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RESUMEN

EL cancer de mama es uno de los canceres que se conoce desde antiguas
épocas, la organizacion mundial de la salud (OMS) ha informado que en los
proximos afos una de cada diez mujeres se enfrentara a un cancer de mama en
algun momento de su vida. Es el segundo cancer mas frecuente en Guatemala.

Su pronostico varia geograficamente, asi en los paises desarrollados la
supervivencia global a cinco anos es de 73%, mientras en paises menos
favorecidos es de 57%.

Objetivo: caracterizacion de los pacientes con cancer de mama, en el
departamento de cirugia de adultos del Hospital General San Juan de Dios.

Disefo: se realizd un estudio descriptivo, ambivalente sobre la caracterizacion y
abordaje quirurgico de pacientes con cancer de mama.

Se realizé el estudio en base a revisidn de historias clinicas de todas las pacientes
diagnosticadas (poblacion universo) con cancer de mama, y que fueron tratadas
quirurgicamente. Desde el afio (2013-2017)

Variables: edad, procedencia, antecedentes obstétricos, menarquia, menopausia,
mama afectada, tratamiento quirdrgico, tipo de cancer mas frecuente,
complicaciones en el tratamiento quirurgico, tratamiento adyuvante, mortalidad.

Resultados. La poblacién estudiada fue de 87 pacientes, con edad promedio de
53 anos. Un 53% pertenecian a la ciudad capital y un 31% del interior de la
republica. Ademas 66% de pacientes eran multiparas, 6% nuliparas y primiparas
por igual. Se documentdé que la menarquia la presentaban después de los 10
afos en un 44%, En un 33% las pacientes presentaron menopausia después de
los 40 anos, en 55% la glandula mamaria derecha fue afectada. En 69% a las
pacientes se les realizo mastectomia radical modificada.. El principal diagnéstico
histolégico encontrado en el 88% fue el carcinoma ductal (invasivo) . La presencia
de complicaciones quirurgicas ocurrié en un 9%.

El 56% las pacientes recibieron quimioterapia. En 2% se documenté que
recibieron radioterapia, Y sobre mortalidad se documenté 2 (2%) casos intra-
hospitalarios. Las pacientes que fallecieron por cancer de mama presentan una
edad mayor que las que no fallecieron (71 vs 52, p=0.03). No hay relacién entre la
mortalidad y el area de procedencia, ni complicaciones del paciente



I INTRODUCCION:

El cancer de mama representa el cancer mas frecuente en la mujer en el mundo
occidental. EIl numero de casos y el modo en que afectan el entorno familiar y
social propicia cada dia mas la investigacion para hallar nuevos farmacos y formas
de tratamiento El cancer de mama es la principal causa por patologia tumoral y la
enfermedad mas frecuente en la mujer. Se estima que a nivel mundial cada afo
se producen aproximadamente 700 000 casos nuevos, lo que se traducen en unos
300000 muertes, representando el 1 % de la carga de enfermedad por cancer, con
un rango de variacion entre 0.4% a 3.2% en paises pobres y ricos. En América
Latina, los afnos de vida saludable perdidos por esta causa se estima en 615 000,
siendo el 91.0% de esta cifra explicada por la muerte prematura y el resto de la
discapacidad generada.

En Guatemala, de acuerdo con cifras del Instituto Nacional de Cancerologia
(Incan), el cancer de mama es la segunda causa de muertes en mujeres, donde
cada afio se registran alrededor de 400 nuevos casos de esta enfermedad. Sin
embargo, no existe un sistema de registro de muerte especifico por cancer de
mama en Guatemala, por lo que este dato es aun desconocido en nuestro pais.

Siendo Guatemala un pais en vias de desarrollo, las politicas deben ser
orientadas prioritariamente hacia la prevencién. En nuestro pais existen pocos
registros completos que nos permitan conocer el comportamiento epidemiologico
del cancer de mama en la poblacion en general; como lo es edades y lugar de
origen con mayor incidencia de cancer de mama.

Este estudio tiene como objetivo categorizar los factores epidemioldgicos
presentes en los pacientes con cancer de mama tratadas en el departamento de
Cirugia General, del Hospital General San juan de Dios, durante el periodo
comprendido entre: enero de 2013 a diciembre 2017 La manera de tratar el cancer
de mama ha cambiado radicalmente durante los ultimos 10 afios. Los
tratamientos difieren sustancialmente, dependiendo de las variadas caracteristicas
del tumor que hoy se conocen, entre estas caracteristicas estan: invasion, tamafo,
presencia de compromiso ganglionar, la biologia del tumor y si existe enfermedad
metastasica y que permite disefiar a medida el modo de combatirlo.



Il ANTECEDENTES

CANCER:

La descripcion mas antigua de cancer proviene de Egipto. Aproximadamente del
afio 1600 AC. (1) Hipdcrates llamo por primera vez cancer a la presencia de una
masa celular originada a partir del propio tejido, con prolongaciones que se
introducian en el tejido circundante, aparentemente normal. En 1,975, Harold
Varmus y Michael Bishop de la Universidad de California, dieron a conocer que
detras del origen de la célula maligna subyace un largo periodo de tiempo, durante
el cual se han acumulado alteraciones que la célula ha fracasado en su
reparacion. (2-3-4).

Existen muchos tipos de cancer, pero todos ellos comienzan debido al crecimiento
sin control de células anormales, una caracteristica del cancer es que tienen
multiplicacion rapida de células anormales que se extienden mas alld de sus
limites habituales, como resultado de la interaccion de factores genéticos y
extremos (fisicos, quimicos y bioldgicos) que producen la degeneracién de las
células con lo que se originan lesiones precancerosas y finalmente tumores
malignos. (5,6)

El cancer es una de las principales causas de muerte en todo el mundo; en 2008
causo: 7,6 millones de defunciones de las cuales el 72% se registraron en paises
de ingresos bajos y medios. La OMS calcula que, de no mediar intervencién
alguna, 84 millones de personas moriran de cancer entre 2005 y 2015. (6, 7,)

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) prevé que entre 2007 y 2030,
aumentara un 45% la mortalidad por cancer a nivel mundial, pues estima que
pasara de 7.9 a 11.5 millones de defunciones por afo, resultado del crecimiento
demografico y el envejecimiento de la poblacion; ademas que durante el mismo
periodo, el numero de casos nuevos de cancer aumentara de 11.3 a 15.5 millones.

(8)

En el Instituto de Cancerologia Dr. Bernardo del Valle S. en el ano 2011 se
diagnosticaron 2,305 casos de cancer femenino, lo cual equivale a un 71.8% de
todos los canceres. Los canceres mas diagnosticados en la poblacién femenina
fueron: Organos femeninos 942 (9.10), érganos digestivos 300 (9.3%), mama 412
(12.8%) (11).

Segun estadisticas proporcionadas por el INCAN, en el departamento de
Guatemala se registré un aumento de la incidencia de un 5% en el afio 2005 con
respecto al afio anterior y se demostré6 que hay una tendencia mayoritaria de
cancer de cérvix y mama en mujeres. (12)



En el ano 2010 los departamentos mas afectados por cancer en mujeres fueron:
Guatemala 849, Escuintla 132 y San Marcos 122. (11)

2. CANCER DE MAMA.

El cancer de mama corresponde en la clasificacion internacional de
enfermedades para Oncologia CIE: 10 C50. El cancer de mama es el crecimiento
desenfrenado de células malignas en el tejido mamario. Este tipo de cancer es
una de las patologias asociadas al envejecimiento, al retraso en el inicio de la vida
reproductiva y a los estilos de vida; ademas, representa un problema de salud
publica, debido al incremento gradual y sostenido de dicha enfermedad, asi como
al costo de su tratamiento. (13)

Existen dos tipos frecuentes de cancer de mama, el carcinoma ductal (el mas
frecuente) y el carcinoma lobulillar. (30) el Instituto nacional de Cancerologia de
México aproximadamente el 80% de los carcinomas son ductales, y el resto,
lobulillares. (14)

Este cancer se conoce como carcinoma ductal, que es el mas frecuente, En el
10% de los casos restantes el cancer tiene su origen en los propios acinos
glandulares y se le llama carcinoma lobulillar. El carcinoma ductal puede
extenderse por el interior de la luz ductal e invadir el interior de los acinos, en lo
que se conoce como fendmeno de cancerizacion lobular. (4) El carcinoma ductal,
que es un tipo de adenocarcinoma se origina en la unidad ducto lobulillar terminal,
que es la unidad funcional de la glandula mamaria las células mutan, se vuelven
indiferenciadas, evaden la apoptosis natural y adquieren capacidad para invadir
los tejidos circundantes.

2.1 EPIDEMIOLOGIA:

El cancer de mama, mamario o de seno, es uno de los canceres que se conoce
desde antiguas épocas (1) La organizacion Mundial de la Salud (OMS) ha
informado que en los proximos afios una de cada diez mujeres se enfrentara a un
cancer de mama en algun momento de su vida.

