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RESUMEN
Se realizd un estudio observacional de tipo descriptivo transversal en las pacientes

con cancer de mama del area de salud Cristino Naranjo en el periodo comprendido
de enero de 2017 a enero de 2019, con el objetivo de determinar el comportamiento
de esta enfermedad. El universo quedd constituido por 74 pacientes con diagnoéstico
de cancer de mama del municipio Cacocum, del cual se escogié intencionalmente
una muestra de 19 que cumplieron los criterios de inclusion y exclusion. Las
principales variables estudiadas fueron: edad, factores de riesgo, estadio del cancer,
tipo histolégico y tratamiento. Para la recoleccion de los datos se aplicaron dos
encuestas ademas de la informacion obtenida del Departamento de estadisticas de
salud provincial y del policlinico e historias clinicas individuales. En la poblacién
estudiada se encontré que el mayor nimero de pacientes al momento del diagnostico
oscilaban entre los 40-49 afios. El principal factor de riesgo asociado fue la edad y el
nédulo de mama predominé entre los signos clinicos de la enfermedad. Al momento
del diagnostico el estadio Il fue el mas frecuente, mientras que los principales
tratamientos aplicados fueron la cirugia y la hormonoterapia. Predominaron las
pacientes que si conocian y practicaban el autoexamen de mamas.

Palabras clave: cancer de mama, estadio, tipo histoldgico, factores de riesgo, autoexamen

de mamas
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INTRODUCCION

De acuerdo con la definicion establecida por la American Cancer Society, el cancer
es un grupo de enfermedades caracterizado por el crecimiento descontrolado y
propagacion de células anormales, que de no ser controlado, puede resultar en la
muerte del paciente.’

Hipocrates, 400 afios antes de Cristo, describe un caso de una mujer con hemorragia
por el pezén, que murié cuando dicha hemorragia cesd. Leonides, médico del primer
siglo de la era cristiana, que trabajo en la escuela de Alejandria, es considerado
como el primero que efectud una extirpacién quirdrgica de la mama.?

El cancer de mama es también conocido con el nombre de carcinoma de mama,
tumor maligno que se desarrolla a partir de células mamarias.®

Al igual que otros tipos de cancer, su origen es multifactorial. Se han detectado una
serie de factores que contribuyen al riesgo de presentarlo, destacandose: el
tabaquismo; una dieta rica en grasas animales y acidos grasos trans; la obesidad; el
consumo de alcohol; la ingestion por mas de cinco afios de anticonceptivos orales y
tratamientos de sustitucion hormonal; la exposicion prolongada a estrogenos
enddgenos relacionado con el inicio temprano de la menstruacion; asi como el primer
parto luego de los 35 afios, no haber tenido hijos, o la menopausia tardia.*

Dichos factores antes mencionados entran en combinacion con variables genéticas,
como la herencia de las mutaciones de los genes BRCAL, BRCA2 (en inglés breast
cancer 1 and 2).* El BRCAl es un gen localizado en el cromosoma 17, sus
mutaciones estan asociadas a la aparicién de cancer de mama en mujeres entre 40 y
50 afios y con el riesgo de padecer cancer de ovario. El gen BRCA-2 se aisl6 en el
cromosoma 13, asociado a la aparicion de la enfermedad en edades entre 60 y 70
afios, y predispone a cancer de mama masculino, de ovario, vejiga, prostata y
pancreas.’

Asimismo son considerados factores protectores el ejercicio, una dieta balanceada y

la lactancia materna.®



Existen varios modelos para cuantificar el riesgo individual de desarrollar cancer de
mama, el mas usado fue desarrollado por Gail et al, basandose en los datos del
Breast Cancer Detection and Demonstration Project. ’

Clinicamente al inicio puede no causar ningun sintoma, debido a que el nédulo inicial
puede ser muy pequefio®, sin embargo méas del 80 % de los canceres de mamas se
descubren en forma de nédulo.? Su peor prondstico es en el hombre, basado en que
tiene una invasién linfatica temprana y metastasis a distancias precoces.? El
diagnéstico precoz es fundamental para conseguir un buen pronostico de la
enfermedad. EIl interrogatorio y examen fisico asi como las mamografias son
técnicas que ayudaran a conseguir este objetivo.’

Existen en el mundo diversos tratamientos para hacerle frente, pero sin duda, la
prevencion de factores de riesgo relacionados con habitos y estilos de vida, asi como
el conocimiento sobre la enfermedad y la sensibilizacion por medio de la
autoexploracion, pueden hacer la diferencia para la supervivencia.*

El cancer de mama no hacen distincién entre la poblacion de paises desarrollados y
en desarrollo, y es el tipo de cancer con mayor presencia en las mujeres a nivel
mundial. En cuanto a la mortalidad por esta causa, hay diferencias: en los paises de
bajos ingresos ocurren la mayoria de los decesos, pues el diagndstico se realiza en
fases avanzadas, debido a la falta de acceso a servicios de salud y a la poca
sensibilizacién y conocimiento para la deteccion precoz (conocimiento de signos, de
sintomas iniciales y la autoexploracién mamaria).”

En los paises en desarrollo la supervivencia a 5 afios es de 30% a 45%, en contraste
con paises plenamente desarrollados, donde es de 80%, lo que depende mucho del
acceso a la deteccién oportuna de cancer y a un tratamiento 6ptimo.*°

Es el tumor mas frecuente y la causa de muerte mas comun en mujeres que fallecen
por neoplasia maligna en el mundo. Se estima que cada afio se diagnostican cerca
de 1.67 millones de mujeres y 522,000 fallecen por esta enfermedad.*

Segun estadisticas actuales correspondientes al afio 2017, en los Estados Unidos, el
cancer de mama es el segundo cancer mas comun en las mujeres, después del
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cancer de piel,” ademas constituye la segunda causa de muerte por cancer en las

mujeres, después del cancer de pulmén en este pais.*?



En el aflo 2017 existian aproximadamente 3 millones de mujeres con céancer de
mama en los Estados Unidos.*®

Se presenta con mas frecuencia en las mujeres blancas que en las mujeres negras,
sin embargo, las mujeres negras son mas propensas a morir por la enfermedad.*?
Segun datos de la Organizacién Panamericana de la Salud (OPS) en el 2014, en el
continente americano, la tendencia es similar, es decir, el cancer de mama es el mas
comun entre las mujeres (29% respecto del total de casos de cancer) y es la
segunda causa de muerte por tumores malignos para este grupo de poblacién, para
el aflo 2030, la OPS estima mas de 596 000 casos nuevos y mas de 142 100
muertes en la regién, principalmente en la zona de América Latina y el Caribe.*
Argentina, Cuba y Uruguay exhiben las tasas de incidencia mas elevadas en América
Latina, ya que constituye una enfermedad cuyo riesgo depende dramaticamente de
la edad, lo cual no deberia resultar sorprendente en tanto que son tres de los paises
con piramides de poblacion con mayores componentes de edades avanzadas y
consecuentemente mayores expectativas de vida en la region.*

En Uruguay hasta el afio 2017, ha sido la principal causa de muerte en la mujer, y
con exclusién del cancer de piel no melanoma, es el mas frecuente en el sexo
femenino, dando cuenta de aproximadamente 641 muertes por afio. Poniendo en
evidencia la mayor mortalidad en mujeres jovenes (< 40), vinculado esto al retraso en
el diagndstico, debido al bajo indice de sospecha; la mayoria diagnosticadas en
estadios localizados.**

Por otro lado implica para la Argentina 19386 casos nuevos y 5645 muertes por afio,
cifras que lo ubican como la primera causa tumoral de muerte y enfermedad en este
pais.’

En México del afio 2007 a 2014 la tendencia de esta enfermedad es a la alza, siendo
el afio 2014 en el que se presenta la incidencia mas alta, con 28.75 casos nuevos
por cada 100 mil mujeres de 20 afios y mas; siendo el grupo de 60 a 64 afios donde
se concentra el mayor nimero (68 por cada 100 mil mujeres de ese grupo de edad).*
Otro ejemplo es Colombia, que también muestra una tendencia hacia el incremento

de esta enfermedad; ocupando el primer lugar en incidencia y en mortalidad entre



todos los canceres diagnosticados a las mujeres colombianas, con 2.226 casos de
muertes anuales.*®

Otro de los paises donde la incidencia ha ido creciendo hasta el 2018, es Chile,
probablemente por el aumento de la esperanza de vida al nacer, con 40 casos por
cada 100.000 mujeres.?

El cancer de mama se sita en 2° lugar en incidencia en Espafia por encima del
cancer de prostata, con 32.825 casos nuevos en 2018, donde ha habido un
incremento del 30% desde el afio 2012; con una tasa de supervivencia a 5 afios
superior al 90%.

Mas de tres mil mujeres cubanas son diagnosticadas cada afio con cancer de mama,
esta enfermedad en el Anuario Estadistico de Salud del 2017 ocupa el segundo
puesto tanto para la tasa de mortalidad como la de incidencia.'® La mayor incidencia
se encuentra entre los grupos etarios de 40 y 69, mientras que constituye la segunda
causa principal de muerte entre personas de 15y 49, y en mayores de 80 afios.*®

En un estudio realizado en la provincias de Las Tunas en el afio 2013 arroj6é que el
grupo mayormente representado con neoplasia mamaria estuvo constituido por
mujeres entre 50 y 59 afos, y que los principales factores de riesgo fueron los
antecedentes de cancer familiar, seguido de una menarquia precoz.?

La mortalidad por esta causa en Cienfuegos en el afio 2015 fue de 38 casos, siendo
un problema de salud que se incrementa progresivamente.?*

Cuba tiene un Programa Integral para el Control del Cancer, coordinado por el
Ministerio de Salud Publica. Este garantiza el acceso universal de los cubanos a
todos los niveles de la atencién sanitaria, y sus acciones basicas comprenden la
prevencion, el diagndstico temprano, el tratamiento oportuno, la rehabilitacién y los
cuidados paliativos.?> Ademas cuenta con programa de “atencién integral a la mujer”,
donde se analiza, entre otras cosas, la importancia del diagnostico precoz y el
tratamiento oportuno de las enfermedades mamarias.®

Dentro de los ultimos avances tecnoldgicos en la isla, en el afio 2016, se aplicé por
primera vez la radioterapia intraoperatoria con un acelerador lineal de particulas en el
tratamiento contra cancer de senos, método que se basa en el control local del tumor

en el lecho quirtrgico.?



En el 2017 se realiz6 por primera vez en un salon quirdrgico del Instituto Nacional de
Oncologia y Radiobiologia, en La Habana, la operacién de una paciente con cancer
de mama, donde se unific6 una serie de procedimientos quirdrgicos, aplicando una
biopsia por congelacion a los margenes de la lesion, otra de ganglio centinela, la
radioterapia intraoperatoria, y una mastoplastia bilateral, logrando la reconstruccion
con una estética Optima, cuya intencion es curativa, todo gracias a la voluntad
politica del gobierno cubano.?*

Esta practica se realiza en los paises desarrollados europeos, con un costo
aproximado a los 75 000 euros.®

Desde abril del 2010, Cuba cred y ha querido poner a disposicion de las personas
diagnosticadas con cualquier tipo de cancer el uso homeopatico del veneno de
alacran azul, nombrado Vidatox, el cual se ha convertido en un granito de arena
adicional, que, aunque no es curativo, su accion analgésica y antiflamatoria ha tenido
un gran impacto positivo en los pacientes tratados con este remedio, mejorando la
calidad de vida, a mas de 80 mil pacientes en los Ultimos afios.?*?’

Segun los datos estadisticos de la Direccion Provincial de Salud y del Departamento
de estadisticas del Policlinico Rubén Batista Rubio del municipio, en el afio 2017
fallecieron por esta causa 130 mujeres, tres de ella pertenecientes al municipio
Cacocum siendo las tres del area Cristino Naranjo. Mientras que en el afio 2018
murieron 117 mujeres en la provincia, con ocho muertes en el municipio, donde
Cristino Naranjo no aport6 ningun fallecimiento por cancer de mama.

Su importancia estd determinada por su elevada frecuencia de aparicion y
mortalidad, lo que ocurre a pesar de las acciones que se realizan desde la atencion
primaria de salud, del avance en el diagndstico y en las modalidades terapéuticas,
siendo aun el desconocimiento, la falta de conciencia por parte de la poblacion sobre
sus riesgos, la no realizacién del autoexamen de mamas y diagnéstico tardio, causas
significativas de la incidencia de esta letal y dolorosa enfermedad.

Afadiendo a lo anterior planteado que en la poblacion de Cristino Naranjo del
municipio Cacocum no se ha desarrollado con anterioridad un estudio similar,
problematica que motivdé a la realizacion de esta investigacion, planteando como

problema cientifico:



¢, Cudal es el comportamiento del cancer de mama en el area de salud de Cristino

Naranjo en el periodo comprendido de enero de 2017 a enero de 20197



OBJETIVOS

General:
» Determinar el comportamiento del Cancer de mama en el &rea de salud Cristino
Naranjo en el periodo comprendido de enero de 2017 a enero de 2019.
Especificos:
1- Distribuir a las pacientes con cancer de mama segun edad en el momento del
diagnéstico y raza.
2- ldentificar los factores de riesgo mas frecuentes asociados al cancer de mama
asi como los principales sintomas y signos.
3- ldentificar la etapa del cancer en el momento del diagndstico, asi como el tipo
histoldgico mas frecuente.
4- Describir el tratamiento mas empleado en las pacientes afectadas.
5- Identificar el nivel de conocimiento sobre el autoexamen de mamas en las

mujeres estudiadas y si lo practican.



MARCO TEORICO

El archivo médico mas remoto que se conoce con respecto al cancer de mama,
proviene del antiguo Egipto, donde se encontré un papiro titulado “Instrucciones en
torno a tumores sobre las mamas”, y en él se informa que una mama con una
tumoracion caliente al tacto, es un caso que no tiene tratamiento. Normalmente este
se limitaba a los dos Unicos métodos disponibles por entonces: quemar la lesion con
fuego o extirparla mediante instrumentos cortantes.?

No fue sino hasta el siglo XVII que se determina la relaciéon entre el cancer y los
nédulos linfaticos axilares. El cirujano francés Jean Louis Petit (1674-1750) y
posteriormente el cirujano Benjamin Bell (1749-1806) fueron los primeros en remover
los nédulos linfaticos, el tejido mamario y los musculos pectorales (mastectomia
radical). Avance que fue seguido por William Stewart Halsted, que inventé la
operacion conocida como mastectomia radical de Halsted, popular hasta los uGltimos
afios de la década del 70 del pasado siglo XX.?

Desde 1970, la tendencia es la cirugia conservadora de la mama seguido de
irradiacion. En 1985, el Profesor Veronesi da un paso mas y desarrolla el ganglio
centinela aplicado al cancer de mama.?®

El cancer de mama consiste en la proliferacién acelerada e incontrolada de células
del epitelio glandular.?® Con menor frecuencia se originan del tejido adiposo vy fibroso
de la mama (tejido estromal).?

