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INTRODUCCION

Hace algo mas de 30 afos que algunos ginecoobstetras en Cuba, siguiendo
criterios que se estaban fundamentando internacionalmente, comenzaron a per-
cibir la mama como parte integral de los genitales femeninos y, por ende, la
necesidad de entrenamientos especiales para capacitarse en la atencion com-
pleta de esta glandula.

De unos pocos existentes hasta finales de la década del 80, hoy practica-
mente la mayoria de los hospitales ginecoobstétricos de Cuba tienen un servicio
de mamas y especialistas preparados para atender las variadas entidades que
pueden presentarse. El autor es un ginecoobstetra de amplia experiencia y de-
dicacion en todos los aspectos referentes al diagndstico y tratamiento de la
patologia benigna y maligna de la mama.

Por otra parte, la extension de la medicina cubana a la atencion primaria
y el desarrollo de programas de deteccion precoz del cancer mamario han pre-
parado a especialistas en medicina general integral (MGI) en entrenamientos
especializados para servir como escalon intermedio en el diagnostico
y tratamiento de las afecciones mamarias, por lo que es necesaria la permanen-
te superacion de estos especialistas.

Ademas de los clasicos capitulos de anatomia, fisiologia e histologia se ha
querido dar especial énfasis a aspectos como el autoexamen y el examen clini-
co de las mamas, unidos a una exhaustiva revision de la variada gama de me-
dios complementarios para el diagnostico y su real utilidad.

Las afecciones benignas de la mama tradicionalmente son poco tratadas en
los textos conocidos, a pesar de constituir la mayoria de las causas de consulta
médica y de haber estado antes fraccionada su atencion por especialidades,
segun los intereses de cada una (oncologos, cirujanos, ginecoobstetras, etc.).
Por estas razones, se decidié dedicarle este trabajo, incluyendo entidades poco
frecuentes, pero importantes, ya que pueden prestarse a confusion con el can-
cer mamario.

El cancer de la mama, como es logico, al ser una de las afecciones malignas
mas frecuentes en la mujer, es tratado en los aspectos fundamentales
epidemiologicos, de riesgo, diagnostico, tratamiento, rehabilitacion y profilaxis,
asi como las variedades mas frecuentes observadas en la practica.

No es propdsito servir de referencia al especializado en la atencién a la
patologia mamaria, aunque se procura que este trabajo esté lo suficientemente
actualizado para que pueda ser utilizado por cualquier médico.

Los esfuerzos por mejorar la calidad de vida de las mujeres con la atencién
médica oportuna y amplia de la patologia mamaria en general, justifica con
creces este modesto aporte.



CAPITULO 1. GENERALIDADES

BREVE RECUENTO ANATOMICO, EMBRIOLOGICO,
HISTOLOGICO Y FISIOLOGICO DE LA MAMA

En la especie humana, el primer esbozo de la glandula mamaria aparece al
final de la sexta semana de vida embrionaria como un engrosamiento del
ectodermo fetal (cresta mamaria) que, con un trayecto curvilineo, se extiende
desde la region axilar a la inguinal a cada lado de la linea media.

En estas crestas se estructuran a cada lado unas 5 o 6 areas con células
epiteliales que penetran en direccion al mesénquima, formando pequefios cor-
dones que daran origen al tejido mamario y sus conductos. En la continuidad del
desarrollo embrionario, estas areas desaparecen en su mayoria, quedando solo
2 (una a cada lado en la region toracica) que van a constituir los esbozos defini-
tivos de las futuras mamas, conocidos como boton mamario. También a partir
del mesénquima se formaran la areola y el pezon.

Alllegar la pubertad, el comienzo del funcionamiento hormonal ovarico, hara
que los cordones epiteliales en proceso de transformacion hacia acinis glandula-
res y conductos, se diferencien en lobulillos, conductillos y conductos terminales
que variaran en namero y funcionalidad segtin el periodo de la vida femenina.
A la vez apareceran modificaciones de la areola y del pezdn, con aumento de su
volumen, turgencia y cambios de coloracion en las diferentes etapas del
desarrollo.

Entre estas estructuras se producira acumulacion de grasa y tejido conectivo,
lo que daré a las mamas su aspecto exterior voluminoso y su consistencia, las
cuales seran diferentes en la adolescencia, el embarazo, la lactancia y la
posmenopausia, pues segun el nivel y el tipo de hormona ovarica predominante
en cada etapa, variara el contenido y distribucion de la grasa y el tejido conectivo,
al igual que el desarrollo de los acinis glandulares y los conductos excretores.

Los acinis, en nimero de 15 a 20 en cada mama, son estructuras alveolares
complejas tapizadas por epitelio secretor productor de la leche materna, sustan-
cia de especial importancia en la nutricion del bebito en sus primeros meses y que,
bajo la accion de la prolactina, se produce y se vierte al exterior a través de los
conductillos que drenan en los denominados conductos lactiferos que terminan
en el pezon, donde, ademas, existen numerosas terminaciones nerviosas
encapsuladas que al ser irritadas por la succion, producen liberacion de ocitocina
hipotaldmica como factor fundamental para la eyeccion de la leche.



La mama adulta se situa en la cara anterior del torax y su tejido funcional se
extiende aproximadamente desde la segunda hasta la sexta o séptima costillas
en sentido vertical y desde el borde esternal hasta una linea que, saliendo del
borde anterior de la axila, cruza sobre el musculo serrato mayor. Con frecuen-
cia el borde externo del tejido mamario se prolonga en angulo hacia la regién
axilar, con la misma funcionalidad que el resto.

Por detras del tejido mamario se encuentra el plano muscular, constituido por
los 2 musculos pectorales, el mayor que es el mas anterior y el menor por detras
de aquel; ambos envueltos en sus respectivas fascias (que en el caso del mayor
contintia con la fascia del recto anterior abdominal). Se encuentran ademas los
musculos intercostales, con sus variedades interna y externa que se entrecruzan
y la porcién mas anterior del serrato mayor.

La irrigacion sanguinea de la mama depende de dos arterias fundamentales,
la arteria mamaria interna, rama de la subclavia, que irriga los cuadrantes inter-
nos, origina las ramas perforantes que atraviesan los musculos intercostales
y llegan a ambos pectorales, y la arteria toracica lateral, también conocida por
mamaria externa, rama de la arteria axilar que irriga los cuadrantes externos
y la porcion externa de los pectorales. El sistema venoso acompana al arterial
en toda su extension y ramificaciones.

El drenaje linfatico parte, basicamente, de una compleja red que cubre desde
la areola y el pezén a toda la mama y después de interconectarse, se dirige
segun el cuadrante, hacia la region axilar, a la region mamaria interna (aunque
con frecuencia drena hacia ambas regiones) y a los planos musculares, en
particular, en las lesiones de la areola y/o pezon. Los grupos ganglionares que
reciben el drenaje son basicamente tres:

1. El grupo axilar compuesto por los ganglios del pectoral anterior que recibe de
la porcidn central (areolar) y los cuadrantes externos de la mama, que comu-
nica con los ganglios del axilar medio, los que rodean la vena axilar y se
contintian con los subclavios que se encuentran detras del musculo pectoral
menor.

2. El grupo de la cadena mamaria interna que recibe de la areola, pezon y los
cuadrantes internos. Comunica con los ganglios mediastinales, la pleura y el
pulmén y, a través de la fascia del recto anterior, se propaga a los ganglios
subdiafragmaticos, peritoneales y el higado.

3. El grupo de ganglios de Rotter o interpectorales, que se conecta generalmen-
te con los subclavios y, en ocasiones, con la cadena mamaria interna, recibe
el drenaje de los planos profundos de la mama y de los pectorales.

Existen, ademas, comunicaciones de los plexos linfaticos con los similares
de la mama opuesta, fundamentalmente con los dos ultimos grupos mencionados.
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Esta complicada red de drenaje linfatico unida al potencial multifocal, origen
del cancer mamario, hacen inseguro el pronéstico cuando la tumoracion es mayor
que unos pocos milimetros por la elevada frecuencia de metastasis tempranas,
en varias regiones, que pueden comenzar a dar sintomas especificos, incluso
varios afios después (Fig. 1.1).

Miusculo
pectoral

mayor o
\ Conducto

galactdfero

Fig. 1.1. Red de drenaje linfatico.

La inervacion de la mama esta dada por los nervios cutaneos anteriores
y laterales (ramas de los intercostales) y por los nervios pectorales mediales
y laterales (ramas del plexo braquial). Cerca del borde externo de los pectorales,
desciende el nervio toracico largo, rama también del plexo braquial que inerva al
musculo serrato mayor y al dorsal ancho que, de ser lesionado, conduce a una
grave deformidad denominada escdpula alada.

EXAMEN FiSICO DE LAS MAMAS

Las mamas son elementos anatémicos de muy facil acceso a las diferentes
maniobras del examen fisico, el cual constituye el segundo escalon en el estudio
clinico de una paciente, ya que el primer escalon sera siempre la anamnesia y el
ultimo, las investigaciones complementarias.



Por regla general, se recomienda que el examen fisico se realice a toda
mujer que acuda a consulta médica por cualquier razon y, en especifico, cuando
son mayores de 30 afios, lo cual puede permitir detectar temprano procesos
patologicos mamarios con frecuencia inadvertidos por la paciente y, ademas,
contribuye, de manera decisiva, en la experiencia practica del médico general,
pues lo capacitara para detectar lesiones, incluso de muy pequefio tamafio, ya
que las habilidades solo se logran perfeccionar después de llevarlas a la practica
frecuentemente.

Los principales motivos de consulta en patologia mamaria se analizan en
detalle en los capitulos correspondientes, pero, a los efectos del examen fisico,
pueden agruparse de la forma siguiente:

1. Defectos o exceso de desarrollo en una o ambas mamas.

2. Anomalias en la piel de la mama (retraccidon de piel o pezon, ulceracion,
deformidad, enrojecimiento, aumento de la red venosa, piel de naranja, etc.).

3. Sensacion de pelota o bulto al palpar una mama.

4. Aumento de la sensibilidad local y/o dolor con o sin relacioén con las anoma-
lias previas.

5. Secrecidn por uno o ambos pezones.

Para el examen fisico de las mamas, deben cumplirse varios requisitos de
importancia.'”* El examen debe realizarse en los dias posteriores a la mens-
truacion para evitar confusion con los cambios propios de ese periodo, al
examinar las mamas.

Inspeccion. La posicion de la paciente sera de inicio sentada con los brazos
relajados a los lados del cuerpo y con el torax totalmente descubierto de ropas.
El médico colocado frente a esta, observara el aspecto general de las mamas
buscando anomalias en la forma, tamafio y caracteres de la piel, areola y pezon.
Ordenar3 a la paciente que eleve ambos brazos por encima de la cabeza y los
baje sucesivamente y después los coloque en su cintura, haciendo, ademas,
contraccion de los musculos pectorales, ya que de esta forma se pueden ver
mejores retracciones en la piel que no eran evidentes en la inspeccion simple.

Palpacion. La paciente podra permanecer sentada, si las mamas son de
pequeiio tamafio y permiten una adecuada exploracion. Si las mamas son volu-
minosas o péndulas, se realizara el examen acostada en dectbito supino, prefe-
riblemente con el torax hiperextendido o con una pequefia almohada colocada
en la espalda.

En ambas posiciones estara con el brazo extendido por encima de la cabeza.
El médico realizard una division imaginaria de cada mama en 4 cuadrantes
(CSE, CIE, CSl y CII) y, ademas, la region central o areolar. A continuacion,
con el uso de la cara palmar de los 4 dedos largos de la mano mas habil (se
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exceptua el pulgar) hard compresion suave contra la parrilla costal en cada
cuadrante, con ligero movimiento rotatorio y siguiendo el sentido de las maneci-
llas del reloj.

Finalmente, se examinara de igual forma la region areolar y se comprobara
que el pezdn se encuentra libre de retraccion; puede protruir facilmente si esta
hundido y no presenta secrecion a la compresion. Ambas mamas se examina-
ran de la misma manera.

En este examen se detallaran todas las caracteristicas de cualquier tumoracion
encontrada, fundamentalmente su localizacion precisa, el tamafio aproximado
en centimetros, si la superficie es 0 no regular, como es la consistencia (renitente,
blanda, firme o dura), si la palpacion es dolorosa y la movilidad (precisando si
esta libre de los planos superficiales y profundos y si produce retraccion de la
piel cuando se mueve) (Fig. 1.2).

Para el examen de los ganglios linfaticos, la paciente estara sentada y colo-
cara el brazo contrario sobre el hombro o sobre el antebrazo del examinador,
que se encuentra frente a esta (de esta forma se puede profundizar mejor en el

Fig. 1.2. Examen fisico de las mamas. Tomado de: Obstetricia y ginecologia de Danforth.
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hueco axilar). El médico palpara esta region con la punta de los dedos, haciendo
ligera compresion sobre la parrilla costal y definira las caracteristicas clinicas
de los ganglios palpables (en especial consistencia, movilidad y tamafo). A con-
tinuacion se bajara el brazo de la paciente a posicion normal y se palpara la
region supraclavicular, buscando la presencia de ganglios afectados.**

El examen fisico de las mamas es un componente esencial del estudio clinico
de una paciente que presenta una afeccion en sus mamas y unido a la anamnesia,
proporciona una idea aproximada (nunca absoluta) de la posible causa de la
patologia mamaria y orienta las necesarias investigaciones complementarias
para definir el diagnostico y la terapéutica que se debe seguir en cada caso.”®

En una pesquisa realizada a 700 trabajadoras asintomaticas del municipio
Guanabacoa en 1991, utilizando este proceder (publicada en Trabajo de Termi-
nacion de Residencia en 1991), se comprobd su importancia, ya que brind6 7 %
de casos en las que se hallaron diferentes procesos patologicos (fibroadenomas,
displasias, ectasia ductal y otros), incluyendo una paciente portadora de un can-
cer mamario en estadio inicial a la que se le realiz6 una cirugia conservadora.’

AUTOEXAMEN DE LAS MAMAS

Dentro de las actividades necesarias para el diagnéstico temprano del can-
cer mamario estan las siguientes:
1. Examen clinico periddico realizado por el médico.
2. Mamografia.
3. Autoexamen de las mamas.

El examen clinico ya fue tratado y la mamografia se expone en el capitulo
correspondiente a los medios auxiliares para el diagndstico.

Abhora se analiza el examen mamario realizado por la propia paciente, que
tiene una importancia especial, ya que puede ser realizado en cualquier momen-
to como apoyo al diagndstico temprano de las afecciones de la mama el proce-
der es el siguiente:

1. Al igual que en el examen médico, la paciente debe seguir un orden que
comienza con la inspeccion, en la que se realizan iguales maniobras que el
examen médico, o sea, elevar los brazos primero y contraer los pectorales
con las manos en la cintura después, frente a un espejo donde pueda obser-
var las alteraciones descritas.

2. Para realizar la palpacion, se acostard sobre una superficie dura, con una
almohada colocada en la espalda y un brazo detras de la cabeza. Con la
mano libre, palpara en la forma descrita la mama, cuyo brazo esta elevado
y posteriormente cambiara ambas manos, repitiendo el examen de igual for-
ma en la otra mama (Fig. 1.3).
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Fig. 1.3. Autoexamen de las mamas.

Este examen mamario sera realizado cada mes, 4 o 5 dias después de termi-
nada la menstruacion, preferiblemente con la mama enjabonada, y tomara nota
detallada de todos los hallazgos para informar a su médico lo antes posible. Si es
posmenopausica, escogera un dia cada mes para realizarlo.

De no encontrar alteracion, repetira al siguiente mes y, por lo menos una vez
al afno, consultara a su médico para que este la examine.!%!?

MEDIOS COMPLEMENTARIOS DE DIAGNOSTICO

La proyeccion externa de las mamas facilita el examen fisico y también la
utilizacion de diversos procedimientos que, producto del desarrollo tecnologico,
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complementan el diagndstico de las afecciones mamarias. Son variados los
elementos tecnologicos y variada también su utilidad.

PRINCIPALES ELEMENTOS TECNOLOGICOS CON SUS POSIBILIDADES
Y PROBLEMAS

Ultrasonido. Este proceder comenzo6 a ser utilizado después de la
II Guerra Mundial y muy rapidamente mostr6 una extraordinaria utilidad para
identificar lesiones en 6rganos situados lejos del acceso facil al examen fisico.
En el estudio de la patologia mamaria fue usado por primera vez en 1952, ha-
ciendo pasar a través de la mama las ondas sonoras de alta frecuencia genera-
das por las vibraciones de un transductor. Los reflejos de esas ondas en forma
de sefiales eléctricas, se plasman en una pantalla como una imagen de las es-
tructuras por las cuales ha pasado.

Elultrasonido es capaz de identificar tumores mamarios e incluso calcificacio-
nes, pero su principal utilidad es la diferenciacion entre los tumores solidos
(ecogénicos) y quisticos (ecolucidos), sobre todo en mamas densas, con mucha
grasa o en mujeres muy jovenes y ademads, para servir de guia en la toma de la
puncion bidpsica. Por su facil manejo, su costo reducido, su alta eficacia en el
diagnoéstico de masas quisticas o solidas y el hecho de no ser un proceder invasivo,
al no utilizar radiaciones, lo han convertido en una indicacion obligada en todo caso
con margen de dudas en el examen fisico, debido a mamas voluminosas o muy
densas e incluso después de una mamografia que no muestra con claridad las
imagenes. Sin embargo, a pesar de sus ventajas no ha mostrado suficiente efica-
cia para ser usado como método fundamental de la pesquisa del cancer mamario.

No obstante, la asociacion del examen fisico y el ultrasonido resultdo muy util
en la presuncion diagnoéstica del cancer mamario en un estudio realizado por
el doctor Silvio Candelario y el autor de este texto, en pacientes operadas de
cancer mamario en el Hospital Oncologico de Ciudad de La Habana y publica-
daensuTTR en 1981, obteniendo cerca de 85 % de confiabilidad en el diagnos-
tico (cancer clinico) con solo el examen fisico y al asociarlo al US, alcanz6 mas
de 90 % de efectividad diagnostica.'®

Mamografia. Aunque los estudios radiograficos de la mama se conocen
desde comienzos del siglo pasado, la baja sensibilidad diagnéstica de lesiones
muy pequefias y las altas dosis de radiacion que se necesitaban, no la hacian un
método adecuado para pesquisa (Fig. 1.4).

En la década del 60, se introdujeron la pelicula de alto contraste, el tubo de
molibdeno, la compresion de la mama al realizar la placa y otras innovaciones, lo
cual, unido a la reduccion de la dosis de radiacion necesaria, permitid su uso
como principal método de pesquisa en el diagnostico precoz del cancer mamario. '
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Fig. 1.4. Mamografia mostrando calcificaciones patoldgicas.
Tomado de: Clinical obstetrics and gynecology of North America, 2002.

No obstante, la escasa radiacion aportada por la mamografia, la pesquisa nece-
sita la repeticion periddica de la prueba, por lo que se acumula radiacion suficiente
que pudiera crear lesiones mamarias per se. Esta situacion ha llevado a realizar
innumerables estudios en diferentes paises para identificar las reales indicaciones,
llegando en diferentes analisis a las conclusiones siguientes:'>!’

1. Como pesquisa (en pacientes supuestamente sanas):

- Clasificadas como de alto riesgo, de 40 a 49 afos; cada 2 afios.

- Clasificadas como de alto riesgo, de 50 a 65 afios; anual.

- En menores de 40 afios sera de excepcion y debe individualizarse la indi-

cacion.
2. Como proceder diagnoéstico (en pacientes enfermas):

- Masa palpable cuando existen signos confusos de malignidad, para orien-

tar el diagnostico y evaluar la conducta general.

- Cambios en la piel, la areola o el pezon sin tumor palpable.

- En metastasis distantes, sin evidencias de tumor primario en mamas.

- Antes de una cirugia conservadora para buscar otras lesiones (en ambas

mamas).

- En antecedentes de una biopsia con resultado de hiperplasia atipica.

- Evaluacion periddica posquirtrgica de cancer de mama.

