tratamiento locorregional. En el momento del
diagnéstico es importante determinar el tamafio del tumor primario, el grado de
afectacion de los ganglios linfaticos axilares, el grado de atipia nuclear del tumor y
Si es positivo para receptores hormonales.

Factores prondsticos en el cancer primario de

Mama
FACTORES ASOCIADOS i FACTORES ASOCIADOS
CON UN ALTO INDICE DE CURACION CON UN BAJO INDICE DE CURACION

v Pacientes > 50 afios Pacientes de 35-40 afios

v/ Sin afectacién de ganglios Con afectacion de ganglios
Axilares axilares

v' Tumor pequefio (menor de 1 cm) Tumor mayor de 5 cm

v' Sin extension tumoral local Con extension local del tumor

v' Tumor bien diferenciado desde el El estudio histolégico demuestra
punto de vista histologico (grado I) un tumor anaplasico (grado Ill)

v Estudio citolégico con minima Estudio citolégico con atipia
atipia nuclear (grado 1) nuclear acusada (grado IIl)
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v" Receptores de estrégenos y Receptores de estrégenos y
progesterona positivos progesterona negativos

v" Amplificacién de oncogenes Amplificacién de oncogenes

v" Ausente presente

De las pacientes con afectacion de 1 a 3 ganglios linfaticos axilares, mas del 60 %
presentaran recidivas en los primeros 10 afios después de una mastectomia
radical. Las pacientes con mas de 3 ganglios linfaticos axilares afectados tienen una
incidencia de recidivas superior al 85 % en el décimo afio. Se observa una
frecuencia de recidivas hasta del 20 % incluso entre las pacientes sin afectacion de
los ganglios linfaticos axilares.

Cancer de mama. Supervivencia libre de enfermedad
segun el numero de ganglios afectados.

100 Ganglios

positivos

0

1-3

4-10
11-20
>20
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Este hecho subraya la importancia de la diseccion de los ganglios linfaticos axilares
homolaterales y de la verificacion histopatologica, que representa la etapa esencial
para establecer un prondstico fiable en el momento del diagndstico.

El tiempo medio hasta la recidiva es de 3 a 4 afios en pacientes con 1 a 3 ganglios
linfaticos afectados y de 1 a 2 afios en pacientes con mas de 3 ganglios linfaticos
afectados. Las pacientes con tumores mayores de 5 cm tienen una frecuencia de

recidiva que sobrepasa el 70 % a los 10 afios.
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Una paciente con cancer de mama no esté libre del riesgo de recidiva durante cerca
de 20 afios después de la mastectomia. Aunque son importantes la afeccién axilar
y el tamafio del tumor primario para determinar el prondstico, hay pacientes que
tienen una supervivencia prolongada (curacién) aunque presenten datos de mal
prondstico en el momento del diagndstico. Sin embargo, con pocas excepciones,
todas las pacientes que presentan recidivas fallecen por el cancer de mama.

Otras caracteristicas del tumor son utiles para determinar el riesgo de recurrencia,

sobre todo en pacientes sin afectacién ganglionar.

Principales indicadores de valor prondstico en el

cancer de mama con ganglios axilares negativos

INDICADORES PRONOSTICOS BAJO RIESGO (< 15 %) ALTO RIESGO (> 30 %)

Tamafio del tumor <15cm >1,5cm

Grado histoldgico Bien diferenciado Poco diferenciado
Receptores hormonales Alto contenido Ausentes o bajo
contenido

Actividad proliferativa Baja Elevada
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El prondstico es peor en pacientes con tumores mal diferenciados o con atipia
nuclear grave, que en aquellas con tumores bien diferenciados o sin atipia nuclear.
Otros factores que indican un mayor riesgo de recurrencia son la invasion linfatica
o vascular en la muestra de la biopsia de mama, las células tumorales que contienen
un numero mayor de cromosomas que el diploide (indice DNA alto), un nimero
considerable de células tumorales en la fase S del ciclo celular (que se encuentran
en el momento de sintesis de DNA), los tumores con un indice alto de tincién con
timidina tritiada y los tumores que contienen copias adicionales del oncogén Her-2-
neu u otros oncogenes que son resultado de la amplificacién génica. La expresion
de altas concentraciones de catepsina D también se asocia con un riesgo elevado
de recurrencia. La expresion de concentraciones altas del gen nm-23 en el tejido
tumoral indica que el cancer de mama tiene menor probabilidad de producir
metastasis.

Cada vez estd mas claro, que la estadificacion apropiada de las pacientes con
cancer de mama, debe basarse en factores anatomicos, histocitolégicos vy

biolégicos.

Criterios propuestos para la estadificacion del
cancer primario de mama

Anatémicos Biolégicos

Afectacién ganglionar Edad del paciente

Tamario tumoral Estado de receptores hormonales
Extension locorregional indice de proliferacion

Metéstasis a distancia Ploidia de las células tumorales
Histologicos y citolégicos Amplificacion de oncogenes
Tipo de tumor Expresioén de catepsina D

Grado histologico
Grado de atipia nuclear
Invasién linfatica y vascular
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El estudio de las proteinas de receptores estrogénicos y de receptores de
progesterona es un instrumento importante en la evaluacion del prondstico y del
tratamiento. Muchos canceres de mama y todos los tejidos normales que responden
a los estrégenos contienen proteinas citoplasmaticas labiles que fijan estrégenos y
progesterona. Estas proteinas se combinan con los estrogenos y la progesterona y
son transportadas desde el citoplasma al nucleo para activar el genoma de la célula
diana para llevar a cabo funciones hormonodependientes. Los receptores
estrogénicos y de progesterona estan concentrados muchas mas veces en el tejido
tumoral mamario que en el tejido mamario normal. Alrededor del 60 % de los
tumores son receptores estrogénicos positivos. Los receptores estrogenicos
también se pueden detectar utilizando anticuerpos monoclonales y técnicas
inmunocitoquimicas. El andlisis de receptores estrogénicos y de progesterona tiene
importancia terapéutica y prondéstica. Las pacientes con receptores positivos tienen
una frecuencia de respuesta objetiva al tratamiento hormonal de un 60 %, y las
pacientes con receptores negativos una frecuencia de respuesta objetiva inferior al
10 %. A mayor contenido de proteina fijadora de estrégenos, mayor probabilidad de

respuesta al tratamiento hormonal y mejor prondéstico.

TRATAMIENTO

Cancer primario de mama

Los dos componentes en el tratamiento del cancer primario de mama son el
tratamiento locorregional y el tratamiento sistémico. Ambos se estan estudiando y

evaluando extensamente en pacientes en estadios |, 11 y .

Tratamiento Locorregional

Los objetivos del tratamiento locorregional de las pacientes con cancer de mama
en estadios | y Il son: a) eliminar el cancer primario y evitar asi la recidiva
locorregional, con la esperanza de aumentar las probabilidades de supervivencia,

b) reducir la masa tumoral y aumentar la eficacia del tratamiento sistémico.
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La mastectomia radical modificada (reseccién quirdrgica de la mama con
conservacion de musculos pectorales y diseccion axilar) sigue siendo la principal
forma de tratamiento local del cdncer primario de mama. Sin embargo, los tipos de
mastectomia estan cambiando, y cada vez se estan tratando mas pacientes con
una escision amplia del tumor, seguida de radioterapia de alta energia, en lugar de

realizacién de una mastectomia.