Segun la OMS, a nivel mundial, el cancer de mama afecta al 16% de la poblacion
femenina que padecié algun tipo de cancer. (8)

De los casi 6 millones de tumores malignos que ocurrieron en las mujeres en el
afio 2007, el cancer de mama se ubicdé en el primer lugar con 1.3 millones, 27% de
ellos en paises desarrollados y 19% en paises en desarrollo. El incremento del
numero de casos nuevos entre 2002 y 2007 en los paises en desarrollo fue dos
veces mayor que el observado en los paises desarrollados. En Latinoamérica y el
Caribe se registran cerca de 100 000 casos anuales con un incremento durante el
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periodo mencionado de 18%, con una variacion desde el 10% en el Caribe hasta
21% en Centroamérica. (16-17). Segun la Sociedad Americana de Cancer, a nivel
mundial, en el 2010 cerca de 1.3 millones de mujeres fueron diagnosticados con
cancer de mama, lo cual representa un incremento del 30% en los ultimos afios.
(18)

El cancer de mama es la neoplasia maligna mas frecuente en la mujer occidental,
la incidencia, la mortalidad y las tasas de supervivencia varian hasta el cuadruple
segun las diversas regiones del mundo, debido a las diferencias subyacentes
entre los factores de riesgo conocidos, el acceso a un tratamiento eficaz y la
influencia de los programas de tamizaje organizados. (14, 16).

El cancer de mama adquiere cada vez mayor relevancia por ser la enfermedad
maligna que afecta a mujeres mas comun del mundo. (19) Se calcula que en el
mundo occidental 1 de cada 8 mujeres sera diagnosticada con cancer de mama
durante su vida. (20)

El cancer de mama es la principal causa de muerte por cancer en la mujer en
Europa, Estados Unidos de Norteamérica, Australia y algunos paises de América
latina. (21)

En Australia el cancer de mama es el tercer cancer mas comun entre mujeres,
después de melanoma o de canceres de piel. El numero de nuevos casos de
cancer de mama diagnosticados en mujeres australianas ha aumentado a partir de
1982 de 5,317 a 13,668 en el 2009 y en el 2020 se estima que habra 17,210
nuevos casos (10, 22)

La tasa de mortalidad ajustada por edad, en el periodo de 1993 a 1997, en
Uruguay es de 25.1 cada 100,000 mujeres por afio, una cifra alta a nivel mundial.
(23)

En Cuba, el cancer de mama ha representado una importante tasa de mortalidad
desde varios afnos, la que en el 1994 fue de 18.1 por 100 000 habitantes. (24)

En estados Unidos, es la neoplasia mas frecuente y constituye el 24% de todas las
neoplasias, aproximadamente 1 de cada 8 mujeres en los Estados Unidos (12%)
desarrolla cancer de mama invasivo en el transcurso de su vida. Su incidencia
aumenta con la edad, sin embargo cada afio se reportan mas casos en edades
mas jovenes. Las mujeres de otros grupos étnicos (asiaticas, latinas y nativas
americanas) representan un menor riesgo de desarrollar cancer de mama y morir
por esta causa que las mujeres blancas y afroamericanas. En 2010, se preveia el
diagnostico de aproximadamente 207,090 nuevos casos de cancer de mama en
mujeres en los Estados Unidos, junto con 54,010 nuevos casos de cancer de



mama no invasivo (in situ). La probabilidad de desarrollar cancer de mama en la
poblacion de Estados Unidos en el 2004 al 2006 segun los grupos de edad, desde
el nacimiento a los 39 anos fue de 0.38 (1 en 261), de los 40 — 59 afios fue de 2.85
(1 en 35), de los 60 — afios fue de 2.42 (1 en 41), de los 70 afos hasta la muerte
fue de 4.83 (1 en 21) y desde el nacimiento hasta la muerte fue de 9.29 (1 en 11).
(25, 5).

En México en el 2008, la incidencia de cancer de mama fue de 14.63 por cada 100
mil mujeres de 15 afos y mas, esta se relaciona directamente con la edad, ya que
las personas estan mas tiempo expuestas a factores causales relacionados con
esta enfermedad. (26, 8)

En Guatemala, las estadisticas del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social, en
el primer cuatrimestre del 2010 se diagnosticaron 56 casos nuevos. La edad mas
usual de deteccion es entre los 40 a 60 afios y desafortunadamente mas del 50 %
de los casos llegan en etapas avanzadas, con lo cual las probabilidades de
curacion son bajas. En el afio 2010 el laboratorio de patologia del IGSS procesé
330 piezas de mama, de las cuales 146 (44%) presentaron lesiones malignas. (27,
18).

Segun los datos del INCAN en el 2005 la tasa ajustada de incidencia de cancer de
mama en el Salvador fue de 13.08, y en Guatemala fue de 25.73 x 100.000
mujeres la cual es la segunda mas alta de la region centroamericana. (13)

En el informe de los casos nuevos detectados en el Instituto de Cancerologia y
Hospital “Dr. Bernardo el Valle S.” durante el ano 2010, se registraron 411 casos
nuevos de cancer de mama, siendo un 18% del total de casos de cancer en
mujeres. En el ano 2011 fueron diagnosticados 412 casos nuevos de cancer de
mama, siendo un 12.8% del total de casos de cancer en mujeres.

Cuadro No. 1

Incidencia de cancer de mama por aiho

Registro Nacional de cancer INCAN 2001 a 2011.

ANO 200 | 200 | 200 | 2004 | 200 | 200 | 200 | 200 | 200 | 201 | 201

112 | 3 s | 6 7 |8 |29

(=)
|=

NUEVOS | 207 | 245 | 257 | 252 | 282 | 299 | 319 | 345 | 366 | 411 | 412

CASOS

Fuente: Registro nacional de cancer INCAN 2006 y 2011




El cancer de mama representa el segundo en frecuencia en Guatemala, superado
unicamente por el cancer de cérvix, y ha ocupado el cuarto lugar como causa de
mortalidad entre los canceres. (18, 28)

Un analisis en pacientes con cancer de mama no revel6 ninguna diferencia de
significaciéon estadistica en la morbilidad o la mortalidad de acuerdo a la lateralidad
tumoral (izquierda contra derecha) y el estado menopausico. En el estudio de
Lorenzo y et al, realizado con 60 pacientes portadoras de carcinoma de mama
estadio clinico Ill, no existié diferencia significativa en lo relacionado a la
localizacion del tumor. (29, 30)

La tasa de supervivencia del cancer de mama varian mucho en todo el mundo,
desde el 80% o mas en América del Norte, Suecia y Japon, pasando por un 60%
aproximadamente en los paises de ingresos medios, hasta cifras inferiores al 40%
en los paises de ingresos bajos. Las bajas tasas de supervivencia observadas en
los paises poco desarrollados pueden explicarse principalmente por la falta de
programas de deteccion precoz, que hace que un alto porcentaje de mujeres
acudan al médico con la enfermedad ya muy avanzada. (6)

2.2 ETIOLOGIA.

En la génesis del cancer mamario diversos factores juegan un rol importante:
factores hormonales (estrogenos, androgenos, progestagenos), factores de
crecimiento y diversas citoquinas. La exposicidn a estrogenos es uno de los
principales estimuladores de la division celular y estan bien establecido que el
estrégeno esta implicado en la formacion de tres tipos de cancer; uterino, de
mama y de células germinales. (20)

En estados Unidos, el 5 al 10% de los casos de cancer de seno se origina
directamente de defectos genéticos (mutaciones) heredados de uno de los padres,
la causa mas comun de mutacion hereditaria es en los genes BRCA1 y BRACA2.
Entre el 20% y el 30% de las mujeres diagnosticadas con cancer de mama tienen
antecedentes familiares de cancer de mama. Sin embargo alrededor el 70 al 80%
de los casos de cancer de mama se producen en mujeres sin antecedentes
familiares de este tipo de cancer, Estos casos ocurren debido a anomalias
genéticas producto del proceso de envejecimiento y de la vida en general, mas
que a mutaciones hereditarias. (13).

2.3 FACTORES DE RIESGO:

Los principales factores de riesgo para desarrollar cancer de mama son: Sexo (ser
mujer), edad (Envejecer) y hereditario. (31). La historia familiar y las mutaciones
en los genes BRCA1 Y BRCAZ2 son factores de riesgo de por vida (16).



Entre otros factores para desarrollar cancer de mama se encuentran: Los
antecedentes familiares, que aumentan un diez por ciento las probabilidades de
sufrir esta patologia, sobre todo cuando se tiene un familiar de primer grado
afectado (madre, hermana o hija), unos habitos de vida poco saludables; también
pueden potenciar la predisposicion a sufrir un cancer de mama a lo largo de la
vida, el consumo de alcohol, la obesidad entre otros factores. El exceso de peso
esta relacionado con “un riesgo mas alto de padecer esta patologia”. Sin
embargo, no existe evidencia cientifica que relacione una dieta rica en grasas con
los tumores mamarios. (16)

En un estudio venezolano, la edad promedio de menopausia en pacientes con
cancer de mama fue de 47.76 anos y el promedio de edad de la menarquia en
pacientes con cancer de mama fue de 12.76 afnos. (32)

La edad promedio de ocurrencia del cancer mamario es en general de 57 afnos.
Tienen también importancia el area geografica de residencia y el antecedente de
hiperplasia intraductal o lobular con atipias. (33). En México el grupo de edad mas
afectado se encuentra entre los 40 y 59 afos de edad. (34, 21) La edad mediana
de las mujeres mexicanas con cancer de mama es de 51 afios y 45.5% de todos
los carcinomas de mama se desarrollan antes de los pacientes lleguen a la edad
de 50 afnos. Esto contrasta con las mujeres de los Estados Unidos, asi como con
las mujeres de los paises europeos, donde la edad media de aparicion es de 63
afos, y solo una cuarta parte de los pacientes son menores de 50 afios de edad, y
tres cuartas partes son posmenopausicas. Al igual que en México, en Venezuela
y en Japon, casi la mitad de las mujeres con cancer de mama son menores de 50
anos de edad, y esto se asemeja a las tasas de muchos paises latinoamericanos.