- Antes de cirugia estética en mujeres mayores de 40 afios.

- En mamas muy densas o voluminosas en las que el examen fisico y el

ultrasonido no hayan determinado la existencia de tumores (pacientes de
40 afios y mas).
- Para control de la biopsia por puncion estercoataxica.
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La acumulacion de radiaciones después de varias exposiciones a la
mamografia es pequefia, pero es la inica complicacion que puede encontrarse
en este proceder, por lo que deben ser observadas las limitaciones ya establecidas.

Signos radiogrdficos de malignidad. Aunque no hay signos especificos,
se puede sospechar la existencia de lesion maligna en una mama, cuando la
mamografia muestra una o varias de las sefiales siguientes:

Aumento de la densidad de una masa en la mama.

Bordes irregulares de la tumoracion, que pueden llegar a espiculas radiales de
forma estrellada.

Halo periférico alrededor de la tumoracion.

Microcalcificaciones que a veces se agrupan formando racimos y pueden
verse dentro de una tumoracion ,o incluso sin que esta pueda definirse.
Ganglios aumentados de tamatio.

Desventajas de la mamografia:
- Utiliza radiacién ionizante y necesita repeticion periddica.
Tiene un costo elevado por utilizar equipos muy especificos y especializados.
Poca utilidad en noédulos retroareolares y mamas densas.
Requiere entrenamiento especial para informar resultados.

No obstante sus desventajas y dificultades, su elevada sensibilidad (80 %)
y especificidad (90 %), hacen de la mamografia, internacionalmente, el método
mas util en el momento actual para la deteccion precoz de las lesiones malignas
en la mama, a pesar del numero de falsos positivos y falsos negativos que
presenta.'”!®

En la actualidad se experimenta en varios paises con una novedosa técnica
de mamografia digital que ofrece una imagen con mejor contraste y, ademas,
permite ampliarla para observar mejor los detalles, la cual disminuiria los erro-
res de diagndstico del proceder."”

Xeromamografia. Fue creada con el objetivo de mejorar la calidad de las
imagenes, utilizando equipos adicionales y técnicas especiales, pero la alta can-
tidad de radiacion necesaria y el costo sumamente alto del equipamiento no le
han permitido difundir su uso en el estudio de mamas.

Galactografia. Consiste en inyectar una sustancia de contraste por medio
de un catéter colocado en un conducto galactoforo y realizar estudio radiografico
para observar defectos de lleno en el interior del conducto. Es una técnica
a considerar en caso de secrecion sanguinolenta u oscura por el pezon. La
causa comun de estos defectos es el papiloma intraductal de tendencia
premaligna y tratamiento quirdrgico.
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En la actualidad se est4 introduciendo la galactoscopia, o sea, el uso de
técnicas endoscopicas dentro de un conducto con secrecion andmala, para ob-
servar de modo directo las lesiones causantes e incluso tomar biopsia de estas.

Termografia. Representacion grafica del calor mamario que fue utilizado
antes de los métodos anteriores con la ventaja de no usar radiaciones ionizantes.
Su principal desventaja es la poca especificidad porque el aumento de calor
mamario puede deberse a numerosas causas y, ademas, porque no permite la
medicion del area tumoral detectada y requiere de un equipo especial para su
realizacion, por lo que su empleo, actualmente, es muy limitado.

Transiluminacion. Utiliza una fuente de luz con alta potencia colocada de-
bajo de la mama en una habitacion en penumbras. Se considera anormal, si se
puede observar una imagen como una sombra, lo que indica la presencia de una
alteracion mamaria. Por su escasa sensibilidad y especificidad tiene muy poca
utilizacion en la practica, aunque no tiene contraindicacion alguna.

Tomografia axial computarizada. Es un estudio de imagen con alta reso-
lucién, pero con importantes desventajas en el proceso técnico, ya que utiliza
altas dosis de radiacion ionizante, tiene baja especificidad y muy alto costo, lo
que limita manejo al estudio de la cadena mamaria interna y, en ocasiones, al
estudio de masas retromamarias.

Resonancia magnética. Tiene gran resolucion espacial en diferentes pla-
nos sin utilizar radiacidn ionizante. Tiene ventajas para el estadiamiento por su
alta visualizacion de los diferentes tejidos mamarios en cada plano y en profun-
didad, incluyendo axila y estructuras vasculares. Las desventajas principales
son que no identifica las microcalcificaciones, su alto costo y su largo tiempo de
exploracion. Es un proceder alternativo para casos de excepcion en centros
especializados. En la actualidad algunos recomiendan asociarla a la mamografia
en el screening de mujeres con riesgo genético importante.'®

Angiografia digital. Es 1til al diferenciar el incremento del nivel de
vascularizacion que se relaciona con el cancer mamario, pero tiene poca espe-
cificidad, usa radiacion ionizante y es una técnica invasiva, pues requiere
cateterizacion de la subclavia o la mamaria interna con inyeccion de sustancias
de contraste. No es un proceder de utilizacion amplia en la actualidad.

Biopsia. Tradicionalmente la biopsia ha sido e/ juez definitivo en el diag-
nostico del cancer'y su comun método de realizacion es el quirargico, realiza-
do bajo anestesia en un salon de operaciones.

Esta forma de estudio permite un examen histologico detallado de un noédulo
o de una pieza extirpada con elementos de sospecha de cancer. No obstante
ser el procedimiento fundamental para el diagnostico final, es necesaria la
busqueda de otras conductas bidpsicas mas simples, pero que permitieran acer-
carse al diagnostico con un amplio margen de seguridad.?
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A lo largo de los afos se han utilizado varios métodos, casi todos con el
empleo de agujas para la puncion, entre estos se encuentran los siguientes:

Biopsia aspirativa con aguja fina. Tiene excelentes resultados y solo ne-
cesita un citopatodlogo de experiencia. La técnica es facil, ambulatoria, no re-
quiere anestesia y tiene muy escasos problemas en su realizacion. Se utiliza de
manera basica en nodulos palpables solidos o quisticos y también en ganglios
aumentados, supuestamente, invadidos por el cancer (Fig. 1.5).

El tejido obtenido y fijado permite ver las células y sus caracteristicas, apor-
tando con su resultado posibilidades para la terapéutica quirtrgica posterior.

Puncion con aguja de Tru-Cut. Mediante una gruesa aguja especialmente
disefada al efecto, previa anestesia local e incision con bisturi, se punciona el
nddulo en varias direcciones y se obtiene un cilindro de tejido que
permite el analisis histopatologico detallado e incluso estudiar los receptores

Biopsia aspirativa
con aguga fina

Fig. 1.5. Biopsia aspirativa con aguja fina.
Tomado de: Obstetricia y ginecologia de Danforth.
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hormonales. Los resultados son satisfactorios, pero es limitado su uso por los

recursos que se necesitan para esto y el trauma local que puede producirse.
El uso cada vez mas frecuente de la mamografia como método de pesquisa

en el cancer de mama y el hallazgo de lesiones muy pequenas, no palpables, en
ocasiones solo con microcalcificaciones patologicas, hizo necesarias nuevas
técnicas para asegurar la adecuada exéresis de tejido para biopsia, entre las
principales se encuentran las siguientes:

1. Aplicacion de agujas que bajo control por ultrasonido o mamografia, perma-
neceran fijas en el area sospechosa para la posterior biopsia escisional.
Después de repetir el estudio de la pieza extirpada, se aseguraria que reali-
zada la exéresis de todo el tejido sospechoso de malignidad, mediante repe-
ticion de las pruebas de imagen.

2. Core biopsia o biopsia percutanea. Se realiza bajo vision mamografica
estereoataxica usando un costoso equipo especial que combina la mamografia
con el equipo de puncidn (aguja gruesa) en una mesa también especial y con
la paciente en decubito prono (Fig. 1.6).

Este método no tiene muchos adeptos por lo costoso y molesto de su
realizacion y el necesario uso de radiacion ionizante. Se utiliza una aguja muy
gruesa (numero 14) que se inserta a través de un puntiforme corte de piel y con

Fig. 1.6. Técnica de core biopsia.
Tomado de: Obstetrics and gynecology of North America. 2002.
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un aditamento especial en forma de pistola se dispara en el area sospechosa
bajo visidn y al recogerse, se extrae un fino fragmento de tejido.

Esta operacion de insercion y disparo se repite hasta 5 veces aunque re-
quiere gran precision para insertar la aguja en el area exacta de la lesion.
La biopsia percutanea también puede realizarse bajo vision con ultrasonido
de alta resolucion capaz de visualizar la lesion no palpable, que aunque su
precision es menor tiene la ventaja de no usar radiaciones. La técnica es igual a
la anterior, pero no requiere mesa especial.

Mas recientemente se utiliza una variante de core biopsia que se realiza
usando un pequeio equipo acoplado con succidn (tipo vacuum) y aguja No. 11,
la que solo requiere insertarse una vez y extrae suficiente tejido para el
examen por el histopatologo y, ademas, para el estudio de los receptores
hormonales.?!??

Se considera que en lesiones no palpables, este procedimiento en cualquiera
de sus variantes, puede sustituir a la biopsia clasica por escision sin dejar una
molesta cicatriz y evitar, en ocasiones, el salon de operaciones con resultados
negativos por procesos benignos.
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CAPITULO 2. AFECCIONES BENIGNAS
DE LA MAMA

ANOMALIAS DEL DESARROLLO Y TRASTORNOS
FUNCIONALES

Resulta importante que el médico practico tenga una vision del diagnosti-
co y tratamiento de las afecciones benignas de la mama, por cuanto estas cons-
tituyen 90 % de los motivos de consulta por patologia mamaria. Es una realidad
inevitable, que el cancer de mama, por lo que implica como elemento destructor
y causa de muerte, haya recibido una atencion prioritaria, tanto en la investiga-
cion de los factores causales y de riesgo, como en lo relativo al diagndstico
precoz y las conductas terapéuticas, que en la actualidad se han uniformado
internacionalmente para poder evaluar mejor los resultados.

Se debe tener presente que el temor al cancer hace que muchas mujeres
acudan a la consulta médica ante cualquier sintoma o signo de afeccion en sus
mamas y se debe, por tanto, prestar especial atencion, no solo a diagnosticar la
presencia de afecciones malignas, sino, hacer el correcto estudio del problema
con un adecuado examen fisico y el uso de complementarios que permitan
establecer el diagnostico de cualquier afeccion benigna y decidir el mejor trata-
miento. Se debe, ademas, aprovechar el momento para instruir a la paciente en
las ventajas y la técnica del autoexamen de las mamas, en busca de alteracio-
nes que permitan el diagndstico temprano de cualquier anomalia.'?

A continuacion se describen las principales afecciones mamarias relativas
a su desarrollo y los trastornos funcionales mas frecuentes.

ANOMALIAS DEL DESARROLLO

Polimastia. Es la existencia de tejido mamario fuera de su normal ubica-
cion. Por lo general, se sitia en alguna parte de una linea curva que se extiende
desde la region axilar hasta la inguinal (pasando sobre la normal ubicacion de la
mama). El sitio mas comun de aparicion es en la region axilar, o cercana de
esta, en ocasiones conectado al cuadrante supero-externo de la mama.

Este tejido aberrante tiene capacidad de respuesta al estimulo hormonal igual
a la mama normal. Con frecuencia se acompaia de areola y pezon (politelia)
y constituyen verdaderas mamas supernumerarias. La politelia puede aparecer,
también, sin tejido mamario adicional en la misma linea antes descrita. El tinico



tratamiento posible es la exéresis quirtirgica, si produce alguna molestia fisica o
siquica en la paciente.

Micromastia. Se caracteriza durante la pubertad por la falta total o parcial
del normal desarrollo mamario hacia las caracteristicas de la mama adulta. Por
regla general se debe a trastornos del boton mamario en la nifiez, que pueden
ser defectos congénitos (ausencia o pobre formacion), o dafio secundario
a lesiones inflamatorias o traumas severos no bien tratadas (Fig. 2.1).

Fig. 2.1. Micromastia.

En ocasiones, la falta de desarrollo mamario se relaciona con deficiencias
hormonales que se asocian a trastornos endocrinos de origen genético
(sindrome de Turner, sindrome de Klinefelter, etc.). Lamentablemente, otra
posible causa es la extirpacion quirurgica del boton mamario por confundirlo
con un tumor. En cualquier caso, si al completar el periodo de la adolescencia no
se ha logrado el normal desarrollo de las mamas, solo queda como opcién la
plastia quirtirgica.

Macromastia. Las mamas exageradamente voluminosas (Fig. 2.2) resultan
un importante factor de afectacion fisica, debido al sobrepeso que experimenta
la mujer en la parte anterior del torax y que puede ocasionar serios trastornos en
la estatica de la espina dorsal, que se agrava si ademas son péndulas, lo que
comunmente ocurre.

La repercusion siquica de este trastorno es por lo general severa, sobre
todo en mujeres jovenes. La causa es desconocida, pero algunos la relacio-
nan con una respuesta de especial hipersensibilidad mamaria a la accion de
las hormonas femeninas, sobre todo, cuando aparece en la
adolescente (hipertrofia juvenil).
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Fig. 2.2. Macromastia.

HIPERTROFIA MAMARIA JUVENIL

Al hacer el diagnostico, debe siempre descartarse con examen fisico y USI
La posibilidad de un fibroadenoma grande o un tumor phylloides que dan a la
mama aspecto voluminoso, aunque irregular y, por lo genera, en una sola mama.

El tratamiento es la reduccion quirargica después de completarse el periodo
de adolescencia, o la extirpacion del tumor, si este fuese el diagnostico, con una
cuidadosa reconstruccion estética.

La diferencia de implantacion o el hecho de ser una mama ligeramente ma-
yor que la otra es un fenémeno comun (en ligeros grados) en la mayoria de las
mujeres. Cuando esta situacion es exagerada, solo admite la cirugia estética
como tratamiento aunque los resultados no siempre son satisfactorios.

TRASTORNOS FUNCIONALES

Ingurgitacion mamaria del recién nacido. Consiste en la tumefaccion de
ambas mamas que ocurre a los pocos dias del nacimiento. Se debe al efecto que
causan en el bebito, las hormonas de la placenta que pasaron a su circulacion
sanguinea. Es un proceso transitorio, que desaparece el cabo de pocos dias sin
secuelas y sin requerir mas tratamiento que psicoterapia a los padres.

Ingurgitacion mamaria de la pubertad. Proceso fisiologico que afecta a
hembras y varones. Se debe al inicio de la actividad hormonal en este periodo.
Ocurre mas temprano en la hembra (entre 10 y 12 afios de edad) y se contintia
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después con el normal desarrollo de las mamas. En el vardn, es mas ligera,
aparece entre los 12 y 14 afos y es transitoria, desapareciendo al cabo de varios
meses y quedan las caracteristicas mamarias del varén adulto. Por lo general
no requiere tratamiento adicional.

Tension mamaria premenstrual. Sensacion de plenitud en ambas mamas
que se acompaiia de dolor espontaneo y a la palpacion. Estas manifestaciones
aparecen desde unos pocos dias antes de cada regla, y desaparecen al cesar
esta. Con frecuencia se asocia al denominado sindrome de congestion pelviana;
al igual que en este, la etiologia no esta claramente definida, pues se involucran
numerosos factores (hormonales, metabolicos, sicoldgicos y otros) y se asocia
a los denominados cambios o enfermedad fibroquistica. En el examen fisico,
por lo general, solo hay sensacion de turgencia mamaria sin nédulos quisticos
o solidos.

El tratamiento usado en pasadas décadas fue restriccion de sal y uso de
diuréticos en los 3 o 4 dias previos a la menstruacion por varios meses. Mas
recientemente, se agregaron las antiprostaglandinas (antiinflamatorios no
esteroideos) en la misma forma (premenstrual) con mejores resultados.

Las cremas con progesterona y los anticonceptivos orales para suprimir la
ovulacion, son alternativas que se utilizan en algunas pacientes, al igual que los
antiprolactinicos y los antiestrogenos en cuadros clinicos mas complejos.?

DERRAMES POR EL PEZON

Los derrames por el pezon constituyen un importante y frecuente motivo de
consulta durante la edad reproductiva de la mujer. Desde el punto de vista del
médico general, debe siempre valorarse la posibilidad de un cancer mamario o
de un adenoma hipofisario como causas fundamentales, aun cuando existen
otras causas probablemente mas frecuentes.

El criterio clinico debe dirigir las investigaciones complementarias, para no
exagerar en la realizacion de algunas conductas innecesarias y a veces
traumaticas, ya que, por ejemplo, derrames por un solo pezén traducen, general-
mente, un problema local, mientras que derrames por ambos pezones, ya sea
por uno o varios conductos, se relaciona con mayor frecuencia con procesos
que causan efectos sistémicos.

De cualquier forma, las principales causas pueden reunirse en 2 grandes

grupos:
1. Causas endocrinas.

2. Causa ductales.
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CAUSAS ENDOCRINAS

El resultado comun de las diferentes causas de este grupo es la galactorrea.
Se entiende por galactorrea la producciéon y espontanea eliminacion de le-
che por multiples conductos de ambos pezones en mujeres nuliparas o con
mas de 1 afio sin lactar o en posmenopausicas. La causa principal de galactorrea
es el incremento absoluto o relativo en la produccion y liberacion de prolactina
hipofisaria; siempre valorar la posible existencia de un cancer mamario como
causa, aunque parezca poco probable y sin relacion endocrina.

Existen numerosos procesos que pueden aumentar los niveles de prolactina
en sangre, y deben ser valorados en la consulta médica, entre los que se en-
cuentran los siguientes:

- Estrés de origen emocional.

- Elevado consumo de proteinas (en especial al mediodia).

- Ejercicios fisicos muy fuertes.

- Excesiva estimulacion mamaria.

- Fase luteal tardia.

- Embarazo, puerperio y lactancia.

- Orgasmos frecuentes.

- Adenomas hipofisarios (microadenoma o macroadenoma).

- Hipotiroidismo (con elevada TRH).

- Varios medicamentos (opiaceos, psicofarmacos, antagonistas de la dopamina,
estimulantes hipofisarios y anticonceptivos orales).

- Enfermedades diversas (tumores toracicos, hipernefromas, insuficiencia re-
nal cronica, herpes zoster, cancer bronquial, toracotomias y lesiones de la
hipéfisis produciendo hormona del crecimiento).

No obstante existir este gran nimero de causas, cuando los niveles de
prolactina resulten normales, deben explorarse posibilidades de causa local.
Cuando existe hiperprolactinemia en ausencia de hipotiroidismo, uso de medica-
mentos o enfermedades asociadas que pudieran explicarla, se debe insistir en la
busqueda de un adenoma hipofisario.®*

En caso de no encontrar el adenoma o cuando sean solo microadenomas, la
paciente debe ser tratada con antagonistas de la dopamina del tipo bromocriptina
o cabergolina (esta ultima con menos efectos secundarios). La bromocriptina
ha mostrado mejores resultados en pacientes que buscan posibilidades de ferti-
lidad, aunque, incluso en dosis baja, puede tener efectos indeseables (vértigos).

La cirugia en el adenoma hipofisario es excepcional y solo se justifica cuan-
do el tumor es grande y produce compresion y dafo de las estructuras
neurologicas vecinas.
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CAUSAS DUCTALES

Las lesiones benignas y malignas de los conductos son la causa principal de
los derrames por el pezon no catalogados como galactorrea, especialmente cuando
ocurren por un solo pezén (aunque no se excluye la posibilidad de que sea
bilateral) y, sobre todo, si son oscuras o sanguinolentas.

La ectasia ductal, los cambios fibroquisticos y el papiloma intracanalicular
son las principales causas de derrames por el pezén de caracter benigno. El
ultrasonido y la mamografia pueden ayudar en el diagnoéstico. La citologia orien-
ta, si se encuentran células malignas, pero tiene muchos falsos negativos. La
galactografia es algo traumatica y relativamente poco efectiva en general, aun-
que en manos expertas puede ser una valiosa ayuda. Cuando el derrame no es
sanguinolento y no existe tumoracion palpable debe valorarse como enferme-
dad fibroquistica e indicar tratamiento, con observacion repetida y cuidadosa.