Los ensayos clinicos controlados demuestran que la seleccién del tratamiento
locorregional apropiado debe basarse en una evaluacion cuidadosa del tamafio,
localizacion y caracteristicas histologicas del tumor, extension del tumor a la pared
toracica o a la piel, la posibilidad de una escisién completa del tumor y la afectacion
de ganglios linfaticos axilares. De acuerdo con el Consensus Development Panel
del National Institute of Health de Estados Unidos, el tratamiento convencional
recomendado en pacientes con cancer de mama en estadios | y Il es la
conservacion de la mama con una reseccion amplia, diseccion axilar y radioterapia.
La mastectomia radical modificada y la diseccién axilar deben realizarse en
pacientes que no son candidatas a tratamiento conservador. La mastectomia radical
de Halsted, o convencional, se realiza en raras ocasiones y no se recomienda en
este grupo de pacientes, excepto cuando el grado de afectacién local requiere una
intervencidn mas extensa. La radioterapia externa y por implantacion a dosis altas,
después de la reseccion amplia del tumor primario y la diseccion axilar, es
actualmente una practica comun en las pacientes con cancer de mama en estadios
T1y T2. El estudio del National Surgical Adjuvant Breast Project (NSABP) comparé
este método para conservar la mama con la mastectomia radical modificada en
pacientes con tumores primarios pequefios (< 4 cm); todas las pacientes con
ganglios linfaticos axilares positivos también recibieron quimioterapia coadyuvante.
Se observé que la supervivencia libre de enfermedad fue la misma con cualquiera
de los procedimientos. Los mejores resultados de la radioterapia primaria se logran
cuando el tumor es pequefio y se extirpa por completo (con bordes libres de tumor)
y cuando se administra una dosis alta de radiacion en toda el a&rea mamaria, quiza

con una dosis adicional sobre el lecho tumoral. Las pacientes con tumores multiples,
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microcalcificaciones generalizadas, tumores subareolares o cancer de mama no
invasivo extenso asociado o con bordes positivos en la muestra del tumor son malas
candidatas para la escision seguida de radioterapia; es posible que la edad también
sea importante. Puesto que la conservacion de la mama es la principal razén para
utilizar la escision seguida de radioterapia, es importante que la incisién de la mama
produzca resultados estéticos satisfactorios y que la diseccion axilar sea realizada

a través de una incision diferente a la incision para la tumorectomia.

Tratamiento Sistémico

El mejor conocimiento de la historia natural y del desarrollo del cancer de mama ha
permitido una mejor adecuacion de las estrategias terapéuticas empleadas. El
analisis de los resultados terapéuticos obtenidos en largas series de pacientes ha
permitido postular nuevas hipotesis sobre el desarrollo del cancer de mama. Asi, la
comprobacién de que la mejora en el control locorregional mediante cirugia radical
o radioterapia coadyuvante no aumentaba la supervivencia de las pacientes condujo
a la hipétesis de la existencia de micrometastasis en el momento del diagnéstico,
gue serian susceptibles de ser eliminadas con un tratamiento sistémico. Desde la
década de los afios cincuenta han sido numerosos los ensayos clinicos disefiados
en el ambito de la investigacion clinica para evaluar la eficacia de las distintas
estrategias de tratamiento sistémico o coadyuvante: hormonoterapia, quimioterapia
0 combinacion de ambos tratamientos. La revision de resultados de los
innumerables ensayos llevados a cabo, en diferentes contextos clinicos, en grupos
heterogéneos de pacientes con cancer de mama operable era una ardua tarea, y
podia conducir a conclusiones erréneas si no se valoraba adecuadamente el
namero y las caracteristicas de las pacientes incluidas en cada ensayo clinico. Por
ello, el Early Breast Cancer Trialists’ Collaborative Group llevd a cabo un
metaanalisis que incluyé todos los ensayos aleatorizados con evaluacion no
sesgada de un determinado tratamiento coadyuvante (hormonoterapia,
guimioterapia o ambas). Los resultados se analizaron a los 5 y a los 10 afos de
seguimiento. Este andlisis ha supuesto una homogeneizacion de las diferencias

existentes entre los distintos estudios en aras de una mayor potencia estadistica.
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Este estudio permitié establecer que el uso de un tratamiento sistémico tras la
realizacion de la cirugia reduce el riesgo de recaida y de muerte en pacientes con
cancer de mama operable. Aunque esta reduccion es modesta, dada la incidencia
del cancer de mama en los paises desarrollados, supone un buen porcentaje de
pacientes curadas. No obstante, si se analizan los resultados en funcion de los
distintos subgrupos de pacientes y de su riesgo de recaida en el momento del
diagnostico, se comprueba que para el grupo de pacientes de bajo riesgo, el
beneficio obtenido con la terapia coadyuvante es sélo del 15 %, lo que se juzga a
veces insuficiente para justificar el uso del tratamiento coadyuvante y su toxicidad.
No obstante, la curacién del cancer de mama en este subgrupo de pacientes de
bajo riesgo es dificil de predecir, ya que un 30 % presentara recaidas a los 10 afios.
Las recomendaciones actuales de tratamiento coadyuvante en pacientes de bajo y
alto riesgo se basan en resultados de ensayos clinicos llevados a cabo en las

Gltimas dos décadas.

Los resultados indican claramente un beneficio en cuanto a supervivencia libre de
enfermedad y supervivencia global en pacientes con afectacién axilar que reciben
tratamientos coadyuvantes (quimioterapia con tamoxifeno o sin tamoxifeno u
hormonoterapia con tamoxifeno). No obstante, el tipo de tratamiento coadyuvante
para cada grupo de pacientes aun no esta bien establecido, por ello el clinico debe
sopesar adecuadamente la toxicidad potencial de cada tipo de tratamiento
coadyuvante y su beneficio absoluto segun los subgrupos, con el fin de recomendar

la mejor opcidn a su paciente.

Hormonoterapia coadyuvante

Previamente al uso de quimioterapia ya se emplearon terapias hormonales en el
tratamiento coadyuvante del cancer de mama. El primer ensayo clinico que
demostré un beneficio en la supervivencia fue el de la Nolvadex Adjuvant Trial
Organization (NATO), donde 1.131 pacientes premenopausicas con afectacion
axilar y posmenopausicas con afectacién axilar o sin ella por el cancer de mama

fueron aleatorizadas a no recibir tratamiento coadyuvante tras la cirugia frente a
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recibir tratamiento con tamoxifeno (20 mg/dia durante 2 afios), observandose, con
una mediana de seguimiento de 66 meses, una reduccion significativa en los indices
de recurrencia y de mortalidad. Los resultados a los 10 afios del metaanalisis llevado
a cabo sobre 33 ensayos aleatorizados con 75.000 pacientes, que confirman los
resultados obtenidos a los 5 afios, permiten afirmar que el tamoxifeno coadyuvante
produce un marcado beneficio en la supervivencia libre de enfermedad y en la
supervivencia global en los primeros 5 afios de seguimiento, y posteriormente se
observa un beneficio adicional en los 5 afios siguientes, principalmente en el grupo
de pacientes posmenopausicas, y que la ablacion ovarica en mujeres
premenopausicas se asocia a un beneficio significativo en la supervivencia libre de
enfermedad (26 %) y la supervivencia global (25 %), aunque estos resultados
precisan de la realizacibn de ensayos aleatorizados comparativos para su
confirmacion.

Hoy dia, multiples ensayos con anélogos de la hormona liberadora de hormona
luteinizante (LHRH) en el contexto del tratamiento coadyuvante estableceran el
papel de la castracion hormonal frente a la quimioterapia en pacientes
premenopausicas, ya que estos farmacos constituyen una alternativa a la
ooforectomia con excelente tolerancia. El beneficio del tratamiento con tamoxifeno
es superior con tumores que presentan positividad para receptores hormonales, de
estrogenos y/o de progesterona, y €s menor en pacientes premenopausicas 0 con
tumores con negatividad para receptores hormonales. La duracién optima del
tratamiento hormonal no esta claramente establecida, aunque existen evidencias de
que 2 afos es mejor que 1 afio y que 5 afos es mejor que 2 afos, pero no hay
informacion de comparacién de 5 afios con periodos mas largos.