(7)

Los factores endocrinos que se han ligado al desarrollo del cancer son: la
duracién de la vida menstrual de la mujer, en especial la menarca, que es el inicio
de la menstruacién antes de los 12 anos, el inicio tardio de la menopausia, la
nuliparidad y el tener el primer hijo después de los 30 anos de edad. (35, 36, 33)

La evidencia epidemiolégica indica que los principales factores de riesgo
asociados al cancer de mama se vinculan a la mayor exposicion a ciclos
ovulatorios: esterilidad, nuliparidad y la lactancia escasa o nula (1, 37, 4)

Las mujeres con menarquia tardia y menopausia artificial estan asociadas con una
menor incidencia de cancer, mientras que las que menstruaron a edades inferiores
a los 12 anos y tuvieron menopausia natural tardia (después de los 50 afios) estan
asociadas a un ligero incremento de riesgo al cancer de mama (1, 4, 12)



En los EUA, del 10 al 20% de las mujeres con cancer de mama y con cancer de
ovario tienen un pariente en primer o segundo grado con esas enfermedades. Las
mujeres cuyas madres o hermanas tuvieron cancer de mama tienen de tres a
cuatro veces mas posibilidades de desarrollar dicha enfermedad. Este factor de
riesgo es mayor si el cancer de mama de la madre o hermana ocurrié antes de la
menopausia o fue bilateral y en aquellas en donde la historia familiar se remonta a
dos o mas familiares de primer o segundo grado. Sin embargo, en el 75% de los
casos de mujeres con cancer de mama no tienen historia familiar de dicha
enfermedad. Las mujeres que no han tenido hijos o que su primer embarazo
completo fue después de los 35 anos de edad tienen 1.5 veces mas probabilidad
de padecer cancer de mama que las que tuvieron varios partos antes de esa edad.
Varios autores han descrito la evidencia de que la paridad y la lactancia tienen un
efecto protector con respecto al cancer de mama. Segun Ldépez Rios y
colaboradores, un estudio de casos y controles realizado en la Ciudad de México
también identifico dicho efecto. (1, 37, 4)

Son pocos los casos de cancer de mama en las mujeres menores de 40 afios, y
son muy raros en las menores de 30, aunque ha habido un incremento a estas
edades en los ultimos afios. (4)

Los estrogenos exdgenos, en especial los utilizados en la terapia de sustitucion
hormonar junto a la predisposicidn genética, constituyen los elementos de mayor
peso en la aparicion el cancer de mama. (38, 39)

El aborto durante el primer trimestre interrumpe artificialmente el proceso natural
del desarrollo mamario, dejando la mama con un exceso peligroso de células
indiferenciadas que podrian convertirse en cancerosas. Esta es la razén por la
cual se sospecha que el aborto sea un factor de alto riesgo para el cancer de
mama. (40)

2.4 RECEPTORES HORMONALES.

Los receptores de hormonas son proteinas (ubicadas dentro y sobre las
membranas celulares mamarias) que reciben las sefales hormonales que
ordenan a las células multiplicarse. (3)

Jensen detectd por primera vez receptores estrogénicos (RE) en tumores
mamarios humanos. (41)

Los tumores malignos de mama son positivos para receptores hormonales en un
60%, los cuales se relaciona con tumores mejor diferenciados y de menor
agresividad relativa. (11)



El INCAN de México refiere que entre 50 y 70% de los pacientes con cancer de
mama, el tumor es hormonosensible. (34)

Son tres receptores importantes que pueden afectar a las células del cancer de
mama:

Receptor de estrogeno (RE).
Receptor de Progesterona (RP)

Oncogén HER2/neu. (Factor Receptor Humano de Crecimiento Epidermal
(18).

El Receptor de estrogenos (RE) es una Proteina de 65 kDa que se puede
encontrar expresada en un 75% de los tumores de mama y actualmente se
considera el mejor predictor de respuesta del tratamiento hormonal. Se ha descrito
respuesta en un 60% de los tumores con expresion de receptores de estrégenos y
en un 10% de los que carecen de ella. Pertenece a una superfamilia de
receptores hormonales nucleares de otras hormonas esteroideas, hormonas
tiroideas, vitamina D y acido retinoico. (42)

RECEPTOR DE PROGESTERONA (RP) También es un receptor de la membrana
nuclear y esta en el citosol de ciertas células. Parece ejercer una influencia
positiva en la produccién del RE. (43)

Si el cancer posee receptores de estrogeno, se denomina RECEPTOR DE
ESTROGENO POSITIVO (o RE+), es decir que las células cancerosas, al igual
que las células mamarias normales, pueden recibir sefiales del estrogeno que
estimulan su multiplicacion. Si el cancer posee receptores de progesterona, se
denomina RECEPTOR DE PROGESTERONA POSITIVO (RP+), es decir, que las
células cancerosas pueden recibir sefales de la progesterona que estimulan su
multiplicacion. (43)

Los tumores RE + / RP + son los que mejor responden a terapia hormonal con una
tasa de respuestas objetivas del 40% en enfermedad metastasica, alcanzando
estabilizaciones prolongadas. (43)

Los tumores RE +/RP- son menos sensibles a los SERM (Reguladores selectivos
del receptor de estrégenos). Los tumores RE-/RP+ suponen un 5% del total de los
carcinomas de mama y tienen una tasa de respuesta a manejo hormonal similar a
los RE +/RP+. Los tumores RE-/RP- no se benefician de la terapia hormonal. (43)



El tratamiento hormonal puede actuar sobre tumores con expresion de ER de dos
formas: a través de una accion directa sobre el receptor, o compitiendo por la
unién al mismo con los estrogenos circulantes. (43)

Las normas practicas para el cancer de mama publicadas por la Red Nacional
Compresiva del cancer, incluye a los receptores de estrogeno y receptores de
progesterona en las pautas generales para el tratamiento estandar y adyuvante
del cancer de mama. (41)

HER-2/NEU descrito desde 1980, un oncogén y su producto proteico intervienen
en el desarrollo del cancer de mama y de sus metastasis. EI gen HER-2/neu
codifica un receptor para factores de crecimiento que se expresa en células
epiteliales normales. Es una proteina, denominada p185, de 185 kDa de peso
molecular, presente en la superficie celular con funciones en el crecimiento y
proliferacion celular. Se supone que cada célula tiene dos copias del gen HER-2,
pero por razones aun desconocidas, algunas células cancerosas poseen multiples
copias de dicho gen (amplificacion genética) lo que se traduce en una sobre-
expresion de la proteina HER-2/neu. (44, 9) Niveles elevados de esta proteina en
el domino extracelular se encuentran en aproximadamente 18% de mujeres con
cancer de mama. (45)

Los tumores que presentan el sobre-expresion de Her 2 son mas agresivos, tienen
un crecimiento mas rapido, una mayor probabilidad de recurrencia post-
tratamiento y pueden responder de manera diferente a las terapias habituales, por
lo que generalmente los pacientes tienen un pobre pronédstico. El significado de la
positividad para HER-2/neu tiene valor prondstico, dado que se asocia con
enfermedad mas agresiva y valor predictivo porque permite la identificacion de
pacientes que pueden beneficiarse de Trastuzumab (Herceptina). (44)

Para el diagnostico de sobreexpresion primaria de HER-2/neu en tejido los
métodos mas comunmente utilizados son: FISH (Fluorescent In Situ Hibridization)
para DNA, IHC (immunohistoquimica) para medir la expresion de la proteina p185
e inmunoensayos (ELISA Y Quimioluminiscencia Directa) para medir el dominio
extracelular circulante en suero (Trastuzumab), droga especifica anti-HER-2/neu,
indicada para canceres de mama en todos sus estadios. (44,41)

La inmunohistoquimica permite identificar el sobre-expresion de la proteina HER-
2/neu. En el tejido tumoral, utilizando anticuerpos especificos contra los
receptores HER-2/neu. Se cuantifica mediante un score de 0 a3, considerando Oy
1 como negativo y 3 como positivo. Cuando se obtiene un score de 2, resulta
apropiada una confirmacién por el método FISH. (13) EI método FISH es una
medida de la ampliacion del gen HER-2/neu y permite identificar cuantas copias
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del gen estan presentes dentro de las células cancerosas. Si se detectan mas de
dos copias del gen, se considera que existe amplificacion y el resultado es HER-
2/neu positivo para dicha muestra. (44, 46)

La utilidad de la determinacion de los receptores hormonales en muestras de
cancer de mama reside en pronosticar la probabilidad de recurrencia,
supervivencia global de los pacientes y la seleccion de una terapia adyuvante
antiestrogénica. (41,47)

La determinacion de RE y el tratamiento adyuvante con tamoxifeno en mujeres
con tumores RE+ son altamente beneficiosos para las pacientes, con una
sustancial reduccion en el riesgo de recurrencia y de muerte. Sumado a este
beneficio, la determinacion de RE permite disminuir gastos a las instituciones
médicas, fundamentalmente mediante la prevencion de recurrencias. (47)

2.5 CLINICA Y DIAGNOSTICO:

La realizacion del autoexamen mamario mensualmente, luego del periodo
menstrual. Esto posibilitara la deteccion de cualquier irregularidad en los senos,
como: hundimiento de la piel, eczema o enrojecimiento, pezon retraido, desviado
o con distintos niveles, edema, protuberancias con o sin dolor o secrecion por el
pezon. (3)

Para el diagnostico se utilizan: mamografia, ecografia mamaria, resonancia
magnética. El diagnodstico de certeza del cancer de mama requiere el examen
histolégico de una muestra de tejido mamario sospechoso. (48) la mamografia de
tamizaje es el unico método que ha demostrado disminucion en la mortalidad por
ca de mama.