A medida que progresa la enfermedad, las células cancerosas pueden invadir los
ganglios linfaticos axilares, luego adquieren la capacidad de llegar hacia otras partes
del organismo, lo que se traduce como diseminacion de la enfermedad o metastasis.®
Anatomia de la mama

Cada mama se extiende, superiormente desde la 22 costilla, inferiormente hasta el
6to cartilago costal, medialmente hasta el esternén, y lateralmente hasta la linea
media axilar en el térax. El area superoexterna se extiende hacia la axila, zona que
se denomina “cola de Spence”. Cerca del 80 al 85% de la mama es grasa.*

Entre ambas hay un tejido areolar laxo denominado espacio retromamario, éste

permite que la mama tenga cierta movilidad. El estroma aponeurético, se condensa



en multiples bandas aponeurdticas denominadas ligamentos suspensorios de

Cooper, los que mantienen la mama en su posicion recta. *

El Complejo Areola-Pezon se localiza entre la 42 y 52 costillas. La piel de la areola

contiene multiples glandulas sebaceas, denominadas glandulas de Montgomery, que

se encargan de la lubricacion del pezén. *°

Cada glandula mamaria estéa formada por 12 a 20 I6bulos cénicos, cada uno formado

a su vez por un grupo de lobulillos unidos entre si. Estos lobulillos comprenden de 10

a 100 acinos, formados por un conjunto de células secretoras de leche. Cada acino

se vacia a través de un ducto terminal, el cual converge con sus congéneres para

formar el conducto lobulillar que a medida que se aproxima al pezon convergen y

forman el ducto galactéforo, el que forma una ampolla al llegar a la areola,

denominada seno galactéforo, que presenta su abertura individual en el pezén.*

El suministro de sangre a la mama se deriva principalmente de la arteria mamaria

interna.*® La diseminacién linfégena es la via mas comdn para la propagacion inicial

de los carcinomas. La linfa pasa desde el pezon, la areola y los |6bulos hacia el plexo

linfatico subareolar, y desde ahi, drena hacia los nodulos linfaticos axilares, por lo

que estos constituyen la localizacibn mas frecuente de las metastasis. El resto drena

hacia los ganglios linfaticos paraesternales o hacia la mama opuesta. *

Tomando como referencia anatdmica el eje longitudinal del pectoral menor, la axila

se divide en tres niveles, conocidos como niveles axilares de Berg:

1) Nivel I: ganglios de la cadena mamaria externa.

2) Nivel 1I: ganglios situados por debajo y al mismo nivel que el pectoral menor.

3) Nivel llI: ganglios situados por dentro del borde interno del pectoral menor. *°

Clasificacion y tipo histolégico

El grupo de trabajo de la OMS presenta una detallada clasificacién de los tumores de

mama, que incluyen los tumores benignos, y que los divide en:

» Epiteliales: carcinoma ductal infiltrante, lobulillar, tubular, medular, mucinoso,
papilar, adenoide quistico, metaplasico, inflamatorio y los neuroendocrinos.>

> Fibroepiteliales: fibroadenomas, tumor Filoides, sarcomas periductales.®

> Del pezén: enfermedad de Paget. **

> En el hombre: Carcinoma in situ e invasivo.>*



El tipo mas comudn es el carcinoma ductal infiltrante, abarcando el 80-85% de los
casos, y el segundo en frecuencia es el lobulillar infiltrante, que representa el 15-
20%. Para cada uno de estos subtipos histolégicos se define una lesion precursora
no infiltrante o también denominada in situ. *?

Carcinoma ductal in situ (CDIS): Se trata de una proliferacion no invasiva.

Clinicamente no suelen encontrarse lesiones palpables y hasta un 10 a 20 % pueden
ser bilaterales. Se caracteriza por el crecimiento de células epiteliales malignas
dentro de la unidad ducto-lobulillar sin atravesar la membrana basal.** Un alto
porcentaje se detecta en las biopsias de mujeres asintomaticas con
microcalcificaciones. La mortalidad es muy baja, inferior a 3 %.%

Se subdividen segun el grado nuclear en: bajo que es aquel con un patron simple de
alteraciones genoOmicas, nucleos pequefios, ausencia de necrosis y receptores
hormonales positivos; alto cuando presenta un patron complejo de alteraciones
gendmicas, grado nuclear alto, precencia de comedonecrosis y receptores
homonales negativos, Factor de crecimiento epidérmico humano tipo 2 (HER2) neu
positivo; e intermedio que muestra caracteristicas de los dos tipos descritos.>*

La enfermedad de Paget del pezdn constituye un tipo especial de CDIS y muestra un
alto grado histolégico.*

Carcionoma ductal infiltrante (CDI): forma invasiva del carcinoma ductal. Se origina

en las células del epitelio ductal y desde alli atraviesa la membrana basal avanzando
hasta los tejidos que rodean el ducto, pudiendo alcanzar vasos linfaticos y
sanguineos.®> El 70-80% expresan receptores hormonales y el 15% Factor de
crecimiento epidérmico humano tipo 2 positivos.®® Puede afectar a cualquier edad, y
su diagndstico es por exclusién al no reconcer ningtn tipo especifico.®

Carcinoma lobulillar in situ (CLIS): es poco frecuente, representando el 0,5 al 4% de

todos los canceres de mama. Suele predominar en mujeres premenopausicas y
aungue no se caracteriza por ser un tumor agresivo, es un factor de riesgo para el
desarrollo de futuros canceres de mama invasivos. Puede aparcer de forma
multicéntrica en hasta el 70% de los casos y bilateral en aproximadamente del 30-

40% de las pacientes.*?
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Los de tipo clasico muestra receptores hormonales positivos y el Factor de
crecimiento epidérmico humano tipo 2 es negativo; sin embrago los tipos
pleomdérficos y apocrinos pueden ser receptores negativos y Factor de crecimiento
epidérmico humano tipo 2 positivo.>?

-Carcinoma _lobulillar_infiltrante (CLI): este se origina, a deferencia del carcinoma

ductal, en los acinos glandulares, atraviesa la membrana basal e infiltra los tejidos
préoximos. Sus células adoptan la disposicion “en fila india” alrededor de los acinos y
ductos terminales.®? El tipo clasico parece tener mejor prondstico que sus variantes
(sélido, alveolar, pleomérfico, tubulo-lobulillar, mixto).

Representa del 5-15% de los canceres de mama Yy con frecuencia también es
multicéntrico y bilateral.** La edad media de las pacientes afectadas es alrededor de
los 60 afios.*®

Dentro de los tipos especiales de cancer de mama menos frecuentes, encontramos:

-Carcinoma cribiforme: representa del 0,3-0,8%, afecta preferentemente a mujeres
de 53 a 58 afios. El pronostico es favorable aunque es peor en los casos mixtos y
pueden observarse metastasis ganglionares hasta un 14.3%.%

-Carcinoma mucinoso o coloide: el tipo puro representa el 2% de los canceres y
afecta preferentemente a mujeres mayores de 55 afios. Tienen excelente prondstico,
con poca recurrencia.>®

-Carcinoma medular: representa menos del 5%,! incluye el carcinoma no especifico
con rasgos medulares, el medular puro o tipico y el medular atipico. Afecta
preferentemente a mujeres jovenes, el 26% son menores de 35. Los medulares
tipicos tienen mejor prondstico. Son tumores triple negativos.*

-Cracinoma tubular: representa un 1-4%,%! puro representa un 2%, y el 10 al 20% son
multifocales.® Tienen buen pronéstico ya que son de pequefio tamafio, con rara
invasion vascular y afecccién glandular.®®

-Carcinoma papilar: es raro, su pronostico depende del grado y estadio, pero
generalmente es bueno.*® Se presentan en pacientes de edad avanzada.®
-Carcinoma metaplasico: representa entre el 0,2-5%. Generalmente tiene mal
prondstico por la poca respuesta a la quimioterapia y la posibilidad de metastasis a

pulmén y cerebro, siendo infrecuente la afectacién ganglionar.
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-Carcinoma inflamatorio: es raro y muy agresivo, con rapido crecimiento asociado a
cambios cutdneos y frecuente afectacion ganglionar. Representa del 1-10%, con
mayor incidencia en mujeres afroamericanas. Mas del 50% son receptores
hormonales negativos y el 40% presentan Factor de crecimiento epidérmico humano
tipo 2 positivo. Su pronéstico es malo, observando solo una mejora del 25-50% de la
supervivencia con el tratamiento neoadyuvante.>®

-Tumor phyllodes: es una lesion fibroepitelial que muestra patron intacanalicular,
similar al del fiboroadenoma. Se clasifican en beningnos, borderline y malignos. La
tasa de recidiva es de un 23-30% para los malignos, que pueden metastizar en el 9%
de los casos. La supervivencia media es inferior a los 6 afios y el tiempo medio libre
de enfermedad es inferior a 3 afios.*

El prondstico debe ser establecido en base a factores relacionados con la
proliferacion celular (grado histolégico, plataformas moleculares), factores predictivos
de respuesta (receptores hormonales y Factor de crecimiento epidérmico humano
tipo 2) y estadiaje tumoral. *

Conocer esta clasificacion permite definir tipos tumorales de caracteristicas
biologicas y prondstico distinto, asi como el manejo clinico-quirdrgico en cada caso.
Receptores Hormonales

La presencia de receptores hormonales y su sobrexpresién es uno de los factores
pronéstico mas conocidos y mejor establecidos en el cancer de mama. Todos los
organos involucrados en el proceso reproductivo se encuentran coordinados
mediante las hormonas esteroides para que puedan armonizar su funcién. 3

En la glandula mamaria se expresan tres receptores importantes: receptor de
estrogeno receptor de progesterona y receptor de factor de crecimiento epidérmico
humano 2 (HER 2/neu). Estos se encargan de llevar a cabo procesos de replicacion
que en condiciones fisiologicas normales mantienen el equilibrio celular, pero en
procesos tumorales permiten la replicacion de células tumorales que los
sobreexpresan y generan el rapido crecimiento del tumor. Aquellas células que no
tengan ninguno de estos receptores se denominan basales o triple negativas. *
Existe una relacion intima entre ambos tipos de receptores, los estrégenos inducen la

sintesis de receptores de progesterona a través de la transcripcion. La presencia de
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receptores de estrégenos en el cancer de mama se asocia, en la mayoria de los
estudios publicados, con una mayor supervivencia libre de enfermedad, y mayor
supervivencia global, ademas la mayoria de los autores estan de acuerdo en
relacionar la presencia de receptores de estrogenos en el tumor con un mejor
pronoéstico, independientemente del estado de los ganglios axilares. *°

La presencia de estos receptores implica que los mecanismos celulares normales
para procesar esta hormona se encuentran conservados a pesar de la
transformacidon neoplasica, especialmente si conjuntamente se expresa receptores
de progesterona. Su importancia clinica se relaciona con el hecho de que su
presencia identifica tumores que son sensibles al tratamiento hormonal donde cerca
de un 50-60 % de las pacientes responden favorablemente a este tipo de terapia
endocrina. *

La determinacion de receptores de estrogenos y de progesterona en las biopsias de
cancer de mama antes del comienzo de las medidas terapéuticas se ha hecho una
practica habitual en el tratamiento de pacientes con estas neoplasias. La mayoria de
los autores afirman que existe una asociacion positiva entre la presencia de
receptores hormonales y un prondstico mas favorable.

El oncogén Factor de crecimiento epidérmico humano tipo 2/neu se localiza en el
cromosoma 17q y codifica la proteina HER2 que se localiza en la membrana de las
células y que tiene estructura de receptor de factores de crecimiento.*® Los tejidos
normales tiene baja expresion de esta proteina.®

Segun lo encontrado en la literatura, multiples estudios asocian la amplificacion de
este gen o la sobreexpresion de la proteina a un mal prondstico del cancer de mama
pues promueve la carcinogénesis.

Tiene como aplicacion ademas, su papel como diana terapéutica para los nuevos
tratamientos que estan dirigidos contra la proteina o el propio gen. Su expresion es
un factor de mal prondstico, pero predice la respuesta a los tratamientos blanco-
dirigidos con el trastuzumab, el pertuzumab o el lapatinib.3!*

El Ki-67 es un anticuerpo monoclonal que identifica un antigeno nuclear que se
encuentra en células en las fases proliferativas del ciclo celular. No identifica células

en la etapa de descanso. Es ademas una forma de medir la proliferacion celular del
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tumor, utilizando técnicas de inmunohistoquimica. * Diversos estudios han
reconocido su valor como factor predictivo, altos niveles de Ki-67 predicen una mejor
respuesta al tratamiento con quimioterapia.®

En cuanto a su papel como factor prondéstico, altos niveles de Ki-67 se asocian a
mayor probabilidad de recaida en cancer en estadios tempranos,
independientemente de la afectacion axilar. Se ha demostrado también la asociacion
entre la expresion del Ki-67, riesgo de recidiva, disminucion de supervivencia libre de
enfermedad y disminucién de la supervivencia global.®

Actualmente se considera que el andlisis de los perfiles de expresion génica
obtenidos por microarrays de ADN constituye la mejor forma de clasificar el cancer
de mama. Sin embargo su uso se encuentra limitado ya que son técnicas caras.
Debido a esto la mayor parte de los diagndsticos se realiza mediante técnicas de
inmunohistoquimica que combina la histologia con la inmunologia, basada en la
determinacion de antigenos celulares teniendo en cuenta su presencia y localizacion
microanatémica a través del reconocimiento antigeno anticuerpo.®®

Caracterizacion molecular y clasificacion de los subtipos intrinsecos del
cancer de mama

-Tipo normal like: sobreexpresan genes propios de las células mioepiteliales de la
mama normal. Este carece de correlacion clinica y no se usa en la practica diaria.*
-Tipo luminal: constituye alrededor de un 75-80% de los canceres de mama. Se
caracteriza por la alta expresion de genes asociados a las células epiteliales
luminales del tracto mamario. Engloba el grupo de tumores que expresan receptores
de estrégenos. Presenta dos subtipos.?

e Subtipo luminal A: constituyen un 50-60% de los tumores luminales. Son un
grupo de tumores generalmente con un bajo numero de mutaciones y
alteraciones cromosémicas, con baja expresion de genes proliferativos y alta
expresion de genes Iluminales como los receptores hormonales.
Aproximadamente un 10% de tumores con Factor de crecimiento epidérmico

humano tipo 2 amplificado son luminal A.*
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e Subtipo luminal B: constituye de un 10-20% de los tumores luminales, con un
mayor numero de mutaciones y alteraciones cromosémicas. Comparado con
el subtipo luminal A suelen tener menor expresion de receptores de
progesterona. Aproximadamente un 30% de tumores con Factor de

crecimiento epidérmico humano tipo 2 amplificado son luminal B.*

-HER2 enriquecido: constituyen de un 10-15% de los canceres de mama. Son

tumores aneuploides con el mayor numero de mutaciones y suelen poseer

numerosas alteraciones cromosémicas. Aproximadamente un 50% de tumores con

HER2 amplificado/sobre expresado son HER2 enriquecido.*

-Basal-like: presentan gran nimero de mutaciones y alteraciones cromosomicas.Se

relacionan generalmente con las mutaciones hereditarias del BRCA1L. Presentan baja

expresion de genes luminales; y presenta elevada expresion de genes que se
relacionan con la capa basal de la epidermis.*®

Una clasificacion simplificada, ha sido adoptada como una alternativa util para la

practica clinica habitual. Esta utiliza la definicibn inmunohistoquimica de los

receptores de estrdgenos y progesterona, la deteccion de la sobreexpresion y/o

amplificacion de Factor de crecimiento epidérmico humano 2, y el indice Ki67, como

marcador de la proliferacion celular. 3!