A la vista de los actuales resultados, el tamoxifeno debe ser la indicacién preferente
en el tratamiento coadyuvante en pacientes posmenopausicas, con receptores
hormonales positivos y con bajo riesgo de recaida en funcion del tamafio tumoral y
del numero de ganglios axilares afectados. En el subgrupo de pacientes
posmenopausicas de alto riesgo de recaida por el tamafio tumoral o por la
afectacién nodal axilar debe considerarse la terapia combinada (quimioterapia mas

tamoxifeno). En pacientes premenopausicas 0 en pacientes con receptores
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hormonales negativos, el tratamiento hormonal es controvertido, dado el escaso
beneficio que puede suponer.

Quimioterapia coadyuvante

El nimero de ganglios afectados tras la cirugia sigue siendo el factor de mayor valor
prondstico en pacientes con cancer de mama operable. A los 10 afios, un tercio de
las pacientes sin afectacion axilar presentardn metéstasis, frente a los dos tercios
de las pacientes que tengan de 1 a 3 ganglios afectados o al 85 % de las pacientes
con 4 o mas ganglios afectados.

En la década de los afios setenta, los primeros ensayos clinicos que valoraron el
beneficio del tratamiento coadyuvante con quimioterapia prolongada tras la cirugia
en pacientes con afectacion axilar fueron los del grupo del NSABP y los del Instituto
de Tumores de Milan. En el primer ensayo se valoraron la supervivencia libre de
enfermedad y la supervivencia global de las pacientes tratadas con monoterapia
(melfalan) frente a pacientes no tratadas tras tratamiento local. En el ensayo de
Milan se valoraron la supervivencia libre de enfermedad y la supervivencia global
en pacientes tratadas con quimioterapia tipo CMF (ciclofosfamida, metotrexato y 5-
FU) frente a las pacientes no tratadas. Ambos ensayos mostraron un beneficio para
las pacientes con afectacion axilar que recibieron tratamiento coadyuvante frente al
grupo control. EI mayor beneficio se obtuvo en el subgrupo de pacientes
premenopausicas, beneficio que se mantiene a los 14 afios de seguimiento.
Posteriormente, han sido innumerables los ensayos publicados que corroboran
estos resultados, comparando grupos tratados con distintos regimenes de
quimioterapia frente a grupos controles. Asimismo, son numerosos los trabajos que
comparan distintos regimenes de quimioterapia.

Estos estudios prospectivos aleatorizados han puesto en evidencia que la
poliquimioterapia (CMF o variantes) es superior a la monoterapia, pero que ningun
protocolo de tipo CMF es superior a otro.

En cuanto a la duracién éptima del tratamiento coadyuvante con quimioterapia, el
grupo de Milan presentd en un estudio prospectivo que la administracion de CMF
durante 12 meses no aportaba beneficio frente al mismo régimen administrado

durante 6 meses. El uso de adriamicina en los regimenes coadyuvantes todavia es
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un tema objeto de controversia. Su eficacia como farmaco unico en el cancer de
mama metastasico esta bien establecida. Por ello se evalta su introduccion en el
tratamiento coadyuvante, aunque al ocasionar mayor toxicidad que el esquema
clasico de tipo CMF es necesario demostrar una mayor eficacia para su introduccion
en regimenes coadyuvantes de forma estandar.

El metaanalisis realizado, estableci6 de forma definitiva, el beneficio de la
quimioterapia coadyuvante en el subgrupo de pacientes con afectacion axilar y sin
ella. Aunque estas diferencias absolutas son independientes de la edad y del estado
menopausico, el mayor beneficio de la quimioterapia coadyuvante se obtiene en el
subgrupo de pacientes premenopausicas. El analisis de resultados a los 10 afios
establece que la quimioterapia es también beneficiosa en pacientes mayores de 50
afos. Globalmente, considerando a las pacientes con afectacion axilar y sin ella, la
guimioterapia coadyuvante consigue una reduccion de la mortalidad significativa a

los 10 afos.

Reduccion porcentual en las posibilidades anuales de recurrenciay muerte
en pacientes con cancer de mama operable segun el tratamiento y la edad

RECURRENCIA MUERTE
GRUPO DE
TRATAMIENTO COMPARACION <50 ANOS >50 ANOS <50 ANOS >50 ANOS
Poliquimioterapia Sin quimioterapia 36+5 24+3 24+5 13+4
Tamoxifeno Sin tamoxifeno 2+4 29 £2 6+5 20+ 2

Tras la publicacion de los resultados del metaanalisis mencionado, la Conferencia
de Consenso llevada a cabo en Saint Gallen, en 1995, sobre tratamiento adyuvante
en cancer de mama, establecio las recomendaciones reflejadas en la tabla antes
descrita para cada subgrupo de pacientes a tratar en funcion de factores de valor
pronéstico establecido.

Tumores Localmente Avanzados
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Los esquemas de quimioterapia neoadyuvante en pacientes con carcinoma de
mama localmente avanzado se iniciaron en la década de los afios setenta
simultdneamente en varios centros.

En 1973, el grupo de Milan inicié el primer ensayo prospectivo de quimioterapia
neoadyuvante, tratando a 110 pacientes con carcinoma de mama en estadio Il con
3 ciclos de quimioterapia con adriamicina + vincristina y, posteriormente,
radioterapia locorregional. Con posterioridad, las pacientes fueron aleatorizadas en
un grupo que recibio 3 ciclos de quimioterapia adicionales frente a un grupo que no
recibio tratamiento tras la radioterapia. De este ensayo se pudo concluir que la
mayoria de los tumores localmente avanzados responde a la quimioterapia
neoadyuvante, y que el tratamiento tras radioterapia con quimioterapia mejora tanto
la supervivencia libre de enfermedad como la supervivencia global de las pacientes
tratadas. Los resultados a los 10 afios de este ensayo indican que los factores
prondsticos mas importantes son la masa tumoral inicial (tamafio del tumor inicial o
afectacion ganglionar), la respuesta al tratamiento inicial y la quimioterapia
coadyuvante tras el tratamiento local. Estos resultados han sido confirmados por
otros grupos americanos y europeos utilizando otros regimenes quimioterapicos con
una estrategia terapéutica similar. Recientemente, ante los resultados de los
ensayos clinicos con tratamiento neoadyuvante llevados a cabo en la década de los
setenta en pacientes con cancer de mama en estadios Ill, se suscité la idea de
utilizar la quimioterapia previa a la cirugia en estadios Il y Ill con tumores no
subsidiarios de cirugia conservadora persiguiendo varios objetivos:

1. Permitir un mayor nimero de intervenciones quirtrgicas conservadoras.

2. Valorar la respuesta del tumor al tratamiento empleado previamente al
tratamiento locorregional.

3. Tratar tempranamente las micrometastasis, lo que se traduciria en un posible
beneficio terapéutico en cuanto a supervivencia libre de enfermedad y supervivencia
global.

Actualmente existen varios estudios en marcha que pueden aportar resultados
favorables con un mayor tiempo de seguimiento. Un &rea importante de

investigacion clinica es la utilizacion de pautas quimioterapicas mas intensivas.
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Ensayos clinicos prospectivos y retrospectivos han demostrado que la eficacia de
la quimioterapia aumenta con el incremento de la dosis por unidad de tiempo
(intensidad de dosis). Puesto que la mielosupresion es la toxicidad limitante de dosis
para la mayoria de los agentes quimioterapicos, recientemente se han desarrollado
regimenes mas intensivos con soporte hemopoyético de médula 6sea o célula

germinal periférica.