2.6 DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
Fibroadenoma, enfermedad fibroquistica de la mama, adenomas, mastitis. (35)

2.7 CLASIFICACION HISTOPATOLOGICA DE TUMORES DE MAMA
PROPUESTA POR LA OMS.

1. Tumores Epiteliales.
Carcinoma ductal In situ
Carcinoma micro invasivo.
CARCINOMA INVASIVO DE MAMA.

Carcinoma Invasivo sin tipo especial.
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- Carcinoma Pleomorfico.

- Carcinoma de células gigantes del estroma tipo osteoclasto.
- Carcinoma con caracteristicas coriocarcinomatoso.

- Carcinoma con caracteristica melanotica.

Carcinoma lobulillar invasivo.

- Carcinoma lobulillar clasico.

- Carcinoma lobulillar solido

- Carcinoma lobulillar Pleomorfico
- Carcinoma lobulillar alveolar

- Carcinoma tubulolobular

- Carcinoma lobular mixto.

Carcinoma Tubular

Carcinoma Cribiforme

Carcinoma Mucinoso.

Carcinoma con caracteristica medular:

- Carcinoma medular
- Carcinoma Medular atipico.
- Carcinoma invasivo NST con Caracteristica medular.

Carcinoma con diferenciacion apocrina.

Carcinoma con diferenciacién de células en anillo de sello.
Carcinoma invasivo micro papilar.

Carcinoma tipo no especial metaplasico.

- Carcinoma adenoescamoso de bajo grado.

- Carcinoma metaplasico fibromatoso

- Carcinoma de células escamoso

- Carcinoma de células fusiformes

- Carcinoma metaplasico con diferenciacion mesenquimal.
o Diferenciacion condroide
o Diferenciacion osea
o Diferenciacion de otro tipo mesenquimal

- Carcinoma metaplasico mixto

- Carcinoma mioepitelial.

Tipos raros:

Carcinoma con caracteristica neuroendocrina.



- Tumor neuroendocrino, bien diferenciado.
- Carcinoma neuroendocrino, mal diferenciado.
- Carcinoma con diferenciacion neuroendocrina.

Carcinoma secretor.

Carcinoma invasivo papilar

Carcinoma de células acinicas

Carcinoma mucoepidermoide

Carcinoma polimorfoso

Carcinoma oncocitico

Carcinoma rico en lipidos

Carcinoma de células claras rico en glucégeno
Carcinoma sebaceo

Tumores tipo anéxales con tejido de glandula salival.

- Cilindroma.
- Hidradenoma de células claras.

TUMORES EPITELIAL-MIOEPITELIAL.

Adenoma pleomorfico.
Adenomioepitelioma.
Adenomioepitelioma con carcinoma
Carcinoma adenoide quistico.

LESIONES PRECURSORAS.

Carcinoma in situ ductal.
Neoplasia lobular.

- Carcinoma lobular in situ.
o Carcinoma in situ lobular clasico.
o Carcinoma in situ pleomorfico.

- Hiperplasia lobular atipica.

LESIONES PROLIFERATIVAS INTRADUCTAL.

Hiperplasia ductal usual.
Lesiones de células columnar incluido superficie epitelial atipico.
Hiperplasia ductal atipico.

LESIONES PAPILARES
Papiloma intraductal.

- Papiloma intraductal con hiperplasia atipico.
- Papiloma intraductal con carcinoma ductal in situ.
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- Papiloma intraductal con lobular carcinoma in situ
- Carcinoma papilar intraductal.
- Carcinoma papilar encapsulado

Carcinoma papilar intraductal.
Carcinoma encapsulado papilar

- Carcinoma papilar encapsulado con invasion.
Carcinoma papilar solido.

- Insitu
- Invasivo.

TUMORES MESENQUIMALES.

Fascitis nodular.
Miofibroblastoma

Fibromatosis tipo desmoide.
Tumor miofibroblastic inflamatorio
Lesiones basculares benignos.

- Hemangioma.
- Angiomatosis
- Lesiones vascular atipico.

Hiperplasia estromal pseudoangiomatoso.
Tumor de células glandulares
Tumores benignos nervioso periférico.

- Neurofibroma
- Schwannoma

Lipoma
- Angiolipoma.

Liposarcoma
Angiosarcoma
Rabdomiosarcoma
Osteosarcoma
Leiomioma
Leiomiosarcoma.

TUMORES FIBROEPITELIAL
Fibroadenoma
Tumor filoide

- Benigno



- Limitrofe

- Maligno

- Tumor periductal estromal, bajo grado
- Hamartoma

TUMORES DEL PEZON.
Adenoma del pezon.

Tumor siringomatoso
Enfermedad de paget del pezon.

LINFOMA MALIGNO.
Linfoma difuso de células B
Linfoma de Burkitt

Linfoma de células T

- Linfoma de células anaplasicas.
- Negativo ALK.

Linfoma extra-nodal, de células B, en zona marginal tipo MALT.

Linfoma folicular.

TUMORES METASTASICOS.
PATRONES CLINICOS
Carcinoma inflamatorio.
Carcinoma de mama bilateral.
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2.8 ESTADIFICACION DEL CANCER DE MAMA. (VEASE CUADRO NO. 2)

CUADRO No. 2
ESTADIFICACION DEL CANCER DE MAMA.

TUMOR PRIMARIO.
X Tumor primario no puede evaluarse.
TO. No hay evidencia de tumor primario.
Tis Carcinoma in situ
Tis. CARCINOMA DUCTAL IN SITU.
(DCIS)
Tis. CARCINOMA LOBULILLAR IN SITU
(DCIS)
Tis. Enfermedad de paget del pezdn, no asociado con carcinoma invasivo, y
(DCIS) | carcinoma in situ, en limite al parénquima de la mama.
T1 Tumor de 2 cm 0 menos en su mayor dimension.
T1 mi: | Tumor <1mm
T1a Tumor > 1mm pero < 5mm
T1b Tumor >5mm pero no mas de 10mm
T1c Tumor mayor de 10mm pero no mas de 20 mm
T2 Tumor mayor de 20mm pero no mayor de 50mm.
T3 Tumor mayor de 50mm
T4 Tumor de cualquier tamafo con extension directa a pared toracica o
cutanea.
T4a Extension a pared Toracica.
T4b Edema (incluyendo piel de naranja), ulceracion de la piel del pecho o
ganglios satélites de la piel limitados a la misma mama.
T4c Ambos casos mencionaos arriba (T4a y T4b)
T4d Carcinoma Inflamatorio.
Ganglios linfaticos regionales (N)
Nx No puede evaluarse los ganglios linfaticos regionales.
NO No hay metastasis regionales de los ganglios linfaticos.
N1 Metastasis a ganglios linfaticos axilares ipsilaterales nivel | y Il, moviles.
N2a Metastasis a ganglios linfaticos axilares ipsilaterales nivel | y Il, fijos o
en conglomerado.
N 2b Metastasis a ganglios en mamaria interna ipsilaterales clinicamente
evidente, sin evidencia de afeccion axilar.
N3a Metastasis a ganglio linfatico infraclavicular ipsilaterales.
N3b Metastasis a ganglio de mamaria interna y axila ipsilateral.
N3c Metastasis a ganglio supraclavicular ipsilateral.
Metastasis distantes (M)
Mx No se puede evaluar la presencia de metastasis distantes.
MO No hay evidencia clinica ni radiolégica de metastasis distante.
cM0 No evidencia clinica ni radiolégica de metastasis a distancia pero

células tumorales detectados en sangre, medula désea u otro tejido
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linfatico a distancia no mayor de 2mm

M1 Presencia de metastasis distantes.

Fuente: Clasificacion TNM y estadificacion del tumor y metastasis.

Grupos por Estadios:

ETAPAOQ Tis NO MO
ETAPA IA T1 NO MO
ETAPA IB 10, T1 N1 Ml MO
ETAPA IIA 710, T1 N1 MO

12 NO MO
ETAPA1IB T2 N1 MO

T3 NO MO
ETAPA IIIA 710, T1,T2 N2 MO

T3 NO MO
ETAPA 1B T4 NO, N1,N2 MO
ETAPAIIC CUALQUIER T N3 MO
ETAPA IV CUALQUIERT CUALQUIER N M1

2.9 TRATAMIENTO PARA EL CANCER DE MAMA.
ESQUEMA DE LAS POSIBILIDADES EN EL TRATAMIENTO:

LOCAL:

- Biopsia por
- Trucut
- Insicional

CIRUGIA CONSERVADORA
o CON BIOPSIA GANGLIO CENTINELA.
o DISECCION RADICAL DE AXILA.
- MASTECTOMIA.
o MASTECTOMIA TOTAL MAS BIOPSIA DE GANGLIO
CENTINELA.
- MASTECTOMIA RADICAL MODIFICADA
o HALSTED
o PATTEY
o MADDEN (USADO EN EL DEPARTAMENTO DE
CIRUGIA)
- MASTECTOMIA HIGIENICA.
- RADIOTERAPIA.
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SISTEMICO:

- QUIMIOTERAPIA.
o ADYUVANTE
o NEOADYUVANTE
o PALIATIVO.
- HORMONOTERAPIA:
o ADYUVANTE
o NEOADYUVANTE
o PALIATIVO.
- TERAPIA BLANCO.
o ANTIHER
= TRASTUZUMAB
= PETUZUMAB.