Perfiles moleculares del cancer de mama. 333

Subtipo | Receptores | HER2/neu | Indice de Prondstico Tipo de
Hormonale proliferacié tratamiento
S n (Ki-67)
Luminal REy RP Negativo | Bajo (<14%) | Bueno (pocas | Hormonoter
A-like Positivos recaidas y apia
mayor
supervivencia
)
Luminal | RE positivos | Negativo | (>14%-20%) Bueno Quimioterap
B-like RP aunque con iay
negativos o mayor tasa | hormonoter
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bajos de recidivas apia
Luminal | RE positivos | Positivo Cualquier Bueno Quimioterap
B-like RP en Ki67 aunque con iay
cualquier mayor tasa | hormonoter
proporcion de recidivas apia
HER2/ne ERy PR Alta Alto Malo Anticuerpos
u Negativos expresion monoclonal
positivo es
(trastuzuma
b, lapatinip,
T-DM1)
Quimioterap
ia
Basal- ERy PR Negativo Alto Peor Quimioterap
like Negativos prondéstico ia
(Triple (antraciclina
negativo S y taxanos)
)

En la ultima conferencia de St Gallen 2017 el panel de expertos considera que esta
clasificacion refleja la bilogia de los tumores y que la expresion de receptores de
estrogenos y progesterona junto con Ki67 elevado, ayuda a diferenciar entre tumores
luminal A y B. Sin embargo se reconoce ya la importancia de las plataformas
multigénicas en la separacién de estos dos Ultimos subtipos.>?

Estadios del cancer de mama

El estadiaje es la evaluacion de la extension de un tumor. La American Joint
Commitee of Cancer (AJCC) y la Union Internationale Contre le Cancer (UICC)
clasifica el cancer de mama atendiendo a la clasificacion TNM. Esta refleja las tres
caracteristicas principales tumorales que aportan un claro valor prondstico: el tamafio

tumoral (T), la afectacion ganglionar (N) y la presencia o no de metastasis a distancia
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(M).332 sy Gltima clasificacion (TNM) se dio a conocer en 2015, siendo la que a

continuacion se expone:

Tumor primario (T) 3!

TX No se puede evaluar el tumor primario.

TO No evidencia tumoral

Tis carcinoma in situ

Tis (CDis) carcinoma ductal in situ

Tis (CLis) carcinama lobulillar in situ

Tis (Paget) enfermedad Paget sin lesion intramamaria subyacente

T1 El tumor mide <20mm en su diametro mayor.

T1mi Microinvasion 1 mm o menos de diametro mayor. Cuando hay mas de un foco
se clasifica segun el de mayor tamafio.

T1a Tumor >1mm pero <5mm en su didmetro mayor.

T1b Tumor >5mm pero <10mm en su didmetro mayor.

T1¢ Tumor >10mm pero <20mm en su diametro mayor.

T2 Tumor >20mm pero <50mm en su diametro mayor.

T3 Tumor >50mm en su didmetro mayor.

T4 Tumor de cualquier tamafio que afecte a pared toracica o a piel.

T4a Tumor con invasion de pared toracica (costillas, musculos intercostales y serrato
anterior, pero no a pectorales).

T4b Edema de piel, ulceracibn o nédulos satélites ipsilaterales los cuales no
satisfacen el criterio de carcinoma inflamatorio.

T4c T4ay T4b

T4d Carcinoma inflamatorio.

Ganglios linfaticos regionales (N).31

-Clasificacion clinica (cN)

Nx La cadena ganglionar no puede ser evaluada.

NO Ausencia de metastasis linfatica regional.

N1 Metéastasis axilares homolaterales moviles en niveles | y Il de Berg.

N2 Metéastasis en ganglios axilares fijjos 0 en mamaria interna homolaterales.
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N2a Metéstasis en ganglios axilares homolaterales en niveles | y Il, fijos entre ellos o
a otras estructuras.

N2b Metéastasis solo en ganglios mamarios internos homolaterales, en ausencia de
metastasis axilares.

N3 Metéastasis en ganglios infraclaviculares, nivel | y Il con mamaria interna o
supraclaviculares.

N3a Metastasis en ganglios infraclaviculares homolaterales (nivel IlI).

N3b Metastasis ganglionares en cadena mamaria interna y axilares niveles | y I,
homolaterales.

N3c Metastasis en ganglios supraclaviculares homolaterales.

-Clasificacion patoldgica (pN)

pNx No se pueden evaluar los ganglios linfaticos regionales.

pNO Ausencia de metastasis en ganglios linfaticos regionales.

Las células tumorales aisladas (CTA) son agrupaciones de menos de 0,2mm o
menos de 200 celulas en un Unico corte.

pNO (i-) Sin evidencia histolégica e inmunohistoquimica (IHC) de metastasis
ganglionares.

pNO (i+) Presencia de CTA mediante H-E o IHC.

pNO (mol-) Hallazgos moleculares negativos por RT-PCR.

pNO (mol+) Hallazgos moleculares positivos por RT-PCR.

pN1 Micro o macrometastasis en ganglios axilares y/o cadena mamaria interna,
detectadas mediante diseccion de ganglio centinela.

pN1mi Micrometastasis (>0,2mm o 200 células, pero < 2,0mm).

pNla Metastasis en 1-3 ganglios axilares y al menos una de ellas >2mm.

pN1lb Metastasis en ganglios mamarios internos con afectacién micrometastasica-
macrometastasica del ganglio centinela sin deteccion clinica.

pN1lc Metastasis en ganglios axilares y mamarios internos con afectacion
micrometastasica-macrometastasica del ganglio centinela sin deteccién clinica.

pN2 Metéastasis en 4-9 ganglios axilares o afectacion mamaria interna previamente
sospechados.

pN2a Metastasis en 4-9 ganglios axilares (al menos uno >2mm).
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pN2b Metéstasis en ganglios linfaticos de mamaria interna detectados clinicamente
sin afectacion ganglios axilares.

pN3 Metastasis en 10 o mas ganglios axilares, o en axila y cadena mamaria interna
o supraclaviculares.

pN3a Metastasis en = 10 ganglios axilares (al menos uno >2mm) o metastasis en
ganglios de nivel Il axilar.

Metastasis en cadena mamaria interna, previamente sospechadas, con 1 0 mas
metastasis axilares de nivel | y/o II.

pN3b Metastasis en mas de 3 ganglios axilares y mamarios internos, no
sospechados, por diseccién de ganglio centinela.

pN3c Metastasis en ganglios supraclaviculares.

Metastasis a distancia (M) **

MO No existen pruebas clinicas o radiol6gicas de metastasis a distancia

MO (i+) No existen pruebas clinicas o radiologicas de metéstasis a distancia, pero
con deteccion de depdsitos tumorales por microscopia o por métodos moleculares en
sangre, medula O6sea u otro tejido regional inferior a 0,2mm en pacientes
asintomaticas.

M1 Metastasis a distancia detectada clinica o radiolégicamente o por medios
histol6gicos >0,2mm.

Una vez asignados los valores de las tres variables y en funcion de estas se extrae el

estadio de la enfermedad como se refleja en la siguiente tabla: **

ESTADIO T N M
Estadio O Tis NO MO
Estadio IA T1 (incluye | NO MO
T1mic)
Estadio 1B TO N1mic MO
T1 (incluye | N1mic
T1mic)
Estadio IIA TO N1 MO
T1 (incluye | N1
T1mic) NO
T2
Estadio 11B T2 N1 MO
T3 NO
Estadio llIA | TO N2 MO
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T1(incluye T1mic) | N2

T2 N2

T3 N1 o N2
Estadio 111B T4 NOoNl1oN2 | MO
Estadio IlIC | Cualquier T N3 MO
Estadio IV Cualquier T Cualquier N M1

Factores prondsticos del cancer de mama

En pacientes con cancer de mama se emplean diferentes aspectos clinicos y
patolégicos con caracter pronostico, de los que se han derivado indices para
categorizar el riesgo, entre ellos estan:

-Edad: las mujeres menores de 30 afios suelen presentar menor supervivencia por
tumores mas grandes, y con mas frecuencia receptores hormonales negativos y
Factor de crecimiento epidérmico humano tipo 2/neu positivo. Las mujeres de mayor
edad suelen presentar receptores hormonales positivos, pero también mas
comorbilidades que pueden limitar las posibilidades de tratamiento.*

-Tamafio tumoral: relacionado con la afectacion linfatica. Aun sin tener en cuenta la
afectacion ganglionar es un fuerte factor pronéstico independiente.*

-Grado histolégico: El grado histélogico de un tumor se basa en el grado de
diferenciacién del tejido tumoral.®®* La clasificacion de Nottingham Combined
Histologic Grade es la mas empleada en Europa,®® ademas es el sistema
recomendado por varias intituciones como la OMS.*

El método se basa en la asignacion de una puntuacion (1 a 3) a cada una de las
siguientes caracteristicas tumorales: formacion de tubulos, pleomorfismo nuclear y
ndmero de mitosis.®*® El grado final deriva de la suma de estos parametros,
clasificAndose en bajo grado o 1 cuando es de 3-5, grado intermedio de 6-7 y alto
grado de 8-9.% Los tumores de alto grado tienen peor pronéstico.*

-Afectacion ganglionar: si los ganglios son palpables o estan adheridos el prondstico
es peor. La invasiéon del hueco supraclavicular, la afectaciéon extranodal y la de los
ganglios del tercer nivel ensombrecen también el pronéstico.°

-Invasion linfovascular y marcadores de angiogénesis tumoral: aumento de la

mortalidad un 60% cuando existe invasion vascular.®
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-Receptores hormonales: la presencia de receptores de estrégenos y de
progesterona positivos conlleva un mejor pronéstico.*

-Oncogénes y genes supresores: la positividad del oncogén Factor de
crecimiento epidérmico humano tipo 2/neu empeora el prondstico, pero suelen
responder al tratamiento con trastuzumab, lo que ha mejorado su pronéstico. Las
mutaciones en linea germinal en los genes BRCA1 y BRCA2, siguen sin esclarecer
todavia su papel en la supervivencia. La mutacion p53 se suele a asociar a tumores
triple negativo y peor pronéstico.*

-indice mitético: representado por la proteina nuclear Ki-67.%

-La presencia de metéstasis, recaida antes de los 5 afios, localizacion visceral de
esta y la aparicién de un segundo tumor empeoran el pronéstico.*

Factores de Riesgo

Se han identificado numerosos factores de riesgo asociados al cancer de mama,
sobre esto existen en la literatura varias clasificaciones (modificables y no
modificables, genéticos y no genéticos, mayores y menores); una de las mas
completas es la que a continuacién se expone:

Biologicos

-Sexo femenino.*®

-Raza: las mujeres blancas son un poco mas propensas al cancer de mama que las
afroamericanas, sin embargo en las mujeres menores de 45 afios es mas comun en
las afroamericanas. Las asiaticas, latinas y nativas norteamericanas tienen menor
riesgo de desarrollarlo. Las mujeres de raza negra se asocian a un peor pronéstico.
-Edad: a mayor edad mayor riesgo.'® Generalmente las mujeres mayores de 50 afios
tiene mayor riesgo, con una gran incidencia entre los 50 y 65 afos. Los que ocurren
en temprana edad tienen susceptibilidad genética, en la mayoria de los casos.*’
-Antecedente personal o familiar de cancer de mama en madre, hijas o hermanas:*°
Los familiares en primer grado con cancer de mama triplican las posibilidades de
padecer el mismo céancer, sobre todo si se ha diagnosticado en edad
premenopausica; su presencia en familiares de 2° grado también aumenta el

riesgo.®
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-Antecedentes de hallazgos de hiperplasia ductal atipica, imagen radial o estrellada,
asi como carcinoma lobulillar in situ por biopsia.*

-Menarquia precoz (<12 afios) y menopausia tardia (>52 afios):'® Los estudios
epidemiologicos a gran escala sugieren que a mayor tiempo de exposicion a
estrogenos, mayor riesgo de cancer de mama. Su incidencia se incrementa con la
edad; dicho incremento persiste tras la menopausia, pero a una velocidad 6 veces
menor. Esto sugiere la importancia de la funcion ovarica (en cuanto a sintesis de
estrogenos) en el riesgo de cancer de mama. *°

-Alta densidad mamaria:'® Aquellas mujeres cuya mamografia indica aumento de la
densidad mamaria tendrian mayor riesgo; probablemente la mayor densidad
radioldgica representa a tejido mamario con mayor proliferacion de sus estructuras y
menos involucionado.*

-Predisposicion genética:'® Aproximadamente un 5% de los canceres de mama y
hasta el 25% de los casos de cancer de mama familiar son causados por una
mutacion del gen BRCA1 o BRCA2, estos se trasmiten por herencia autosdmica
dominante.** Una mujer portadora de una mutacién del gen BRCAL tiene un riesgo
de por vida del 65-95% de padecer cancer de mama sobre todo en edades
tempranas, y se cree que mas del 90% de los canceres hereditarios de mama y
ovario se deben a una mutacién del gen BRCA1 o BRCA2.4?

latrégenos o ambientales™®

-Exposicion a radiaciones ionizantes, principalmente durante el desarrollo o el
crecimiento (in Gtero, en la adolescencia).™
"Radioterapia en el torax.°

Relacionados con los antecedentes reproductivos10

-Nuliparidad o primer embarazo a término después de los 30 afios de edad.*®

-Terapia hormonal sustitutiva (THS) por méas de 5 afios:*° La administracién de (THS)
gue combina estrégenos y progestagenos para tratar los sintomas de la menopausia
estd en la actualidad desaconsejado. Varios estudios han demostrado un aumento
del riesgo de cancer de mama, estimado en 3 casos adicionales al afio por cada

1.000 mujeres. Solamente en las mujeres sin antecedentes de cancer de mama y
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con sintomas menopausicos severos se puede valorar la realizacion de este
tratamiento.’

-Anticonceptivos orales: estos controlados por el especialista, no supone un aumento
del riesgo de padecer cancer de mama sino que puede ser incluso un factor
protector. Sin embargo, no se conoce si puede existir un efecto perjudicial cuando se
toman durante mucho tiempo (méas de 8 afios)’ por lo que no hay evidencia para
modificar la indicacién de uso basandose en la prevencion del cancer de mama.’®
Son multiples los estudios que han descartado la asociacion del uso de los mismos
con un aumento en el riesgo, por lo que sigue siendo un tema sin consenso.

Relacionados con el estilo de vida®®

-Alimentacion rica en carbohidratos, grasas (animal como acidos grasos trans) y baja
en fibra:*° Falta evidencia suficiente para afirmar que el consumo de fibras o de
vitaminas confiera proteccién, pero parece que una dieta con alto contenido en frutas
y en vegetales puede disminuir el riesgo.