Si el derrame es sanguinolento o de color oscuro (con tumoracidn palpable o
sin esta), deben agotarse las investigaciones para excluir cancer. Si no hay
tumor, debe realizarse la exéresis quirurgica del o de los conductos afectados
y realizar exhaustivo estudio histopatologico. En la actualidad estan en fase de
ensayo la ductoscopia y el lavado ductal con posibles buenos resultados en el
diagnostico.?>*

La infeccion simple de los conductos es poco comun y con frecuencia esta
asociada a lesiones de rascado o trauma reciente en areola y/o pezén. También
se ha visto asociado a excesiva manipulacion mamaria. En la infeccion, el derrame
tiene aspecto purulento o verdoso por uno o varios conductos de una mama
y, por lo general, no hay tumor palpable. El estudio bacterioldgico cuidadoso en
estos casos (previa adecuada antisepsia del pezén y la areola) confirmara el
diagnostico. El tratamiento con antibioticos sera aplicado para controlar el desa-
rrollo de este proceso.?

ENFERMEDAD FIBROQUISTICA (DISPLASIA)

La enfermedad o condicion fibroquistica constituye la entidad mas comtin en
la mujer con manifestacion clinica o sin esta, ya que, segiin varios autores, hasta 54
% de todas las mujeres tienen en sus mamas las caracteristicas histopatologicas
que corresponden a este proceso.

En 1982, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) acord¢ la definicion de
la displasia siguiente: "Proceso caracterizado por alteraciones proliferativas y
regresivas de los tejidos mamarios con interaccion anormal de los elementos
epiteliales y conjuntivos que puede aparecer en una o ambas mamas y dar lugar
en ocasiones a un abultamiento palpable".
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Esta entidad ha sido motivo de estudio durante mas de 100 afios, sin que aun
se hayan logrado conclusiones precisas en cuanto a terminologia, causas y tra-
tamiento. En los ultimos afios, los autores norteamericanos insisten en que no
debe continuarse con el uso del termino enfermedad fibroquistica o el de
displasia (que es el mas utilizado en este medio) y debe utilizarse en su lugar el
término cambios fibroquisticos, que expresa mas puntualmente la amplia
variedad de alteraciones que pueden existir en este proceso, como exageracion
de los fenomenos fisioldogicos mamarios, mas que como una enfermedad. Segun
ellos, se incluyen en esta definicion, la existencia de quistes de tamafo variable,
la metaplasia apocrina, alteraciones del estroma, hiperplasia epitelial con atipias
o sin estas y grados ligeros de adenosis.

Desde un punto de vista didactico y tomando como base la presencia mayo-
ritaria de determinadas alteraciones presentes, los cambios fibroquisticos se
pueden agrupar en 3 formas histopatoldgicas:*

1. Hiperplasia fibrosa, con predominio del tejido conjuntivo.

2. Hiperplasia quistica con predominio de quistes de tamafo variable.

3. Adenosis esclerosante cuando se asocian: el aumento de 16bulos pequefios,
fibrosis intracanalicular lobulillar y grados variables de hiperplasia epitelial.

La hiperplasia epitelial puede desarrollarse hacia la luz de los conductos for-
mando pequenas tumoraciones facilmente sangrantes (papilomatosis) o hacia los
espacios interlobulillares (Figs. 2.3 y 2.4). En ocasiones (hasta 4 %) existen atipias
celulares que pueden catalogarse como lesiones que requieren vigilancia y con-
ducta especial por su elevada evolucion al cancer mamario, de aqui que la entidad
requiera un estrecho control por su alta frecuencia, su simulacion del aspecto
clinico del cancer e incluso el riesgo de malignizacidn que alguna de sus variantes
tiene, sobre todo cuando existe una mastalgia persistente.?
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Fig. 2.3. Displasia. Imagen histologica.
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Fig. 2.4. Radiografia de displasia.

HIPERPLASIA EPITELIAL ATIiPICA

Causas

Durante muchos afios se ha interpretado como elemento causal del proceso
un disbalance hormonal con predominio estrogénico, dado que estas hormonas
condicionan el desarrollo de los conductos y epitelios mamarios.

A fines de los afios 70 del siglo XX, autores franceses (citados por Marchant),
encontraron en un significativo nimero de estas pacientes, una disminucion de
la progesterona producida por el cuerpo amarillo en la segunda mitad del ciclo;
sin embargo, no encontraron efectos de este desorden hormonal en otro 6rgano
blanco (endometrio).

En 1989, investigadores italianos (citados por Marchant) concluyeron que
debia interpretarse la enfermedad fibroquistica de la mama como resultado de
una compleja alteracion neuroendocrina del eje hipotalamo-hip6fisis-ovario, con
efectos diferentes en los receptores hormonales de los 6rganos blanco (mamas
y endometrio). El posterior hallazgo de respuestas diferentes también en dichos
receptores hormonales, con el uso de un antiestrogeno (tamoxifeno), parece
confirmar esos planteamientos.

En la década del 80 del siglo XX, cobro fuerzas la teoria de alteraciones en
el metabolismo de las metilxantinas con excesiva produccion de adenilciclasas
que terminan en un incremento de la actividad secretora y la replicacion celular.
Este proceso parece ser activado por la presencia de metilxantinas y tiraminas,
sustancias que abundan en varios elementos alimenticios y en algunos
medicamentos, y parece ser inhibido por varias vitaminas, en especial
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la vitamina E. El criterio de la prdactica, al suprimir la ingesta de las
metilxantinas y tiraminas, especialmente las que estan presentes en grasas de
origen animal, café, cigarros, té, chocolate, cola, quesos y platanos, que como se
aprecia, no son imprescindibles para la vida e incluso la mayoria son mas bien
dafiinas a la salud, ofrecio resultados satisfactorios en el alivio de las manifesta-
ciones clinicas. Unido a esto, la indicacion de vitamina E asociada, en ocasio-
nes, a pequefias dosis de vitamina A, parecieron incrementar la mejoria clinica
en un buen numero de pacientes y algunas investigaciones en la década men-
cionada parecian confirmar estos aspectos.”?"-28

Afos mas tarde, nuevas investigaciones mejor diseiiadas y con adecuado
numero de pacientes, no han podido, de modo estrictamente cientifico, ratificar
estos criterios y, ademas, la aparicion de casos con evidencias de toxicidad por
el uso indebido de dosis elevadas de estas vitaminas, hicieron que se desaconse-
jara su utilizacion en esta entidad.?

Diagnostico

El diagnostico de la enfermedad fibroquistica (displasia), es relativamente
facil cuando estan presentes los sintomas caracteristicos, esto es, dolor espon-
taneo y a la palpacion que a veces aumenta en el periodo premenstrual y puede
hallarse en una o ambas mamas, de preferencia en los cuadrantes externos. Se
observa con mayor frecuencia en mujeres después de los 30 afos, aunque pue-
de verse en mujeres mas jovenes.

Al examen fisico, el hallazgo a la palpacion en las regiones dolorosas, descri-
tas previamente, de areas con sensacion de multiples pequefias bolitas que
recuerdan una bolsa con perdigones, confirman el diagnostico. Con frecuencia,
el hallazgo de una masa renitente y de variable tamaio indica la existencia de un
macroquiste, el cual se confirma con el ultrasonido.

En algunas pacientes, la presencia de una masa o engrosamiento dominante
con tendencia nodular (debe evitarse emplear términos como nodulo o tumor),
de caracteristicas irregulares y poca movilidad, obliga a ampliar las investiga-
ciones (ultrasonido, mamografia y la biopsia aspirativa con aguja fina) para
definir el diagnostico.

Con cierta frecuencia, resulta necesaria la biopsia quirurgica, cuando los
estudios realizados ofrecen dudas acerca de un posible cancer, sobre todo cuando
la biopsia aspirativa con aguja fina informa la presencia de hiperplasia celular
con atipias (Fig. 2.5).

Diagnostico diferencial. Conocer los diferentes origenes que puede tener
una sensacion dolorosa referida por la paciente como dolor en las mamas,
resulta imprescindible. A continuacion se mencionan los principales:!

1. Cancer mamario: es siempre el primer diagndstico que se piensa, dada la
gravedad y frecuencia de esta enfermedad, en especial cuando el dolor es
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Fig. 2.5. Enfermedad fibroquistica (displasia).
Tomado de: F.H. Netter.

poco y la presencia de una masa solida e irregular en una de las mamas es el
elemento principal. Los exdmenes complementarios ayudaran a definir el
diagnostico.

2. Neuritis intercostal: la irradiacion transversal del dolor siguiendo una costilla,
con historia previa de trauma toracico, historia previa de artrosis, alteracio-
nes en la curvatura de la columna toracica o presencia de lesiones cutaneas
caracteristicas del herpes zoster, daran el diagnostico.

3. Osteocondritis: es una afeccion localizada en la articulacion de las costillas
y el esternon, de facil diagnostico con la palpacion digital de esa zona. Alteracio-
nes espinales con modificaciones del &ngulo costocondral son el factor causal.

4. Traccidn de los ligamentos de Cooper: sensacion dolorosa en la parte supe-
rior de las mamas, asociada a mamas voluminosas y péndulas sin otras alte-
raciones.
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5. Otras causas: colelitiasis, hernia hiatal, afecciones cardiacas y ulcera gastrica,
pueden simular el dolor mamario, por la cercania de estos drganos, pero el
cuadro clinico de cada entidad ayudara a identificar el diagndstico.

Tratamiento

En un numero de pacientes, la ansiedad derivada de pensar que tiene un
problema en sus mamas, unido al temor al cancer, se resuelven, con facilidad,
con una buena orientaciéon médico-sicologica. Cuando los sintomas son muy
molestos, sin masas palpables, en mujeres jovenes que desean mantener la
posibilidad de embarazo, el autor prefiere hacer uso del control de la ingestion
de alimentos y bebidas ricos en metilxantinas y tiraminas.?

Aunque la indicacion de vitaminas no es en la actualidad un tratamiento
esencialmente indicado para la displasia, siempre se recomienda mejorar el con-
sumo de vegetales y frutas como fuente alternativa de las vitaminas
y antioxidantes. En algunos casos puede agregarse un antiinflamatorio no
esteroideo y, en ocasiones, un ansiolitico ligero.

Este tratamiento se realiza por 3 meses y se analizan los resultados. Si hay
franca mejoria, se continua el tratamiento de igual forma por 6 meses mas. Con
esta modalidad terapéutica los autores han tenido buenos resultados en general
en las consultas, sin complicaciones o efectos indeseables de ningin tipo.?

Cuando no hay mejoria, como parte del tratamiento y dada la posibilidad de
controlar el efecto estrogénico, pueden indicarse progestinicos por via oral a
mujeres jovenes, en la segunda mitad del ciclo por un periodo de 6 meses,
manteniendo igual el control alimenticio de las metilxantinas y tiraminas.
En pacientes que no desean fertilidad es recomendable la medroxiprogesterona
parenteral cada 3 meses. En los comienzos, puede asociarse al tratamiento,
segun criterio médico, un antiinflamatorio no esteroideo en dosis habitual. Algu-
nos prefieren usar la progesterona en crema aplicada directamente en la mama,
como complemento terapéutico.

Si con estas medidas no se consigue mejoria o cuando se trata de pacientes
de mayor edad, con descendencia completa o con un cuadro clinico mas severo, se
recomienda el uso de danazol, derivado de la etiniltestosterona con escasa actividad
masculinizante, pero excelente accion bloqueadora del eje hipotalamo-hipofisis
y, por tanto, frenadora de la produccién hormonal del ovario. La dosis de
200 a 400 mg (como maximo) segun el caso, al dia por un periodo de 4 a 6 meses,
resulta muy efectiva en la mayoria de los casos, siempre vigilando la tension arterial
pues puede ser afectada y, ademas, la aparicion de manifestaciones secunda-
rias indeseables, como acné, hirsutismo, atrofia mamaria, amenorrea y otras,
aunque por lo general con esta dosis son muy poco frecuentes.”” Como alternativa
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se ha empleado la metiltestoterona a razén de una tableta diaria los 10 dias previos
a la menstruacion por 3 meses y la evaluacion posterior, aunque con menos
resultados favorables, también con menos efectos secundarios.

El tamoxifeno y el raloxifén (drogas de accion antiestrogena), comunmente
empleadas en la profilaxis y en el tratamiento del cdncer mamario con resulta-
dos satisfactorios, se han utilizado también como tratamiento de la displasia
mamaria con buenos resultados, de preferencia en casos de hiperplasia epitelial
con atipias, antes de decidir una intervencion quirdrgica y teniendo cuidado con
los efectos adversos que estas drogas pueden provocar en el endometrio, ojos
y otras regiones, en especial el tamoxifeno, aunque no se tienen experiencias
personales en este aspecto.

Eluso de bromocriptina (antiprolactinico) permanece con resultados no muy
satisfactorios y multiples efectos secundarios, en especial mareos y sensacion
de pérdida del equilibrio, aunque en dosis bajas puede ser una opcion a valorar.

Se ha informado en Cuba por el profesor Rigol, la utilizacion de la acupuntura
en pacientes con este diagnostico con muy buena resolucion del cuadro clinico.
Se ha utilizado en algunas pacientes, pero la cuantia ha sido escasa para confir-
mar los resultados y recomendar la generalizacion de su uso.

La cirugia (biopsia abierta) no es una opciéon comunmente valorada, pero
queda como alternativa para casos seleccionados, con muy alto riesgo de can-
cer mamario y con dudas en el examen clinico o en las investigaciones comple-
mentarias realizadas. En esos casos, el proceder terapéutico debe ser
individualizado en cada paciente.

A pesar que algunos defienden la idea de no hacer tratamientos en este
proceso, por no considerarlo una verdadera enfermedad, segtin la experiencia,
basada en la observacion practica de los resultados en numerosas mujeres
y considerando que se deben, de alguna manera, aliviar las molestias que pre-
sentan, que en ocasiones, son severas, se mantiene esta practica como opcion
terapéutica.

Con esta variada gama de tratamientos se va siempre de lo simple a lo
complejo, o sea, de lo inocuo a lo que puede tener consecuencias desfavorables.
Se debe dejar bien establecido que, por lo general, el simple control dietético
y un antiinflamatorio resuelven el dolor que es el sintoma principal y mas moles-
to y, que el tratamiento hormonal debe reservarse para pacientes especificas.

En los casos con quistes palpables, inicos o multiples y de mediano tamafio
en adelante, la puncion evacuadora se impone. El liquido aspirado no necesita
ser estudiado, salvo que sus caracteristicas fisicas (oscuro o sanguinolento) asi
lo indiquen o bien que en el ultrasonido previo se observe alguna anormalidad en
la pared interna de dicho quiste. De repetirse estos quistes, se valora la exéresis
quirtrgica de estos, ademas del tratamiento con danazol.
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En algun caso se ha descrito la aparicion de una zona enrojecida en una
parte de una mama, que se acompaiia de dolor y desaparicion del quiste palpa-
ble previamente, debido a la ruptura espontanea o traumatica del mismo. Esto no
condiciona problemas especiales ni requiere medidas de excepcion, excepto su
diferenciacion con otros procesos inflamatorios y acaso el uso de analgesia.

La combinacion de aire y sustancias oleosas en el interior del quiste es una
opcion que permite buscar lesiones de la pared y puede lograr el colapso de
este, aunque en la actualidad este proceder es poco utilizado en la practica.

AFECCIONES RELACIONADAS CON LA LACTANCIA

El creciente empleo de la lactancia materna como principal fuente de ali-
mentacion del nifio en los primeros meses de nacido, dadas las numerosas ven-
tajas que ofrece para la madre y, en especial, para el bebito, hacen necesario
tratar algunas consideraciones y problemas relacionados con dicha actividad.
En este capitulo se actualizan las principales complicaciones que pueden apare-
cer durante el proceso.

Agalactia. Bajo este término se incluye la muy poco comun ausencia de
leche materna y también su disminucion. Con excepcidn de las pacientes que
han sufrido dafio mamario directo (traumatico, quirtirgico o radioterapico) esta
complicacion puede verse en el curso de severas enfermedades debilitantes,
agudas o cronicas y en afecciones neurologicas o siquiatricas que afecten la
produccion y liberacidon de prolactina hipofisaria.

La temprana y continuada succion del pezon por el bebito, es el factor deter-
minante en la aparicion y mantenimiento de la leche materna; por tanto, en
aquellas paridas que no lo cumplen adecuadamente por dolor, fisuras o conside-
raciones estéticas, puede bloquearse el proceso y aparecer la disminucién o la
ausencia de leche (sin que existan las enfermedades sefialadas). El tratamiento
del factor causal y el comienzo precoz y continuado de la lactancia materna son
las medidas para evitar este problema.*

Ingurgitacion mamaria puerperal. Aunque es normal que alrededor de
las 48 h posparto ocurra cierto grado de llenado de las mamas con aumento de
la turgencia a la palpacion, no hay dolor local ni aumento de la temperatura
sistémica. Si no se inicia o mantiene la lactancia por las razones mencionadas
(dolor al lactar, temor a la afectacion fisica o inexperiencia), el proceso fisioldgi-
co se exacerba y aparece dolor difuso en las mamas con induracion y febricula.

La palpacion resulta muy molesta, la succion del pezon es dolorosa y se
extrae poca leche para satisfacer al bebito, debido al proceso inflamatorio difu-
so que obstruye los conductos. Si este proceso no se atiende rapida y adecuada-
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mente, puede evolucionar a la mastitis y el absceso mamario por infeccion se-
cundaria. El inicio precoz y el mantenimiento de la lactancia son la mejor profi-
laxis.

Siya se tiene el cuadro de ingurgitacion mamaria, la suspension temporal de
la lactancia es lo indicado, acompanado de medidas como: fomentos frecuentes
de agua fria, analgésicos, masaje suave de las mamas en direccion al pezon
y extraccion de la leche con bomba de succion manual, o mejor atin, eléctrica.

Se recomienda el vaciado total de las mamas y el uso de brassier (ajusta-
dor) apretado que dificulte el llenado posterior. La leche extraida puede ser
utilizada por el nifio (en ausencia de mastitis). El proceso resuelve en pocos dias
y puede reiniciarse la lactancia normalmente.

Galactocele. Es la acumulacion de leche en uno o varios de los conductos
galactoforos obstruidos. El proceso es el mismo que la ectasia ductal, pero
aparece en el puerperio, por lo general al final o después de terminado.

Clinicamente es una tumoracion irregular, a veces renitente, a veces indurada,
poco o nada dolorosa, si no esta infectada, con frecuencia localizada en la re-
gion retroareolar y sin sintomas o signos generales. El ultrasonido ayuda a con-
firmar el diagnostico. El tratamiento es basicamente médico con
antiinflamatorios. No debe puncionarse para evitar la infeccion secundaria. Tiende
a desaparecer en pocas semanas, de no ser asi, la exéresis total del o los con-
ductos afectados es la terapéutica adecuada.

AFECCIONES DEL PEZON

Las principales afecciones del pezon que se relacionan con la lactancia son:
1. Pezén plano o umbilicado.
2. Grietas y fisuras.
3. Eccema del pezon.

El pezon plano o umbilicado puede ser congénito o adquirido (debido a se-
cuelas de procesos inflamatorios) y, por lo general, en una mama. Con frecuen-
cia, es posible la protrusion después de una adecuada manipulacion, que debe
ser muy cuidadosa, si la paciente estd embarazada, pues esta manipulacion
libera sustancias oxitocicas que pudieran afectar la gestacion (Fig. 2.6).

Las maniobras mas utilizadas son las siguientes:

1. Traccion suave del pezon desde su base de implantacion hacia fuera.
2. Uso de bombas de succion (preferiblemente eléctrica), varias veces al dia.
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Fig. 2.6. Eccema del pezon.

Sino se logra la permanente protrusion del pezon, no se insistira durante
el embarazo para evitar el comienzo anticipado del trabajo de parto.

Las maniobras deben reiniciarse en las primeras 24 h del posparto. Si no se
logra la solucion del problema, pero se puede extraer la leche con bomba, se le
administra al bebito y, ademas, lacta normal de la otra mama. En todo caso,
ambas mamas deben quedar vacias después de cada tetada.