Dados los resultados obtenidos con este planteamiento terapéutico en la
enfermedad avanzada, parece justificada la realizacion de ensayos para definir la
utilidad especifica de la quimioterapia a altas dosis y autotrasplante de médula 6sea
en pacientes con cancer de mama de alto riesgo con 10 o mas ganglios afectos.
Actualmente se estan llevando a cabo ensayos extensos, controlados, para
comprobar el valor de este planteamiento terapéutico.

Céancer de mama avanzado

Aunque el tratamiento tiene un propdésito curativo cuando el cancer de mama se
limita a la mama y a la axila, la aparicibn de metastasis cambia la intencién
terapéutica de curativa a paliativa. Por lo tanto, su tratamiento se considera mas
cronico que agudo. La toxicidad del tratamiento es de gran importancia cuando su
objetivo es reducir los sintomas y mejorar el estado funcional. Es necesario
equilibrar la toxicidad relacionada con el tratamiento y la tasa de respuesta para
alcanzar la paliacién. El tratamiento del cAncer de mama metastasico ha sufrido
muchos cambios, tanto cuantitativos como cualitativos, con diferentes grados de
éxito e indices de respuesta. Sin embargo, en los ultimos 20 afios no se ha podido
demostrar de forma objetiva ninguna ganancia en cuanto a la supervivencia se
refiere. Aunque se han obtenido de forma constante buenos indices de paliacién y
de respuesta objetiva, no se han alcanzado curaciones ni se ha modificado la

supervivencia general (mediana, 2 ainos).

Existen dos formas de tratamiento sistémico para el cancer de mama metastasico:
el tratamiento hormonal y la quimioterapia.

CANCER DE MAMA [\/IETAST/-'\SICO
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Receptores de Estrégeno positivo o enfermedad indolente Receptor de Estrégenos Negativos o metdstasis hepdticas o
pulmonares
Premenopausica Posmenopausica Poliquimioterapia
Tamoxifeno Tamoxifeno

Responder No responder Responder
Ooforectomia Lo . 2

i Poliquimioterapia Pr.ogestage.no.s
Andlogos de la LHRH aminoglutetimida
Aminoglutetimida Poliquimioterapia

progestagenos

v

Poliquimioterapia

La hormonoterapia debe considerarse como el primer procedimiento en pacientes
con caracteristicas de hormono dependencia: receptores hormonales positivos,
mujeres posmenopausicas, intervalo libre de enfermedad prolongado o presencia
de metastasis en hueso, piel, ganglios, mama o pleura. En estos casos, la
probabilidad de respuesta al tratamiento es muy elevada. El tamoxifeno es el
tratamiento de eleccibn en mujeres pre menopausicas y posmenopausicas en
primera recaida, debido a que se asocia con pocos efectos secundarios. En las
pacientes que responden inicialmente al tamoxifeno, se pueden considerar
posteriormente diversos métodos hormonales, incluyendo progestagenos y los
inhibidores de la aromatasa.

Los analogos de la hormona liberadora de gonadotropinas parecen prometedores
en el tratamiento de las mujeres premenopausicas. Estos farmacos producen una

ooforectomia farmacologica, puesto que suprimen la produccion ovarica de
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hormonas esteroides. La quimioterapia esta indicada en aquellas pacientes con
cancer de mama metastasico que tienen intervalos cortos libres de enfermedad y
tumores receptores de estrOgenos negativos, que tienen progresion de la
enfermedad a pesar del tratamiento hormonal, o en quienes las metastasis han
producido complicaciones.

Los programas de poliquimioterapia, mas que de monoquimioterapia, son el
procedimiento de eleccibn cuando estd indicada la quimioterapia. Cuando se
compara con los resultados de la monoquimioterapia, la frecuencia de respuestas
objetivas y la duracién de la respuesta a la poliquimioterapia son superiores.
También existen algunos datos indicativos de que la poliquimioterapia que contiene
doxorubicina puede tener una frecuencia de respuesta objetiva mayor que las
combinaciones que carecen de este farmaco.

Existen innumerables combinaciones y programas de agentes quimioterapicos que
se utilizan en el tratamiento del cancer de mama metastasico.

Se han establecido una serie de regimenes como tratamientos de eleccion inicial:

Farmacos y combinaciones terapéuticas utilizadas con mayor frecuencia en
el cancer de mama metastasico

Monoquimioterapia
Adriamicina y epirubicina
Mitoxantrona

Taxol, taxotero
Cisplatino y paraplatino
Ciclofosfamida
5-Fluorouracilo
Metotrexato
Vinblastina

Vinorelbina

BCNU y CCNU

Poliquimioterapia

CMF (ciclofosfamida, metotrexato y 5-fluorouracilo)
FAC (5-fluorouracilo, adriamicina y ciclofosfamida)
FEC (5-fluorouracilo, epirubicina y ciclofosfamida)
FNC (5-fluorouracilo, mitoxantrona y ciclofosfamida)
AC (adriamicinaa y ciclofosfamida)

MV (mitomicina y vinblastina)

AT (adriamicinaa y taxol)
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FAC (5-FU, doxorubicina y ciclofosfamida) y CMF (ciclofosfamida, metotrexato, 5-
FU). Estos regimenes convencionales se consideran como los mas activos y
alcanzan una respuesta objetiva de entre un 50 y un 70 %, y una respuesta completa
de entre un 10 y un 20 %, con una duracion mediana de respuesta de casi 1 afio.
El tratamiento de segunda linea, sin un tratamiento previo con antraciclinas,
presenta un indice de respuestas objetivas de un 40 % y la duracién de la respuesta
es inferior a 6 meses. En los dltimos 5 afios se han desarrollado estudios de
quimioterapia a dosis elevadas con TMO autdlogo en el cancer de mama
metastasico. Estos ensayos carecen de uniformidad, ya que incluyen pacientes con
enfermedad metastasica en el momento de la presentacion o con recaidas
secundarias en localizaciones variables, tanto previamente tratadas como no
tratadas con quimioterapia de induccién. Ademas, los regimenes de quimioterapia
variaron considerablemente.

Con esta estrategia terapéutica se alcanza, en el mejor de los casos, un 90 % de
respuestas objetivas y un 50 % de respuestas completas con una duracién de la
respuesta inferior a 8 meses. La mayoria de las recaidas son locales y tempranas.
Por lo tanto, la supervivencia global no es mayor que en los regimenes
convencionales. Hoy dia se estan llevando a cabo ensayos extensos, controlados,
en pacientes seleccionadas para comprobar el valor de este planteamiento
terapéutico.

Internacional de

Recomendaciones de la Conferencia de Consenso

tratamiento coadyuvante

Ganglios Negativos

Riesgo Minimo/Bajo

Riesgo Moderado

Riesgo Elevado

Ganglios Positivos

Receptor Positivo

Sin tratamiento frente a

Tamoxifeno

Tamoxifeno
Ooforectomia
Quimioterapia
Analogos de LHRH

Quimioterapia
Ooforectomia
Analogos de LHRH

Quimioterapia + Tamoxifeno
Ablacién de ovario + Tamoxifeno
Gonadotropina

Quimioterapia + Ablacion de

ovario

Receptor Negativo

Quimioterapia

Quimioterapia
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Posmenopausicas
Receptor Positivo

Receptor Negativo

Sin tratamiento frente a

Tamoxifeno

Tamoxifeno Tamoxifeno
quimioterapia
Quimioterapia

tamoxifeno

+

I+

Tamoxifeno + quimioterapia

Quimioterapia + tamoxifeno

Material y metodo
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Tipo de estudio: Descriptivo, serie de casos, retrospectivo, corte transversal.