2.9.1: TERAPIA HORMONAL.

La Historia de la hormonoterapia en cancer de mama se remonta hasta hace algo
mas de un siglo, cuando el cirujano Sir George Beatson obtuvo una importante
respuesta tras practicar una ooforectomia a una paciente diagnosticada con
cancer de mama avanzado. En 1973 Engelsman escribié la presencia de
receptores de Estrogenos en tumores de mama. (43).

Se han formulado varias estrategias para tratar el cancer de mama sensible a las
hormonas, entre las cuales se incluyen la siguiente: (43)

BLOQUEO DE LA FUNCION DE LOS OVARIOS.

Los ovarios son la fuente principal de estrégeno en mujeres premenopausicas, las
concentraciones de estrogeno en estas mujeres pueden reducirse al eliminar o
suprimir la funcién de los ovarios, lo que se puede realizar de manera permanente
por medio de ooforectomia o radiacién o durante solo un tiempo por medio de
tratamiento con farmacos llamados agonistas de la hormona liberadora de
gonadotropina. (43)

La supresién ovarica farmacolégica, con analogos de LHRH, con o sin tamoxifeno
ha mostrado una eficacia equivalente a ciertos regimenes de quimioterapia en
adyuvancia para estadios precoces de cancer de mama. (43)
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BLOQUEO DE PRODUCCION DE ESTROGENO.

Los farmacos inhibidores de aromatasa pueden usarse para bloquear la actividad
de una enzima llamada aromatasa, la cual el cuerpo usa para producir estrégeno
en los ovarios y en otros tejidos como la grasa, el higado, el musculo o el foliculo
piloso, donde se encuentra la principal fuente de estrogenos tras la menopausia.
Estos medicamentos se usan principalmente en mujeres posmenopausicas ya que
los ovarios de mujeres posmenopausicas producen demasiada aromatasa. (48)
Porque en las mujeres pre menopausicas la producciéon de estrogenos no
depende de esta hormona si no de los ovarios, en cambio las post menopausicas
que ya no tienen funcidn ovarica la aromatizacién es la unica fuente de produccién
de estrégenos

BLOQUEO DE EFECTOS DEL ESTROGENO:

Varios tipos de farmacos interfieren con la capacidad del estrogeno para estimular
el crecimiento de las células de cancer de mama (48)

MODULADORES SELECTIVOS DE RECEPTORES DE ESTROGENO (SERM).

Estos farmacos se unen a receptores de estrogeno, lo que impide que el
estrégeno se una a ellos. Entre ellos: tamoxifeno, el raloxifeno y el teremifeno. El
tamoxifeno se ha usado por mas de 30 afios para tratar cancer de mama receptor
de hormonas positivo. Ya que los SERM se comportan como antagonistas del
estrogeno en algunos tejidos y como agonistas en otros tejidos. El tamoxifeno es
un pro-farmaco que se activa metabdlicamente a 4-hidroxitamoxifeno, el farmaco
activo o bien siguiendo otra ruta metabdlica alternativa, se transforma en 4-hidroxi-
N-desmetiltamoxifeno, a través de Ila transformacion previa en N-
desmetiltamoxifeno. Los metabolitos hidroxilados poseen una gran afinidad por el
receptor de estrogeno. El estudio del metabolismo del tamoxifeno ha
proporcionado claves importantes para el desarrollo de nuevos farmacos. Asi
pues el perfil ideal delos SERM consiste en presentar una accion estrogénica en
aquellos tejidos donde es necesario y por el contrario una accidn antiestrogénica
en mama y utero. En el 2007 la FDA aprobé el uso de Raloxifeno para reducir la
incidencia de cancer de mama en mujeres posmenopausicas con osteoporosis y
riesgo alto de cancer de mama. A diferencia del tamoxifeno es que no muestra
caracter agonista en el utero, por lo que presenta efectos preventivos beneficiosos
mientras los efectos secundarios son minimos. (49)
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2.9.2 ABORDAJES QUIRURGICOS:
BIOPSIA CON AGUJA DE CORTE. (TRUCUT)

Con el fin de mejorar el desemperfio de las pruebas diagnosticadas en las lesiones
palpables de la mama, en 1977 Davies propone la toma de muestra por puncion
con aguja gruesa, que permite la obtencion de un cilindro de tejido (trucut). Para
la realizacion de esta técnica es necesario tener la habilidad y conocimiento de la
misma, requiriendo que se lleve a cabo por un médico especialista. La ventaja es
del método minimamente invasivo y confiable para diagnosticar el cancer de
mama, ademas permite saber si se trata de un carcinoma in situ o invasor y
clasificarlo. La desventaja mas importante del Trucut es que solo debe ser
realizado por un médico con adiestramiento en la técnica.

BIOPSIA DE GANGLIO LINFATICO CENTINELA.

La diseccion del ganglio centinela se usa sobre todo para valorar los ganglios
linfaticos regionales con canceres mamarios tempranos, con ganglios negativos en
la exploracion fisica y en los estudios de imagen. Este método también es exacto
en mujeres con tumores mas grandes, pero casi 75% de estas pacientes tienen
metastasis ganglionares en el examen histologico. La evidencia sugiere que la
combinacion de deteccidn transoperatoria de coloide radiactiva mediante sonda
gamma y la visualizacion transoperatoria del pigmento azul de isosulfan permite la
identificacion mas precisa de ganglios centinela que el uso de cualquiera de estas
técnicas solas. EIl dia anterior a la intervencidn quirurgica se inyecta el coloide
radiactivo en el parénquima mamario alrededor del tumor primario, las inyecciones
subdérmicas se aplican en la proximidad del tumor o en la regién subareolar. (50)

CONSERVACION DE LA MAMA

La conservacion mamaria implica la reseccion del tumor primario con un margen
de tejido mamario de apariencia normal, radioterapia complementaria y valoracién
del estado de los ganglios linfaticos regionales. La reseccién del cancer de mama
se denomina mastectomia segmentaria, tumorectomia, mastectomia parcial,
escision local amplia y tilectomia. Para muchas mujeres con cancer en estadio | o
I, el tratamiento con conservacién de la mama (mas radioterapia) es preferible a la
mastectomia total porque la primera se acompana de indices de supervivencia
equivalentes a los obtenidos después de la mastectomia al tiempo que conserva la
mama. (50)

El indice de recurrencia es menor del 6% a 8%, comparable al indice de
recurrencia a largo plazo publicado para la mastectomia estandar, cuando la
mastectomia con conservacién de la piel se usa en pacientes con cancer T1 a T3.
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MASTECTOMIA

En una mastectomia simple extendida se extirpan todo el tejido mamario, el
complejo pezon-areola, la piel y los ganglios linfaticos axilares del nivel I. Una
mastectomia radical modificada elimina todo el tejido mamario, el complejo pezdn-
areola, piel y los ganglios linfaticos axilares de niveles | y Il. La mastectomia
radical de Halsted elimina todo el tejido mamario y piel, el complejo pezdn-areola,
los musculos pectorales mayores y menor, asi como los ganglios linfaticos axilares
de niveles |, Il y lll. El uso de quimioterapia sistémica, e terapia hormonal y
radioterapia complementaria para cancer de mama casi eliminé el uso de la
mastectomia radical. (50)

MASTECTOMIA RADICAL MODIFICADA.

La mastectomia modificada (TIPO MADDEN) preserva los musculos pectorales
mayor y menor, permite extirpar los ganglios linfaticos axilares de los niveles | y II,
pero no los ganglios linfaticos axilares de nivel lll. En la modificacion de Patey se
extirpa el musculo pectoral menor y ello posibilita disecar los ganglios linfaticos y
axilares de nivel lll por completo. La mastectomia radical modificada permite
preservar el nervio del pectoral mayor, que sigue en el haz neurovascular externo
en la axila y suele penetrar en el pectoral menor para inervar su borde externo.
Los limites anatémicos de la mastectomia radical modificada son el margen
anterior del musculo dorsal ancho en la parte externa, la linea para esternal en la
interna, el musculo subclavio por arriba y la extension caudal de la mama 2 a 3cm
debajo del pliegue inframamario en la parte inferior. En seguida se realiza la
diseccion de ganglios linfaticos axilares. Se identifica la extension mas externa de
la vena axilar y se eleva el tejido areolar del espacio axilar externo a medida que
las superficies anterior e inferior de la vena se limpian. (50)

COMPLICACIONES.