Las grietas y/o fisuras del pezén, son muy frecuentes en las madres que
amamantan. Pueden aparecer en cualquier momento después de varios dias de
lactancia, incluso hasta varias semanas despu¢s del parto, solas o asociadas a
eccema del pezon. Su causa fundamental es la presion del pezon por la boca del
bebito durante la succion, que crea zonas de trauma, que facilmente se agrietan
y se fisuran. Esta complicacion hace que la lactancia se vuelva sumamente
dolorosa para la madre y se incremente el riesgo de infeccion (mastitis), pues se
crean puertas abiertas para la entrada de gérmenes patdégenos.?>?

La profilaxis basica es la limpieza del pezén antes y después de cada tetada,
pero suavemente y, ademas, evitar el desprendimiento brusco del pezén de la
boca del bebito. Cuando aparecen las grietas y/o fisuras, la lactancia materna
debe suprimirse en esa mama y tratarla con curas locales con soluciones anti-
sépticas, ademas de vaciarla en cada tetada. La leche extraida no debe darse al
nifio y continuar la lactancia en la otra mama normalmente. Cuando las lesiones
se resuelvan, podra volverse a lactancia normal.

El eccema del pezon es de frecuente aparicion y con frecuencia se ha visto
asociado a la candidiasis. Entre sus causas fundamentales se encuentran: la
escasa higiene de la boca del nifio, pobre desinfeccion de juguetes, tetes y otros
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que se lleva a la boca, insuficiente lavado de las manos al manipular la lactancia
y la existencia de candidiasis materna o en otros miembros de la familia que
estan en estrecha relacion con el bebito.

El cuadro clinico comun es el enrojecimiento del pezon con ligero edema
y pueden observarse fisuras con algunas areas secas que descaman facilmen-
te. En otras ocasiones estas areas son humedas y cubiertas por una secrecion
espesa de color grisaceo.

El eccema del pezon incluye con frecuencia a la areola y puede requerir la
diferenciacion con la enfermedad o cancer de Paget de la mama, sobre todo
cuando no regresa satisfactoriamente después del tratamiento.

El tratamiento se realiza con cremas de accion fungicida varias veces al dia,
si esta en fase seca. Cuando esta en fase humeda, se aplican fomentos de
sustancias que sequen las lesiones (tipo manzanilla) y dias después se aplican
las cremas antes mencionadas.

Otra opcidn es el uso de violeta genciana en pinceladas de solucion acuosa a
2 %. Puede ademads asociarse medicacion de accion antiinflamatoria, local y/o
sistémica, asi como analgésicos.

Con la lactancia, debe seguirse el mismo esquema recomendado en las grie-
tasy fisuras del pezon tratadas en este capitulo. La profilaxis resulta de especial
importancia y debe incluir la correcta aplicacion de las medidas higiénicas orien-
tadas para la lactancia materna, ademas de la desinfeccion de los objetos de
juego del nifio y de su boca, limpiando a diario las encias con solucién alcalina
suave. Es importante que los miembros de la familia que estan en directo con-
tacto con el bebito, busquen la posible existencia de candidiasis y la traten.

Mastitis aguda puerperal. Esta entidad constituye el proceso inflamatorio
agudo de la mama que se puede observar en algin momento de las primeras
semanas del posparto. La causa fundamental es la entrada de gérmenes
patogenos al interior de la mama, a través de grietas o fisuras del pezon
(Figs. 2.7y 2.8).

Los gérmenes mas frecuentes causantes de esta infeccion son los
estafilococos, en especial el dorado coagulasa positivo, aunque pueden encon-
trarse, con menos frecuencia, gérmenes como estreptococos, coliformes y otros.

El cuadro clinico comienza, por lo general, alrededor de la segunda semana
de lactancia materna, donde después de aparecer algunas grietas en el pezon, la
mama se vuelve dolorosa, enrojecida difusamente y con aumento de la consis-
tencia normal. La eyeccion de la leche disminuye y aparecen signos generales
(fiebre, escalofrios, taquicardia, etc.).

Si no es atendida y tratada esta fase, aparecen areas con sensacion de lati-
dos y fluctuacion dolorosa al examen fisico, que indican la formacion de absce-
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Fig. 2.7. Mastitis aguda.
Tomado de: F.H. Netter.

s0s, Unicos 0, mas frecuentemente, multiples y tabicados en su interior. Este
proceso aparece casi siempre en una mama y se localiza mas hacia los cua-
drantes externos.*

Resulta de especial importancia el diagnostico diferencial entre mastitis
y cancer inflamatorio agudo de la mama, cuyos cuadros clinicos con fre-
cuencia se diferencian poco. En cualquier paciente con diagnostico de mastitis
que no tenga sefales de mejoria después de una semana de tratamiento, la
busqueda de dicha entidad maligna es obligatoria.

El tratamiento varia segln la etapa de la mastitis. En la primera fase
(inflamatoria), el uso de antibidticos con accion sobre los gérmenes mas
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Fig. 2.8. Mastitis aguda.

comunes, en especial los que tengan resistencia a las B-lactamasas, resulta
la indicacion precisa. Pueden asociarse analgésicos, antiinflamatorios y con
frecuencia se recomienda el uso de pafios himedos en agua fria sobre la mama.

Si durante este tratamiento aparecen sefiales de formacion de abscesos o, si
se encuentra en esa fase cuando es atendida, se agrega la incision y el drenaje
del pus con ruptura de los tabique internos y colocacion de drenajes que se
movilizan en las curas de los siguientes dias. La lactancia puede continuar en la
otra mama normalmente y aunque la mama afecta debe vaciarse, esa leche no
se suministra al bebito por considerarse infectada. La profilaxis consiste en
evitar y/o tratar las grietas del pezon, ademas de las medidas higiénicas mencio-
nadas (con manos, mamas, ropas y personas).

AFECCIONES INFLAMATORIAS NO RELACIONADAS
CON LA LACTANCIA

Ectasia ductal. Esta enfermedad se presenta en la mujer adulta, mas fre-
cuentemente en la época climatérica. Se ha clasificado con diferentes términos
segun los hallazgos histopatologicos (ectasia ductal, mastitis cronica, mastitis a
células plasmaticas y otras). El criterio dominante es que esta enfermedad tiene
varias etapas que comienzan con una inflamacion periductal, lo que lleva a una
fibrosis de los conductos basicamente retroareolares y a su posterior dilatacion
con la acumulacion de una secrecidon espesa en su interior, aunque existen
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Fig. 2.9. Ectasia ductal.

criterios de que la fibrosis de los conductos puede aparecer sin inflamacion
asociada debido a la edad de la mujer, lo cual explicaria su aparicion en edades
avanzadas (Fig. 2.9).

Algunos autores sefialan que en mujeres jovenes, los cambios hormonales
propios de la edad, asociados al habito de fumar, son factores que pudieran
explicar la aparicion de este proceso poco comun en esa época de la vida.

La frecuente infeccion de esta secrecion acumulada es el origen del absce-
so retroareolar que, ademas, puede evolucionar a la posterior formacion de una
fistula, si la metodologia terapéutica utilizada fue inadecuada o incompleta.

Clinicamente, la ectasia ductal se manifiesta por la presencia de una secre-
cion espesa, de color verdoso o gris oscuro, que fluye por diferentes conductos
de manera espontanea o a la expresion, por lo general en ambas mamas. La
paciente puede experimentar sensacion de dolor local, ardor y prurito. En oca-
siones hay retraccion del pezon, la areola o ambos, y se puede palpar una masa
indurada, irregular y fija, que hace necesario descartar la posibilidad de lesion
maligna®' (Fig. 2.10).

Los complementarios como citologia y cultivo de la secrecion, ademas del
ultrasonido ayudan al diagnostico clinico. En algunos casos, sobre todo si exis-
ten factores de riesgo, puede resultar necesaria la realizacion de mamografia y
biopsia aspirativa con aguja fina para diferenciar del cancer mamario.

Abceso retroareolar. Se caracteriza por dolor intenso en la region con
sensacion de latidos, fiebre variable y la palpacion de una tumoracion fluctuante
y muy dolorosa, que puede ser continuacion de la anterior o no. En ocasiones la
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Fig. 2.10. Ectasia ductal.
Tomado de: ""Patologia mamaria". En Protocolos de ginecologia. Instituto Dexeus 1994.

evolucion de este absceso es muy rapida y la ruptura espontanea ocurre en solo
pocas horas después del cuadro descrito, lo que dificulta la adecuada terapéuti-
ca del proceso.

Fistula. Se presenta como permanente secrecion de una sustancia de as-
pecto purulento a través de un orificio indurado en la areola, en la zona donde
existio previamente un proceso inflamatorio, que repitio en varias ocasiones con
drenaje espontaneo y sin adecuado tratamiento. Por lo general no es dolorosa,
ni se acompafia de otros sintomas.

El tratamiento varia seglin la etapa clinica de la enfermedad. Si hay tumoracion
palpable, indurada e irregular y los complementarios muestran dudas acerca del
tipo de lesion, debe procederse a la exéresis quirtirgica y biopsia de esta. Si no
hay dudas con respecto a la posibilidad maligna, los fomentos de agua fria y el
uso de antibidticos y antiinflamatorios estan indicados en fase de absceso
retroareolar.

No se recomienda puncionar con agujas. El uso de antibioticos resistentes a
las B-lactamasas, asociado a la incision y drenaje amplio del absceso es la
conducta adecuada, dejando un drenaje para movilizarlo durante las curas loca-
les con antisépticos que se deben realizar en los dias posteriores. El cultivo del
pus es obligatorio.

En esta experiencia, en caso de recidivas o formacion de un trayecto fistuloso,
la exéresis amplia de la lesion (que pudiera incluir de modo parcial la areola y, en
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ocasiones, el pezon), es lo recomendado, dejando (de ser posible) la herida
abierta para curas antisépticas locales, realizando el cierre posterior cuando la
herida esté ya granulante y limpia.?!*

Flebitis superficial (enfermedad de Mondor). Es una afeccidén poco
comun, a veces asociada a un trauma o una intervencion quirtrgica previa. Con
frecuencia se localiza en la parte externa de la mama, siguiendo la linea axilar
anterior.

El sintoma mas comun es el dolor en la zona afectada. En el examen fisico
se palpauna zona indurada y alargada, en forma de un cordon, a veces acompa-
fada de retraccion de la piel.

El diagnostico se realiza con los antecedentes y el cuadro clinico descrito,
pero en ocasiones se hace necesario diferenciar del cancer, utilizando para esto
el US, lamamografiay de manera eventual la biopsia aspirativa con aguja fina.

Como tratamiento, en esta enfermedad solo se requiere de analgésicos (as-
pirina) y antiinflamatorios, asociados a fomentos frios locales. La evolucion del
proceso puede durar varias semanas. No se requiere del uso de anticoagulantes,
pues no hay riesgo de embolismos.

AFECCIONES RELACIONADAS CON PROCESOS SISTEMICOS

Las mamas se han reportado como localizacion ocasional de varios procesos
sistémicos; sin embargo, esta posibilidad es poco frecuente y en general el diagnos-
tico es un hallazgo en el curso de investigaciones relativas al problema principal.

Se realiza un breve resumen de las caracteristicas de las lesiones que pue-
den encontrarse en las mamas y su relacion con las principales afecciones
sistémicas que las originan.

Sifilis. Es esta una enfermedad de transmision sexual, que ha mostrado un
relativo aumento en los tltimos afios, debido a mayor liberalidad sexual y poco
uso del condon como medio fundamental de prevencion.

La localizacion primaria del chancro en la mama es rara, pero cuando apare-
ce tiene las mismas caracteristicas del chancro sifilitico en otras localizaciones,
o0 sea, una ulcera de bordes definidos e indurados y contenido limpio.

El estudio del contenido en campo oscuro, encuentra la espiroqueta que de-
fine el diagnostico.

El tratamiento es el mismo para la sifilis en cualquier localizacion. Las lesio-
nes de la sifilis secundaria y terciaria pueden verse en el area de las mamas al
igual que en el resto del cuerpo; su diagndstico y tratamiento es también el
establecido para esta afeccion.

Tuberculosis. Esta enfermedad, que fue un azote del pasado, atin se man-
tiene activa, sobre todo en paises que tienen serios problemas sanitarios y de
salud en general.
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En las pacientes portadoras de tuberculosis severa, se ha reportado la apari-
cion de un nodulo en la mama, generalmente unico, fijo y algo doloroso.

Se acompana de adenopatias axilares y a veces de retraccion de la piel, lo
que hace necesaria la diferenciacidon con el cancer de mama.

La presencia de alguna forma de tuberculosis asociada al nddulo de mama
descrito y los resultados de la biopsia aspirativa con aguja fina y el cultivo bacteriano
ratificaran el diagndstico.

El tratamiento sera el habitualmente conocido de esta enfermedad.

Actinomicosis. Es una afeccion poco frecuente que produce una lesion
de tipo granulomatoso en la mama. Se muestra como un noédulo de consisten-
cia firme, asociado a un area enrojecida y poco dolorosa, con adenopatias
axilares, por lo que hay que diferenciarla de la mastitis y del carcinoma infla-
matorio agudo.

El estudio histopatologico de la biopsia aspirativa con aguja fina o del nodulo
extirpado, asociado a la busqueda del Actinomyces israelii daran el diagnostico
definitivo.

El tratamiento indicado es la penicilina cristalina en altas dosis por via
endovenosa, ademas de la exéresis del tumor.

Fiebre por araiazo de gato. Rara enfermedad producida por bacilos
gramnegativos adquiridos en contacto con gatos. Debe sospecharse en pacien-
tes que tienen historia de arafiazos de gatos domésticos en la piel de las mamas.

Tipicamente aparece como una pequefa vesicula que evoluciona a una papula
enrojecida que puede durar varias semanas, dejando una zona ligeramente dolo-
rosa y una masa palpable con adenopatia regional.*?

La biopsia aspirativa con aguja fina y los estudios serologicos daran el diag-
noéstico preciso. En ocasiones puede asociarse a la toxoplasmosis genital y la
infertilidad. El tratamiento con antibiodticos es la indicacion basica, que debe
vigilarse por la posible aparicidon de cepas bacterianas resistentes. La elimina-
cion del contacto con gatos es esencial.

Mastopatia diabética. Aunque es un problema poco comun, puede obser-
varse en pacientes diabéticas insulinodependientes con larga duracion de la enfer-
medad. Aparece como una masa indurada, no dolorosa en una o ambas mamas.

Se considera de origen autoinmune y se encuentra histologicamente, como
un proceso inflamatorio linfocitico con fibrosis.

La exéresis del nodulo para estudio es, a la vez, el tratamiento indicado.

LESIONES TRAUMATICAS

El trauma sobre la mama es, relativamente, frecuente debido a que esta
glandula se localiza en la region anterior del torax y se proyecta al frente de
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este, lo que la hace vulnerable al trauma accidental. Ademas, la radioterapia,

utilizada en pacientes con cancer y las conductas quirtrgicas para exéresis de

noédulos benignos, pueden crear las mismas secuelas que el trauma accidental.
Estas secuelas son basicamente de 3 tipos y con frecuencia se superponen o

se continuian unas a otras:

1. Hematomas.

2. Nodulo graso.

3. Fibrosis.

Hematoma. En la mama se comporta de igual manera que en cualquier otra
parte del cuerpo. Después de un trauma producto del juego con nifios o con el
esposo, o de una intervencidn quirurgica (raramente por causas mayores, Como
accidentes de transito o violencia doméstica), aparece en la mama una zona de
tumefaccion dolorosa, blanda, con coloracion rojo-violaceo en la piel.

Su causa es la ruptura de vasos sanguineos venosos producidos por el trau-
ma. En los siguientes dias, la zona toma color amarillento por la reabsorcion del
hematoma, cesa el dolor y la tumefaccion se vuelve algo mas indurada, pudien-
do permanecer palpable varios dias mas.

El diagnostico es relativamente facil y la conducta consiste en administrar
analgésicos, antiinflamatorios y fomentos locales con agua fria. Nunca debe
puncionarse el hematoma por el alto riesgo de infeccion secundaria. En el he-
matoma posquirtrgico debe valorarse la apertura de la herida, la evacuacion del
hematoma y el uso de antibidticos.

Nodulo graso. Esta dado por la necrosis del tejido graso, que evoluciona
con una progresiva fibrosis y a veces calcificaciones y que se manifiesta con
frecuencia tiempo después de ocurrido el accidente.

Se aprecia como una masa palpable, de consistencia firme, por lo general no
dolorosa y a veces con retraccion de la piel en esa area. Comunmente no existe
el recuerdo del trauma (si este fue pequeno), lo que obliga a descartar el cancer
mamario, debido a la similitud del cuadro clinico.

El ultrasonido y la mamografia son necesarios y, en ocasiones, se requiere de
la biopsia (biopsia aspirativa con aguja fina o quirtrgica), por no ser suficiente-
mente claras las evidencias del ndédulo graso con los complementarios indicados.

El tratamiento, si no se requiri6 de cirugia, es solo el uso de antiinflamatorios
y observacion, pues de manera progresiva debe ir desapareciendo. En caso
dudoso la exéresis serd la conducta.

Fibrosis. La fibrosis del tejido, puede aparecer tiempo después de una in-
tervencion quirurgica sobre la mama y se caracteriza por una masa de consis-
tencia firme, fija e irregular en una parte de la herida quirtrgica antigua. Esta
complicacion es producto del trauma histico asociado a una reaccion local tardia
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a cuerpo extraiio (por lo general material de sutura). El diagnostico es facil en
estos casos.

En ocasiones, la fibrosis es mas difusa, en especial, cuando es secundaria al
empleo de radioterapia en pacientes con mastectomia parcial
(cuadrantectomia), y puede confundirse con reaparicion de la lesion maligna, lo
que obliga al estudio minucioso de la zona afectada que puede llegar a veces
hasta la biopsia para definir el diagndstico.

El tratamiento del proceso, al igual que los anteriores, es el uso de
antiinflamatorios y la observacion. En el caso de la lesion posquirurgica se utili-
za con frecuencia la exéresis.

TUMORES BENIGNOS

Fibroadenoma. Es el tumor benigno mas frecuente de la mama. El tumor
recibe este nombre por estar constituido por 2 tipos diferentes de tejidos:

1. Tejido epitelial, que semeja el glandular y que puede organizar algunos espa-
cios libres revestidos por células cuboides, que forman pequefios quistes
intratumorales.

2. Estroma, en el que predomina el tejido conectivo, aunque también hay fibras
colagenas que dan al tumor la consistencia algo eléstica que lo caracteriza.

Como la mayoria de los tumores, se desconoce la causa que lo origina, aunque
parece responder al estimulo hormonal del ovario, pues tiene tendencia a crecer
en la pubertad, el embarazo, el climaterio y durante los tratamientos hormonales
prolongados. Este hecho no es comun en todas las pacientes y, ademas, no se
observa incremento de frecuencia en pacientes con afecciones en las que se
producen altas cantidades de estrogenos (Fig. 2.11).

Sus caracteristicas clinicas son, por lo general, tipicas. Es un tumor
redondeado, muy movil, de consistencia firme, aunque algo elastica, no dolo-
roso y bien delimitado del resto del tejido mamario. Se observa con mayor fre-
cuencia entre 17 y 25 afos, es decir, en mujeres jovenes. El fibroadenoma
puede ser unico o multiple y aparecer en una o en ambas mamas en 20 % de las
pacientes. A veces aparece como un nodulo unico palpable, y tiempo después
(entre 1 y 5 afios generalmente) otros nodulos pequeios crecen y se hacen
evidentes a la palpacién mamaria.

Cuando aparecen en la adolescencia, en particular, en las mujeres de raza
negra, pueden crecer rapido, llenando gran parte de la mama. Esta variedad se
conoce como fibroadenoma gigante y se debe diferenciar de la hipertrofia juvenil,
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Fibreadenoma

Fig. 2.11. Fibroadenoma de la mama.
Tomado de: F.H. Netter.

que es una forma de ginecomastia en la que no hay tumor palpable y del tumor
filoides (que se estudia en otra parte de este capitulo).