Lugar y periodo de estudio: Pacientes atendidos en el Hospital Carlos Roberto
Huembes 2011-2015.

Universo: 125 pacientes atendidas en el programa de Oncologia del Hospital Carlos

Roberto Huembes

Muestra: estuvo constituida por 41 Pacientes con diagnostico de Cancer de mama.
Atendidos en el Hospital Carlos Roberto Huembes 2011-2015.

Criterios de inclusion de casos:

e Paciente que acudi6 a consulta con diagnéstico de cancer de mama
Atendidos en el Hospital Carlos Roberto Huembes 2011-2015.

Criterios de exclusion:

e Pacientes con otros diagndsticos a Cancer de mama.
e Fuera de tiempo de estudio

e Expedientes con datos incompletos.

Tipo de muestreo:
Se realiz6 un muestreo no probabilistico por conveniencia, en el que se
seleccionaron a los pacientes con Diagnéstico de Cancer de mama cuyos

expedientes se encontraron disponibles, en la fecha ya mencionada.

Fuente de informacion:
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Secundaria

1. Expedientes Clinicos de los pacientes con diagndstico de cancer de mama.

2. Libros de Registro de Estadistica de departamento de oncologia con

diagnoéstico de cancer de mama.

Instrumentos de recoleccién de datos:

Se disefié una ficha de recoleccion de datos la cual contiene preguntas abiertas y
cerradas. Esta ficha fue validada en su fase de disefio mediante una prueba piloto.

Técnicas y procedimientos de recoleccion de datos:

1. Se presentd los objetivos del estudio a la direccibn del hospital para

consensuarlos y solicitar autorizacion para obtener los datos.

2. Una vez que se aprobd el estudio se procedié a solicitar autorizacion a las

autoridades de cada departamento.

3. Se solicitd el consentimiento a pacientes sospechosos de cancer de mama y a
sus familiares para su revisiébn y toma de fotografia de las lesiones si las

tuviesen.

4. Se identificé el nimero de expediente para luego solicitar al departamento de

estadistica para complementar la informacion requerida para el estudio.

Procesamiento y Plan de andlisis:
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Se recolecto los datos de acuerdo a la naturaleza de las neoplasias. Se analizaran
bajo las siguientes caracteristicas clinicas e histopatolégicas: Edad, sexo, tiempo
de enfermedad (TE), localizacion, tipo de lesion: Unica, multicentricas (dos o0 mas
lesiones de aparicion sincronica, localizadas en una misma area cutanea y muy
cercanas entre si) y multiples (lesiones sincrénicas y metacronicas, que afectaron
diferentes &reas cutaneas distantes entre si), tamafio de la lesién (diametro mayor),
movilidad de la lesién, formas clinicas, estadiaje clinico-patoldgico, grado y tipo

histopatolégicos.

Los datos obtenidos fueron procesados y analizados, utilizando el programa SPSS
version 12.0 para Windows. Se estimo frecuencias simples de las variables,

algunas variables se cruzaron para cumplir con los objetivos del estudio.

Los resultados se plasmaron en cuadros y graficos.

Aspecto ético

Se explico al personal responsable de cada servicio los objetivos del estudio,
asegurandoles que la informacién obtenida seria conocida Unicamente por los
autores y utilizada sélo para fines del estudio, asegurando el respeto a la
confidencialidad que tiene el paciente con su médico. Las fotografias tomadas
fueron consentidas por pacientes y sus familiares y respetan la identidad de las

personas.

OPERACIONALIZACION DE VARIABLE




Comportamiento clinico del cancer de mama en pacientes atendidos en el Hospital Escuela Carlos Roberto Huembes Enero 2011-Enero 2015
————

Tiempo transcurrido del Afos Nominal Menor de 30
nacimiento a la afios
actualidad
35-40
41 - 45
46 - 50
51 -55
56 — 60
61y mas
PROCEDENCIA Lugar de residencia, Managua Ordinal Si
origen demografico
Departamento No
NSC
Urbano
OCUPACION Cargo que desempefia Ama de casa Ordinal Si
Obrera No
Profesional
NSC
ESCOLARIDAD Nivel de estudio Analfabeta Ordinal Primaria
alcanzado
Primaria Secundaria
Secundaria Educacién
superior

Educacion superior
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relacionados a cancer
en primeras tres
generaciones

Céancer de mama
Melanoma
Linfoma

Abortos

Cambios
fibroquisticos

Lesiones benignas
fibroadenoma

ANTECEDENTES Historial de Cancer de cérvix Ordinal Si
PATOLOGICOS enfermedades o
PERSONALES padecimientos Cancer de ovario No
relacionados a cancer

Cancer de mama

Melanoma

Linfoma

Abortos

Obesidad

Cambios

fibroquisticos

Lesiones benignas

fiboroadenoma
ANTECEDENTES Historial de Cancer de cérvix Ordinal Si
FAMILIARES enfermedades o
PATOLOGICOS padecimientos Cancer de ovario No
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ANTECEDENTES NO Habitos nocivos para la Fumado Ordinal Si
PATOLOGICOS salud
Alcohol No

Exposicion a
radiaciones

Dieta rica en grasa

Pobre ingesta de

vitamina D
ANTECEDENTES Historia ginecolégica y Menarca temprana Ordinal Si
GINECO-OBSTETRICOS reproductiva

Nuliparidad No

Primera gestacién
tardia

Terapia hormonal
sustitutiva

Menopausia tardia
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morfologia ovoide o
esférica

VARIABLE CONCEPTO DIMENSION INDICADOR ESCALA VALOR
OPERACIONAL
GANGLIOS agregados celulares que Tamafio >2cm Nominal Si
forman un érgano
pequefio con una No

Factores pronéstico

Conjunto de medios
relacionados con la
mejoria o la
complicacion de un
paciente

Estado ganglionar
Tamafio tumoral
Grado nuclear
Grado histoldgico

Receptores
hormonales

DE MAMA

ESTADIOS DEL CANCER

Proceso por el cual
se clasifica la
enfermedad

en diferentes grupos,
los cuales tendran
valor pronostico,
permitiendo
establecer la
indicacion terapéutica
acorde al riesgo de
recidiva

Ordinal

A

1[=)

A

1B

£


http://es.wikipedia.org/wiki/C%C3%A9lula
http://es.wikipedia.org/wiki/%C3%93rgano_%28biolog%C3%ADa%29

Comportamiento clinico del cancer de mama en pacientes atendidos en el Hospital Escuela Carlos Roberto Huembes Enero 2011-Enero 2015

Tratamiento Variedad de Médico Ordinal Si
medicamentos,
procedimientos, en pro de

Quirdrgico No
mejorar la salud

RESULTADOS
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El programa oncoldgico del Hospital Carlos Roberto Huembes, en el periodo
comprendido de junio 2005 a marzo 2015, ha atendido 137 pacientes con Cancer
de mama. De los cuales cumplieron criterios de inclusion 51 pacientes para un 37%

del total de poblacion. ElI 100% de pacientes corresponden al sexo femenino.