-Obesidad:*° la obesidad tiene un comportamiento dispar en el riesgo de cancer de
mama: en las mujeres premenopausicas se comporta como un protector del riesgo,
porque los niveles de globulina transportadora de hormonas sexuales (SHBG) es
elevado, por tanto la fracciébn de estradiol libre es menor, sin embargo en las
posmenopausicas el nivel SHBG esta disminuido y los niveles de estrégenos estan
elevados en un 50-100% en superior en mujeres obesas por el incremento en la
produccion de estrogenos en el tejido adiposo a través de una via celular que
contiene la enzima aromatasa.*®

Frecuentemente la obesidad va unida a la diabetes tipo 2, resistencia a la insulina y
aumento de la glucemia sanguinea, en algunos tipos de cancer, actia como factor
mitégeno acelerando el crecimiento del tumor.*® Estando descrito un incremento del
40% de la incidencia de cancer de mama en mujeres diabéticas.*

-Sedentarismo.*°

-Consumo de alcohol (>15 g/dia):*° la elevacion der riesgo del cancer se debe al
acetaldehido producido en su metabolismo. El efecto protector de las cantidades

bajas de la ingesta de alcohol se debe en gran parte a que incrementa los niveles de

23



colesterol (HDL), mejora el control de la glucemia, sus propiedades anticoagulantes y
antiinflamatorias. *

En cambio, en mujeres que consuman mas de 20 g es suficiente para anular casi
todo el efecto protector y se describe que la ingesta de una sola bebida alcohdlica al
dia es suficiente para incrementar el riesgo. Se estima que aproximadamente el 4%
de los cancer de mama son atribuibles al alcohol.®

-Tabaquismo:*® Aunque el humo del tabaco contiene sustancias cancerigenas
conocidas que afectan el tejido mamario, no hay ninguna asociacién concluyente
entre el tabaquismo y un mayor riesgo de cancer de mama. Actualmente hay
estudios en curso que examinan los genotipos NAT2, el tabaquismo en fumadores de
larga data que fuman mucho y los efectos del humo ajeno, entre otros.**

El modelo desarrollado por Gail estima la probabilidad de desarrollar cancer de
mama invasivo o in situ en un intervalo especifico. Este se obtuvo utilizando tasas de
los Estados Unidos y utiliza aquellos factores de riesgo que tedricamente mas se
aplican a la poblacién de este pais. Incluye los factores de riesgo mas predictivos y
fue obtenido por un analisis por regresion logistica no condicional. Los factores de
riesgo utilizados son: edad, edad de la menarquia, edad del primer embarazo,
namero de biopsias previas y numero de parientes en primer grado (madre o
hermana) con cancer de mama.’

Factores protectores

-Lactancia materna: Muchos estudios epidemioldgicos han analizado la relacion entre
la lactancia materna y el riesgo de padecer cancer de mama; en términos generales,
amamantar parece reducirlo. Los expertos indican que la lactancia puede reducir la
incidencia de esta enfermedad hasta en un 11%.**

-Actividad fisica: El ejercicio regular parece tener un efecto protector contra el cancer
de mama. Los estudios revelan que es posible alcanzar una reduccion promedio del
riesgo del 25% al 40% entre las mujeres que se mantienen fisicamente activas en

comparacion con las menos activas.*
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Asociaciones no concluyentes o refutadas

Infeccion por el VIH/SIDA: Aungue las personas infectadas por el VIH presentan un
riesgo mayor de padecer algunos canceres, incluido el cancer cervicouterino, no
tienen mayor riesgo de padecer cancer de mama.**

Estatinas: un metandlisis de los ensayos clinicos aleatorizados ha indicado que las
estatinas (farmacos para reducir el colesterol) no aumentan ni reducen el riesgo de
cancer de mama.*

Aborto espontdneo o provocado: Pese a los informes anteriores, ni el aborto
espontaneo ni el provocado aumentan el riesgo de cancer de mama.**

Traumatismo de las mamas: No hay ningun indicio de que el traumatismo o la
equimosis de las mamas aumenten el riesgo de cancer. Es posible que el origen de
esta creencia sea que el dolor localizado concentra la atencion en las mamas, lo que
permite notar mas facilmente la presencia de un tumor que ya existia, o bien, que un
tumor no relacionado con el traumatismo se detecte mediante una exploracién clinica
a las mujeres que solicitan atencién con motivo del traumatismo.**

Sostenes: No se ha encontrado ninguna asociacion entre el uso de sostenes y el
riesgo de cancer de mama.*

Desodorantes y antiperspirantes: No hay pruebas concluyentes que vinculen la
aplicacion de antiperspirantes o desodorantes en las axilas con la aparicion posterior
de cancer de mama.*

Diagnoéstico

Actualmente el diagnéstico se basa fundamentalmente en los siguientes aspectos.

Anamnesis y examen clinico

El principal motivo de consulta en relaciéon a las mamas de una mujer es la deteccion
de una masa o tumoracion,* por lo que se debera indagar sobre: edad, tiempo de
evolucion, sintomas asociados, factores de riesgo (menarquia, menopausia, paridad,
edad primer parto, lactancia materna, tratamiento hormonal, radioterapia toracica),
antecedentes patoldgicos personales y familiares de cancer de mama teniendo en
cuenta grado de parentesco, edad al diagnéstico y tipo de cancer.*®

En las primeras etapas comienza como un noédulo no doloroso, solitario, no muy

notorio, poco movil, duro, adherido a planos profundos o superficiales, por lo general
25



localizado hacia los cuadrantes superiores externos. A medida que el cancer avanza,
los sintomas pueden incluir:*>*°
e Cambio en el tamafio o forma de la mama.*’
 Enrojecimiento de la mama y/o ulceracion. 1>4°
e Retraccion de la piel o del pezon con la aparicién de hoyuelos o fruncimiento
que luce como cascara de naranja.*®
e Secrecion por el pezén: que suele ser espontaneo y hematico.*°
 Dolor: sélo presente en el 5% de las pacientes como sintoma inicial.*
e Adenopatias axilares: duras, con bordes irregulares, y generalmente indoloras.
e Adenopatias supraclaviculares. *°
e Sospecha de enfermedad de Paget: erupcion eczematosa del complejo telo-
areolar y luego del pezén.*
Considero que inicialmente los tumores mamarios no presentan sintomatologia, tan
solo cuando han alcanzado un tamafo importante, superior a 1 cm., por lo que al
detectar una masa, la paciente debe buscar ayuda profesional y pedir un diagnostico
exacto basado en estudios y no solamente en presuncién clinica. Dado que puede
ser detectado con relativa facilidad debido a la asequibilidad de la mama y a la
eficiencia de los métodos de diagnésticos, su indice de curabilidad es elevado,
siempre que el diagnéstico se realice en estadios tempranos.
En el caso de sintomas generales no explicados (dolores osteomusculares, disnea,
malestar general), el cancer de mama debe ser uno de los aspectos a tener en
cuenta en el diagnostico diferencial. Las metastasis a distancia se producen sobre
todo en hueso, pulmén, pleura, higado o sistema nervioso central. Las
manifestaciones paraneoplasicas no suelen ser frecuentes en esta enfermedad.
En nuestro pais cobra vital importancia el Programa Nacional de Diagndstico Precoz
del Cancer de Mama: que conjuga los 3 métodos diagnodsticos mas utilizados a
escala mundial: el autoexamen de mama, el examen clinico anual de las mamas que
debe realizar el médico de la familia a toda las féminas mayor de 30 afios; y el

Programa de Deteccidn Precoz mediante la mamografia, que incluye a las mujeres
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de 50 a 64 afios cada 2 o 3 aflos , o que permite el diagndstico de carcinoma minimo
o in situ de la mama.“®

Autoexamen de mamas

El autoexamen de mama es un procedimiento mediante el cual la mujer es capaz de
examinarse las mamas por si sola y notar cualquier alteracion.*
Constituye un método sencillo, inocuo y sin costo alguno, asociado con el aumento
de la supervivencia de las enfermedades de cancer de mama, ya que no solo facilita
al diagndstico en etapas tempranas, sino que permite la aplicacién de tratamientos
menos radicales aumentando la calidad de vida de las pacientes.*
Debe realizarse mensualmente, preferiblemente una semana o diez dias después de
la menstruacion, ya que en este periodo las mamas presentan menos nodularidad y
edemas, entonces estan mas suaves y faciles de examinar. Las mujeres que no
menstrdan deben realizarselo siempre un dia fijo de cada mes.
Sin embargo el autoexamen no se recomienda como prueba Unica de tamizacion, se
debe promocionar como una forma de autoconocimiento y cuidado personal de las
mamas.*®
Diagndstico por imagen

» Mamografia (MX)

Es una radiografia de la mama que se realiza con un aparato de rayos X
denominado mamégrafo, el cual produce unas dosis de radiacién minima.® Su uso ha
sido eficaz, ya que ha reducido la tasa de mortalidad del cancer hasta un 30 %,
siendo el mejor método de cribado de lesiones tempranas disponibles.*® Se utiliza en
pacientes asintomaticos como método de deteccion, despistaje 0 screening y en
sintomaticas o aquellas con factores de riesgo elevados se le conoce como
mamografia de diagnéstico.*

En las mujeres jovenes, premenopausicas, que tienen unas mamas densas (con
mucho tejido glandular) la sensibilidad de la prueba es menor a la hora de detectar
lesiones de pequefio tamafo, por eso es preferible utilizar o complementarla con otro

método diagnéstico como la ecografia.’
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Con el objetivo de sistematizar y estandarizar las lesiones radiolégicas se utiliza la

terminologia BIRADS (Breast Imaging Reporting and data System), estableciendo

categorias que marcan pautas de actuacion.

Clasificacién BIRADS?*®

45,49

Categoria

Tipo de exploracién seglin
hallazgo. Probabilidad de

Actitud

cancer
BIRADS 0 | Incompleta Necesita estudios adicionales
BIRADS 1 | Negativa, Normal Exploraciones habituales
BIRADS 2 | Hallazgo benigno Exploraciones habituales
BIRADS 3 | Hallazgo probablemente Asignar tras estudio radiologico
benigno, < 2% probabilidad de completo.
cancer Seguimiento a corto plazo o biopsia.
Mamografia cada 6-12 meses hasta
24 meses.
Y biopsia si aumenta el grado de
sospecha.
BIRADS Hallazgo con baja sospecha de | Diagndstico histolégico
4A cancer,>2%y<10%
probabilidad de cancer
BIRADS Hallazgo con moderada Diagnostico histologico
4B sospecha de cancer, > 10 % <

50 % de probabilidad de cancer

BIRADS Hallazgo con alta sospecha de | Diagndstico histolégico
4C cancer, > 50 % y <95% de

probabilidad de cancer
BIRADS 5 Hallazgo altamente sugestivo | Diagnostico histologico

de cancer, > 95% de

probabilidad de cancer
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BIRADS 6 | Biopsia conocida de Cancer Tratamiento adecuado

Indicaciones de los estudios mamograficos *°

-Mujeres a partir de los 40 afos (inclusive), con periodicidad anual.
-Mujeres con antecedentes familiares directos de cancer de mama: madre, hermana
o hija, a partir de los 35 afios 0 10 afios antes del familiar mas joven con cancer de
mama, con periodicidad anual.
-Mujeres sometidas a tratamiento hormonal sustitutorio, de cualquier edad.
-Pacientes con sintomatologia mamaria no aclarada.
-Pacientes de cualquier edad, a las que se ha diagnosticado un cancer de mama por
otros métodos diagnédsticos, y no dispongan de mamografia, como estudio de
referencia.
-Pacientes de cualquier edad, con enfermedad metastdsica demostrada, sin
tumor primario conocido.
-Pacientes con antecedentes personales de cancer de mama, con periodicidad
anual.
-Previa a cualquier operacién mamaria, no importa la patologia.*

» Ecografia
Tiene una mayor capacidad para diferenciar lesiones quisticas de soélidas,
fundamentalmente cuando una masa palpable no es bien visualizada en una
mamografia. Los ndédulos malignos se visualizan irregulares, heterogéneos,
lobulados y con sombra acustica. La ecografia también se emplea para valorar la
axila en caso de sospecha de afectacién ganglionar.*>*° Sin embargo no detecta las
microcalcificaciones agrupadas y deficiente visualizacion en las zonas profundas en
la hipertrofia mamaria.°

> Resonancia Magnética

Indicada en pacientes jovenes de alto riesgo (portadoras de mutaciones en genes
BRCA) y mamas densas. Util para descartar multifocalidad, multicentricidad y
bilateralidad® y en el control de las cicatrices en caso de tratamientos conservadores
en pacientes con protesis mamarias. En mujeres en edad fértil debe llevarse a cabo

entre los dias 7 y 15 del ciclo mestrual para reducir la tasa de falsos positivos por
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estimulacién hormonal.*® No es una técnica de primera indicacién y su empleo debe
quedar para los casos en que los estudios previos no sean concluyentes.>°

> Biopsias
-Puncion-aspiracion con aguja fina (PAAF): forma sencilla y menos invasiva de
obtener una muestra de tejido. Se emplea para descartar malignidad en lesiones de
baja sospecha. Con esta muestra no es posible determinar si el cancer es invasivo y
tiene escasa utilidad en casos de microcalcificaciones, por lo que ha quedado
relegada a la evaluacion de quistes palpables y puncién de adenopatias axilares. *
-Puncién con aguja gruesa (BAG): de eleccién en el diagnéstico histolégico de
lesiones mamarias palpables y no palpables. Para guiar la biopsia se pueden utilizar
la ecografia, la estereotaxia (mamografia con diferentes proyecciones para
determinar las coordenadas exactas de la lesién) o la técnica radioguided occult
lesion localization con la inyeccién guiada de un radiotrazador.®
-Biopsia asistida por vacio: se consiguen muestras de tejido mayores que con la
puncion con aguja gruesa. Se inserta una sonda en el area del tejido anormal, se
puede guiar la sonda mediante estereotaxia, ecografia o resonancia magnética. Una
de las principales ventajas es su potencial capacidad de extirpacion completa de la
lesion.*°
-Biopsia quirdrgica (abierta): en pocas ocasiones se precisa la cirugia con fines
diagnésticos. La biopsia excisional es la extirpacién completa de la lesion, asi como
el margen circundante. Si la masa es demasiado grande se puede extirpar solo una
parte, que se llama biopsia incisional.*

» Tomografia por emision de positrones (PET)
Imagen diagnéstica que combina tomografia computarizada (TC) con medicina
nuclear y permite de forma simultdnea un estudio no s6lo morfolégico sino también
molecular (metabdlico) con la localizacion precisa de una lesidbn metastasica, previa
inyeccion endovenosa de un radiotrazador. La PET/TC es una alternativa en la
deteccién de recurrencia locorregional y metastasis a distancia, la evaluaciéon de
respuesta a la terapia y el seguimiento.*°
Resulta oportuno destacar lo importante que resulta incrementar los conocimientos

sobre la prevencion y el diagnostico precoz del cancer de mama, pues cuando la
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neoplasia se detecta en etapas tempranas existe menor riesgo de metastasis, asi
como mayor posibilidad de supervivencia y curacion.
Manejo terapéutico

Tratamiento preventivo

Como médico de familia que practica cada dia la medicina preventiva, en este caso
considero se deben incluir actividades de prevencion, que brinden informacion,
educacién y comunicacion en salud a la poblacion para reconocer los factores de
riesgo y promover estilos de vida sanos que contribuyan a la disminucién de la morbi-
mortalidad por el cancer de mama. Asi como realizar vigilancia epidemioldgica y
actuar sobre los factores de riesgo que permitan ser modificables.