Las complicaciones mas frecuentes de la mastectomia y la diseccidon de ganglios
linfaticos axilares son los seromas debajo de los colgajos de piel o en la axila, que
ocurren hasta en 30% de los casos, el drenaje por aspiracion con sistema cerrado
disminuye la incidencia de esta complicacion. Se mantienen catéteres en la herida
hasta que el drenaje disminuye <30ml al dia. Pocas veces se presentan
infecciones de la herida después de una mastectomia y casi todas son
secundarias a necrosis del colgajo de piel. El tratamiento eficaz comprende cultivo
de la herida infectada para microorganismos aerobios y anaerobios,
desbridamiento y antibidticos. La hemorragia posoperatoria moderada o intensa
es poco frecuente y se trata mejor mediante exploracion temprana de la herida
para controlar la hemorragia y restablecimiento del drenaje por aspiracion con
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sistema cerrado. La incidencia de linfadema funcionalmente importante después
de una mastectomia radical modificada es de 10 a 20%. La diseccion extensa de
ganglios linfaticos axilares, la radioterapia, la presencia e ganglios linfaticos
patoldgicos y la obesidad son factores predisponentes. (50)

QUIMIOTERAPIA:
Quimioterapia Adyuvante:

La quimioterapia adyuvante tiene un beneficio minimo en mujeres con ganglios
negativos tumores menores de 1cm y con receptores hormonales positivos. Las
mujeres con ganglios negativos y canceres de 0.6 a 1.0 cm se dividen en las que
tienen un riesgo bajo de recurrencia y las que presentan caracteristicas
pronosticas desfavorables que presagian un riesgo mas alto de recurrencia y la
necesidad de quimioterapia adyuvante. Los factores prondsticos adversos incluyen
invasion de vasos sanguineos o linfaticos, grado nuclear alto, grado histolégico
alto, expresion excesiva de HER-2/neu y estado negativo de receptor hormonal.
En estas mujeres se recomienda quimioterapia adyuvante en esas caracteristicas
pronosticas desfavorables.

La quimioterapia adyuvante es apropiada en mujeres con canceres negativos a
receptor hormonal mayor 1cm. Sin embargo las mujeres con canceres positivos
para receptores hormonales y con ganglios negativos, asi como con tumores T1
son candidatas para el tratamiento antiestrogénico, con o sin quimioterapia. Para
los canceres de tipo especial (tubular, mucinoso, medular, etc.), existe
controversia acerca de la quimioterapia adyuvante o el tratamiento antiestrogénico
para tumores menores de 3 cm. Para mujeres con ganglios linfaticos positivos o
con un tipo especial de cancer que mide mas de 3cm es adecuado el uso de
quimioterapia.

Quimioterapia neoadyuvante (preoperatoria)

El uso de quimioterapia neoadyuvante se ha extendido desde su aplicacion inicial
en presencia de canceres mamarios grandes y localmente avanzados, hasta el
uso de cualquier paciente que parezca y localmente avanzados, hasta el uso en
cualquier paciente que parezca candidata para la quimioterapia sistémica con
base en los factores del tumor primario o estadificacion ganglionar. El uso de
quimioterapia neoadyuvante ofrece la oportunidad de observar la respuesta del
tumor primario intacto y cualquier metastasis ganglionar regional a un régimen
quimioterapéutico especifico. Esta demostrado que las pacientes con una
respuesta tumoral patolégica completa a la quimioterapia neoadyuvante tienen
pronosticos de supervivencia mucho mejores que las de pacientes cuyos tumores
presentan solo una respuesta parcial o permanecen estables. Las mujeres con
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progresion de la enfermedad durante quimioterapia neoadyuvante tienen la
supervivencia mas corta.

Las recomendaciones terapeéuticas actuales para el cancer de mama local-regional
avanzado operable son quimioterapia neoadyuvante con un régimen que contenga
doxorrubicina o un taxano, seguido de mastectomia o tumorectomia, con diseccion
axilar en caso necesario y luego radioterapia adyuvante. Para el cancer de mama
inoperable en estadio llla y el cancer en estadio IlIB, la quimioterapia
neoadyuvante se usa para disminuir la carga tumoral local y regional. Esto podria
permitir luego una mastectomia radical o radical modificada, que va seguida de
radioterapia adyuvante.

RADIOTERAPIA:

La radioterapia, se usa para todos los estadios del cancer de mama, y depende de
que la paciente se someta a cirugia conservadora de mama o mastectomia. Para
las mujeres con DCIS limitado (estadio 0) en quienes se obtiene margenes
negativos mediante mastectomia segmentaria, se aplica radioterapia
complementaria para disminuir el riesgo de recurrencia local. El DCIS de grado
bajo de los subtipos solido, cribiforme o papilar, que mide <0.5 cm de diametro y
se extirpa con margenes negativos amplios puede tratarse con la sola escision. A
las mujeres con cancer de mama en estadio |, lIA o IIb en las que se obtienen
margenes negativos con la mastectomia segmentaria, se les aplica radioterapia
complementaria para disminuir el riesgo de recurrencia local. Las enfermas que
se tratan con una mastectomia y presentan cancer en los margenes quirurgicos
tienen un riesgo lo bastante alto de recurrencia local para justificar el empleo de
radioterapia complementaria de la pared toracica y los ganglios linfaticos
supraclaviculares. Las mujeres con enfermedad metastasica que incluye cuatro o
mas ganglios linfaticos axilares y las premenopausicas con enfermedad
metastasica que solo afecta tres ganglios linfaticos también tienen mayor riesgo de
recurrencia y son candidatas para la radioterapia de la pared toracica y los
ganglios linfaticos supraclaviculares. Las pacientes con cancer de mama local y
regional avanzado (estadio IlIB y IlIB) tienen un riesgo alto de enfermedad
recurrente después del tratamiento quirurgico y la radioterapia complementaria se
utiliza a fin de reducir la tasa de recurrencia. Las recomendaciones actuales para
el cancer de mama en estadios IlIA y 1B son:

a. Radioterapia complementaria a la mama y ganglios linfaticos
supraclaviculares después de quimioterapia adyuvante y mastectomia
segmentaria, con o sin diseccion de ganglios linfaticos axilares;
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b. Radioterapia complementaria a la pared toracica y ganglios linfaticos
supraclaviculares después de quimioterapia preoperatoria y mastectomia,
con o sin diseccion de ganglios linfaticos axilares.

c. Radioterapia adyuvante a la pared toracica y ganglios linfaticos
supraclaviculares después de mastectomia segmentaria o0 mastectomia con
diseccidon de ganglios linfaticos y axilares y quimioterapia adyuvante. (50)

En la actualidad se realiza un estudio aleatorio fase Ill que compara el uso de
radiacibn mamaria parcial para pacientes sometidas a cirugia conservadora
mamaria con la radiacion mamaria total. La radiacibn mamaria parcial puede
aplicarse por braquiterapia, radiacion de haz externo con radiacién conformal
tridimensional o radioterapia de intensidad modulada. Aunque los resultados
iniciales son alentadores en poblaciones bien seleccionadas de bajo riesgo, en la
clinica esta técnica debe usarse s6lo como parte de un estudio prospectivo. (50)
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1l. Objetivos.
3.1 General:

- Caracterizar y determinar el abordaje quirurgico a pacientes con cancer de
mama tratados por el departamento de cirugia del hospital general san juan
de Dios

3.2 Especificos:

- Identificar los rasgos epidemiolégicos de la poblacion con cancer de mama.
(edad, procedencia, antecedentes gineco-obstétricos)

- Tipo de cancer de mama mas frecuente tratado por el departamento de
cirugia.

- Determinar el abordaje quirurgico realizado en pacientes con cancer de
mama

- Determinar que complicaciones son mas frecuentes en el pos-operatorio.

- Identificar la mortalidad de los pacientes con cancer de mama tratados en el
departamento de cirugia.
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IV. Material y Método:
4.1 TIPO DE ESTUDIO:

Se realizd un estudio descriptivo, ambivalente sobre la caracterizacién y abordaje
quirurgico de pacientes con cancer de mama.

4.2 poblacion o universo.

Se realizé el estudio en base a revisidn de historias clinicas de todas las pacientes
diagnosticadas (poblacion universo) con cancer de mama, y que fueron tratadas
quirurgicamente en el departamento de cirugia desde el afio (2013-2017)

4.3 sujeto u objeto de estudio

Se revisd las caracteristicas epidemiolégicas de las pacientes diagnosticadas y
tratadas quirurgicamente por cancer de mama

4.5 criterios de inclusion.

Positivas para Cancer independencia del estadio de la enfermedad
Positivas para cancer tratadas quirurgicamente en el departamento de
cirugia. del hospital general San Juande Dios.

Criterios de exclusion.

patologia en estudio.
bajo tratamiento paliativo.

4.6 variables:

1. edad

A W DN

N O O

. procedencia

. antecedentes obstétricos
. menarquia

. menopausia.

. Lateralidad

. tratamiento quirurgico.

8. tipo de cancer mas frecuente

9. complicaciones en el tratamiento quirargico.
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10. tratamiento adyuvante.

11. mortalidad.