El grupo etario de las pacientes estudiadas, se presentd en su mayoria en edad
mayor de 50 afios 70% (36 pacientes) en los estadios clinicos IA 6 pacientes, IIA 7
pacientes, IIB 8 pacientes, IlIA 6 pacientes, 11IB 8 pacientes y estadio IV 1 paciente.
Le sigue un 25% (13 pacientes) entre la edad de 41-50 afios, que se encuentran en
los estadios IA 2 pacientes, IIB 1 paciente, IlIA 4 pacientes, IlIB 5 pacientes y 1
paciente en estadio IV. 2 pacientes (5%) en edades de 35-40 afios en estado
avanzado IlIA. (Grafico 1)

La procedencia que predomind fue urbano, 32 pacientes (62%) y rural 19

pacientes (37%) respectivamente. (Gréfico 2)

En cuanto al grado académico de las pacientes en estudio el 100%, tuvieron nivel
escolar; el de predominio fue, secundaria 56% (29 pacientes), técnico superior 27%
(14 pacientes) y un 17% primaria (8 pacientes) respectivamente. (Grafico 3). Las
pacientes estudiadas presentaron nivel socioeconémico alto; 37 pacientes (73%), y

14 pacientes (27%) nivel socioeconémico bajo. (Tabla 1)

Continuando con los factores de riesgo no modificables ginecolégicos de la
poblacién estudiada, la menarca temprana menor a 12 afios, fueron 13 pacientes
(25%), 12-15 afios 35 pacientes (69%) y mayor a 15 afios de edad 3 pacientes (6%).
(Tabla 2)

Tomando en consideracion los antecedentes familiares de cancer de mama como
factor de riesgo no modificable, tenemos que 4 pacientes (8%) presentaron
antecedentes familiares de cancer de mama y 47 pacientes (92%) negaron este
factor. (Tabla 3)

De factores de riesgo modificables, antecedentes no patolégicos 28 pacientes

(55%) no consumen tabaco, ni licor, 23 casos si consumen, (45%). (Gréafico4)
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En cuanto a factor de riesgo modificable, el estado nutricional de las pacientes
estudiadas, su mayoria se encontraba en obesidad 32 pacientes (63%) y el restante
19 pacientes (37%) estado eutréfico respectivamente. (Grafico 5)

Los estadios clinicos en los que se encontraban las pacientes fueron; IA 8
pacientes, IIA 7 pacientes, IIB 9 pacientes, IlIA 11 pacientes, IlIB 14 pacientes y
estadio IV 2 pacientes, para un total de 51 pacientes, predominando los estadios
avanzados IIB, IlIA, 11IB, y IV respectivamente. (Grafico 6)

Se diagnostico el cancer de mama en etapa pre menopadusica, 11 casos (22%) de
los cuales 10 pacientes se encontraban en estadio clinico avanzado IlIA 4 pacientes,
[lIB 5 pacientes, IV 1 paciente y 1 caso en etapa temprana IA. La mayoria se
encontraba en etapa postmenopausica, 40 casos (78%), con estadios clinicos
avanzados 26 casos (51%); IIB 9 pacientes, IlIA 7 pacientes, IlIB 9 pacientes y
estadio IV 1 paciente respectivamente. Y 14 pacientes, (27%) en etapa temprana;

lIA 7 pacientes y IA 7 pacientes respectivamente. (Grafico 7)

En cuanto al tamafio del tumor 27 casos tuvieron un tamafio 2-5 cm (53%), 16 casos

fueron > 5 cm (31%) y el restante 8 casos < 2 cm (16%). (Grafico 8)

La clasificacion molecular de las pacientes con cancer de mama; por orden de
frecuencia: Luminal A 18 casos (35%), luminal B, 13 casos (25%), Triple Negativo
15 pacientes (29%) y Luminal HER2Neu(+) RH(-) 6 pacientes para un (12%) y 2

resultados pendiente. (Grafico 9)

La clasificacion Histolégica de pacientes con Cancer de mama; el de mayor
frecuencia fue el Carcinoma Ductal infiltrante en un (84%) 43 pacientes, seguido del
Papilar en un (10%) 5 pacientes y el Lobulillar infiltrante en un (6%) 3 paciente.
(Gréfico 10)

Procedimiento quirdrgico se realizd en 48 pacientes de 51 pacientes estudiadas. En
orden de frecuencia, se les realiz6 mastectomia radical modificada a 25 pacientes
(60%), en estadio clinico IA 1 paciente, IIA 3pacientes, 1IB 4 pacientes, IlIA
7pacientes y IlIB 10 pacientes para un total de 24 casos. Seguida de cirugia

conservadora de mama 20 pacientes (39%), IA 7 pacientes, IIA 4 pacientes, IIB 5
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pacientes, IlIA 3 pacientes y IlIB 1 paciente. Y 3 paciente (6%) mastectomia simple

etapa clinica, IlIA 2 pacientes y 1 paciente en etapa clinica IV. (Graficoll)

Del total de pacientes que se les realizé procedimiento quirargico, 48 pacientes; 3
pacientes (7%) presentaron compromiso de margenes quirdrgicos y se les habia
realizado cirugia conservadora de mama. Los tres pacientes se re intervinieron. De
estos 2 pacientes se llevaron a mastectomia radical modificada y 1 se le realizo
reescision de margen comprometido. 45 pacientes (93%) tuvieron margenes libres.
(Graficol2)

El tratamiento indicado a las 51 pacientes estudiadas, se les realizo cirugia a 48
pacientes, recibieron quimioterapia 51 pacientes, Radioterapia 22 pacientes y
Hormonoterapia 32 pacientes. (Tabla 43)

La condicién actual de las pacientes con cancer de mama segun estadio clinico; en
Vigilancia se encuentran 18 pacientes (35%), en estadio clinico; IA 5 pacientes, 1A
3 pacientes, IIB 3 pacientes, IlIA 3 pacientes, IlIB 4 pacientes. En tratamiento 25
pacientes (49%), en los estadios clinicos IA 3 pacientes, IIA 4 pacientes, IIB 5
pacientes, IlIA 6 pacientes, IlIB 7 pacientes. Y han fallecido, 8 pacientes (16%) en

estadios IIIA 3 pacientes, IlIB pacientes y estadio IV 2 pacientes. (Gréaficol3)
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DISCUSION DE RESULTADOS

La incidencia de cancer de mama sigue en aumento en todo el mundo, situaciéon

que desafia hasta los sistemas de salud mas estables de los paises desarrollados.

Este trabajo basado en un total de 51 pacientes con diagnostico de Cancer de
mama, atendidas en el programa oncolégico del Hospital Escuela Carlos Roberto
Huembes dirigido por el INSS en el periodo comprendido de 2011-2015.
Investigamos el comportamiento clinico de paciente con cancer de mama, en esta
institucion.

Segun las caracteristicas socio demograficas de la poblacién en estudio; Iniciamos
por decir que las pacientes diagnosticadas la edad promedio encontrada fue la de
mayor de 50 afios 70% (36pacientes) en los estadios clinicos IA 6 pacientes, [IA 7
pacientes, IIB 8 pacientes, IlIA 6 pacientes, 1l1IB 8 pacientes y estadio IV 1 paciente.
Le sigue un 25% (13 pacientes) entre la edad de 41-50 afos, que se encuentran en
los estadios IA 2 pacientes, 1IB 1 paciente, IlIA 4 pacientes, IlIB 5 pacientes y 1

paciente en estadio IV.