Existe ademas la terapia reductora de riesgo, que incluye criterios aplicados en los
estudios para considerar a mujeres en alto riesgo como candidatas a
quimioprevencion, donde se recomienda el empleo agentes farmacologicos como el
tamoxifeno en pre y posmenopdausicas o raloxifeno en posmenopausicas por un
tiempo de 5 afos, su uso ha mostrado reducciéon del riesgo de carcinoma ductal
invasor y han sido aprobados para este fin.*

El tratamiento, como ocurre en la mayoria de los tumores, es multidisciplinar.>® Asi, el
plan de tratamiento debera ser siempre comentado y consensuado con el paciente y
su familia obteniéndose el consentimiento informado.*° Distintos factores afectaréa el
plan de tratamiento, incluidos el estadio del cancer, localizacion del tumor, presencia
0 no de receptores hormonales, el grado histolégico, el perfil de expresion génica,
edad, estado menopadusico y salud en general.*%*%>!

Se utilizan diversas definiciones respecto al tratamiento:

-Terapia Local: se refiere al tratamiento dirigido al tumor en su lugar de origen. La
cirugia y la radioterapia son ejemplos de ello.**

-Terapia Sistémica: incluye tratamientos que se trasladan a todo el organismo para
atacar las células cancerigenas en cualquiera que sea su localizacion. La
quimioterapia, la hormonoterapia vy la terapia dirigida son tratamientos sistémicos.>*
-Terapia Adyuvante: se llama asi al tratamiento sistémico y/o local administrado tras
el primer tratamiento. Su objetivo es profilactico, tanto a nivel sistémico como local,

es decir, pretende reducir el riesgo de recidiva del cancer de mama.>*
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-Tratamiento Neoadyuvante: consiste en administrar un tratamiento sistémico antes
de un tratamiento local, con el objetivo de reducir el tamafio del tumor antes de la
cirugia. Ademas permite comprobar el funcionamiento de determinado farmaco o

combinacion de farmacos en cada caso individual.®*

Cirugia
Generalmente, es la cirugia la primera modalidad de tratamiento empleada y suele ir
seguida de tratamientos sistémicos. Puede ser definitiva (curativa), reconstructiva o
paliativa. Las técnicas quirargicas se dividen, a grandes rasgos, en dos grupos, que
se expondran a continuacién, siendo las tasas de supervivencia similares entre
ellas.®

Cirugia conservadora de la mama: consiste en la extirpacion del cancer junto con un

pequefio margen de tejido normal sano (margen negativo o limpio), con el objetivo de
de preservar la mayor cantidad de seno posible sin afectar la supervivencia, mientras
se extirpa todo el cancer. Incluye:>

-Lumpectomia: cirugia para extirpar el tumor (masa) y una pequefia cantidad de
tejido normal alrededor del mismo.>

-Mastectomia parcial: cirugia para extirpar la parte de la mama que tiene cancer y
algo del tejido normal que la rodea. Este procedimiento también se Illama
mastectomia segmentaria.>°

Mastectomia

-Mastectomia total: cirugia para extirpar toda la mama que contiene cancer. También
se pueden extraer algunos de los ganglios linfaticos axilares para verificar si hay
signos de cancer. Este procedimiento también se llama mastectomia simple. *°
-Mastectomia radical modificada: cirugia para extirpar toda la mama que tiene
cancer, la mayoria de los ganglios linfaticos axilares, el revestimiento de los
muUsculos pectorales y, a veces, parte de los musculos de la pared del pecho.*
Generalmente se recomienda a mujeres que no pueden o no desean someterse a
terapia de radiacion luego de la cirugia.>*

-Mastectomia radical: cirugia para extirpar la mama que contiene céancer, los
musculos de la pared del pecho de abajo de la mama y todos los ganglios linfaticos

axilares. Este procedimiento se llama mastectomia radical de Halsted.*®
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Después de realizar una mastectomia, excepto en el caso de céncer de mama
inflamatorio, se puede considerar la reconstruccion de la mama, la cual puede
hacerse en el momento de la mastectomia (reconstruccion inmediata) o después
(reconstruccion posterior). Puede realizarse con el propio tejido (no de la mama) de
la paciente 0 mediante el uso de implantes rellenos con un gel salino o de silicona.>®
52

La extirpacion de los ganglios linfaticos puede realizarse con la cirugia de
conservacion o con la mastectomia. Existen dos métodos principales:

-Diseccion de ganglios linfatico axilares: extirpa ganglios linfaticos axilares en numero
de 10 o mas, luego se examinan en busca de células cancerigenas, que al ser
detectadas significa que pueden haberse extendido a otras partes del cuerpo.>*
-Biopsia del ganglio linfatico centinela: forma menos invasiva para detectar
propagacién cancerigena.”® Este procedimiento identifica el ganglio linfatico méas
importante y lo examina; si no se detecta cancer, no se extirparan otros ganglios, de
lo contrario es posible que haya que extirpar mas ganglios (lo que se denomina
diseccion axilar).>?

Radioterapia

La radioterapia es un tipo de tratamiento que utiliza radiacion ionizante, que dafia el
ADN de las células cancerosas, causando su muerte.>?

La radioterapia esta indicada tras una cirugia conservadora para disminuir el riesgo
de reaparicion, tras una mastectomia si el tumor estaba cercano a la pared o tenia un
gran volumen (>5cm), cuando hay un alto nimero de ganglios linfaticos envueltos
con el tumor, si ha recibido quimioterapia neoadyuvante o cuando el tumor no
puedes ser extirpado completamente con cirugia o es inoperable, ademas en los
cuidados paliativos y el control del cAncer de mama metastasico es generalmente
bien tolerada. 3°°*

Se recomienda iniciar el tratamiento un mes después de haber finalizado la
quimioterapia o entre 4 y 6 semanas después de la cirugia.®*>*

Existen dos tipos de radioterapia: la externa que envia un haz de radiacién de alta
energia al area del seno, y en ocasiones a los ganglios linfaticos de la axila, y es la

mas comunmente utilizada. Incluye técnicas como la Irradiacion Parcial Acelerada
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del seno que proporciona dosis de radiacibn mas grandes a una porcibn mas
pequefia de la mama y la Radioterapia Intraoperatoria la cual se proporciona como
dosis Unica durante la cirugia de conservacion.*
La terapia de radiacion interna (Braquiterapia) consiste en colocar el material
radioactivo dentro del cuerpo cerca del area donde se extirpo el cancer. Se utiliza
con frecuencia en combinacion con la externa.*

Quimioterapia

La quimioterapia utiliza farmacos para destruir o retrasar el crecimiento de las células
cancerosas.’® Por lo general, se administra cada 1-3 semanas en forma de infusiones
intravenosas, también se puede ofrecer via oral adicional después de completar la
quimioterapia intravenosa.>* Su forma de administracién depende del tipo y el estadio
del cancer,*y el cronograma de tratamiento de cada mujer varia segtn el farmaco o
combinacién de farmacos que se utilicen.*

Puede ser administrada en adyuvancia o neoadyuvancia, quimioterapia a altas dosis
0 quimioterapia paliativa. La neoadyuvante normalmente se ofrece cuando el tumor
es mayor de 3 cm, esta fijado a la pared muscular o a la piel, 0 es un cancer
inflamatorio, también para reducir el tamafio del tumor lo suficiente como para ofrecer
cirugia conservadora y radioterapia en lugar de mastectomia. *

Diversas investigaciones han mostrado que la quimioterapia neoadyuvante no mejora
la supervivencia comparada con pacientes que reciben quimioterapia postoperatoria,
sin embargo previene mas del 90% de mastectomias. El objetivo de la quimioterapia
adyuvante es reducir el riesgo de reaparicion del cancer y de enfermedad
metastasica.*

Los farmacos mas comunes utilizados en este tratamiento en estadios tempranos
son las antraciclinas (doxorrubicina o epirubicina) y taxanos (paclitaxel o docetaxel),
estos pueden usarse en combinacidon con otros farmacos como fluorouracilo,
ciclofosfamida o carboplatino. El cancer de mama avanzado se trata con mayor
frecuencia con un solo fArmaco aunque pueden usarse combinaciones.**

Hormonoterapia

La hormonoterapia o tratamiento endocrino funciona bloqueando o disminuyendo la

cantidad de hormonas en el cuerpo, y se utiliza en mujeres cuyo cancer de mama
34



depende de hormonas para crecer, ademas es efectivo como terapia adyuvante
reduciendo el riesgo de recurrencia, y puede ayudar a mejorar la calidad de vida de
las mujeres con enfermedad metastasica. También se utiliza como terapia
neoadyuvante.3%>*

Los estrégenos son las hormonas mas importantes cuando consideramos el
tratamiento, todos los tratamientos hormonales estadn basados en reducir su
cantidad, hay tres maneras principales de conseguirlo: competir con el estrégeno y
prevenir su accion, reducir los niveles de estrogeno circulante u oponerse a la accion
del estrégeno. Puede administrarse via oral, subcutanea o intramuscular.®

Dentro de los farmacos que se oponen a la accion del estrégeno se encuentran el
tamoxifeno (Nolvadex) que es la terapia hormonal mas comun, y puede utilizarse
tanto en mujeres menopadsicas como posmenopausicas, el toremifeno (Fareston) el
cual se emplea para tratar el cancer de mama mestatasico.”

Por otro lado como farmacos que reducen los niveles de hormonas se encuentran los
inhibidores de aromatasa que solo pueden utilizarse en mujeres posmenopausicas,
ya que reducen la produccion de estrogeno en tejidos y Organos distintos de los
ovarios.”*? Actualmente se utilizan el anastrozol (Arimidex), letrozol (Femara) y
exemestano (Aromasin).>*

Terapias dirigidas

Las terapias dirigidas con anticuerpos monoclonales son empleadas para el
tratamiento del cAncer de mama adyuvante y metastasico. *

El trastuzumab (Herceptin) es un anticuerpo monoclonal que se une al Factor de
crecimiento epidérmico humano tipo 2, el cual esta sobreexpresado en algunos
tumores. Se estima que este gen se encuentra amplificado o sobreexpresado en un
20-30% de los pacientes con cancer de mama. El tratamiento con anticuerpos se
administra, usualmente, cada tres semanas durante un afilo y en enfermedad
avanzada semanalmente o cada tres semanas de por vida.*

El pertuzumab (Perjeta) puede utilizarse junto al trastuzumab y quimioterapia, tanto
en canceres en estadios tempranos antes de la cirugia como para canceres

avanzados. El lapatinip (Tykerb) y ado-trastuzumab emtansine (Kadcyla) son otras
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dos opciones de farmacos disponibles actualmente en mujeres con cancer de mama
HER2 positivo avanzado.”

Los inhibidores de las quinasas dependientes de ciclina 4/6 (CDK4/6) reducen la
proliferacion celular en los tumores. El palbociclib, el ribociclib y el abemaciclib son
ejemplos de ellos.>

Los inhibidores de la poli-ADP-ribosa polimerasa (PARP) dificultan que las células
cancerosas reparen el ADN dafado, lo que puede causar la muerte de las células
cancerosas. El olaparib y el talazoparib son nuevos inhibidores que se pueden utilizar
para tratar a algunos/as pacientes con una mutacion del gen BRCA.*?

Los inhibidores del factor de crecimiento endotelial vascular como el bevacizumab,
impiden que los tumores estimulen el crecimiento de los vasos sanguineos dentro del
tumor, privandolos de oxigeno y los nutrientes que necesitan para seguir creciendo.>

Rehabilitacion

Esta incluye la fisioterapia de rehabilitacion, la cirugia reconstructiva
fundamentalmente en mujeres jévenes, y el apoyo psicolégico y familiar.*®
Seguimiento

Las mujeres que han finalizado su tratamiento continuaran visitando a su médico de
forma periddica. Durante los primeros tres afios generalmente el seguimiento sera de
3 a 6 meses, luego cada 6 o 12 meses durante los siguientes 2 afios, y por ultimo
una vez al afio.*

Comportamiento del cancer de mama

En el mundo, el cancer de mama representa un problema de salud publica por su
alta incidencia.>® En el afio 2018 se diagnosticaron mas de 18 millones de casos de
cancer, de los cuales 5 millones fueron de cancer de mama, de cuello uterino,
colorrectal y oral.>*

La Agencia Internacional para la Investigacion en Cancer (IARC), coincide en sus
publicaciones, con que el cancer de mama es uno de los mas diagnosticados a nivel

1,% representando el 16% de los tumores malignos,®® siendo el mas comun

mundia
entre las mujeres de paises mas y menos desarrollados. En general, la mayor
incidencia se atribuye a los paises desarrollados, Norte América, Europa, Australia y

Nueva Zelanda. La incidencia méas baja se da en los paises de Africa y Asia.*
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En Colombia al término del primer semestre en el afio 2018 se notificaron 2.311
casos confirmados de cancer de mama, cifras mayor respecto al afio anterior (1.753
casos). >

En Perd, representa la segunda causa de muerte por cancer en la mujer.®’

Segun cifras de la Sociedad Espafiola de Oncologia Médica en Espafa (SEOM)
dentro de los canceres mas frecuentes diagnosticados en este pais para el 2019 el
de mama ocupara el 3er lugar (32 536 casos) luego del cancer de colon (44.937) y
prostata (34.394), mientras que en las mujeres ocupara el primer lugar.*®

El cancer de mama es la segunda causa de muerte por tumores malignos en mujeres
cubanas, con un 14.3% del total de muertes por neoplasias en el sexo femenino
(2017).%° Se plantea que una de cada 14 a 16 mujeres podra presentar cancer de
mama en algin momento de su vida.®® Se ha mantenido un incremento de la
incidencia en torno al 3% anual durante las Ultimas décadas en las mujeres
premenopausicas.®

En el pais fallecieron en el afio 2017 por cancer de mama 1 519 mujeres (cifra
ligeramente similar a la de 2016 que fue 1 527), para una tasa de mortalidad de 26.9
por 100 000 habitantes. Se reporta una tasa de incidencia en poblacion femenina de
20 y méas afios, de 81.9 por 100 000 habitantes (basado en datos de 2014,
publicadas en 2017). *° Las cifras anteriores ratifican que para Cuba, el cancer de
mama constituye también un problema de salud de impacto considerable.

A pesar de ser un pais en desarrollo, los niveles de salud alcanzados en la poblacion
ubican a Cuba entre los paises con resultados que se pueden equiparar a los de
mayor desarrollo.®? En este contexto, la vigilancia epidemiolégica del cancer se
presenta como una estrategia clave para el analisis situacional de esta enfermedad,
y para la planificacién y monitoreo de los programas de control.®®

Segun los datos estadisticos preliminares de la provincia Holguin, en el afio 2017
existian 1477 mujeres con diagnostico de cancer de mama y al finalizar el afio se
obtuvo una incidencia de 86 casos, mientras que en el 2018 la prevalencia fue de
1529 en la provincia con una incidencia de 95 casos.