Ademas de la clinica, el ultrasonido, la biopsia aspirativa con aguja fina y,
mas raramente, la mamografia, resultan a veces necesarios para definir el diag-
noéstico diferencial, sobre todo, cuando se diagnostica el tumor por primera vez
en mujeres mayores de 35 afios, debido a la posible transformacion maligna,
aunque esta posibilidad resulte sumamente rara.

El tinico tratamiento aceptado para este tumor, es la exéresis quirtrgica,
cuidando la estética mamaria. En mujeres mayores de 35 afios o cuando el
tumor crece rapido, la indicacion no debe esperar.

En mujeres jovenes, en especial adolescentes, la decision quirargica puede
retrasarse varios afios, cuidando de mantener a la paciente con examenes mé-
dicos periddicos. El objetivo es esperar a que los tumores, atin no identificables
por examenes fisicos y complementarios, comiencen a crecer y se pueda pla-
near la intervencion quirargica Gnica adecuadamente’*** (Fig. 2.12).

Tumor filoides o phylloides. Este poco frecuente tumor mamario, fue
conocido en el pasado como cistosarcoma filoides debido a sus caracteristicas
histologicas, pues el tumor, al igual que el fibroadenoma, tiene componentes
epiteliales y estromaticos, pero este Gltimo presenta una abundante celularidad
con mitosis y con marcado pleomorfismo que tiende a llenar las cavidades
quisticas del tumor, lo que lo confunde con un proceso maligno o, al menos,
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con marcado potencial de malignidad. Aunque es un tumor clasificado como
benigno, la inseguridad de su futura evolucion a la malignidad, hace necesaria
una conducta activa frente este (Fig. 2.13).

Fig. 2.13. Tumor phylloides.
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Se presenta como un tumor de tamafio mayor que el fibroadenoma comun,
aunque con iguales caracteristicas clinicas. Es rara su aparicion en mujeres
jovenes y su edad comun es después de los 30 afos.

En ocasiones, después de un largo periodo de lento crecer, comienza, sin
explicacidn especifica, un rapido crecimiento y pueden encontrarse ganglios
locorregionales aumentados con cambios reactivos. El ultrasonido y la biopsia
aspirativa con aguja fina son necesarios para el diagndstico.

El tratamiento del tumor filoides es quirtirgico y se realiza tan pronto se
diagnostica.

En el proceder debe extirparse completo el tumor con un margen de mas o
menos 2 cm de tejido sano alrededor, lo que puede crear dificultades con la
estética mamaria cuando el tumor es muy grande. Cada paciente operada debe
ser seguida en consulta por un periodo no menor de 2 afios.*

Papiloma intracanalicular. Esta variedad tumoral asienta en la pared inter-
na de los conductos, de preferencia los ductos terminales. Es la causa mas
comun de descarga espontanea por el pezon, la que puede tener caracter sero-
s0, serosanguinolento o, mas frecuentemente, sanguinolento. Histologicamente
estan formados por células epiteliales, las cuales recubren una formacion papilar
que crece hacia la luz del conducto y lo dilatan. Aunque el caracter de esta
tumoracion es en esencia benigno, no resulta rara su transformacion a la malig-
nidad (Figs. 2.14 y 2.15).

Ligmide sangumplento a

Papiloma localizado
& U COnducio

Fig. 2.14. Papiloma intracanalicular con derrame por el pezon.
Tomado de: Clinical Gynecology-Oncology. De Disaia.
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Fig. 2.15. Imagen radiografica de papiloma mamario.

Clinicamente, la descarga por el pezoén aparece por uno o varios conductos
de una mama y se puede provocar, ademas, por expresion del conducto
retroareolar. Con frecuencia es posible encontrar un engrosamiento de forma
tubular en estos conductos al palparlos. Resulta menos comun encontrar una
masa palpable asociada y, cuando existe, es de muy pequefio tamafo. Los com-
plementarios de uso habitual en el diagndstico de la patologia mamaria, son poco
utiles en esta entidad y solo la galactografia puede ayudar al diagnoéstico final,
aunque esta prueba tiene numerosos falsos positivos y falsos negativos al inten-
tar mostrar el defecto de lleno en la pared del conducto.

En la actualidad se ensayan diversas técnicas nuevas también invasivas,
aunque, al parecer, los reportes hasta ahora son promisorios. Se destacan el
lavado ductal para recuperar células que permitan el estudio citologico y la
ductoscopia que es la visualizacion de la pared interna del conducto mediante un
fino cable de fibra 6ptica que se introduce en el conducto.?

El tratamiento del papiloma intracanalicular es quirirgico y consiste en la
exéresis del o de los conductos afectados, después de su diseccion, la que co-
munmente se realiza a través de una incision por el borde areolar.
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Adenoma. Es un nédulo bien delimitado, blando, mévil y no doloroso que
aparece durante el embarazo o la lactancia. Este nodulo puede ser tinico o
multiple y hallarse incluso en tejido mamario aberrante. Se le conoce como
adenoma de la lactancia para diferenciarlo de un noédulo similar y con iguales
caracteristicas clinicas llamado adenoma tubular que aparece en mujeres
jovenes no embarazadas. Ambos son benignos y su evolucion a la maligni-
dad es sumamente rara. El ultrasonido y la biopsia aspirativa con aguja fina
contribuyen al diagnostico aunque, con frecuencia, solo la biopsia abierta lo
confirma. El tratamiento es quirurgico.

Lipoma. Es una tumoracion benigna que aparece en el tejido graso de la
mama, mas frecuentemente en mujeres climatéricas. Se rodean de una capsula
fina, la cual los hace bien delimitados. En el examen fisico se aprecian como
tumoraciones de consistencia blanda y facil movilidad. El ultrasonido es ttil para
el diagnostico. El tratamiento es quirargico (Fig. 2.16).

Fig. 2.16. Lipoma. Imagen histologica.

TUMORES BENIGNOS POCO FRECUENTES

Hamartoma. Es una tumoracion rara de origen similar al fibroadenoma y es
un pequetio nddulo de consistencia firme, bien delimitado, mévil y poco doloro-
so. Con frecuencia es un hallazgo en una mamografia, donde se observa como
un nédulo denso con una fina capa menos densa alrededor.

La biopsia por puncion puede ser necesaria y a veces realizable con la ayuda
del ultrasonido. El tratamiento es quirargico (Figs. 2.17 y 2.18).

Tumor de células granulosas. Es muy similar al hamartoma en sus carac-
teres clinicos. El tratamiento es también quirurgico y, frecuentemente, solo el
estudio histologico, después de 1a exéresis del noédulo, proporciona el diagnostico
definitivo.
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Fig. 2.17. Hamartoma. Imagen histologica.

Fig. 2.18. Hamartoma. Imagen radiografica.

Linfoma. No es un tumor mamario, pero puede encontrarse en el tejido
linfatico de esta region y palparse como un noédulo blando, mévil y no doloroso
que se acompana de linfoadenopatias axilares y supraclaviculares. La biopsia
aspirativa con aguja fina ayuda al diagnoéstico, y el tratamiento es basicamente
médico por ser parte de un proceso sistémico, aunque, con frecuencia, la duda
obliga a la biopsia quirtrgica con la exéresis del noédulo (Fig. 2.19).
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Fig. 2.19. Linfoma mamario.
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CAPITULO 3. CANCER DE MAMA

EPIDEMIOLOGIA

El cancer mamario es la entidad maligna del aparato genital mas frecuente
en la mujer, lugar que ha ocupado después que el cancer del cuello uterino
redujo su incidencia debido al diagnostico precoz de la lesion premaligna y su
tratamiento oportuno.

El cancer de mama tiene una incidencia y mortalidad mayor en los paises
altamente desarrollados que en el resto, probablemente en relacion con estilos
de vida muy diferentes al de los paises menos desarrollados, lo que parece
confirmarse en estudios realizados en mujeres de paises con baja incidencia de
cancer mamario que han emigrado a paises desarrollados con mas elevada
incidencia de este tipo de cancer y han llegado a tener progresivamente la
misma incidencia que los naturales del pais al que emigraron.

En Cuba, cada afo se diagnostican aproximadamente 2 000 nuevos casos de
cancer mamario, con una incidencia de 34 por 100 000 mujeres y una mortali-
dad por esta causa de unas 1 100 mujeres cada afio.

La supervivencia global (incluyendo todos los estadios) es de alrededor de
54 % alos 5 afios de realizada la terapéutica inicial, con cifras que van de 95 %
en las etapas o estadios I y II, hasta menos de 30 % en el estadio IV.

En Cuba, atn son elevadas las cifras que se diagnostican en etapas avanza-
das con menores posibilidades de solucion satisfactoria.’’**Las razones para el
diagnostico tardio, basicamente son:

1. Fallos en la educacion preventiva por parte de las instituciones, con insufi-
ciente divulgacion de los elementos de riesgo que son modificables segun el
estilo de vida de las mujeres y otros factores que en la actualidad estan bien
identificados.

2. Pobre educacion por parte del médico de asistencia con respecto a la ense-
flanza teorica y practica de la realizacion del autoexamen en la poblacion
femenina de su area de atencion, con especial énfasis en las ventajas deriva-
das de la practica de este proceder. La falta de educacion en estos aspectos,
hace que algunas mujeres teman examinarse y encontrar alteraciones en sus
mamas que puedan sugerir cancer, creyendo que esto significaria el fin de su
vidattil.

Finalmente, es un hecho que casi ningtin médico examina las mamas de las
pacientes que acuden en su busca por otros problemas de salud que no sean
mamarios, incluso cuando tengan que retirar sus ropas para realizar el examen.



Existe un riesgo de padecer esta enfermedad, que se expresa en una curva
que de los 30 a los 40 anos de edad apenas hace su separacion de la horizontal,
para iniciar a los 40 un ascenso progresivo que después de los 50 afios tiende
a mantenerse, pero con menos agudeza en la curva y con un nuevo ascenso
importante, alrededor de 55 y hasta 65 afios. Esta curva muestra 2 periodos de
diferentes condiciones en la biologia de este cancer.

Un primer periodo en el climaterio (premenopausico) sometido a los facto-
res hereditarios y a una fuerte influencia hormonal ovarica basicamente
estrogénica, debido a los desajustes propios de esta etapa de la vida femenina
(ciclos anovulatorios), y un segundo periodo después de los 55 afios
(posmenopausico) con una tendencia a la hipertension y al estado diabetégeno
asociados a la obesidad y relacionados con la alimentacién grasa excesiva, lo que
condiciona un aumento de la conversion de los precursores androgenos de ori-
gen suprarrenal hacia estrégenos, con la nociva influencia de estos sobre la
mama sin tener la contrapartida de los progestagenos.

Aunque no se ha precisado una causa unica, existen factores que favorecen
la aparicion de este tipo de cancer, y asi se observa que es mas comun en la
raza blanca, en nulipara o con escasa paridad y en mujeres con antecedentes de
esta neoplasia en familiares de primera linea, principalmente si lo tuvieron antes
de la menopausia o si son portadoras de mutacion en los genes BRCA1
y/o BRCA2, de los cuales se ha comprobado que tienen una fuerte tendencia
hereditaria.*

Otros muchos factores, denominados de riesgo, parecen tener también algu-
na influencia en este tipo de cancer.

FACTORES DE RIESGO

Cuando se analizan los aspectos epidemiologicos que rodean al cancer de
mama, de inmediato salen a relucir una amplia gama de factores que se hallan
presentes, de una u otra forma, en la aparicion de este tipo de neoplasia. Los
principales intentos investigativos se han dirigido a definir cudles de estos
denominados "factores de riesgo" desempefian un papel mas importante en el
proceso y como se efectia esta influencia.

Se han descrito numerosas formas de agrupar los elementos de riesgo
y aunque con nuevos elementos incluidos, parece que la clasificacion de Carlile,
la cual fue hecha en la década del 80 del siglo XX es la que resulta mas practica
al diferenciar cada elemento establecido como riesgo. Esta clasificacion divide
el riesgo de cancer mamario en 2 grupos:”*

1. Factores de riesgo primario (alto riesgo):

a) Edad (mayor que 50 afios).
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b) Antecedentes personales de cancer mamario.
c¢) Antecedentes familiares de cancer mamario.
d) Antecedentes de afecciones benignas.
¢) Nuliparidad.
f) Primer parto después de los 30 afios.
2. Factores de riesgo secundario:
a) Edad de la menarquia y de la menopausia.
b) Escasa lactancia (menos de 6 meses).
¢) Utilizacion de hormonas (estrégenos y exdgenos).
d) Estilo de vida (habito de fumar, alcoholism, alta frecuencia del estrés,
sedentarismo).
e) Enfermedades cronicas.
f) Estado socioecondémico elevado.
g) Historia de radiaciones ionizantes.

FACTORES DE RIESGO PRIMARIO. ALTO RIESGO

Edad. Es el factor de riesgo comtinmente hallado en la inmensa mayoria de
las pacientes. Resulta excepcional por debajo de los 30 afios, pero a partir de
esa edad comienza una curva muy ligeramente ascendente al principio, que
haciendo un pico mas agudo a partir de los 50 afios, se mantiene progresiva-
mente hasta los 65 afos donde hace una meseta y un posterior y lento descen-
so. El riesgo relativo de la edad se incrementa cuando se asocian otros factores,
en especial los de tipo primario. Ultimamente se ha visto un ligero incremento
en la aparicion del cancer mamario en edades entre 35 y 45 afios comparados
con cifras conocidas anteriores, lo cual es motivo de investigacion.*!

Antecedentes personales de cincer mamario. No hay dudas con res-
pecto al incremento del riesgo en mujeres que ya tuvieron un cancer de mama,
especialmente para la mama contralateral, pues los factores que favorecieron
el dafo inicial se mantienen en esta. Por mutaciones genéticas personales que
pudieran estar presentes (BRCA1 y BRCA2) se agregan como riesgo la histo-
ria previa de cancer de ovario, endometrio o colon.

Antecedentes familiares de cancer mamario. Aunque muchos de los
casos ocurren en mujeres sin antecedentes familiares de cancer, se conoce que
de 15 a 20 % de las pacientes tienen historia familiar.

El factor hereditario en cancer, y en particular en mamas, se ha hecho cada
dia méas evidente. Hoy se sabe que este factor aumenta considerablemente las
probabilidades de aparecer en la descendencia y, alin mas, cuando se asocia a
otros antecedentes familiares, llegando a constituir un verdadero sindrome que
algunos autores denominan el sindrome de cancer hereditario, lo que obliga,
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en pacientes con esta historia familiar, a profundizar en las investigaciones

genéticas para tomar medidas oportunas.*?

Los principales elementos de la historia familiar que implican riesgo son:

1. Céancer de mama en familiares de primer grado (madre, tias maternas, her-
manas), especialmente si hay mas de un familiar con ese antecedente. Este
factor aumenta mientras mas joven fue el familiar con la historia de este
cancer, en especial si aparecio antes del climaterio.

2. Los familiares paternos y de segunda linea también tienen influencia en la
descendencia, aunque mas baja.

3. Historia familiar de cancer de mama bilateral o con multiples focos primarios.

4. Historia de otros tipos de cancer (ovario, endometrio y colon), donde existan
las mismas mutaciones genéticas que en el cancer mamario.

5. Cancer de mama en hombres de la familia.

Se ha encontrado que 10 % de las mujeres con cancer de mama, son porta-
doras de la presencia de mutacion en alguno de los genes BRCA1 y/o BRCA2.
La mutacion del gen BRCAL, se observa con mayor frecuencia, acompafando
al cancer medular de mama que es de menos agresividad (aunque el resto de
los tumores con esta mutacion son, generalmente, los mas agresivos). Estos
genes producen un riesgo que se incrementa cada afo en las portadoras, hasta
llegar a cerca de 80 % de probabilidades de cancer mamario a los 70 afios de
edad (la mitad a los 40 afios), mientras en la poblacion general el riesgo a esa
edad es, aproximadamente, de 8 a 10 % de probabilidades. La presencia de
estos genes obliga a medidas especiales (ver profilaxis).*

Existen otros genes asociados a un incremento del riesgo, pero en general
estos aparecen en ciertas enfermedades de caracter cronico y de rara apari-
cion en los que el cancer de mama es una mas de las multiples entidades que
estos tienen, como el gen TP53 que se asocia al sindrome de Li-Fraumeni, el
gen ATM de la ataxia telangiectasica, el PTEN, asociado al sindrome de Cowden
y otros.?>¥

Antecedentes de afecciones benignas. Aunque clasificadas como afec-
ciones benignas, la existencia de elementos proliferativos y/o hiperplasicos en-
contrados en lesiones mamarias a las que se les realizd biopsias antes, las
convierten en lesiones premalignas. Ejemplos tipicos son la hiperplasia epitelial
atipica y la papilomatosis e incluso el carcinoma iz situ de tipo lobular que segiun
algunos autores es solo una lesion premaligna.

Se ha comprobado que las lesiones proliferativas tienen un altisimo riesgo de
transformacion maligna, en particular las mencionadas; sin embargo, los cam-
bios fibroquisticos en mamas (sin cambios proliferativos) constituyen una afeccion
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mamaria muy comun (mal denominada displasia), pero no es un proceso
premaligno y, por tanto, no requiere medidas de excepcion, aunque algunos
sugieren que cuando se acompaiia de mastalgia persistente si constituye un
riesgo que se debe tener en cuenta.

Nuliparidad. Las mujeres que pasan de los 40 afios y no lograron tener su
primer hijo, se convierten en serias candidatas a tener un cancer de mama, al
parecer en relacion con la influencia hormonal estrogénica que condiciona la
infertilidad, por ser esta una causa frecuente de nuliparidad. Se sabe ademas
que la estrona y el estradiol ejercen accidn proliferativa sobre las mamas, mien-
tras el estriol, que tiene especial aumento durante el embarazo, actiia de forma
contraria en su capacidad estimulante.

Al estar las mamas sometidas a la prolongada accion de los estrégenos (ci-
clos anovulatorios) sin la contrapartida de la progesterona o por ausencia de
embarazos, se crea el terreno propicio para el crecimiento exagerado primero
(hiperplasia) y posterior desorganizacion epitelial (atipica) y, en algiin momento
después, el cancer mamario aparece, en particular, cuando se asocian otros
factores de riesgo.

Primer parto después de los 30 afios. De forma similar a la descrita para
la nulipara, se comporta la influencia hormonal sobre las mamas en la mujer que
tiene su parto producto de un embarazo a término después de los 30 afos.
Se conoce que, si el primer parto ocurre antes de los 18 afios, las probabilidades
de tener cancer de mamas es solo la tercera parte que la de la poblacion, por lo
que es un factor protector, mientras que todo lo contrario ocurre en la primiparidad
tardia, donde la prolongada accion estrogénica se convierte en riesgo similar al
de la nuliparidad.

FACTORES DE RIESGO SECUNDARIO

Existen multiples factores relativos a la vida de la mujer en sus aspectos hor-
monales, estilos de vida, alimentacion, raza, estado socioeconémico y otros, que
se consideran vinculados en alguna medida entre siy se acepta que constituyen
riesgo para el cancer de mamas, aunque de menor significacion que los anteriores.

Edad de la menarquia y de la menopausia. La precocidad menstrual de
la adolescente (menarquia antes de los 10 afios) se ha vinculado a mayor riesgo
de cancer; sin embargo, solo cuando aparece en la misma paciente la menopau-
sia tardia (55 afos o mas), parecen tener estadisticamente alguna significacion,
debido a los mismos factores mencionados para la paridad tardia. Por regla
general estos factores son de menor influencia.

Escasa lactancia. No se ha podido determinar que la prolactina tenga un
papel protector especifico, por lo que no se puede afirmar que la lactancia sea
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un factor de proteccidon. Sin embargo, se ha reportado que solamente en grupos
de mujeres con lactancia muy prolongada (2 afios 0 mas), la aparicion de cancer
de mamas fue menos frecuente que la media poblacional. Este factor también
ha mostrado tener poca influencia.