En Nicaragua el cancer de mama es la segunda causa de muerte en las mujeres
entre 40 y 44 afios segun investigaciones realizadas en el centro oncoldgico Bertha
Calderon segun las estadisticas MINSA. (Gréfico 1)

Relacionado igual con la literatura internacional, donde la edad promedio de
presentacion 50 a 59 afios. Frecuencia de factores de riesgo de cancer de mama

Articulo original 2008 México, nivel de evidencia 1I-2. (4)

Con respecto al nivel socioeconémico tenemos que el nivel mas afectado fue el alto
para un 73%, 37 pacientes, relacionado con la literatura la cual refleja que el cancer
de mama se presenta con mayor frecuencia en paises desarrollados, los cuales
hacen mencion que se da por la accesibilidad a medios diagndésticos y a educcion
sobre el tema la que es mas completa en ese nivel, con respecto a nivel econémico
bajo. (tabla 1)

Tomando en cuenta los factores de riesgo ginecoldgicos, no modificables la edad

de menarca que predominé fue, menor de 12 afios: 13 pacientes (25%), 12-15 afios
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35 pacientes (69%), segun bibliografia tienen mejor prondstico que pacientes con

menarca temprana. (4-5)

De factores de riesgo modificables, la ingesta de tabaco vy licor, se presentd en 23
pacientes 45%. La obesidad se presenté en 32 pacientes 63% de poblacion
estudiada como factor de riesgo para el desarrollo de esta patologia. Estudios
realizados abordan estos dos factores como condicionantes al desarrollo de la
enfermedad y a la reaparicion del cancer de mama contralateral (11,12,13)

El siguiente dato abordado de los factores de riesgo es etapa hormonal en la que
se encontraban las pacientes; 40 casos (78%), postmenopausica, con estadios
clinicos localmente avanzados 26 casos (51%); 9 pacientes estadio IIB, 7 pacientes
estadio 1A, 9 pacientes estadio IlIB y IV respectivamente. Y 14 pacientes en etapa
temprana; IA 7 pacientes, IIA 7 pacientes respectivamente. (Grafico 7) lo que se
relaciona con la edad de presentacion mayor a cincuenta afios similar a la literatura
internacional. Pre menopausica 11 casos, 22% 10 pacientes en estadios avanzados
[lIA 4 pacientes, IlIB 5 pacientes, 1 paciente estadio IV.

Las tasas de incidencia aumentan con rapidez durante la cuarta década y son
considerables al llegar 50 afios, lo que supone una fuente constante de
preocupaciones para las mujeres y una necesidad de vigilancia. Después de la

menopausia ya que las tasas de incidencia siguen aumentando.

La obesidad, factor modificable para cancer de mama dio como resultado un 63%
equivalente a 32 pacientes, factor relacionado de mayor riesgo para el desarrollo
de esta patologia y para que el cancer reaparezca en mama contralateral. Aunque
no esta claro que la obesidad sea un factor de riesgo para el cancer de mama, se
ha sugerido que la exposicion prolongada a la accién de ciertas hormonas,
fundamentalmente de estrégenos e insulina en mujeres obesas, puede ser un factor
decisivo. (Tabla 5) (7-8)

La evidencia de predisposicion familiar al cancer de mama es antigua, hay riesgo
elevado en las mujeres con historia familiar de cancer de mama, verificando cifras
gue oscilan entre un riesgo relativo de 1.5 al 14. Segun se trate de: familiares de

primer grado. (5) En este estudio solo 4 pacientes 8% tuvieron respuesta positiva,
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la literatura hace mencion que el riesgo de desarrollar cancer de mama es cinco

veces mayor en familiares de primer grado o familiares cercanos. (Tabla 3)

Segun las etapas clinicas de la enfermedad tenemos que 36 pacientes (70%) se
presentaron en estadios avanzados; 91IB, 11I1IA, 1411IB y 2IV. Relacionado con la a

internacional

En cuanto a los factores de riesgo relacionados con el tumor, el tipo histoldgico,
Carcinoma ductal infiltrante fue el mas frecuente en un 84% (43 pacientes), Papilar
10% (5 pacientes) y Lobulillar infiltrante (6%) 3 pacientes. Lo que se relaciona con

la literatura consultada.

Es de gran importancia la indicacion o tamizaje de estudios especiales en estos
pacientes, para el manejo de la patologia.

La clasificacibn molecular de las pacientes estudiadas se encuentra en orden de
frecuencia Luminal A 19 pacientes (37%), Luminal B 13 pacientes (25%), seguido
el Triple negativo/Basal 11 pacientes (22%) y por Gltimo Luminal HER2Neu 6
pacientes (12%). 2 resultados pendientes. Los tumores luminal B tienden a ser de
mas alto grado lo que traduce a mas mal prondéstico. Carey y colaboradores
encontraron una diferencia en la presentacion de los subtipos moleculares;
demostraron que el subtipo basal fue el mas frecuente en mujeres afroamericana
(14)

En cuanto al tamafio tumoral, el mas destacado fue el de 2 — 5 cm con 27 casos un
53%, > 5cm 16 pacientes 31% y < 2 cm 8 casos 16%, lo que nos hace pensar en
tipos histologicos o etapas clinicas de la enfermedad que sean mas avanzados
traduciendo a mal prondéstico, tomando en consideracién otros factores como
receptores hormonales. Casi todos los canceres de mama son detectados por las
propias pacientes. En el momento de la deteccion, el tamafio medio de las lesiones

primarias es de 2,5 cm segun literatura consultada.

Las pacientes en su mayoria tuvieron procedimiento quirurgico, 48 de 51 pacientes.

A quienes se les realizé; mastectomia radical modificada, 25 pacientes 60%
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seguida de cirugia conservadora de mama 20 pacientes 39% y 3 pacientes que se

le oferté mastectomia simple de forma paliativa en estadio clinico avanzado.

Cabe sefalar que los ultimos estudios basados en evidencia orientan hacia
abordajes terapéuticos conservadores. El manejo multidisciplinario asociado a
neoadyuvancia y/o adyuvancia con hormonoterapia y quimioterapia. Tomando en
consideracion clasificacion molecular. Segun literatura revisada. De las 51
pacientes estudiadas a 48 se les realizd procedimiento quirdrgico de las cuales 3
tuvieron compromiso de margenes, a las cuales se les reintervino, teniendo

adecuada respuesta (margenes libres).

La condicion actual de las pacientes con cancer de mama segun estadio clinico; en
Vigilancia se encuentranl8 pacientes (44%), en estadio clinico; IA 5 pacientes, IIA
3 pacientes, |IB 3 pacientes, IlIA 3 pacientes, IlIB 4 pacientes. En tratamiento 25
pacientes (49%), en los estadios clinicos IA 3 pacientes, IIA 4 pacientes, 1IB 5
pacientes, IlIA 5 pacientes, 11IB 8 pacientes. Y han fallecido, 8 pacientes (16%) en
estadios IlIA 3 pacientes, IlIB 3 pacientes y estadio IV 2 pacientes. En su mayoria
los pacientes se diagnosticaron en estadio clinico avanzado, lo que se relaciona con

la literatura.
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CONCLUSIONES

La mayor parte de la poblacion es del area urbana, 62% 32 pacientes. El grupo etario méas
afectado fue el de > 50 afios 70% (36pacientes) en los estadios clinicos IA 6 pacientes,
IIA 7 pacientes, |IB 8 pacientes, IlIA 6 pacientes, IlIB 8 pacientes y estadio IV 1 paciente.
Le sigue un 25% (13 pacientes) entre las edades de: 41-50 afios, que se encuentran en
los estadios IA 2 pacientes, IIB 1 paciente, IlIIA 4 pacientes, IIIB 5 pacientes y 1 paciente
en estadio 1V.Con respecto al nivel socioecondmico tenemos que el nivel mas afectado

encontrado fue el alto para un 73%, con nivel académico superior en su mayoria.