En el municipio Cacocum; para el afio 2017 la prevalencia fue de 34 casos con una

incidencia de 4 pacientes, y en el 2018 habian 58 casos y se diagnosticaron en el
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transcurso del afio otros 16 casos, correspondiendo 4 al area de salud Cristino
Naranjo.

La tendencia ascendente, tanto en la incidencia como en la morbilidad relacionada
con el cancer de mama debido a la mayor esperanza de vida, al crecimiento de la
urbanizacion y a la adopcion de modos de vida occidentales, ha demostrado la
necesidad de realizar acciones encaminadas a su prevencion y deteccion precoz,
con vistas a disminuir estos indicadores negativos.®*®°

A pesar de que Cuba es una potencia médica, es preocupante el nimero de
personas que mueren cada afo por este tipo de neoplasia, lo cual indica que pudiera
estar incidiendo en ello la falta de orientacion educativa relacionada con esta
enfermedad, cuya importancia radica en que si bien no brinda una forma
comprobada para prevenir por completo la enfermedad, puede reducir el riesgo de
padecerla.®*°®

Debido a su importancia, y como iniciativa de la OMS, cada afio alrededor del mundo
durante el mes de octubre se realizan eventos cuya finalidad es concientizar e
incentivar la autoexploracion mamaria y el diagnéstico temprano, motivo por el cual
se conmemora el 19 de Octubre el como el “Dia Mundial de la lucha contra el cancer
de mama”. A nivel internacional se promueve el uso de un listdn o lazo rosa, simbolo

gue alude a este padecimiento.
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MATERIAL Y METODO

Se realiz6 una investigacion observacional de tipo descriptivo transversal con el
objetivo de determinar el comportamiento del cancer de mama en el area de Cristino
Naranjo en el periodo comprendido de 1ro de enero de 2017 a 1ro de enero de 2019.
El universo estuvo constituido por 74 mujeres con diagndéstico clinico y anatomo-
patolégico de cancer de mama correspondientes al Municipio Cacocum y la muestra
fue seleccionada intencionalmente y fueron las pacientes con cancer de mama
pertenecientes al area de salud Cristino Naranjo (19 pacientes). A la muestra se le
aplicaron dos encuestas, previo consentimiento informado (Anexo 1) para obtener
informacion sobre la presencia de factores de riesgo asociados al cancer de mama y
sobre el conocimiento y practica del autoexamen de mamas.

Criterios de inclusién:

1-Estar de acuerdo en participar en la investigacion segun su consentimiento
informado.

2-Que se encuentren en el area en el momento de la investigacion.

Criterios de exclusion:

1-Pacientes que no cumplieron con los criterios de inclusion.

Criterios de salida:

1- Abandono voluntario de la investigacion.

Operacionalizacion de las variables

Para dar respuesta a los objetivos se utilizaron las siguientes variables:
Respondiendo al objetivo 1 se empled la variable edad, la cual se clasific6 como
cuantitativa por intervalo, en una escala de 20 a 29, 30 a 39, 40 a 49, 50 a 59, 60 a
69, 70 y mas, segun edad en afios por carnet de identidad. Se utilizo la variable
raza, clasificada como cualitativa nominal politomica, en blanca, negra y mestiza
segun color de la piel.

Respondiendo al objetivo 2 se utilizé la variable factores de riesgo, clasificada
como cualitativa nominal politdmica, distribuidos en Bioldgicos que incluyé: edad,

raza, antecedentes personales o familiares de cancer de mama, antecedentes de
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enfermedad benigna de la mama, menarquia precoz (< 12 afios) y menopausia
tardia (> 55 afos).

Relacionados con los antecedentes reproductivos: la nuliparidad, primer embarazo
después de los 30 afios, uso de anticonceptivos orales por mas de 5 afos, y
lactancia materna; relacionados con el estilo de vida se incluyeron: la obesidad,
alimentacion rica en grasas de origen animal, sedentarismo, consumo de alcohol y
tabaquismo; definiendo como factor de riesgo a todo atributo o caracteristica que
confiere un grado variable de suceptibilidad para contraer cancer de mama.
También se empled la variable sintomas y signos del cancer de mama, siendo
clasificada como cualitativa nominal politémica, que incluyé dentro de los sintomas
el dolor y sintomas generales, y signos como: nédulo mamario, secrecion por el
pezon, retraccion del pezén, ulceracién o tumefaccion de la piel y adenopatias
axilares; segun lo encontrado en las historias clinicas individuales.

Respondiendo al objetivo 4 se empled la variable etapa del cancer, la que fue
clasificada como cualitativa ordinal monotémica, que se dividi6 en: Estadio 0
correspondiendo al cancer de mama no invasivo, los Estadios |, II, 1l que incluye
subcategorias: la, Ib, lla, Ilb, Illa, Ilib, lllc respectivamente y el Estadio IV los
cuales corresponden al cancer de seno invasivo, segun la evaluacion de la
extension de un tumor, atendiendo a la clasificacion TNM en el momento del
diagnéstico.

También se utilizé la variable tipo histolégico, la que fue clasificada como
cualitativa nominal politbmica, que incluyé el carcinoma ductal in situ, carcinoma
ductal infiltrante, carcinoma lobulillar in situ y carcinoma lobulillar infiltrante, segun
las caracteristicas fenotipicas del tumor en el estudio histolégico.

Respondiendo al objetivo 5 fue utilizada la variable tipo de tratamiento, la que se
clasific6 como cualitativa nominal politdmica, y abarco la cirugia: mastectomia
radical, mastectomia radical modificada y la cirugia conservadora; la radioterapia,
guimioterapia, terapia hormonal y la terapia dirigida. Se recogié lo encontrado en
las historia clinicas individuales y la entrevista a cada paciente.

Respondiendo al objetivo 6 se empled la variable conocimiento y practica de

autoexamen de mamas, la que fue clasificada como cualitativa nominal dicotomica,
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que incluyé dos posibles respuestas: si conocian o no el autoexamen y si lo
realizaban o no, segun lo recogido en la encuesta realizada a cada paciente.
Recoleccién y procesamiento de la informacion.

Para la recoleccion de la informacion se aplicaron dos encuestas sobre la
presencia de factores de riesgo para el cancer de mama (Anexo 2) y sobre el
conocimiento y préactica del autoexamen de mamas (Anexo 3), durante visitas de
terrenos realizadas a las pacientes. La informacion se obtuvo ademas a través de
datos obtenidos del Departamento de estadisticas provincial de salud,
Departamento de estadisticas de los Policlinicos Rubén Batista Rubio y Cristino
Naranjo, historias clinicas individuales tanto del consultorio al que pertenecen
estas pacientes como del Hospital Vladimir llich Lenin donde fueron atendidas. Se
realizd6 también una exhaustiva revision bibliografica del tema acorde a los
objetivos propuestos, efectuando busquedas en la red de Internet y en diversos
sitios Web.

La informacion recopilada fue llevada a tablas de interés estadistico. El analisis

estadistico se realiz6 a través de calculo de distribucion de frecuencia simple

(porcentaje).Todos los datos obtenidos fueron computarizados y representados en

tablas donde se utilizaron frecuencias absolutas y relativas, para su posterior analisis

y discusién, se empled una calculadora de mesa y una laptop marca Dell con

sistema operativo Windows 10. Los textos se procesaron en Microsoft Office Wo

rd

2013 y las tablas se realizaron en Excel para su procesamiento estadistico y calculo

necesarios. La bibliografia fue acotada segin normas de Vancouver mas recientes.
Métodos empleados

Se utilizd el método cientifico como via para realizar la investigacion y poder
estudiar la esencia del fenbmeno y llegar a conclusiones cientificamente
fundamentadas.

Métodos tedricos empleados.

Historico-l0gico: A través del cual se estudié la trayectoria real del fenomeno y

acontecimiento a lo largo de la historia, en este caso se correspondio al

comportamiento clinico epidemioldgico del cancer de mama.
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Analitico—sintético: Posibilité analizar la situacion actual del cancer de mama para

seleccionar aspectos vy, relacionados con esa seleccion, incluir los que integraron
el presente trabajo investigativo.

Inductivo—deductivo: Ambos se complementaron entre si, del estudio de

numerosos casos particulares a través de la induccion se llegd a determinar
generalizaciones, leyes empiricas, las que constituyeron puntos de partida para
definir o confirmar formulaciones tedricas sobre el tema en cuestion.

Enfoque sistémico: Este proporcioné la orientacidbn general para el estudio del

cancer de mama, como una realidad integral formada por componentes que
cumplieron determinadas funciones y mantuvieron formas estables de interaccion,
en este caso fue necesario la interaccion y relacidon entre los diferentes elementos,
gue de manera ordenada conformaron la investigacion.

Método empirico empleado.

Encuesta: se realizaron dos cuestionarios mediante el cual se recogio la
informacion de los pacientes.

Observacion: se empled para la revision de historias clinicas. (Anexo 4)

Métodos estadisticos empleados.

Permitio tabular los datos obtenidos en la investigacion y el procesamiento de los
datos determinando las distribuciones de frecuencias absolutas y relativas de cada
variable y sus correspondientes indicadores mediante el sistema SPSS, (Stadistical
Package For Scentific Social) para establecer tablas de contingencias.

Mateméticos: Permitid la determinar los porcentajes para el andlisis de los
resultados obtenidos en los diferentes indicadores del estudio.

Triangulacién de la informacion

Permitid la integracién de los métodos tedricos y empiricos para el analisis de la
informacion.

Consideraciones éticas

Antes de ser incluidos en el estudio se solicitd durante la actividad a cada paciente
su consentimiento informado. Para ello nos basamos en cuatro elementos

importantes:
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-Informacién al sujeto en investigacion.

-Comprension por el sujeto mediante un lenguaje claro y alto nivel de empatia entre
el investigador y el investigado.

-Principio de voluntariedad.

-Competencia o capacidad del paciente para tomar decisiones sobre como continuar
0 no incluido en el estudio.

La aceptacion de los pacientes a participar en el estudio se solicitd verbalmente y por
escrito. Se mantuvo presente en todo momento los principios éticos para la
investigacion médica en humanos establecidos en la declaracion de Helsinki. Se
preservd la integridad y confiabilidad de los datos obtenidos para futuras
publicaciones. No se comunicaron resultados independientes, ni se relaciond ningun

caso con persona alguna.
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ANALISIS Y DISCUSION DE LOS RESULTADOS

Tabla 1 Distribucién de las pacientes con cancer de mama segun edad en el

momento del diagnéstico.

Grupo etario Nro. %
30-39 1 5.2
40-49 8 42.1
50-59 4 21
60-69 3 16

70y mas 3 15.7
Total 19 100

Fuente: Historias clinicas individuales

En la tabla 1, correspondiente a la distribucion de las pacientes con cancer de mama
segun edad en el momento del diagndstico, podemos observar que de un total de 19
mujeres 8 correspondieron al grupo etario de 40-49 (42.1%), seguido del grupo de
50-59 afios (21%).

La autora considera que este resultado pudiera estar relacionado con cierta
susceptibilidad genética de las pacientes, ya que la mayoria de este grupo de edad
tiene asociado antecedentes familiares de cancer, pues varios estudios han
demostrado que presentar antecedentes familiares de cancer en otras localizaciones
aumenta el riesgo.

Coincide con la mayor parte de la bibliografia consultada en que el riesgo de
desarrollar cancer de mama aumenta a medida que la mujer envejece, sobre todo a
partir de los 50 afios, demostrado en este estudio con 10 pacientes (52.6%);
justificado porque en este periodo de la vida los ciclos ovaricos se hacen
anovulatorios, con predominio de los estrogenos sin la oposicion de la progesterona,
frente a un epitelio mamario agotado, ademas de que a medida que aumenta la edad
aumenta la suma de factores de riesgo para padecer dicha afeccion.

Los datos obtenidos coinciden con los obtenidos en un estudio realizado en México,

donde su autora Karla Guzman Santos® al analizar el rango de edad en el que se
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presenta el cancer de mama con mayor frecuencia, encuentra que el grupo de
mayor incidencia es entre los 41 a los 50 afos.

Similares resultados refleja Beatriz Marcheco Teruel, en el estudio sobre analisis de
agregacion familiar con fines preventivos en Cuba en el 2017,% donde la edad al
diagndstico que predomina es entre 40 a 60 afios (53%).

Segun datos que ofrece la Dra. Ana Santaballa Bertran en su articulo sobre cancer
de mama® y lo expuesto en la Guia para la mujer para el tratamiento del cancer de
seno de California®, la edad de maxima incidencia esta por encima de los 50 afios, lo
cual coincide con este estudio si tomamos como referencia esta edad, ya que a
pesar de que predominaron las mujeres en el rango de edad entre 40 a 49 afos, el
mayor niumero se encontrd después de los 50 afios de forma general.

Estos resultados no coinciden con los obtenidos en el Informe de evento de cancer
de mama y cuello uterino de Colombia, donde su autor Victor Martinez Gémez>°
refleja que la tercera parte de los casos de cancer de mama notificados se encuentra
en los grupos de edad de 50 a 59 afios y en los mayores de 70 afios, relacionandolo
con los efectos de la edad y su tendencia a presentarse en los adultos y adultos
mayores.

Tampoco coincide con un estudio realizado en el Hospital Oncolégico Provincial
Docente “Conrado Benitez Garcia” de Santiago de Cuba por la licenciada, Reyna E.
Carrién Pefialver en el afio 2014%* donde predominan las pacientes con edades
entre 31-40 afios (34,7 %) pues expone que raramente este se presenta antes de los
30 afos, mientras que otro grupo de edad muy afectado es el de 70 afios y mas.

Tabla 2 Distribucion de las pacientes con cancer de mama segun raza.

Raza Nro. %
Blanca 16 84.2
Negra 2 10.5

Mestiza 1 5.2

Total 19 100

Fuente: Historias clinicas individuales
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En la tabla 2, correspondiente a la distribucion de las pacientes con cancer de mama
segun raza, se observa que el mayor nimero de mujeres correspondié a la raza
blanca con 16 pacientes (89.5 %).

La autora opina que existié un predominio del cancer de mama en las mujeres de piel
blanca debido a que en la poblacion en general del &rea en estudio predomina esta
raza, pues no existe distincion de razas para acceder a los servicios de salud que
brinda la revolucion.

En el estudio realizado por Beatriz Marcheco Teruel sobre analisis de agregacion
familiar con fines preventivos en Cuba, *° el 57% de las pacientes declara su color de
piel como blanco.

Igualmente coincide Angel de la Orden de Frutos y colaboradores en la Monografia
“Factores pronésticos y predictivos en cancer de mama” perteneciente a la
Fundacion espafiola de Senologia y Patologia mamaria, ** donde expresa que en
EE.UU la incidencia de cancer de mama en la mujer negra es menor, a pesar de que
estas tienen mayor mortalidad debido a predisposicion a canceres triple negativo y al
diagnéstico tardio.