4.7 OPERACIONALIZACION DE VARIABLES.

VARIABLE | DEF. DEF. TIPO DE | ESCAL | UNIDAD DE
TEORICA OPERACI | VARIABL | ADE MEDIADA.
ONAL. E MEDICI
ON
EDAD Tiempo que | Dato  de | Cuantitativ | INTERV | 0-10. ANOS
un individuo | edad en | adiscreta | ALO 11-20 ANOS
ha vivido | anos, al 20-30 ANOS
desde que | momento 30-40 ANOS
nace hasta|en el que 40-50 ANOS
un momento | se realizé 50-60 ANOS
determinado. | el 60-70 ANOS
diagnéstic >70 ANOS
o] de
cancer de
mama,
anotado
en el
expediente
clinico.
PROCEDE | Area Dato con | Cualitativa | Nominal | RURAL
NCIA geografica la | el nombre | politdmica URBANA
que es | del lugar
originario un | de
individuo. nacimiento
anotado
en el
expediente
clinico.
ANTECED | Resumen de | Dato de la | Cualitativa | Nominal | NULIPARA
ENTES historia presencia | politdmica PRIMIGESTA
OBSTETRI | clinica. 0 ausencia MULTIPARA.
COS de
antecedent
es
obstétricos
, segun
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nulipara y

gestante,
anotado
en el
expediente
clinico.
MENARQU | Edad en la|Dato en | Cuantitativ | Razén. |9 <12 anos.
1A que afnos a 12 < 15 afios
comienza la | cumplidos | Discreta. > 15 anos.
menstruacio | de inicio No referido.
n de
menstruaci
on
anotado
en el
expediente
clinico.
MENOPAU | Cese Dato  en | Cuantitativ | Razon | <40 afios
SIA definitivo de | anos a 40 < 45 afos
la cumplidos | Discreta 45 < 50 afos.
menstruacio | de >50 afos
n en la mujer | menopausi No referido.
debido al | a, anotado
cese de la|en el
actividad expediente
ovarica. clinico.
Lado de | Eje lateral | Dato Cualitativa | Nominal | Derecha
mama afectado reportado | politbmica izquierda
afectado en el Bilateral.
por mama expediente
Tratamient | Cirugia Procedimi | Cualitativa | Nominal | Mastectomia
0 quirurgico | realizada al | ento Radical.
paciente con | quirurgico Mastectomia
el propdsito | realizado a radical
de eliminar | la paciente modificada.
la mayor | descrito en Segmentectomia
cantidad el record Segmentectomia
posible del | operatorio con vaciamiento
cancer de la axilar.
historia Cuadrantectomi
clinica. a
Lumpectomia
Diseccidn
Ganglionar.
Tipo de | Clasificacion | Informe Cuantitativ | Nominal | Ca. Ductal.
cancer mas | del cancer | Histopatol | o Ca. Lobular
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frecuente de mama, | 6gico de Ca. Medular.
segun el | muestra
tejido que le | de tumor.
da origen.
Complicaci | Procesos Complicaci | Cualitativo | Nominal - Hematom
ones  del | patolégicos | ones post- a
tratamiento | secundarios | operatoria - Deshis
quirurgico | a la|s - cencia de
intervencion | encontrad herida
quirurgica, as en la operato
que pueden | historia - ria
ser clinico - Lesién
inmediatas Nerviosa
Axilar.
TRATAMIE | Tratamiento | Tratamient | Cualitativo | Nominal - Radiotera
NTO adicional o} pia
ADYUVAN |que  suele | adyuvante - quimioter
TE. emplearse encontrad apia
tras lajo en la
extirpacion historia
del tumor | clinica.
mediante
cirugia,
destinado a
evitar que el
cancer
reaparezca.
MORTALID | Cantidad de | Ultima CUANTIT | NOMIN | SI
AD personas etapa ATIVA. AL NO.
que mueren | necesaria
enunlugary | del ciclo
en un | vital,
periodo de | donde
tiempo aquellos
determinado, | que tiene
del total de | una
la poblacion. | existencia
que
comienza
con el
nacimiento
terminan
con la
muerte.
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4.8 INSTRUMENTOS QUE SE UTILIZO PARA RECOLECTAR Y
REGISTRAR LOS DATOS

Se utilizd boleta de recoleccién de datos. Elaborado con fines de recabar perfil
epidemiologicos de pacientes en estudio. Ver Anexo |

4.9 PROCEDIMIENTOS PARA LA RECOLECCION DE LA INFORMACION

Se selecciono los expedientes clinicos de pacientes con diagnostico de cancer de
mama tratados en el departamento de cirugia del Hospital General San Juan de
Dios, durante el periodo del 1 enero de 2013 hasta 31 diciembre de 2017.

4.10 ASPECTOS ETICOS.

Se realiz6 una revisibn minuciosa de cada una de las historias clinicas
previamente archivadas y seleccionadas, sin alterar los datos, respetando el
criterio médico, con el unico objetivo de adquirir mas conocimiento sobre el
comportamiento de la enfermedad en el pais.

4.11 PLAN DE ANALISIS

Al obtener los datos de los registros clinicos, recabados por medio de la boleta de
recoleccion, se tabularon los datos, en el programa de Excel de Microsoft, y se
elaboré cuadros estadisticos utilizando el programa STATA para calculos
estadistico. Los datos continuos se analizaron con t-test y los datos categdricos
mediante Chi cuadrado/Fisher.
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V. RESULTADOS:

La poblacién estudiada fue de 87 pacientes con cancer de mama, con edad
promedio de 53 afos. La mayoria eran originarias de la ciudad capital, multiparas.
La edad de la menarquia y menopausia no fue recolectada en el expediente en la
mayoria de las pacientes. No se encontré diferencia en la lateralidad del tumor, el
tratamiento mas efectuado fue la mastectomia radical modificada. La histologia
mas frecuente fue el carcinoma ductal (invasivo). Ver Tabla 1

Las complicaciones pos-operatorias fue de 9% y de estos 7% fue infeccion de
sitio quirurgico.

En un 56% las pacientes recibieron quimioterapia. En 2% se documenté que
recibieron radioterapia. De las pacientes que no tienen documentado si recibieron
tanto quimioterapia como radioterapia, se investigd, que algunas pacientes no
contaban con el seguimiento pos-operatorio adecuado tanto por el departamento
de cirugia como por oncoldgica. En cuanto a radioterapia, siendo un tratamiento
con el que no se cuenta en el centro asistencial donde se realizé el estudio, este
dato no se encuentra registrado en el expediente de los pacientes.

La mortalidad en este estudio fue del 2%. Se documenté 2 casos (2%) de muerte
intra-hospitalarios, los cuales fueron por Metastasis por enfermedad recurrente.

TABLA 1 DATOS EPIDEMIOLOGICOS

N : 87

EDAD: MEDIANA 53 ANOS
DESVIACION ESTANDAR 12.34

PROCEDENCIA. 0 RURAL 31 35%
1 URBANA 53 61%
2 SIN DATOS. 3 3%

ANTECEDENTES |0 NULIPARA 6 6%
1 PRIMIPARA 6 6%
2 MULTIPARA 66 76%
3 SIN DATOS. 9 1%

EDAD PRIMER 0 SIN DATOS 84 96%
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EMBARAZO. 17 ANOS 1 1%

18 ANOS 2 3%
MENARQUIA. 0 ANTES DE LOS 10 ANOS 0 0%

1 DESPUES DE LOS 10 ANOS |38 44%

2 SIN DATOS. 49 56%
EDAD 0 ANTES DE LOS 40 ANOS 1 2%
MENOPAUSIA , i

1 DESPUES DE LOS 40 ANOS |29 33%

2 SIN DATOS. 57 65%
REGION 0 MAMA DERECHA 48 55%
AFECTADA

1 MAMA IZQUIERDA 37 43%

2 AMBOS. 2 29
PROCEDIMIENTO | MASTECTOMIA RADICAL
QUIRURGICO. MODIF.

69 79%
SEGMENTECTOMIA
4 5%

. SEGMENTECTOMIA MAS i

VACIAMIENTO GANGLIONAR. |1 1%

CUADRANTECTOMIA 2 2%

LUMPECTOMIA 5 6%

DISECCION GANGLIONAR. |2 2%

SIN PROCEDIMIENTO

QUIRURGICO. 4 5%
DIAGNOSTICO 1 CA DUCTAL 77 88%
PATOLOGICO.

2 CA LOBULAR 3 3%

3 CA MEDULAR 2 3%

4 OTRO

5

6%
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COMPLICACIONES |0 NINGUNO 79 91%
1 HEMATOMA 2 2%
2 DEHISCENCIA DE HO 0
3 LESION NERVIOSA 0
4 INFECCION. 6 7%
ADYUVANCIA 0 QUIMIOTERAPIA 49 56%
1 RADIOTERAPIA 1 2%
2 DESCONOCIDO 37 42%
MORTALIDAD 0 FALLECIDOS 2 2%
1 NO FALLECIDOS 85 98%

Fuente: boleta de recoleccion de datos.

Las pacientes que fallecieron por cancer de mama presentan una edad mayor que
las que no fallecieron (71 vs 52, p=0.03). Ver Tabla 2

TABLA 2 RELACION ENTRE EDAD Y MORTALIDAD.

FALLECIDO VIVO

P

EDAD

71 (21 DS) 52 (11.9 DS)

0.03

Fuente: Boleta de recolecciéon de datos.

No hay relacion entre la mortalidad y el area de procedencia del paciente. Ver

Tabla 3

TABLA: 3. RELACION ENTRE LA PROCEDENCIA Y MORTALIDAD.

FALLECIDO VIVO P
RURAL 0 31 36% 0.56
CAPITAL 2 2% 51 61%
DESCONOCIDO. |0 3 3%

Fuente: boleta de recoleccion de datos.
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No existe relacion entre las complicaciones y la edad. Ver Tabla 4

TABLA: 4 COMPLICACIONES RELACIONADAS A LA EDAD.

COMPLICACIONES PROMEDIO P
POR EDAD

0 NINGUNO 52 DS 12 0.13

1 HEMATOMA 56 DS 5.6

2 DEHISCENCIA DE HO

3 LESION NERVIOSA

4 INFECCION. 62 DS 14

Fuente: Boleta de recoleccion de datos
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VI. DISCUSION Y ANALISIS.