Los factores de riesgo identificados en este estudio, ginecoldgicos; menarquia temprana
en un porcentaje minimo 25%. En etapa pre menopausica en 11 casos (22%) de los cuales
10 pacientes se encontraban en estadio clinico avanzado IlIA, IlIB, IV; Valor de mal
prondstico. Estado hormonal post menopausico 78%, 40 casos, con estadios clinicos
avanzados 26 casos IIB, llIA, llIB y IV respectivamente. Y 14 pacientes en etapa temprana

lIA, 1A respectivamente. El consumo de tabaco y licor se presentd en un 45%.

El tratamiento recibido por las pacientes fue; quirirgico 48 pacientes, todas recibieron
quimioterapia, todas las pacientes lumunal Ay B recibieron hormonoterapia y radioterapia

19 pacientes.

Los factores prondsticos encontrados en poblacion estudiada: estado pre menopadsico,
estadios clinicos avanzados 10 pacientes. En cuanto a clasificacién histologica, se
encontrd el carcinoma ductal infiltrante en un 90%. Desde el punto de vista molecular; se
identificaron sub tipo agresivo Triple negativo Basal y HER2 Neu 11 y 6 pacientes

respectivamente.

La condicion actual de las pacientes con cancer de mama segun estadio clinico; en
Vigilancia se encuentranl8 pacientes (44%). En tratamiento 25 pacientes (49%). Y han
fallecido 8 pacientes (17%) en estadios IlIA 3 pacientes, IIIB 2 pacientes y estadio IV 2

pacientes.
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RECOMENDACIONES

Realizar historia clinica completa de toda paciente ingresada al programa
oncolégico de cancer de mama para valorar factores de riesgo modificables

y no modificables de cancer de mama.

Tener formato de ingreso de toda paciente con diagndstico de cancer de

mama referida de otra institucion.

Educar a las pacientes del programa ya diagnosticadas y tratadas sobre la
importancia de la asistencia al programa para su seguimiento adecuado y asi

poder identificar y tratar complicaciones que puedan desarrollar.

Establecer normas sobre el sistema de informacion y registro de cancer de
mama para poder tener una base de datos actualizada y completa de donde

se pueda realizar futuros estudios.

Establecer normas de deteccion temprana de cancer de mama, en las

unidaes de atencion primaria de nuestra institucion.

Impulsar al personal encargado para la realizacion e indicacion de estudios
especiales o de extension para brindar mejor abordaje a pacientes con

cancer de mama, determinando factores prondésticos o predictivos del mismo.

Reforzar en infraestructura, personal y medios de trabajo al servicio de

patologia, para mejor abordaje de piezas quirlrgicas.
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Grafico 1. Distribucion de edad y estadio clinico de pacientes con diagndstico

de Cancer de mama.

EDAD Y ESTADIOS CLINICOS DE LAS
PACIENTES CON CANCER DE MAMA
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Fuente: expediente clinico.

Grafico 2. Procedencia de pacientes con diagnéstico de Cancer de mama.

PROCEDENCIA DE PACIENTES CON CANCER DE MAMA

M Rural

B Urbano

Fuente: expediente clinico.
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Grafico 3. Escolaridad de pacientes con diagnéstico de Cancer de mama.
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Fuente: expediente clinico.

Grafico 4. Antecedentes no patoldgicos de pacientes con Cancer de mama.

TABACO y ALCOHOL
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Fuente: expediente clinico.
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Gréfico 5. Estado nutricional de pacientes con Cancer de Mama
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Fuente: Expediente clinico.

Gréfico 6. Estadio clinico de pacientes con Cancer de mama
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Fuente: Expediente clinico.
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Grafico 7. Relacion de estado hormonal y estadio clinico de pacientes con

diagndéstico de Cancer de mama.
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Fuente: expediente clinico

Gréfico 8. Tamarfo tumoral de pacientes con Cancer de mama.
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Fuente: expediente clinico
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Gréfico 9. Clasificacion molecular de pacientes con Cancer de mama.
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Fuente: expediente clinico.

Grafico 10. Clasificacion histologica de pacientes con Cancer de mama.
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Fuente: expediente clinico
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Gréfico 11. Procedimiento quirargico y etapa clinica de pacientes con Cancer

de mama.
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Fuente: expediente clinico.
Grafico 12. Compromiso tumoral de méargenes quirdrgicos de pacientes

con Cancer de mama.
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Fuente: expediente clinico

Grafico 13. Condicion actual de las pacientes con Cancer de mama segun
estadio clinico.
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Fuente: expediente clinico

CONDICION DE LAS PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE

CANCER DE MAMA
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Tabla 1. Nivel socioecondmico de pacientes con Cancer de mama

BAJO 14 27%
ALTO 37 73%
TOTAL 51 100%

Fuente: expediente clinico.

Tabla 2. Edad de menarca
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Edad de menarca Frecuencia Porcentaje
<12 afios 13 25%
12-15 afios 35 69%

>15 3 6%

Total 51 100%

Fuente: expediente clinico

Tabla 3. Antecedentes familiares de Cancer de mama.

Antecedentes familiares de Ca de mama Porcentaje

Si 4 8
No 47 92
Total 51 100%

Fuente: expediente clinico.

Tabla 4. Tratamiento recibido de pacientes con Cancer de mama.

Tratamiento recibido de
pacientes con Cancer de

mama
Cirugia 48
Quimioterapia 50
Radioterapia 22
Hormonoterapia 32

Tabla 5. Estadio clinico y tipo molecular de pacientes con Cancer de mama

Estadio Resultado
clinico/tipo Triple pendient
molecular Luminal A LuminalB Negativo HER2Neu - Total
IA 2 3 2 7
1B 2 2 5 9
1A 4 5 2 1 12
1B 8 1 1 1 2 13
vV 1 1 2
Total 19 13 11 6 2 51

Fuente: expediente clinico.
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COMPORTAMIENTO DEL CANCER DE MAMA EN MUJERES ATENDIDAS EN EL HOSPITAL

CARLOS ROBERTO HUEMBES
FICHA DE RECOLEQCION DE DATOS
FILIACION:
Nombre (Iniciales)
v Edad (afios): 35 a40____ 41a45 46 a 50 51 a 55 5 a 60__

61a65___  660Mas
Escolaridad: P S TS U ANALFABETA
v' EstadoCivitC__UE__ D v S
Procedencia: Managua - Departamentos _
Ocupacion: Ama de Casa Obrera Profesional nivel
FACTORES DE RIESGO RELACIONADOS CON LA PACIENTE:

Menarca.: 9-11afios 12-15afios Mas de 15afios
Pre-Menopausica: Post-Menopausica:
Tabaco: Alcohol:

Ingesta de Grasas: Obesidad: Si___ No___

Uso de Método Anticonceptivo: Si___ No__

Uso de Terapia Hormonal de Re-emplazo: Si__ No__
Antecedentes Familiares de Cancer de Mama: Si__ No__

Etapa Clinica de la Enfermedad:

0 -1 v
FACTORES DE RIESGO RELACIONADOS AL TUMOR:
ETAPA CLINICA TNM Y ESTADIO
Tipo Histoldgico: CDI CLI Otro
Tamario del Tumor: Menorde 2cm___ De2a 5cm Mayor de 5em__
Grado Histologico (SBR): | I 11}
Compromiso Tumoral de Bordes Quirurgicos: Si No___
Receptores Hormonales: Estrégeno Progesterona_____
Her 2/ Neu: 1+ 2+ 3+

TRATAMIENTO QUIRURGICO Y NO QX
Cirugia Conservadora

Mastectomia Simple

Mastectomia Radical MODIFICADA
Quimioterapia

Radioterapia

hormonoterapia
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