Utilizacion de hormonas(estrégenos y exogenos). El papel carcinogénico
de los estrogenos se ha comprobado en la experimentacion animal y, en la prac-
tica clinica, el uso de los antiestrogenos lo ha confirmado. En la actualidad se
conoce que el estriol tiene un papel antagdnico a la estrona y el estradiol, y que
ejerce un efecto protector para el tejido mamario. Los reportes de Cole y Ma-
man (citados por Marchant), evidencian que el decenio posterior a la menarquia
tiene una alta produccion de estriol, lo que también ocurre en el embarazo y que
explica su efecto protector. La teoria de las ventanas estrogénicas abiertas en
la pubertad precoz y en el climaterio con escasa y muy variable produccion de
progesterona justificaria el mayor riesgo en esas circunstancias.

Con respecto a la progesterona, se conoce su efecto moderador de la in-
fluencia estrogénica, pero no ha mostrado acciones favorables para neutralizar
en realidad el efecto cancerigeno atribuido a estos.

El uso de tabletas anticonceptivas combinadas no ha mostrado accion nega-
tiva, aunque algunos autores recomiendan no comenzar su uso antes de los 20 afios
de edad y no prolongarlo por mas de 10 afios sin embarazos, ni usarlas después
de los 35 afios.

Ante la necesidad del uso de hormonas ovaricas para paliar los desfavora-
bles efectos de la menopausia, es decir, para reducir las posibilidades de
osteoporosis y fracturas, ademas de incrementar la proteccion cardiovascular
en la mujer posmenopausica, se comenzo6 a utilizar el denominado tratamiento
de reemplazo con estrogenos.

Este proceder ha dado resultados que se han cuestionado por varios autores
y se le atribuye un marcado incremento del riesgo para el cancer mamario,
incluso, cuando se asocia la progesterona al tratamiento. No obstante, se ha
recomendado que en cada paciente que se considere necesaria la utilizacion de
este proceder, se tomen medidas de estudio previo en los posibles érganos blan-
co de efectos indeseables como mama y endometrio.*

Estilo de vida. Este es un factor multiple, pues lo forman varias condicio-
nes que se asocian basicamente en determinados grupos poblacionales, aunque
algunas de estas se pueden observar en cualquier otro grupo de poblacion.

Habito de fumar. Factor controvertido, pues se le atribuye riesgo para el
cancer de ovario y este se relaciona muy estrechamente con el de mamas,
aunque paraddjicamente se reporta en otros estudios como protector del can-
cer endometrial.

Alcoholismo. Parece aumentar el riesgo, debido a su efecto estimulante de
la produccion estrogénica y a la deficiencia de acido folico que este mal habito
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condiciona y es considerada esta vitamina un factor protector del epitelio
mamario.

Alta frecuencia del estrés. En la vida moderna se ha asociado a varias
enfermedades, no hay reportes serios que vinculen el estrés al riesgo de cancer
mamario.

Sedentarismo. A través de las multiples consecuencias que condiciona, se
puede inferir que tiene influencias en el riesgo de cancer mamario.

Los trastornos que se observan comunmente en el sedentarismo, como la
hipertension arterial, la obesidad y la hipercolesterolemia, probablemente por un
exceso de ingestion grasa que conlleva un exceso del nivel de colesterol (el cual
es el elemento originario de los estrogenos), se han visto asociados en cierta
medida a un incrementado riesgo del cancer mamario.

La falta de realizacion sistematica de ejercicio fisico que también se asocia,
se ha mencionado como elemento de riesgo, aunque en mas escasa cuantia.

Enfermedades croénicas. La diabetes, con sus trastornos metabodlicos tam-
bién se ha incluido en el riesgo y hoy se estudia una triada (hipertension arterial,
diabetes y obesidad) que se ha visto con un incremento importante del riesgo de
cancer mamario y de endometrio, sobre todo en la posmenopausia.

Estudios realizados en inmigrantes de paises con baja incidencia de cancer
mamario que se han trasladado a paises con mas alta incidencia, han visto
aumentar la frecuencia de aparicion del cancer en estos al adaptarse sucesivas
generaciones al medio ambiente. Todo esto lleva a concluir que el estilo de vida
tiene una influencia importante en la tendencia al cancer mamario.

Estado socioeconémico elevado. En paises donde el modo de vida es
econdmicamente superior, se conoce que hay un aumento proporcional de can-
cer mamario en las mujeres con mejores condiciones que las demas, al parecer
relacionado con habitos alimentarios, dados por exceso de ingestion de carnes
y grasa y mayor frecuencia de habitos toxicos (alcohol, cigarros etc.). Por otra
parte, es mas frecuente en estas la escasa paridad y la paridad tardia, que ya
fueron analizadas como importantes factores de riesgo.

Se puede concluir, que es el estilo de vida relativo al estatus socioeconémico,
el que puede ejercer una influencia mayor como elemento de riesgo en el can-
cer de mama y no el status per se.

Historia de radiaciones ionizantes. La conocida historia de las conse-
cuencias de la exposicion a radiaciones producto del genocida ataque atomico a
Hiroshima y Nagasaki, al final de la Il Guerra Mundial, mostré un considerable
aumento del cancer en sus diferentes modalidades y en ellas del cancer mamario.

El surgimiento de la mamografia y la necesidad de su repeticion periddica
para el diagnodstico precoz del cancer de mamas, creé el temor de la posible
influencia negativa, por el empleo de radiaciones ionizantes; sin embargo, este
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proceder utiliza dosis muy bajas de radiaciones y aun sin negar en su totalidad
los posibles efectos secundarios, se considera que el comienzo a partir de los
50 afios de edad y la repeticion anual limitada a las pacientes de alto riesgo
hasta los 65 afios de edad condiciona méas ventajas (diagnostico del cancer en
etapa temprana) que riesgos por el uso de la radiaciones ionizantes. No obstan-
te, en algunos grupos con especial riesgo (mutacion de los BRCA1 y BRCA?2)
se aconseja comenzar la pesquisa desde los 40 afios con repeticion anual, sin
que se reporten dafios colaterales de importancia.’

En un estudio retrospectivo publicado por este autor en 1984 sobre los facto-
res de riesgo en un grupo de pacientes operadas de cancer mamario, no se
encontro6 el factor cancer familiar como importante y si resultaron significativos
la edad, la escasa paridad, el primer parto después de lo 30 afios y la escasa
lactancia (menos de 3 meses).*

Medicion del riesgo

Es una constante en las investigaciones para tratar de establecer las mujeres
tienen mas riesgo que las demas y tomar medidas preventivas adicionales o de
diagnostico precoz del cancer mamario. Numerosos sistemas de puntaje se han
creado y utilizado con bondades descritas por sus autores al realizar técnicas de
screening (pesquisa) usando la mamografia. El mas conocido y utilizado en
Norteamérica y parte de Europa es el denominado indice o modelo de Gail, que
da un prondstico maximo de 5 aflos para la aparicion del cancer.**4

Los factores de riesgo que se incluyen en este indice son:

1. Edad.

2. Cantidad de familiares de primer grado con historia de cancer de mama.
3. Edad de la menarquia.

4. Edad al producirse el primer parto.

4. Nuliparidad.

5. Antecedentes de hiperplasia epitelial atipica.

6. Numero de biopsias previas realizadas.

Este es un método matematico-estadistico (regresion logistica multivariada),
que califica cada factor estudiado y determina un riesgo compuesto, cuyas ci-
fras finales computadas toman 1,66 % como punto medio. Por encima de la
cual el riesgo se considera muy alto y se justifica el tratamiento profilactico
(hormonal, quirargico etc.). Por debajo de esta cifra solo se orienta la pesquisa
comun por considerarse de bajo riesgo.

Numerosos métodos de calculo del riesgo se han utilizado, pero su estudio
sale de los objetivos de este texto.
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CLASIFICACION Y ESTADIOS CLINICOS

La clasificacion en el cancer de mama, al igual que en el resto de las locali-
zaciones malignas, es un procedimiento dirigido a crear un sistema de estadios
clinicos que permita establecer patrones de comparacién internacional, orien-
tando las conductas terapéuticas especificas en cada caso.

La OMS y la Unioén Internacional Contra el Cancer (UICC) son los organis-
mos internacionales encargados de refrendar la clasificacion tomando en cuen-
ta la opinién de los expertos en cada materia y los resultados de las
investigaciones realizadas en distintas regiones del mundo.

Después de los intercambios de experiencia, se lleva a cabo mediante la
asignacion de determinados valores a elementos ya seleccionados y comproba-
dos en la practica.

Tiene como elementos esenciales 3 categorias que se expresan con las le-
tras T (tumor), N (ganglios) y M (matastasis) a las que se les da un significado
especifico. Para hacer la clasificacion del cancer de mama se necesitan los
resultados del examen fisico y de los complementarios realizados, incluyendo
las biopsias y estudios de imagen que se utilizan para confirmar el diagnostico.
El estudio posoperatorio de los tejidos extirpados puede modificar el criterio
clinico inicial y variar el estadio y, por tanto, la conducta terapéutica posterior.

CATEGORIAS

Se refiere asu significado y los valores asignados a cada una en la ultima
version realizada en 2002 y revisada en 2005 por la American Medical
Asociation*®

T =Tumor (expresado en su diametro mayor y en la propagacion a regiones

vecinas)

N = Ganglios linfaticos (que expresan la diseminacion del tumor por esta

via).

M = Metastasis a organos distantes (que expresa la diseminacion a otras

partes del organismo).

Cada letra tiene a continuacion un nimero que indica detalles adicionales
COmo son:

La T, puede tener una numeracion de 0 a 4 seglin el diametro mayor del
tumor y si se ha propagado a los tejidos vecinos (piel y pared toracica). La N,
puede tener una numeracion de 0 a 3 segln el caracter clinico de los ganglios
locorregionales (después del estudio histopatologico esta numeracion represan-
tard la cantidad de ganglios afectados por el tumor maligno y la localizacion). La
M, puede tener una numeracion de 0 a 1 segin existan, o no, metastasis a
organos distantes (pulmon, huesos, etc.).
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CATEGORIAS TNM EN EL CANCER MAMARIO

Tumor primario (T):

TX: el tumor primario no puede ser demostrado.

TO: no hay evidencias de tumor primario.

Tis: carcinoma in situ: intraductal o lobular (se incluye la enfermedad de
Paget sin tumor demostrable).

T1: tumor de hasta 2 cm.

T1m/c: microinvasivo de hasta 0,1 cm.

Tla: tumor mayor que 0,1 cm hasta 0,5 cm.

T1b: tumor mayor que 0,5 hasta 1 cm.

Tlc: tumor mayor que 1 hasta 2 cm.

T2: tumor mayor que 2 hasta 5 cm.

T3: tumor mayor que 5 cm.

T4: tumor de cualquier tamafio con:

T4a: extension a pared costal (no al pectoral).

T4b: extension a piel (ulceracion o piel de naranja).

T4c: extension a ambos.

T4d: carcinoma inflamatorio.

Ganglios linfaticos (N):

NX: la invasion regional no puede ser demostrada.

NO : no hay invasion ganglionar regional.

N1: hay invasion de uno o varios ganglios, pero aislados y en la misma region
axilar.

N2: los ganglios metastaticos forman masas fijas unidas entre si o0 a otras
estructuras.

N3: hay invasion de los linfaticos infraclaviculares o supraclaviculares o in-
vasion de la cadena mamaria interna (demostrada por imaginologia o exa-
men clinico).

Después del estudio histopatologico de los ganglios, se considera N1 si hay
solamente hasta 3 ganglios metastasicos axilares; N2, si hay de 4 a 9 ganglios
afectados y N3 si hay 10 o mas ganglios metastasicos o existe toma de los
ganglios supraclaviculares o de la cadena mamaria interna.

Metastasis a organos distantes (M):

MX: las metastasis distantes no han sido demostradas.

MO: no hay metastasis a 6rganos distantes.

M1: hay metastasis a 6rganos distantes.

La agrupacién de las distintas categorias determina los estadios o etapas
clinicas, que constituyen la guia para el tratamiento:

Estadio 0: Tis, NO y MO.
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Estadio I: T1, NO y MO.

Estadio I1a: TO-1, N1, MO—y—T2, NO y MO.

Estadio I1b: T2, N1, MO—y—T3, NO y MO.

Estadio I1la: T0-2, N2, MO—y—T3, N1-2 y MO.

Estadio I1Ib: T4, NO-2 y MO.

Estadio Illc: cualquier T, N3 y MO (incluye el carcinoma inflamatorio sin

metastasis demostrable).

Estadio IV: cualquier T, cualquier Ny M1.

El estadio Illc, que incluye al cancer inflamatorio de la mama, es una nueva
variante propuesta y aceptada en la ultima revision 2002, para utilizar esta mo-
dalidad con criterios terapéuticos especificos, siempre que no existan metasta-
sis a distancia, en cuyo caso se considera estadio IV.*#

DIAGNOSTICO

Cuando se trata del diagnodstico del cancer mamario, se debe dejar bien
establecido como se realiza este en las 2 etapas que hoy dia estan perfectamen-
te definidas en este tipo de neoplasia maligna:

1. En primer lugar, el diagnostico del cancer preclinico, es decir, del cancer
minimo de la mama o con lesion no palpable.

2. Ensegundo lugar, el diagndstico del cancer clinico, o sea, el diagnostico de la
lesion palpable en la mama.

DIAGNOSTICO DEL CANCER PRECLINICO

El cancer minimo de la mama fue descrito por Gallager y Martin en 1971,
después del uso de la mamografia como método de pesquisa en pacientes de
riesgo, al comparar los hallazgos bidpsicos con las sefiales radiograficas pre-
vias. Este cancer fue definido como una forma altamente curable del cancer
mamario, incluyendo en este, las 2 formas de cancer in situ 0 no invasor que
son: el carcinoma lobulillar y el carcinoma ductal y, ademas, se incluyo a todos
los tipos histologicos de cancer invasivo con tamafio menor que 1 cm, porque
tamanos superiores a este, pueden ser clinicamente palpables (Fig. 3.1).

Mas adelante, fue demostrado, en varias investigaciones, que estas lesiones
y en especial las formas in situ, tienen pocas probabilidades (menos de 5 %) de
tener siembras metastasicas a distancia o a los ganglios linfaticos regionales,
por lo que sus posibilidades de solucion son mediante cirugia conservadora
y terapéutica adyuvante y, a la vez, se incrementa la sobrevida libre de enfer-
medad a cifras por encima de 95 % después de mas de 5 afios de tratados,
mientras que llega a 90 % en otras etapas a los 5 afios con tumores entre
ly3cm®
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Fig. 3.1. Duplicaciones del carcinoma mamario.
Tomado de: Clin.Obst.And Gynec. 2002.

En la década del 80 del siglo XX la experiencia acumulada modifico el crite-
rio inicial de cancer minimo y se incluyeron las variantes siguientes:

1. La enfermedad de Paget de la mama sin tumor palpable.

2. Se mantuvo el tamafio de la lesién hasta 1 cm cuando esta situada en los
cuadrantes externos con axila negativa o bien, se redujo el tamafio hasta
solamente 0,5 cm cuando la lesion esta situada en los cuadrantes internos,
con axila negativa y con tipos histologicos de los considerados menos agresi-
vos (medular, papilar, tubular y gelatinoso).

El cancer in situ, como degeneracion maligna del epitelio de los conduc-
tos o de los lobulos, se encuentra muy estrechamente relacionado a la hiperplasia
epitelial atipica de la que se acepta, en la actualidad, como su fase evolutiva
superior, motivo por el que se considera, esta tiltima, como una lesion premaligna.
El caracter multicéntrico y la tendencia a la bilateralidad de este cancer, obliga
a la busqueda minuciosa antes de decidir la conducta terapéutica definitiva.

El estudio radiografico de las mamas (mamografia) es actualmente la forma
mas precisa de sospechar la existencia de una lesion maligna minima cuando
muestra: microcalcificaciones; la presencia de una pequefia masa densa, aisla-
da en alglin cuadrante; una evidente asimetria del tejido mamario o una marca-
da dilatacion retroareolar de los conductos. Ninguna de estas detectada por la
palpacion previa (ver capitulo al respecto). En estos casos, la confirmacion
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de la biopsia es mandatoria (BAAF) con imagen por US de alta resolucion
o biopsia con aguja gruesa bajo vision por estereotaxia) la biopsia escisional
(quirtirgica) de la zona previamente marcada con un pequeiio arpén metalico,
se realiza cuando una de las biopsias previas lo sugiere. Si el diagnostico de
malignidad se confirma, se procede a decidir el régimen terapéutico que se debe
utilizar segun las condiciones propias de cada caso. Si no se confirma con la
biopsia por puncion, se da un margen de 3 a 6 meses con observacion vigilada
para repetir la mamografia y revalorar la conducta.

DIAGNOSTICO DEL CANCER CLINICO

El diagnéstico del cancer mamario cuando aparecen manifestaciones clini-
cas, es relativamente sencillo, si se tiene presente su posibilidad en cada pacien-
te que se atiende por una lesidon en la mama o incluso, en el examen clinico
mamario aun cuando las pacientes acudan al médico por otras causas.

Desafortunadamente, aun hoy dia, es la propia paciente la que acude al
médico en busca de diagnostico, cuando detecta en una de sus mamas la pre-
sencia de un noédulo u otra alteracion. Corresponde entonces al especialista de
atencion primaria, calificado para este tipo de entidad, iniciar el proceso clinico
investigativo de acuerdo con la metodologia clasicamente aceptada en medici-
na; es decir, anamnesia, examen fisico e investigaciones complementarias al
respecto. Se debe criticar y combatir la tendencia de algunos al modificar esta
metodologia comenzando el estudio en estas pacientes por complementarios de
facil y rapida realizacion como el ultrasonido sin haber realizado siquiera el
examen fisico previo, lo cual puede complicar peligrosamente el diagnodstico
definitivo, sobre todo, si el resultado es negativo y se ignora el importante
porcentaje de falsos negativos que puede existir en cualquier investigacion
complementaria.

Anamnesis

La detallada recogida de todos los datos de la historia de salud y enfermedad
de la paciente y sus familiares allegados, es el primer paso de interés en este
proceso. Resulta muy importante insistir en los datos que se consideran facto-
res de riesgo (ver capitulo al respecto), pues su existencia favorece el criterio
diagnostico presuntivo de malignidad. Los datos referentes a edad, paridad,
edad del primer parto, tiempo de lactancia, edad de la menarquia y de la meno-
pausia, historia de infertilidad, obesidad posmenopausica, historia de ginecopatias
relacionadas con hiperestrinismo, enfermedades endocrinas (tiroideas o diabe-
tes), enfermedades benignas de las mamas con anterioridad, y muy en especial,
antecedentes personales o familiares de primer grado con cancer mamario (hoy
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se agregan los antecedentes de cancer de colon, de ovario o de endometrio)
y otros. Todos estos datos guardan relacion con el riesgo mayor o menor de
adquirir la enfermedad (ver capitulo de riesgos) La presencia de una tumoracion
y de otras lesiones en las mamas, requiere conocer el tiempo de evolucion, los
sintomas acompariantes, si ha aumentado o no en el tiempo transcurrido; asi como los
resultados de investigaciones y tratamientos previos realizados. El dolor esponta-
neo en una o las dos mamas es, por lo general, dependiente de alteraciones
mamarias benignas o trastornos osteocondriales; aunque, en ocasiones, pueden
aparecer acompafando a lesiones malignas, por lo que debe insistirse, sobre todo
en pacientes mayores de 40 afios, en la necesaria busqueda de otros sintomas
y signos para el correcto diagndstico de estas lesiones.

Examen fisico

Este aspecto del diagndstico resulta de especial importancia, ya que realiza-
do con la técnica adecuada (ver examen fisico mamario), es capaz de presumir
en la mayoria de los casos la posibilidad de malignidad o benignidad de la lesion
mamaria existente. Se identificaran, ahora, los principales datos del examen
fisico que orientan hacia la malignidad.