Barbara G. Valdecasas Vilanova en su Tesis doctoral sobre cancer de mama y
estudios en focos neoplasicos invasores y no invasores de la expresién de K167, 3
alega que las mujeres blancas son un poco mas propensas a desarrollar cancer de
mama que las mujeres afroamericanas, sin embrago, en edades tempranas (<45)
asocia a mayor frecuencia de cancer de mama a las mujeres negras, relacionandolas
con peor pronostico.

También la Dra. Lucia Lopez Blazquez en el articulo: Influencia del estado nutricional
en la prevencién y evolucién del cancer de mama,* y la Dra. Dominga Calzado
Begué y colaboradores en su articulo: Aspectos actualizados sobre cancer de
mama,* coinciden con que las mujeres de raza blanca son mas propensas.
Similares resultados informa la Sociedad Americana de Clinica Oncolégica,®
expresando que las mujeres de raza blanca tienen mas probabilidades de desarrollar
cancer de mama que las mujeres negras, siendo estas Ultimas las de mayor
probabilidad de morir, debido a las diferencias de la biologia, otras afecciones de

salud y factores socioecondémicos que afectan el acceso a la atencion meédica.
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Tabla 3 Identificaciéon de los factores de riesgo mas frecuentes asociados al cancer

de mama.
Factores de riesgo No de pacientes %
Edad > 40 afios 18 94.7
Antecedentes familiares de cancer de mama 6 31.6
Antecedentes familiares de otro tipo de cancer 12 63.1
Antecedentes personales de afecciones de la 2 10.5
mama
Menarqguia precoz 1 5.2
Menopausia tardia 4 21
Nuliparidad 2 10.5
Primer parto después de los 30 afios 1 5.2
Tabaquismo 2 10.5
Sedentarismo 11 57.8
Obesidad 4 21
Uso de Anticonceptivos orales por mas de 5 2 10.5
afnos

Fuente: Cuestionario

En la tabla 3 correspondiente a la identificaciéon de los factores de riesgo mas
frecuentes asociados al cancer de mama, se obtuvo como principal factor de riesgo
la edad mayor de 40 afios en 18 mujeres (94.7%), seguido de los antecedentes
familiares de otros tipos de cancer en 12 pacientes (63.1%), donde predominaron el
cancer de pulmédn, bucal, eséfago y colon. La falta de actividad fisica también aportd
un numero importante de casos con 11 pacientes (57.8 %).

En la presente tabla no se expreso total porque las pacientes estudiadas presentaron
mas de un factor de riesgo.

La autora considera que la edad constituye un factor de riesgo importante
representando el mayor porcentaje las pacientes mayores de 40 afos, confirmando
una vez mas que a mayor edad mayor riesgo de enfermar por cancer de mama,; ya
que con el envejecimiento se asocian factores como un mayor tiempo de exposicion
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a agentes cancerigenos, desajustes hormonales, dietéticos y metabdlicos y la
inmunodepresion debido a la presencia de comorbilidades, en su mayoria crénico-
degenerativas.

Coincidiendo con este estudio, la Dra. Ana Santaballa Bertran en su articulo sobre
cancer de mama en Espafia, *° expresa que la edad es el principal factor de riesgo
para padecer esta enfermedad, ya que el riesgo aumenta al aumentar la edad.
Semejantes resultados obtuvo Beatriz Marcheco Teruel en el curso de su
investigacién sobre andlisis de agregacion familiar con fines preventivos en Cuba,
donde fue posible conocer que la edad, y el antecedente familiar de cancer en
parientes cercanos, son de los factores de riesgo con mayor significacion estadistica
encontrados las mujeres cubanas estudiadas.

Segun el Instituto Nacional de Estadistica y Geografia en México,® existen factores
de riesgo que incrementan la probabilidad de cancer de mama; entre ellos destacan:
la edad, la predisposicion genética, llevar una vida sedentaria y la obesidad,
coincidiendo con la presente investigacion.

En la literatura médica consultada, la licenciada en enfermeria Maritza Bazan Ledn
en su tesis: Factores de riesgo en mujeres tamizadas para cancer de mama,®’ refleja
que el mayor porciento se encuentra representado por las mujeres con diagndstico
patolégico positivo de antecedentes familiares directos (madre, hermana, hija) de
cancer de mama (86.4%), con igual porcentaje también se encuentran las mujeres
con menarquia precoz e idénticamente se comporta el tabaquismo y la obesidad,
resultados que no coinciden con este estudio.

Diferentes resultados se aportan en el Consenso Mexicano sobre diagnostico y
tratamiento del cancer mamario desarrollado en Colima en el 2017,'° donde el
factor de riesgo mas importante es la obesidad, dado que en este pais esta condicion
esta presente en un porcentaje muy elevado de la poblacion.

Difiere también la Dra. Tatiana Gomez Lloga y colaboradores en su estudio sobre la
incidencia del cancer de mama en mujeres de la provincia de Guantanamo en el
periodo 2015-2016,%* donde los principales factores de riesgo asociados a la
enfermedad en las pacientes estudiadas fueron: la obesidad, sedentarismo,

tabaquismo y la no lactancia materna.
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Tampoco coincide con esta investigacion los resultados obtenidos por Yoennis Pefia
Garcia en su articulo: Factores de riesgo para padecer cdncer de mama en la
poblacién femenina,®® desarrollado en el area de salud Delicias correspondiente al
municipio Puerto Padre, Las Tunas donde por orden de importancia predominaron
los factores de riesgo: APF céancer de mama, menopausia tardia, tratamiento
hormonal, nuliparidad, tabaquismo, partos en afiosas, menarquia precoz,
alcoholismo, obesidad, no lactancia materna y el consumo de una dieta inadecuada.

Tabla 4 Principales sintomas y signos de cancer de mama en las mujeres afectadas.

Sintomas y signos Nro. %
Nodulo mamario 19 100
Secrecion por el pezon 3 16
Eritema 1 5.2
Dolor 1 5.2

Fuente: Historias clinicas individuales

En la tabla 4 sobre los principales sintomas y signos de cancer de mama, podemos
observar que el signo mas frecuente fue el nédulo de mama en el 100% de las
mujeres. Donde no se reflejé el total ya que varias pacientes presentaron mas de un
signo.

La autora piensa que el nédulo de mama es la forma mas comun de presentacion de
esta enfermedad, ya que en las primeras etapas es silencioso y puede sélo
manifestarse por una masa dominante, notada generalmente por la paciente cuando
se realiza el autoexamen de mamas.

Respecto a esto la Dra. Dominga Calzado Begué y colaboradores, en su revision
bibliogréfica sobre los aspectos actualizados del cancer de mama® refleja que el
principal motivo de consulta en relacion a las mamas de una mujer es la deteccion de
una masa o tumoracién, generalmente no dolorosa, lo cual coincide con este estudio.
También coincide con que el signo mas importante y precoz es una tumoracion
mamaria o axilar, Maria Viniegra en la 4ta edicion del Manual operativo de
evaluacion clinica mamaria de la Ciudad Auténoma de Buenos Aires,* donde son

frecuente ademas la secrecion por el pezon y la piel de naranja.
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Segun datos del Instituto Nacional del Cancer de Bethesda,® mas del 80 % de los
canceres de mama se descubren en forma de un nédulo. Menos frecuentemente, las
pacientes consultan por una historia de dolor sin masas mamarias, con aumento de
tamafio o un engrosamiento mal definido de la mama, coincidiendo con el presente
estudio.

Se coincide ademas con lo reflejado en el articulo Cancer de mama y atencion
primaria de salud,*’ donde dentro de las primeras sefiales de advertencia del cancer
de seno se encuentra la presencia de un bulto.

Coincidiendo con este estudio, la Dra. Ana Santaballa Bertrdn en su articulo sobre
cancer de mama en Espafia®® también reconoce que el nédulo palpable en la mama
es el signo mas frecuente por el que se consulta, generalmente no doloroso, aunque
también es frecuente la retraccidén del pezon o alteraciones de la piel de la mama.

Tabla 5 Estadio del cancer mas frecuente en el momento del diagndstico.

Etapa clinica al momento del diagndéstico No de casos %
Estadio O 0 0
Estadio | 1 5.2
Estadio I 15 78.9
Estadio IlI 3 16
Estadio IV 0 0
Total 19 100

Fuente: Historias clinicas individuales

En la tabla 5 correspondiente a la etapa del cancer mas frecuente en el momento del
diagnéstico se observa que del total de mujeres afectadas 15 se encontraban en
estadio Il (78.9%), predominando dentro de este el estadio lla.

La autora considera que esto se debe a que si bien el acceso universal al tratamiento
es eficiente y existe una mayor accesibilidad a los métodos de deteccion, todavia no
se ha logrado mejorar la deteccion temprana ya que las pacientes consultan
tardiamente casi siempre por temor, cuando por lo general se encuentran en un
estadio Il, lo que demuestra que debemos ganar en brindar mayor informacion y

confianza a cada mujer desde edades tempranas.
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Considero que reviste vital importancia la concientizacion por parte de los
profesionales de la atencion primaria de salud, de la importancia clinica que tiene el
diagnostico precoz de esta enfermedad, asi como el trabajo de pesquisa a las
pacientes que presentan factores de riesgos asociados a la misma. Es evidente la
necesidad de seguir trabajando, para que en un futuro este flagelo no constituya la
primera causa de muerte de nuestras féminas.

Se coincide con Maffuz Aziz A y colaboradores en su articulo “Supervivencia de
pacientes con cancer de mama. Analisis por factores prondstico, clinicos y
patoldgicos”, *>* donde al momento del diagndstico predomina la etapa lla, sin
embargo, de manera general predominan las etapas localmente avanzadas con
45.2% del total de los casos (IIB a llIC).

En el Consenso Mexicano sobre diagndstico y tratamiento del cancer mamario en el
2017, el Dr. Aldo Antonio Alcaraz Wong y colaboradores™ refleja que el 58% de las
pacientes se encontraba en etapas avanzadas de la enfermedad al diagndstico,
predominado la etapa lla (20.5%) reflejando que todavia no se ha logrado mejorar la
deteccién temprana a pesar de los adelantos obtenidos en los udltimos afios,
coincidiendo con este estudio.

Iguales resultados reflejo en su articulo sobre las caracteristicas de las pacientes con
cancer de mama diagnosticadas en el municipio de Las Tunas el Dr. Enrique Milidn
Mosquera y colaboradores,?® donde la etapa clinica en la que se encontraban la
mayoria de las pacientes fue la Il cuando se les realiz6 el diagndstico, seguidas de
las etapas Il y I, evidenciando que a pesar de los esfuerzos que realiza el sistema
nacional de salud con vistas a promocionar los elementos clinicos y epidemiologicos
a tener en cuenta para aumentar la pesquisa del cancer de mama, el mayor por
ciento de pacientes se diagnostica de forma tardia, probablemente porque las
actividades de prevencion son insuficientes.

Ada Berchi Aguila en su Articulo “Supervivencia de pacientes con cancer de mama a

diez arios de la cirugia”®?

predomina la etapa lla, seguida por la etapa llb permitiendo
a las pacientes una mayor supervivencia, coincidiendo con este estudio.
Se coincide ademas con los resultados de Guillermo Macias en el Registro

Institucional de Tumores de Argentina en el periodo de 2012-2015,%® donde al
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realizar una comparacion entre los casos diagnosticados en una institucion publica y
una privada se observd mayor frecuencia de estadios Il y Ill al momento del
diagndstico en la primera en contraposicion con la prevalencia de estadios 1 y Il de la
institucion privada, lo que pudo deberse a las demoras entre el inicio de sintomas y la
12 consulta en los pacientes con tumores de mama.

Diferentes resultados obtuvo Béarbara Valdecasas Vilanova en su Tesis doctoral
Cancer de mama: estudio en focos neoplasicos invasores y no invasores de la
expresion de KI67 y su relacién con la supervivencia,® donde el mayor nimero de
mujeres al momento del diagndéstico se encuentra en estadio la (50.9%).

No coinciden con este estudio los resultados obtenidos por la Dra. Yanina Ferreyra
en su articulo: Prevalencia de los subtipos de cancer de mama en una clinica privada
de la ciudad de Cérdoba®® donde la mayoria de los casos fueron clasificados dentro
del Estadio | (46.5%), seguido por el Estadio Il (33%), afirmando que un porcentaje
alto de los carcinomas luminales tanto A como B muestra de forma significativa
caracteristicas favorables, como ganglios axilares negativos y estadios precoces en
el momento del diagnadstico.

Tabla 6 Tipo histolégico méas frecuente del cancer de mama en las mujeres

estudiadas.
Tipo histolégico No de casos %
Carcinoma ductal in situ 2 10.5
Carcinoma ductal infiltrante 16 84.2
Carcinoma lobulillar in situ 0 0
Carcinoma lobulillar infiltrante 1 5.2
Total 19 100

Fuente: Historias clinicas individuales

En la tabla 6 correspondiente al tipo histologico mas frecuente del cancer de mama,
podemos observar que el carcinoma ductal infiltrante fue el predominé con 16
pacientes (84.2%).

La autora considera que este resultado puede deberse a que el diagnostico se

realiza cuando ya la enfermedad se manifiesta clinicamente por lo que ha avanzado

52



a vasos linfaticos y sanguineos, ya que en su forma no invasiva no suele aportar
manifestaciones clinicas. Ademas a pesar de que en el pais existe un programa para
la deteccion precoz del cancer de seno que incluye la realizacion de la mamografia a
todas las mujeres de 50 a 64 afios cada 2 o 3 afios existen dificultades en su
cumplimiento, lo que incide negativamente en el diagndstico temprano de la
enfermedad.

Se coincide con Encarna Androver Cebriany colaboradores en su monografia:
Factores pronésticos y predictivos en cancer de mama,* donde el carcinoma ductal
infiltrante también denominado carcinoma invasivo de tipo no especifico, es el mas
comun oscilando entre 40-70%.

El tipo histolégico méas frecuente es el carcinoma ductal infiltrante (80%) se informa
en la Guia para la mujer para el tratamiento del cancer de seno de California® y la
Dra Raquel Rey Villar en su tesis doctoral “Calidad de vida en mujeres con cancer de
mama”,*® coincidiendo ambos con este estudio.

También coincide con el estudio de la Dra. Ana Santaballa Bertran en su articulo
sobre cancer de mama en Espafia® con que el carcinoma ductal es el méas frecuente
(80%) dentro de los tipos histolégicos de la enfermedad.

Similares resultados aport6 la licenciada Maritza Bazan Ledn en su tesis “Factores
de riesgo en mujeres tamizadas para cancer de mama”, donde el Carcinoma Ductal
Invasivo o Infiltrante es el méas frecuente representado el 59.1%.>’

Otro resultado similar aporta la licenciada Tania Quezada Maldonado en su tesis de
grado: Propuesta de atencién de enfermeria en el cancer de mama en el hospital
oncolégico de Machala, ** donde el mayor porcentaje de mujeres (47,5%) presentd
cancer ductal lo cual atribuye al aumento del uso de la mamografia que detecta
lesiones precoces y pequefias.