El cancer de mama, en este estudio, se presenta con mayor incidencia en
pacientes arriba del cuarto decenio. El diagnostico patolégico mas frecuente es el
tipo ductal. La mortalidad intra-hospitalaria es del 2% y tienen una edad mayor que
las que no fallecieron. No hay relacion entre la mortalidad y procedencia
(rural/urbana), ni con complicaciones de las pacientes.

En el presente estudio, la mayoria de pacientes en que se diagnostica cancer de
mama se encuentran entre la edad de 53 afos con una desviacion estandar de
12.34. Datos similares a los obtenidos en la literatura (5, 8,25,26,33) con una
incidencia global de 57 afios, con este dato podemos enfocarnos en pacientes
femeninos entre estas edades, y realizar tamizaje o evaluacion clinica, para
detectar cancer de mama, por estar en las edades de mayor incidencia. La
poblacion que presentd6 mas casos de cancer de mama, fue de pacientes
originarias y residentes de la ciudad capital, con mucha relacion al mejor acceso a
los servicios de salud, y también coincide con la literatura donde se documento
que en el afo 2010 los departamentos mas afectados por cancer en mujeres
fueron: Guatemala 849, Escuintla 132 y San Marcos 122. Segun datos publicados
por el INCAN Guatemala. (11)

Las pacientes eran multiparas con un 76% de la poblacion estudiada. Y solo 6 %
eran nuliparas asi como primiparas. En la literatura se describe que la
nuliparidad es factor de riesgo en el cancer de mama.(33.35.36), aunque en
nuestro medio casi todas las pacientes dentro del estudio son multiparas La edad
del primer embarazo, oscila entre los 17 y 18 afnos, documentado unicamente en
el 4% de los casos. En la literatura se describe que embarazos después de los 30
afos es factor de riesgo en el cancer de mama (33.35.36), esto se debe a que en
nuestro pais hay muy poca educacion sexual, generando embarazos a temprana
edad y en algunos casos no deseados.

La menarquia después de los 10 afios se presentd en el 44 %, de las pacientes
estudiadas, si vemos datos de la literatura que indican que hay mayor riesgo si la
menarquia se presenta antes de los 12 anos. Y menor incidencia en menarquia
tardia. (1,4,12)

La menopausia se presentd después de los 40 afos en el 33% de la poblacién
estudiada, y un 2% antes de los 40 afos, en la literatura se hace mencién de que
la menopausia tardia hay mayor incidencia de cancer de mama (1,4,12,32)

Como dato recabado se determind que la mama derecha fue donde mayor
incidencia de cancer se presentd, con un 55%, en 43% en mama izquierda. Y en
un 2% fue bilateral, sin ninguna diferencia en cuanto al prondstico segun la
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localizacion. Ademas en la literatura revisada indica que la localizacion del tumor
no interfiere con el prondstico en cuanto a la morbilidad y mortalidad de las
pacientes con ca de mama.(29,30)

El procedimiento de eleccién de las pacientes con diagnéstico de cancer de mama
en este centro hospitalario fue mastectomia radical modificada en un 79%,
seguido por Lumpectomia en un 6%. Indicacion derivada del estadio de la
enfermedad en el momento del diagndstico. En lugares con mayor supervivencia
como en Estados Unidos, Japdn y Europa (6), se practica con mayor frecuencia
cirugia conservadora de mama, por la deteccion tan temprana del cancer de
mama, ademas esto es mas aplicable ya que en estos centros de atencién tienen
mas acceso a radioterapia, que viene siendo complemento en el tratamiento.(50)

El tipo de cancer con mayor incidencia hallada es el cancer ductal en un 88%,
seguido por el cancer tipo lobular y medular con 3% de su incidencia, igual a lo
reportado en la literatura.

Las complicaciones mas comunes fue infeccion del sitio quirargico que se
presentd en un 7% de la poblacion tratada en este centro asistencial, seguido de
la presencia de hematoma en sitio quirurgico con 2% haciendo un total de 9% de
complicaciones. En la literatura revisada informa que es muy baja la incidencia de
complicaciones, especialmente el de infeccion de sitio quirdrgico (51). Analizando
este resultado, en nuestro medio la presencia de infecciones es mas alta a la
reportad en la literatura quiza debido a la curva de aprendizaje de todo el personal
que participa en el procedimiento. En la literatura hacen mencion de que la
complicacion mas frecuente es la presencia de seromas hasta un 30% seguido por
la presencia de linfadema entre 10 y 20% (50)

La quimioterapia coadyuvante se administré en 56% de la poblacion investigada,
en 42% el dato no es referido, por varios factores como lo es, la baja
responsabilidad de los pacientes en asistir a su seguimiento pos operatorio, asi
como el bajo acceso al recurso de quimioterapia, y en algunos casos las pacientes
ya contaban con seguimiento por oncologia, en la espera de iniciar el primer ciclo
de quimioterapia, ya que como se es bien sabido en general todas las pacientes
deben de recibir su quimioterapia coadyuvante. En cuanto a la radioterapia es bajo
el registro en las historias clinicas, con un 2% documentado. Ya que este servicio
se presta en instituciones privadas o ajenas al centro asistencial donde se realiz6
el estudio. Impidiendo de esta manera tener el dato en las historias clinicas.

La mortalidad fueron unicamente 2 casos que se dieron durante la hospitalizacion,
a causa de las complicaciones que se presentan en enfermedad metastasica, la
literatura indica el alto indice de mortalidad por esta patologia, sin embargo en
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nuestra institucion el seguimiento a las pacientes de forma ambulatoria es limitada,
y no existe un método de reporte del deceso de pacientes fuera de este centro
hospitalario. Se buscé la relacién entre la mortalidad y la edad de las pacientes
obteniendo un resultado significativo, ya que hay mas mortalidad a mayor edad.
Informes de otros centros de atencion oncoldgica de igual manera informan que a
mayor edad mayor mortalidad (8).

Ademas, se obtuvo el resultado no significativo al comparar la relacion entre
mortalidad y procedencia. Esto es, que no mueren mas las pacientes que
proceden del interior del pais. Se teoriza que la facilidad al acceso a servicios de
salud en la ciudad capital, permite detectar mas tempranamente a pacientes con
ca de mama; permitiendo administrar tratamiento oportuno y con ello mejorar el
pronostico de la enfermedad, mientras que pacientes del interior de la republica,
aun siendo diagnosticadas no asisten a centros de atencion para recibir
tratamiento, a causa de la ausencia de recursos econémicos que necesita para
cubrir los tramites necesarios para ser tratadas de forma adecuada. Sin embargo,
en este estudio no hay diferencia en mortalidad en base a procedencia.
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LIMITACIONES DEL ESTUDIO.

Las limitaciones mas importantes en este estudio fueron la ausencia de datos en
la historia clinica, necesarios para la investigacion; los cuales son omitidos por
quienes realizan la historia clinica. La falta de organizacion de expedientes en el
servicio de registro Médicos hizo que fuera muy dificil la recoleccion de los datos
de los expedientes clinicos. Sin embargo es la pérdida de seguimiento a pacientes
con el diagndstico de cancer de mama, generando asi la falta de informacién
sobre la evolucion posquirargico la limitacion mas importante. Esta falta de
seguimiento es la principal razén para el desconocimiento sobre si amerita el
servicio de radioterapia y la evolucion en quimioterapia.
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CONCLUSIONES DEL ESTUDIO

- Los rasgos epidemiologicos encontrados, consiste en mayor incidencia de
cancer de mama en: edades arriba del quinto decenio, personas de la
ciudad capital y en multi gestas.

- El tipo de cancer de mama mas frecuente fue el cancer ductal.

- El procedimiento quirurgico mas realizado fue la mastectomia radical
modificada.

- La complicacion mas frecuente en el pos operatorio fue la infeccion de
herida operatoria.

- La mortalidad identificada es del 2%, ya que el seguimiento de todas las
pacientes tratadas es limitado.
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RECOMENDACIONES

Implementar la toma completa de datos durante la realizacion de la historia
clinica, tomando datos epidemiologicos de cada paciente.

Dar adecuado plan educacional a las personas con diagnéstico de cancer de
mama, sobre la gravedad de su enfermedad, asi como el tipo y duracion del
tratamiento, evitando asi perdida de apego al mismo.

Por parte de la institucion mejorar los sitos de almacenamiento de datos de
expedientes clinicos, con una adecuada base de datos, y clasificacion de
expedientes.

Concientizar a las autoridades sobre el cancer de mama, para que aprueben
mayores recursos a las instituciones que prestan servicios terapéuticos a estos
pacientes.
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VII. ANEXOS.

BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS.
No. Expediente:

EDAD
PROCEDENCA: AREA RURAL: AREA URBANA
ANTECEDENTES:
GESTAS NULIPARA PRIMIPARA___ MULTIPARA___
EDAD DE PRIMER EMBARAZO MENARQUIA

EDAD DE MENOPAUSIA

EXPEDIENTE CLINICO.

Regioén topografica afectada: Derecho izquierdo ambos

Procedimiento Qx: mastectomia radical___ mastectomia rad. modificada___

Segmentectomia___ seg.+ vaciamiento axilar
Cuadrantectomia____ lumpectomia____ diseccién gang.____

Tipo de cancer: ca. Ductal. ___ ca. Lobular___ ca. Medular___
Complicaciones: hematoma___ deshicencia de hop___ lesidon nerviosa
infeccion__

Tratamiento adyuvante: Radioterapia_ Quimioterapia__
FALLECIDA:si no
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