Fig. 3.2. Cancer infiltrante (con retraccion).
Tomado de: Clinical Oncology-Gynecology. De Disaia, 2002.
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Inspeccion

Con las maniobras adecuadas se apreciard la presencia de asimetrias,
abultamientos, retraccion de la piel localizada en un area o hundimiento del
pezon. En ocasiones hay edema (la llamada piel de naranja por su parecido con
la corteza de esta fruta) y también pueden observarse cambios de coloracion,
exceso de vascularizacion superficial, ulceraciones o nddulos satélites (Fig. 3.2).

Palpacion

Noédulo mamario. Es la lesion mas comun referida como hallazgo por la
paciente. El nddulo, maligno, es de consistencia general firme, con superficie
irregular, puede tener o no cierto grado de fijacion a los planos profundos, lo que
limitara su movilidad o fijacion a los planos superficiales; por lo que aparecera
una retraccion de la piel cuando se intenta mover el nddulo. La diferenciacion
de entidades, como la necrosis o nddulo graso y otras consideradas benignas, es
en ocasiones necesaria.

Debe hacerse la medicion aproximada del nddulo en centimetros, en todas
las pacientes, y nunca utilizar comparaciones con frutas u objetos. Este examen
debe realizarse, preferiblemente, con la paciente acostada; aunque en pacientes
con mamas pequefias puede también hacerse en posicion sentada. El dolor al
examen es, por lo general, poco o ninguno en el cancer mamario, aunque puede
existir, si se le asocian entidades como fibroadenosis y otras.

Descarga por el pezon. Es poco comtn en la malignidad, excepto cuando
se debe a lesiones intracanaliculares cercanas a la areola, en cuyo caso es de
aspecto serohematico y en una sola mama. En estos casos debe diferenciarse
del papiloma intracanalicular benigno que puede aparecer con sintomas similares.

Alteraciones del pezon. El hundimiento o retraccion congénito del pezén o
que aparecio después de traumas o infecciones de los conductos, es por lo
general, benigno. En el resto de las ocasiones que aparezca esta alteracion,
debe buscarse la posible malignidad como causa. De igual manera, la presencia
de ulceraciones o de costras en el pezon, con la existencia palpable de una
tumoracion retroareolar o sin esta, debe pensarse en la posibilidad del cancer de
Paget de la mama.

Ganglios axilares. Cuando se palpan con facilidad aumentados de tamatfio,
de consistencia firme, con escasa movilidad y se encuentren aislados o en grupos,
seran indicios evidentes de invasion linfatica maligna (aunque no encontrarlos
de esta forma no descarta la microinvasion). Cuando existen ganglios linfaticos
con estas caracteristicas en la region supraclavicular, constituyen evidencias
de cancer en etapa ya avanzada. Cuando se sospecha malignidad, debe reali-
zarse, ademas, el examen fisico general en busca de alteraciones en drganos
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distantes que orienten la existencia de posibles metastasis (especialmente
en pulmon, higado, huesos y cerebro).

INVESTIGACIONES COMPLEMENTARIAS PARA EL DIAGNOSTICO

Una vez establecida mediante el examen fisico la sospecha de malignidad
del n6dulo mamario, debe realizarse un ultrasonido para aclarar si es quistico o
solido. La presencia de un nodulo quistico no excluye la malignidad, por lo que
en estos casos, el estudio citologico del liquido, aspirado con aguja fina, resulta
necesario, si este es de color oscuro o sanguinolento; pero, si resulta claro, se
dard un compas de espera de 2 a 3 meses y, si reaparece la tumoracion se
procedera a su exéresis y biopsia (en situaciones de excepcion, donde la sospe-
cha de malignidad sea muy alta, se estudiara el liquido aun siendo claro).

En el nodulo sélido debe realizarse la biopsia aspirativa con aguja fina
No. 23. La biopsia con aguja gruesa conocida como Core biopsia u otras, son
usadas preferentemente cuando el nédulo no es palpable. Con posterioridad se
hara el estudio citopatologico detallado de las muestras colectadas y, de ser
positiva esta biopsia, se prepara la paciente para la realizacion de la biopsia
escisional (quirtrgica). También puede realizarse la biopsia de un ganglio axilar,
si tienen caracteristicas de ser metastasicos, sobre todo cuando la lesion prima-
riano es evidente. En esta preparacion, ademas de los exdmenes preoperatorios
habituales en la cirugia y dada la posible necesidad de realizar una intervencion
de mayor envergadura (cuadrantectomia, mastectomia radical modificada, etc.)
se incluird un estudio radiografico previo (mamografia) de ambas mamas, para
buscar la existencia de otra lesién maligna en la misma mama o en la mama
opuesta, ademas de otros estudios dirigidos a descartar posibles metastasis en
higado, pulmén y huesos. Las investigaciones que se deben realizar seran:

1. Examenes de laboratorio (de rutina) hemograma completo, serologia, parcial
de orina, eritrosedimentacion y glucemia.

2. Examenes especiales para el diagnostico de la funcion hepatica: ultrasonido
hepatico, fosfatasa alcalina y transaminasa glutdmica piravica.

3. Estudio radiografico del torax, buscando metéstasis pulmonares, costales o
de columna y survey 6seo solo en casos muy puntuales.

4. Electrocardiograma en pacientes mayores de 45 afios o con historia de car-
diopatia, hipertension o diabetes.

5. Ganmagrafia dsea, cerebral o hepatica solo en casos avanzados y como
decision opcional.

6. Otros examenes opcionales: linfografia, tomografia axial computadorizada,
laparoscopia y estudio de marcadores tumorales solo se indican en situaciones
especificas. El estudio de los receptores hormonales (estrogenos y progesterona)
se realizara, posteriormente, al tejido extirpado en la biopsia, al igual que estu-
dios en busca de la proteina HER 2/neu. El tratamiento se expone en el capi-
tulo correspondiente.
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CAPITULO 4. TRATAMIENTO
DEL CANCER MAMARIO

CONSIDERACIONES GENERALES

El cancer mamario contintia siendo un problema durante los ltimos 60 afos,

a pesar del constante desarrollo cientifico-técnico. Durante todos esos afios han

variado considerablemente muchos de los conceptos previos, debido a los avan-

ces en los procedimientos diagnosticos y terapéuticos que pueden resefarse en:

1. El ultrasonido, capaz de detectar lesiones muy pequenas y definir su caracter
solido o quistico.

2. La mamografia que amplia los hallazgos del ultrasonid y sefiala detalles de
presumible malignidad, incluso en lesiones de solo pocos milimetros de dia-
metro, clinicamente no detectables.

3. La puncidn, biopsia con agujas, que permiten el diagndstico presuntivo de
malignidad en nodulos de cualquier tamatio.

4. La deteccion de los receptores hormonales que orientan la terapéutica
antiestrogénica.

5. Labusqueda de la proteina HER2/neu que permite el uso de nuevas terapéu-
ticas (monoclonales).

Finalmente, los estudios genéticos que detectan las mutaciones de los genes
BRCA1 y BRCA2 como elementos de especial riesgo para el cancer mamario
y otros procedimientos, como la bisqueda de vacunas utiles en la prevencion de
metastasis (que atun se encuentra en fase de estudio) son parte de este desarrollo
moderno.

La terapéutica quirargica, por su parte, paso de la ultrarradicalidad de Halstead
y Urban, a la mastectomia radical modificada mas linfadenectomia (con exéresis
de los musculos pectorales o sin estos). Posteriormente, en tumores pequeios,
comenz? a utilizarse la cuadrantectomia o la tumorectomia con linfadenectomia
axilar (Ultimamente se discute realizar solo la exéresis del ganglio centinela).

Estas variantes, conocidas como técnicas conservadoras, aunque utilizadas
desde la década del 70 del siglo XX, en lesiones pequefias, son las que con
mayor frecuencia se emplean desde la introduccién de la mamografia en los
afios 80 para el diagnéstico precoz del cancer de mama.*-*°

La quimioterapia también ha variado, desde el uso de un solo medicamento,
ala asociacion de varias drogas en los afios 70 y principios de los 80 del pasado
siglo, e incluso mas reciente, el empleo de varios esquemas de drogas que se
alternan periddicamente, y en los que se ha logrado la introduccion de nuevos
medicamentos con menos efectos toxicos y mayor efectividad terapéutica.



El uso de técnicas de supervoltaje y aceleradores lineales en la radioterapia
han modificado los criterios de tratamiento con este proceder, incluso llegando a
utilizarlos como unica terapéutica en dosis unica intraoperatoria en casos selec-
cionados.

Por ultimo, la hormonoterapia con antiestrogenos como complemento al tra-
tamiento y mas recientemente como profilaxis del cancer de mama, han contri-
buido al creciente desarrollo alcanzado en el enfrentamiento a esta temible
enfermedad.

No obstante, la mortalidad por cancer de mama ha disminuido en muy esca-
sa cuantia y basicamente solo desde la introduccion de la mamografia para la
pesquisa de lesiones en su etapa mas precoz, lo que ha incentivado a la busque-
da de nuevos elementos para la profilaxis con el uso de hormonas, vacunas
y otros recursos todavia en ensayo.

TERAPEUTICA QUIRURGICA

La cirugia es el tratamiento primario del cancer en cualquier region del cuer-

po humano a lo largo de los afios y el cancer de mama no es una excepcion a

esta regla; sin embargo, las técnicas quirurgicas en el tratamiento del cancer

mamario, son las que mayores variaciones han tenido durante el pasado siglo.
En la mama, la cirugia se ha utilizado con 4 fines basicos:

1. Técnica diagnoéstica: mediante la exéresis del nddulo sospechoso o positivo
para realizar la conclusion histopatoldgica posterior, mediante el examen de
muestras congeladas o con muestras previamente preparadas en parafina
(que resultan mas tardias, pero mas seguras).

2. Técnica paliativa (también denominada sanitaria): para extirpar el mayor
volumen posible de tejido mamario con grandes areas de necrosis
y ulceraciones, los que condicionan graves problemas sociofamiliares, aun-
que ya no sea factible utilizar otros procedimientos en el tratamiento. La
cirugia en estos casos es, por lo general, mastectomia total simple, siempre que
sea posible.

3. Técnica reductora: extirpar la mayor cantidad posible de tejido mamario
lesionado en casos avanzados, pero con posibilidades de utilizar otros recur-
sos terapéuticos adicionales que daran mejores resultados al reducir la masa
de tejido maligno.

4. Técnicaradical: realizar la exéresis de toda la mama 'y sus cadenas linfaticas
de drenaje, con propositos supuestamente curativos (aunque sin negar
la utilizacion de procedimientos terapéuticos adicionales).

Aunque las 3 primeras variantes continian utilizandose en la actualidad, la
técnica radical ha tenido considerables cambios a lo largo de la ultima centuria.
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En la segunda mitad del siglo XIX, Halstead, con el propdsito de erradicar la
enfermedad local y contribuir a la sobrevida de las pacientes realizaba la exéresis
de toda la mama incluyendo los dos musculos pectorales y los tres niveles
ganglionares conocidos, y mas tarde, Urban con igual proposito, agrego la exéresis
de la cadena linfatica mamaria interna (la denominada ultrarradical).

La enorme cantidad de complicaciones con el empleo de estas técnicas, hizo
que se buscaran otras alternativas como la mastectomia radical modificada, que
al principio conservaba el musculo pectoral mayor y extirpaba su fascia y al
pectoral menor. Mas tarde la técnica llevo a la conservacion de ambos pectorales,
pero extirpando la cadena ganglionar en sus 3 niveles (en ambos casos se debe
tener especial cuidado de no lesionar los principales nervios, en especial, el
toracodorsal y el toracico largo) (Fig. 4.1).

Fig. 4.1. Mastectomia radical tipo Madden (caso personal).

La exéresis de linfaticos se ha reducido a los ganglios del I y II nivel sola-
mente, pero extirpando no menos de 10 ganglios para tener una valoracion
pronostico mas precisa. En la actualidad se insiste en la exéresis del llamado
ganglio centinela como primera opcion.’?33

Dado que los indices de mortalidad no empeoraron al disminuir el volumen
de extirpacion, pero disminuyo, considerablemente, la morbilidad posquirtrgica;
autores norteamericanos e italianos (Fisher y Veronesi) > han demostrado en
seguimientos de larga duracion (20 afios) que este procedimiento, con reduccion
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del volumen de tejido que se debe extirpar, con un margen peritumoral no menor
de 2 cm, manteniendo la exéresis de la cadena linfatica axilar (segun el caso),
denominaron a esta técnica, cuadrantectomia o tumorectomia, segun la exten-
sion local de la exéresis cutanea, aunque ambas técnicas denominadas conser-
vadoras, pues no extirpan la mama en su totalidad y no tienen diferencias en
sobrevida con las técnicas de mastectomia radical.>

El uso de la mamografia en la pesquisa del cancer de mama en sus etapas
mas precoces (cancer in situ, carcinoma minimo) ha llevado a la valoracion de
no realizar rutinariamente linfadenectomia axilar, extirpando el llamado ganglio
centinela y segun este tenga metastasis o no se realizaria aquella. Ademas, se
evaluan los indices histopatologicos de prondstico y otros modernos, para com-
pletar el tratamiento con radioterapia, poliquimioterapia y hormonoterapia adi-
cional en los casos seleccionados.

Como puede apreciarse, con el desarrollo cientifico se ha pasado de la
radicalidad quirtirgica mutilante y con serias complicaciones, a las técnicas qui-
rurgicas conservadoras, que buscan cada vez mas, lograr el adecuado trata-
miento del cancer mamario con minimas secuelas y con una sobrevida mejor
desde el punto de vista social y personal de la mujer que puede llegar a 95 % en
el cancer minimo y hasta 90 % a los 5 afios en otras etapas con tumores entre
1y 3 cm (Fig. 4.2).

Fig. 4.2. Esquema de cirugia conservadora.
Tomado de: Torres Trujillo; Tumores de mama Edit. Interamericana, 1994.
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En 1996, el autor de este texto presentd en una conferencia para promocion

a la categoria de Profesor Titular, los resultados personales obtenidos con la

cirugia conservadora y el resto de la terapéutica adyuvante. En el aspecto

sobrevida global alcanzo para el estadio I (46 pacientes) 91 % a los 5 afios

y 80 % a los 10 afos, mientras que para el estadio II (28 pacientes) fue de 86 %

a los 5 aflos y 75 % a los 10 afios, cifras comparables a la reportada en la

bibliografia hasta esa fecha.

Condiciones para la técnica conservadora:

1. Etapas tempranas, desde in situ hasta etapa Il con tumor no mayor que 3 cm
de diametro (hoy se acepta realizarla con diametros mayores, después del
uso de quimioterapia neoadyuvante, si hay respuesta favorable en la reduc-
cion tumoral).

2. Ganglios axilares alterados simples y moviles o ganglios negativos.

3. Posibilidad cosmética durante la intervencion y/o en el posoperatorio.

4. Posibilidad del uso de tratamiento adyuvante, si fuese necesario (radiotera-
pia, quimioterapia u hormonoterapia).

5. Posibilidad de seguimiento posoperatorio segiin normas.

6. Mamografia bilateral previa a la intervencion sin mostrar otras lesiones en
esa mama o en la contra lateral (tumor tnico).

7. Cualquier edad y cualquier localizacion, excepto en la region retroareolar
o en alguno de los cuadrantes internos.

8. Puede realizarse con incision unica y continua o con doble incision segin el
caso.

COMPLICACIONES DE LA CIRUGIA MAMARIA

Hemorragia. Esta complicacion ocurre, por lo general, durante el acto qui-
rurgico y se resuelve en este con una buena hemostasia; sin embargo, en oca-
siones, el sangrado de vasos muy finos puede mantenerse y condicionar en dias
posteriores la aparicion de anemia y de hematomas de la herida quirargica. Las
medidas adicionales a la hemostasia quirurgica consisten en vendaje compresi-
vo al término de la intervencion, el cual debe mantenerse un minimo de 3 dias.
De igual manera, el empleo de drenajes por contraabertura, preferiblemente,
con succién continua, evita la formacion de hematomas y permite evaluar el
exceso de sangre perdida (se considera excesivo cuando es mas de 30 mL por
dia) a fin de tomar las medidas necesarias.

Seromas. Es la complicacion mas comun, en especial, en la mastectomia
total. Se manifiesta por abombamiento en la zona de la herida, que usualmente
ocurre varios dias después de la operacion y en ocasiones se infecta secunda-
riamente. El tratamiento es la evacuacion por puncién y la colocacion de nuevo
vendaje compresivo. Si hay infeccion, se agrega antibioticoterapia sistémica.
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Infeccién. Es una complicacion frecuente, aunque, por lo general, no grave,
condicionada por factores quirurgicos predisponentes como son la coleccion de
sangre o suero posoperatoria y los colgajos cutaneos, excesivamente delgados
que comprometen la vascularizacion de la piel. Existen, ademas, otros factores
predisponentes como: la edad avanzada, la inmunosupresion terapéutica o ad-
quirida, el déficit nutricional y la irradiacion preoperatoria de la mama. Puede
manifestarse como un abceso que requiere drenaje y curas locales diarias o como
una celulitis local.

En ambos casos el uso de antibidticos combinados es mandatorio. En algu-
nos casos se produce una necrosis de los bordes de la herida que puede llegar
a la dehiscencia y hacer necesario el desbridamiento de estos bordes con curas
locales y resutura posterior.

Linfedema. Esta dramatica complicacion, que consiste en el edema masivo
del brazo correspondiente a la mama operada, aparece tardiamente en el
posoperatorio de las intervenciones radicales, sobre todo si se aplica radiotera-
pia sobre el hueco axilar, lo que en la actualidad es de excepcion. Cuando apa-
rece temprano, es ligera y se recupera pronto. La forma tardia se asocia a
limitacion motriz del miembro y puede continuar el aumento de volumen, si se
producen puertas de entrada a los gérmenes por pequefias heridas en los dedos
y manos (Fig. 4.3).

Fig. 4.3. Linfedema posmastectomia.
Tomado de: Montserrat HM. La mastectomia. Edit. Iquinosa, Madrid, 1994.
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Los tratamientos usados hasta ahora son poco recomendables, pues no lo-
gran la resolucion total del linfedema, de aqui que la mejor conducta es la profi-
laxis con técnicas quirtrgicas apropiadas y evitar en lo posible la irradiacién
axilar y la infeccion posoperatoria, asi como mantener un correcto cuidado de
las manos por parte de la paciente, evitando lesiones en estas.

Trauma. El principal trauma en la mastectomia, es la lesion de los nervios
que salen del plexo braquial en direccion a los musculos (en especial el toracico
largo) y puede llevarlos a la atrofia y pérdida de su funcionalidad (escapula
alada). La técnica quirurgica adecuada es la mejor profilaxis, pues una vez
danado el nervio, la recuperacion es lenta, dificil e incompleta.

RADIOTERAPIA

Aunque este tema sale de los limites necesarios al conocimiento del médico
practico, se debe dar una idea somera de sus indicaciones, ventajas y problemas.

La radioterapia en el cancer de la mama utiliza equipos sofisticados, costo-
sos y que requieren condiciones especiales de instalacion y uso. Es uno de los
principales tipos de actividad que se realizan en hospitales oncologicos (aunque
también se utilizan en algunos hospitales generales), debido a que por lo costoso
de estos equipos, necesitan ser ubicados en lugares donde tengan una mayor
utilidad tratando pacientes con cancer en sus diferentes localizaciones.

Desde los inicios de su utilizacion, ha sido de una gran aceptaciéon como
complemento de la cirugia, tanto en el preoperatorio como en el posoperatorio,
por los excelentes resultados en prolongar la sobrevida de las pacientes. Duran-
te muchos anos su indicacion fue, principalmente, de primera instancia en gran-
des tumores inoperables para reducir el volumen tumoral, sellar las vias linfaticas
y reducir las posibilidades de recidiva local. La cirugia posterior, fue general-
mente muy dificil y solo con finalidad paliativa temporal.

De la misma forma, la indicacion posoperatoria de radioterapia axilar de
forma rutinaria en las técnicas quirargicas con diseccion total de la axila, crea-
ron con frecuencia una dolorosa complicacion en el brazo llamada linfedema
o linfangitis elefantiasica.