Cristina Saura Manich en su tesis doctoral “Tratamiento del cancer de mama
diagnosticado durante el embarazo”, 3 también plasma que el tipo mas comun de
cancer de mama es el ductal infitrante abarcando el 80-85% de los casos,
coincidiendo con el estudio, mientras que el segundo en frecuencia es el carcionoma
lobulillar infiltrante lo cual difiere de esta investigacion, donde el segundo lugar lo

ocupod el carcinoma ductal in situ.
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Tabla 7 Tipos de tratamientos mas empleados en las mujeres estudiadas.

Tipo de tratamiento empleado No de pacientes %
Cirugia Mastectomia radical 13 68.4
Mastectomia radical modificada 2 10.5
Cirugia conservadora 4 21
Radioterapia 14 63.6
Quimioterapia 16 84.2
Terapia hormonal 18 94.7
Terapia dirigida 0 0

Fuente: Historias clinicas individuales

En la tabla 7 sobre los tipos de tratamientos mas empleados en las mujeres
estudiadas, observamos que 100% de las pacientes recibieron tratamiento quirdargico
predominando la mastectomia radical en 13 pacientes (68.4%), seguido de la terapia
hormonal con el uso del tamoxifeno en las mujeres premenopdausicas y el letrozol en
las posmenopausicas. En la presente tabla no se totalizd6 debido a que todas las
pacientes recibieron varias formas de tratamiento.

La autora considera que estos tratamientos fueron los predominantes ya que la
cirugia es el tratamiento mas comunmente empleado en el cancer de mama en
cualquiera de sus formas, en este caso la mastectomia radical predominé debido a
que fue aplicada en correspondencia al estadio del tumor, ya que de la determinacién
de la etapa clinica depende la terapia que se aplicard. Ademas la mayoria de las
pacientes refirieron tener preferencia por esta técnica quirdrgica ya que les ofrece
mayor seguridad disminuyendo el riesgo de recurrencias.

Por otro lado la hormonoterapia fue empleada generalmente como terapia sistémica
adyuvante en las mujeres con tumores con receptores hormonales positivos para
reducir el riego de recurrencias.

Este estudio coincide con lo reflejado por Barbara G. Valdecasas Vilanova en su
Tesis doctoral sobre cancer de mama y estudios en focos neoplasicos invasores y no
invasores de la expresion de K167, donde todas las pacientes reciben la cirugia

como tratamiento y el 80.3% prosiguieron con hormonoterapia preventiva.
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Generalmente, es la cirugia la primera modalidad de tratamiento empleada y suele ir
seguida de tratamientos sistémicos, expone la Dra Raquel Rey Villar en su tesis

“Calidad de vida en mujeres con cancer de mama”*

semejandose a lo obtenido en
este estudio.

Similares resultados también muestra Olga Lidia Alvarez Reyes en su tesis:
Particularidades del afrontamiento en mujeres con cancer de mama no metastasico
en intervalo libre de enfermedad,”® donde el 100 % de la muestra (30) estan
operadas, predominando la cirugia radical (60%); seguido del 96.7 % donde esta
presente la hormonoterapia como tratamiento anterior o actual, en dependencia del
tiempo de evolucion.

Resultados semejantes obtuvo Ada Berchi Aguila en su Articulo “Supervivencia de
pacientes con cancer de mama a diez afios de la cirugia’®® donde la técnica
quirdrgica mas empleada resultd la cirugia radical, estando asociada a mayores
indices de supervivencia.

Segun los resultados de la Dra. Paula Ruiz Carrefien su Tesis Doctoral “Estudio
sobre la Calidad de Vida en Mujeres Supervivientes al Cancer de Mama”, *® todas las
pacientes del estudio recibieron tratamiento quirargico pero dentro de este predomina
la cirugia conservadora (38%), lo cual no coincide con los resultados del presente
estudio, sin embargo la mayor cantidad de mujeres recibi6 ademas tratamiento
combinado con quimioterapia, radioterapia y hormonoterapia lo que si coincide con la
investigacion.

Del mismo modo difiere la Dra. Yanina Ferreyra en su articulo: Prevalencia de los
65

subtipos de cancer de mama en una clinica privada de la ciudad de Coérdoba

donde predomina como tratamiento quirdrgico la cirugia conservadora (68%).
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Tabla 8 Identificacion del nivel de conocimiento sobre el autoexamen de mamas en

las mujeres estudiadas vy si lo practican.

Conocimiento y préactica de No casos
autoexamen de mamas

Si % no %
Lo conocen 19 100 0 0
Lo practican 15 84.2 4 21

Fuente: Cuestionario

En la tabla 8 correspondiente la identificaciéon del nivel de conocimiento sobre el
autoexamen de mamas y su practica por las mujeres en estudio, se observé que el
100% tienen conocimiento del autoexamen de mamas, sin embargo, aun cuatro
pacientes no lo practican (21%).

La autora opina que este resultado se debe a que hubo suficiente orientacion a estas
pacientes en cuanto a la importancia del autoexamen de mamas como medida de
deteccion precoz de la enfermedad, sus recurrencias o aparicion de cancer en la
mama opuesta; sin embrago no se logré que la totalidad de las mujeres asumiera
esta practica con la importancia que le corresponde, lo que constituye una alerta para
continuar insistiendo en el valor que tiene el mismo, siendo vital hacer conciencia en
la poblacion en general.

Se piensa que han existido dificultades en la divulgaciéon de la importancia del
autoexamen de mama, explica la Dra. Dominga Calzado Begué y colaboradores en
la revisién bibliografica: “Aspectos actualizados sobre cancer de mama’,*
coincidiendo con esta investigacion, donde a pesar de los resultados obtenidos en
este aspecto aun no se ha logrado que el 100% de las mujeres se realicen el
autoexamen de mamas.

Coincidiendo con estos resultados Irma Yolanda Castillo en su tesis: Conocimientos,
actitudes y practicas sobre el autoexamen de mama en mujeres del area rural de
Cartagena®’ refleja que la mayoria de las mujeres encuestadas si conocen el
autoexamen de mamas (73%) y la mayoria lo practica (54%) existiendo dificultades

en su realizacién, donde solo tres mujeres lo realizan correctamente.
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Beatriz Marcheco Teruel en su investigacion sobre andlisis de agregacion familiar
con fines preventivos en Cuba,’ muestra un desconocimiento generalizado sobre el
autoexamen de mamas y otros aspectos de importancia relacionados con la
enfermedad, lo cual no coincide con este estudio.

Difiere también la Dra. Tatiana Gomez Lloga y colaboradores en su estudio sobre la
incidencia del cancer de mama en mujeres de la provincia de Guantdnamo en el
periodo 2015-2016,%* donde solo un nimero reducido de las féminas (7.1%) se
realiza el autoexamen de mamas mensualmente.

En su tesis sobre factores de riesgo en mujeres tamizadas para cancer de mama, la
licenciada Maritza Bazan Le6n>’ expone que en las mujeres que padecen de cancer
de mama el 90.9% no se realizan el autoexamen durante el mes, no coincidiendo con

los resultados obtenidos.
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CONCLUSIONES

En la poblacion estudiada encontramos que el mayor numero de pacientes con
cancer de mama en el momento del diagndstico correspondieron al grupo etario de
40-49 afios de edad, siendo las pacientes de piel blanca las mas afectadas. El
principal factor de riesgo asociado a la enfermedad fue la edad y el nédulo de mama
predomind entre los principales sintomas y signos. Al momento del diagndstico el
estadio mas frecuente fue el Il y el tipo histologico el carcinoma ductal infiltrante.
Mientras que los principales tratamientos aplicados a las pacientes fueron la cirugia y
la hormonoterapia. Predominaron las mujeres que si conocian y practicaban el

autoexamen de mamas.
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RECOMENDACIONES

Debido a el desconocimiento, la falta de conciencia por parte de la poblacion sobre
los riesgos del cancer de mama y la no realizacion del autoexamen de mamas,
afadido a esto la falta de investigaciones sobre el tema en el area de salud Cristino
Naranjo del municipio Cacocum, se recomienda la posterior publicacion de la
presente investigacion, asi como profundizar y desarrollar estrategias de intervencion

posteriores.
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ANEXOS

Anexo 1
Consentimiento informado aplicado a las mujeres con cancer de mama del area

de salud Cristino Naranjo del municipio Cacocum.

Yo participo

voluntariamente en una investigacion que tiene como objetivo describir el
comportamiento clinico-epidemiologico del intento suicida. Estoy dispuesto(a) a
responder la encuesta requerida para la investigacion y permito el uso de la
informacion contenida en mi Historia clinica por parte de la investigadora sabiendo
que toda la informacién recogida se mantendra reservada y es confidencial. Este
resultado no tiene fines diagndsticos sino investigativos, por lo cual no se me daréan a
conocer personalmente ni seran revelados a otros miembros de mi familia u a otras
personas. Autorizo en publicaciones y con otros fines investigativos siempre y
cuando resulten beneficiosos para el desarrollo de la ciencia y se mantenga sin
revelar mi identidad. Si de la investigacién se derivaran bienes materiales, se me ha
informado que no seré beneficiado con los mismos. Afirmo y confirmo que mi
participacion es completamente voluntaria. Cooperare con la localizacién a través de
mis otros miembros de la familia en caso de que esto resultase necesario. Se me ha
explicado que puedo retirarme de la investigacion en cualquier momento, si asi lo
estimo pertinente sin que deba dar explicaciones a cerca de mi decisién, lo cual no
afectara mis relaciones con el personal de salud a cargo de la misma. He realizado
todas las preguntas que considere necesarias acerca de la investigacion, en caso de
que desee aportar algun nuevo dato o recibir mas informacién sobre el estudio o la

enfermedad, conozco que puedo dirigirme a:

Para que asi conste firme la presente el dia del mes del afio

Firma del paciente

Firma de la autora




Anexo 2 8

Tipo de encuesta: por cuestionario

Tema: Factores de riesgo asociados al cancer de mama.

Obijetivo: Identificar los principales factores de riesgo asociados al cancer de mama
en las mujeres estudiadas.

Cuestionario

Edad:

* Presencia de lesiones benignas y/o malignas (cuales y dénde).

* ¢, Fuma o fumé alguna vez en su vida? Si No

* ;Ingiere bebidas alcohdlicas? Si No

* ;, Con qué frecuencia consume grasa animal?

Nunca: Ocasionalmente: Frecuentemente:
* Estado nutricional: Peso (Kg): Estatura (cm): IMC:
* ¢ Ha utilizado anticonceptivos hormonales alguna vez en su vida? Si No

» Edad de la primera menstruacion:
* Numero de partos:
» Edad del primer parto:

* Dio lactancia materna: Si: No: Tiempo:

» Edad de la menopausia: fisiologica: quirdrgica:
» Antecedentes patoldgicos familiares de cancer de mama:

- Sin antecedentes:

Antecedentes Cancer de
- Con antecedentes: familiares mama
) De I grado

Madre

Padre
Hermano (a)
Hijos

De II grado
Primos hermanos
Primos

Tios

Abuelos
Sobrinos

De III grado
Bisabuelos
Tios abuelos



Anexo 3%

Tipo de encuesta: por cuestionario

Tema: Conocimiento y practica del autoexamen de mamas

Objetivo: Identificar el nivel de conocimiento sobre el autoexamen de mamas en las
mujeres estudiadas y si lo practican.

Cuestionario

Lea cuidadosamente cada pregunta y marque con una X su respuesta:

1. ¢ Alguna vez en sus consultas le han explicado sobre autoexamen? SI_ NO__
2. ¢ Alguna persona de su familia ha padecido cancer de mama? SI__ NO

¢ Quién?

3. ¢Ha tenido usted alguna alteracion o problema en las mamas? SI__NO__ ¢ Cual?
4. ¢ Se harealizado ya anteriormente el Autoexamen de Mama? SI__ NO

Si la respuesta es Si continte respondiendo:

5. ¢ Se realiza el autoexamen cada mes? SI_ NO___

6. ¢En qué dias realiza el autoexamen? Una vez al mes después de la
menstruacion___ 8 después de la menstruaciéon 4 a 10 desde el primer dia de la
menstruacion. __ Diario___

7. ¢ cada cuantos dias realiza el autoexamen?

8. ¢, Qué técnica utiliza? Observacion__ Palpacion___ Ambas___

9. ¢ En qué posicion observa sus senos? Sentada  Parada__ Ambas___

10. ¢ En qué posicion palpa sus senos? Parada__ sentada__ Acostada___

11. ¢;Con qué parte de la mano, palpa sus senos? Con toda la mano__ Con los
dedos___ Con la yema de los dedos___

12. (Como examina los senos? Ambas alavez __ De auna porvez___

13. ¢ Cuando examina sus senos, ¢incluye el examen del pezén? SI__ NO



Anexo 4

Guia de observacion
Objetivo: Identificar a través de la observacién aspectos relacionados con el cancer
de mama.
Unidad de observacion: historias clinicas individuales
Indicadores:
1.Edad
2.Raza
3. Principales sintomas y signos de la enfermedad.
4.Estadio de la enfermedad al momento del diagnéstico.
5.Tipo histologico del cancer de mama.

6.Tratamientos aplicados a las pacientes afectadas



Anexo 5

Técnica para larealizacion del Autoexamen de mamas

Coloquese frente a un espejo, observe
y revise ambos senos en busca de
hoyuelos, desviaciones del pezén o
descamacion de la piel, especiaimente

Mirando fijamente el espejo, colo-
que las manos detras de la cabeza
y manteniéndola fija, presione los
codos hacia adelante, observando si
hay hundimientos en lIa piel, el pezdn
o abultamientos.

Con el mismo fin, cologue las manos
sobre las caderas y haga presion
firmemente hacia abajo, inclinandose
levemente hacia el espejo impulsando
los codos v los hombros hacla adelante.

Levante el brazo izguierdo por detras de la
cabeza con el codo en alto vy con la mano
derecha examine su mama izquierda.
Inspeccione  de manera cuidadosa
deslizando en forma clroular los tres
dedos intermedios de la mano alrededor
del seno, comenzando en la periferia de
la parte superior izquierda hasta llegar al
pezdn, Ponga especial cuidado en el drea
de la mama que se encuentra entre el
pezon v la axila.

\

/e

Realice el mismo procedimiento en el seno derecho, ahora
examinandose con la mano izquierda. Este paso puede realizarse
acostada, ya que eltejido se extiende y facilita la palpacidon ocenla
ducha porgue los dedos con el jabdn se resbalan mas facilmente.



Es importante gque la mujer esté atenta
2 sus senos v si observa un signo de
alarma como secrecion  espontanes
amarillenta o sanguinolenta, no
inducida; acuda de inmediate al

especialists,

Los medicos recomiendan, ademas,
realizar el paso numero 4 acostada boca
arriba con una almohada o toalla doblada
debajo del hombro. Levante el brazo y
coloquelo sobre la cabeza.

Esta posicion distribuye el tejido mamario
uniformemente sobre la regién central
¥ permite entrever mejor las lesiones
tumorales pequefias. Con la  mano
derecha palpe el seno izquierdo. Como
se indico en el paso 4, lo mismo con el
seno derecho,