El cancer mamario se considera como medianamente radiosensible y se
conoce que con la aplicacidon de entre 45 y 50 Gy en 5 semanas (25 sesiones),
se logra la esterilizacion neoplasica en aproximadamente 90 % del tejido donde
es aplicado, aunque esta es una dosis promedio, pues en cada paciente debe ser
calculada de forma individual, seglin su situacién particular. La radioterapia solo
influye en el control local de la enfermedad, pero es utilizable en diferentes
localizaciones, con una recurrencia de lesiones locales menor que 5 %, por lo
que en cierta medida contribuye a mejorar la sobrevida de las pacientes.*
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INDICACIONES

Las indicaciones son las siguientes:

1. Como complemento de la cirugia no radical (conservadora) con irradiacion
de la mama en totalidad y suplemento adicional en la zona operada.

2. Como complemento de la cirugia, sobre la cadena mamaria interna, cuando la
lesion se encuentra en la region central (areolar) o en los cuadrantes internos.

3. En cancer localmente avanzado o con volumen superior a 5 cm asociado en
ocasiones a la quimioterapia, para reducir el volumen tumoral y hacer facti-
ble la cirugia posterior menos traumatica, si la respuesta es satisfactoria.

4. En las localizaciones metastasicas en partes blandas, oseas, cerebro e higado.

5. Cuando hay recurrencia local después del tratamiento inicial.

6. Cuando hay ganglios afectados y no se extirparon en suficiente cuantia (me-
nos de 10 ganglios extirpados).

COMPLICACIONES

La radioterapia es un procedimiento que implica la posibilidad de deter-
minadas complicaciones que estan relacionadas con las condiciones de la
paciente y la administraciéon de las dosis radiantes. Pueden ser tempranas
o reversibles y en algunos casos tardias o irreversibles.

En las complicaciones tempranas, la mas comin es el denominado sindrome
de radiacion, que se caracteriza por cefalea, astenia, anorexia y estado nauseoso
que a veces llega al vomito. Localmente hay cambios dérmicos como eritemas,
descamacion, prurito e hiperpigmentacion, mas comunes en mamas péndulas
y piel clara. En esos casos, se impone la suspension del tratamiento.

Las complicaciones tardias se relacionan con la velocidad y/o dosis excesiva
de administracién y también con descuido en la vigilancia. Las principales com-
plicaciones son: ulceraciones, necrosis, atrofia de piel, fibrosis subcutanea
y también neumonitis o fibrosis apical pulmonar del lado tratado. Cuando apare-
cen estas complicaciones, solo queda el tratamiento local de las secuelas sefia-
ladas.*

QUIMIOTERAPIA

La certeza de que las muertes por cancer de mama se debian a la aparicién
de metastasis en 6rganos vitales y que estas habian ocurrido en forma de
micrometastasis desde periodos muy tempranos de la enfermedad inicial, sien-
do imposibles de detectar con los métodos disponibles, hizo buscar tratamientos
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adicionales de ayuda a la cirugia, que destruyeran estas micrometastasis para
prolongar la sobrevida libre de enfermedad.

El uso de gases toxicos durante la II Guerra Mundial dio por resultado el
surgimiento de la mostaza nitrogenada al final de esta guerra, la cual mostro ser
util como producto citotoxico; es decir destructor de células en el tratamiento
del céancer. Este hecho condujo al posterior desarrollo de nuevos productos
quimicos (ciclofosfamida, metotrexate, 5-fluoracilo, thiofosfamida y otros)
y condicion6 cambios en la metodologia terapéutica, la que tomd el nombre de
tratamiento adyuvante.

El tratamiento sistémico con citotoxicos comenz6 en forma de
monoquimioterapia, pero los resultados obtenidos, aunque con algun éxito, no
fueron todo lo esperado, por lo que se comenzd a ensayar combinaciones de
citotoxicos a finales de los afios 60. La primera combinacion de estas drogas
utilizadas en esa década por Greenspan, fueron la ciclofosfamida + metotrexate
+ 5-fluoracilo (CMF) con 60 % de resultados satisfactorios en metastasis diversas.

Esta combinacion es atn utilizada como tratamiento adyuvante, incluso, des-
de antes de identificarse las metastasis a distancia. En 1969, Cooper agrega
a este esquema, la vincristina y la prednisona, informando resultados satisfactorios
hasta en 90 %, aunque estos resultados no han podido ser repetidos por otros.

En las décadas del 70 y de 80, numerosos autores comparan los resultados
en diferente nimero de ciclos de tratamientos combinados, llegando a la conclu-
sidon que 6 ciclos de citostaticos son suficientes, si hay menos de 4 ganglios
metastaticos.

Posteriormente se agregan citoxicos como la bleomicina, las antraciclinas
(adriamicina y doxorubicina) y los etopdsidos. Mas tarde se utilizan los com-
puestos del platino como cisplatino y carboplatino, que tienen pocos resultados
en cancer mamario, pero se muestran buenos en otros tipos de cancer
ginecologico. Mas recientemente, se incorporan nuevas drogas como docetaxel
y paquitaxel con reportes de aun mejores resultados.’’

De todos ellos, las antraciclinas, asociadas a la ciclofosfamida (AC) y también
al 5-fluoracilo (CAF), son los que han tenido resultados altamente satisfactorios
en el tratamiento del cancer mamario y mantienen sus indicaciones vigentes.
El resto es de mas reciente incorporacion y su uso generalizado, estd pendiente
de decision en los esquemas terapéuticos de los ensayos clinicos.

En la actualidad con el desarrollo de las técnicas quirtrgicas conservadoras,
se utilizan los citostaticos en 3 a 4 ciclos preoperatorios para reducir el volumen
de los tumores mayores de 3 cm y realizar estas intervenciones. A esta nueva
variante se le conoce como tratamiento neoadyuvante y constituye hoy una
practica habitual en el cancer mamario, incluso en estadios mas avanzados
como IIB y IIIA, para mejorar el estado psicologico de la mujer al conservar
gran parte de su mama sin perjuicio futuro.’®
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Si la lesion es avanzada, se puede indicar esta terapéutica reductora para
realizar después una radical modificada, cuando se logren margenes peritumorales
suficientes.

Recientemente se ha informado de excelentes resultados en el cancer avan-
zado con el uso de varios ciclos de CAF asociados al docetaxel, seguidos de
varios ciclos de CMF o de AC mas docetaxel u otras combinaciones, con el
propésito de eliminar la resistencia cruzada.”’

Otro aspecto de mucho interés es el relativo a la asociacion de quimioterapia
y receptores hormonales. Recientes ensayos en EE.UU. han comprobado que
el uso de tratamiento citotoxico adyuvante con nuevas y mas potentes drogas
y esquemas mas agresivos asociados a antiestrogenos, han tenido en pacientes,
con receptor estrogenos negativos, resultados de sobrevida que aunque meno-
res que en los de receptor positivo han logrado al menos algunos éxitos.>*%

También se realizan ensayos terapéuticos con ciclos mas cortos (2 sema-
nas) o agregando anticuerpos monoclonales o con dosis muy altas de citotoxicos
y trasplante de medula dsea para evitar las severas reacciones que se producen.

No obstante, es un criterio generalmente aceptado, que el cancer mamario
es una enfermedad sistémica casi desde su inicio y que se justifica el uso de la
quimioterapia adyuvante en todos los casos.

Los esquemas para el uso de estas drogas citotéxicas son muy variados,
dependen de la edad de la paciente y del tamafo y la extension del tumor (me-
tastasis). Por regla general, en este medio, se usan 6 ciclos repetidos cada
21 dias a través de una vendclisis de dextrosa colocada en la vena cubital del
brazo del lado no operado.

La administracion debe ser secuencial, preferiblemente cada 20 a 30 min,
lentamente y siempre verificando antes de cada nueva inyeccion que la vena
continua canalizada.

Se agregara a cada suero 2 &mpulas de metoclopramida u otro antiemético,
para reducir los vémitos que como primera secuela aparecera en las horas
siguientes.

En cada nuevo ciclo se requiere de un hemograma completo y conteo de
plaquetas, para verificar que los leucocitos estan por encima de 3 000 y las
plaquetas en 75 000 como minimo. Si hay afectacion importante en estos ele-
mentos, se prefiere retardar el proximo ciclo, pero no reducir las dosis necesarias.

Aunque las dosis pueden variar, con frecuencia se usan segiin los metros de
superficie corporal de cada paciente, para que las dosis totales se ajusten a la
capacidad de tolerancia individual.

Como promedio las dosis comunes de los mas usados son:

1. Ciclofosfamida: 500 mg/m? de superficie corporal.
2. 5-fluoracilo: 600 mg/m?* de superficie corporal.
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3. Adriamicina: 50 mg/m? de superficie corporal.
4. Metotrexate: 40 mg/m? de superficie corporal.

Los efectos indeseables de los citostaticos pueden resumirse, de modo ge-
neral, en los siguientes (aunque no todos ocurran en la misma paciente):

1. Caida del cabello, que se recupera en meses posteriores.

2. Vomitos, que ocurren en los primeros dias del ciclo y pueden llegar a ser
intensos y requerir medicacion para control (mas raramente hidratacion
intravenosa).

3. Ulceras en el tracto digestivo (especialmente con el MTX y la adriamicina),
que producen gran molestia y requieren tratamiento local.

4. Decaimiento y falta de apetito, en los primeros dias de cada ciclo.

5. Nefrotoxicidad, que puede ocurrir ocasionalmente con alguna asociacion.

6. Cardiotoxicidad, con el uso de las antraciclinas, en particular con la adriamicina,
lo que obliga a reconsiderar el uso del medicamento.

7. Disminucion de la formula hematica, que condiciona anemia y en especial
leucopenia, que si llega a menos de 3 000 predispone a las infecciones
y obligard a espaciar el préximo ciclo y ocasionalmente a tomar medidas
terapéuticas especiales.

8. Disminucion del conteo de plaquetas que, si es menor que 75 000, puede
favorecer hemorragias y obligar a espaciar los ciclos.

Las tres ultimas reacciones adversas son las mas temibles por las graves
consecuencias que pueden producir y requerir, incluso, transfusiones de sangre
y/o medidas para control cardiovascular y deben ser estrechamente vigiladas
mediante recuentos frecuentes de sangre y electrocardiogramas, antes y des-
pués de la aplicacion de los citostaticos.

La medicacion citotoxica alarga el periodo de vida util de la paciente y, a
pesar de las fuertes reacciones adversas, es bien acogida por esa razén. Con
frecuencia se necesita repetir los ciclos, si la enfermedad da sefiales de reapa-
ricion en algun lugar del organismo, cosa que puede ocurrir en casos avanzados,
después de un periodo mas o menos largo de bienestar aparente, aunque en
todo caso siempre se debe tener presente que estos medicamentos solo tienen
accion paliativa en el tratamiento del cdncer mamario.

En los ultimos afios, se ha reportado el hallazgo en el tejido canceroso de
receptores del factor de crecimiento epidérmico (ErbB1 y ErbB2) este ultimo
conocido como proteina HER2/neu y que condicionan un peor pronoéstico de la
entidad clinica cuando presentan sobreexpresion. Este hecho, que ocurre en
aproximadamente 25 % de los casos, hizo necesaria la busqueda de nuevos
productos que contribuyeran al control de la situacion.
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De las investigaciones realizadas con anticuerpos monoclonales surgio el
trastuzumab (herceptin), que aplicado mensualmente durante un afio y posterior a
la quimioterapia (asociado o no al tamoxifén), produce un notable incremento de la
sobrevida en pacientes con cancer de mama con las condiciones referidas.

Recientemente se han publicado resultados al parecer mejores atin, asocian-
do este producto (y otros mas novedosos) a la quimioterapia durante la aplica-
cion de esta, aunque estos resultados estdn pendientes de ratificacion en nuevas
investigaciones controladas.®'

TRATAMIENTO HORMONAL

El uso de la terapéutica hormonal en el cancer mamario como adyuvante, es
en la actualidad una de las modalidades de tratamiento imprescindibles que se
deben considerar. Desde que en 1896 se realizo, por primera vez, una
ovaritectomia en una paciente con cancer de mama avanzado, logrando la de-
tencion temporal del proceso, se considerd que esta forma de detener la pro-
duccion hormonal (terapéutica ablativa) tenia gran utilidad.

Con el mismo propdsito, posteriormente se agregaron la adrenalectomiay la
hipofisectomia. La sintesis de hormonas femeninas especificas (estrégenos,
progesterona y andrégenos) origind un amplio campo de actuacion aditiva hor-
monal en el cancer mamario, al cual se afiadieron los corticoides suprarrenales.

Estas modalidades de tratamiento hormonal, aunque con resultados solo par-
ciales y a veces contradictorios, fueron expresion de la busqueda de soluciones
a esta enfermedad, detectada casi siempre tardiamente y con pocas posibilidades
de sobrevida ttil, aunque la seleccion de las pacientes, cuyo pronostico podia ser
satisfactorio era empirico y basado en criterios de tipo clinico (condicion de la
menopausia, metastasis dominante, intervalo libre de enfermedad y otras).

En la década del 60, se logro la individualizacion de un complejo proteico
citoplasmatico al que se denomind receptor, capaz de aceptar y transferir las
hormonas del citoplasma al ntcleo celular. Las funciones basicas de estos re-
ceptores hormonales son de 2 tipos:

1. Distinguir entre la multitud de sefiales que llegan a la célula, la especifica
para ella.
2. Trasmitir dicha sefial para producir una respuesta adecuada.

La cantidad de receptores presentes en un tejido es muy variable y se rela-
cionan con la respuesta esperada. Cuando el tejido con cancer de mama extir-
pado tiene mas de 10 % de receptores estrogénicos y de progesterona (medidos
en fentomoles por miligramo) se considera receptor positivo (en particular, los
de estrdgenos).
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El hallazgo en los afios 80, de sustancias antiestrogénicas (que ocupan el
receptor especifico y no permiten la accidon estimulante hormonal) constituyd
una verdadera revolucion en esta modalidad terapéutica, destacandose el
tamoxifén como el antiestrogeno por excelencia, demostrado en numerosas in-
vestigaciones publicadas posteriormente. Los efectos secundarios indeseables
(sangrados, procesos tromboembdlicos, accidentes vasculares encefalicos y, en
especial, un aumento del riesgo para el carcinoma de endometrio) no han limita-
do suusoy lo han llevado a ser, internacionalmente, el medicamento de eleccion
como terapéutica hormonal adyuvante en los casos indicados y muy especial-
mente en la posmenopausia.

En la actualidad nuevos medicamentos han demostrado igual utilidad y me-
nos efectos secundarios de importancia. Estudios realizados en pacientes con
cancer de mama receptor estrogenos positivo usando antiestrégenos por perio-
dos de hasta 5 afios, han logrado prolongar la sobrevida libre de nueva enferme-
dad durante varios afos de observacion, por lo que es de esperar una respuesta
satisfactoria al tratamiento hormonal que se reporta hasta 70 % de prolongacion
de la vida libre de enfermedad. Estos resultados se pueden reducir hasta 30 % de
éxitos cuando la presencia de los receptores estrogénicos es negativa (no reba-
sa 10 % de fentomoles por miligramo de tejido).5>%

El empleo de esta medicacion en la profilaxis del cancer mamario le ha
conferido una adicional importancia al demostrarse en varios estudios bien con-
trolados su utilidad. La dosis terapéutica de 20 mg diarios por periodos no infe-
riores a 5 aflos es lo usual y es util en evitar la aparicion de un nuevo cancer en
la mama contralateral y de nuevas metastasis en casos avanzados, prolongando
la sobrevida libre de enfermedad y la global.

Estos hechos, unidos a las dificultades técnicas para la identificacion
y cuantificacion de los receptores de estrégenos y, también a que, incluso, resul-
tando estos negativos (con bajos niveles de fentomoles por miligramo), siempre
existe una porcion pequena de estrogenos que, por las caracteristicas de esta
hormona, influye negativamente en la evolucion posterior, en cuanto a la apari-
cion de recidivas; lo que es un importante factor que ha llevado a varios autores
a plantear el uso sistematico de este medicamento en todas las pacientes, sin
tener en cuenta el estado de los receptores, aunque siempre esperando que
tendran mejores resultados las pacientes con receptores positivos.

Nuevos medicamentos con acciones antiestrogenas similares en el cancer
mamario (raloxifén, toramifén y otros), se vienen utilizando en ensayos controlados,
con aparente €xito para evitar las secuelas del tamoxifén sobre el endometrio, ya
que no actiian sobre los receptores endometriales de estrégenos y también porque
no tienen la mayoria de los efectos secundarios indeseables del tamoxifén.

En la actualidad, se esta recomendando el uso de los inhibidores
de las aromatasas, sustancias que impiden la conversion a estrégenos
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de los precursores androgenos dehidroepiandrosterona y androstendiona, que
son originados en las suprarrenales. Estas sustancias inhibidoras tienen muy
pocos efectos secundarios indeseables y el mas importante parece ser el incre-
mento de la osteoporosis que puede favorecer fracturas patologicas en algunos
casos. Los mas utilizados son el anastrazol, el letrozol y el formestane, aunque
nuevos tipos de medicacion se contintian ensayando. La accion fundamental se
ha dirigido a evitar la aparicién de un nuevo cancer en la mama opuesta y de
nuevas metastasis en otros o6rganos, pero con menos secuelas que los
antiestrogenos mencionados.®

Estos efectos han resultado superiores en la paciente posmenopausica al redu-
cir los dafios en esta época de la vida en que las defensas hormonales disminuyen,
de manera considerable, por el cese de la funcion ovarica. Los efectos 6seos des-
favorables se han atenuados con la introduccion de los biofosfonatos (alendronatos)
en la terapéutica, por lo que ya se viene considerando, internacionalmente, a los
inhibidores de las aromatasas, los antiestrogenos de eleccidon en la posmenopausia,
rango que ocupaban el tamoxifén y el raloxifén.*

La detencion quirargica de la funcion ovarica en mujeres jovenes (menores
de 40 afios), para eliminar la produccion estrogénica, solo debe considerarse si
la cuantia de receptores estrogénicos presentes en el tejido maligno es superior
a 10 % (receptor positivo de estrégenos).

Otros medicamentos se han ensayados también como tratamiento hormonal del
cancer mamario, aunque con resultados variables, generalmente menores que los
mencionados, cuando se usan como unica terapéutica. Los principales son:

1. Analogos de la LH-RH para la inhibicion de la funcion ovarica en mujeres
jovenes (se han reportado mejores resultados en los estudios de asociacion
al tamoxifén).

2. Los antiprogestativos del tipo del mifepristone.

3. La somatostatina que inhibe a la hormona de crecimiento, a la prolactina y al
IGF (insulin growth factor) y que parece tener mejores resultados también
asociado al tamoxifén.

En resumen, en el momento actual el tamoxifén continda siendo el medica-
mento mas utilizado en el tratamiento del cancer de mama en la mujer
premenopausica para prevenir recidivas por un periodo de 5 afios. Hoy se plan-
tea usarlo de rutina en todas las pacientes con cancer de mama, incluso con
receptores hormonales negativos (con bajos niveles de receptores estrogénicos),
aun cuando se ha podido realizar esta investigacion, en espera de mejores resul-
tados en los casos con receptores estrogenos positivos, dada la conocida in-
fluencia de esta hormona en el tejido mamario.

Este tratamiento estara asociado a la inhibicion de la funcion ovarica en la
mujer joven con LH-RH (con efecto temporal), pero en la premenopausia se
prefiere por medios quirirgicos (permanente).
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En la posmenopausia debe valorarse la sustitucion del tamoxifén por el uso
de raloxifén o mejor aun, de los inhibidores de las aromatasas por un ciclo
de 5 anos de utilizacion. Los procedimientos quirargicos como adrenalectomia e
hipofisectomia no se utilizan en la actualidad por el alto nimero de graves com-
plicaciones que producen.

TRATAMIENTO SEGUN ESTADIO CLINICO

Estadio 0

En este estadio se encuentran los carcinomas lobular in situ (CL in situ)
y ductal in situ (CD in situ).

La primera de estas variantes (CL in situ), se ha considerado por algunos
autores como una forma premaligna y recomiendan observacién y controles
periodicos para valorar evolucion y tomar nuevas decisiones, si fuese necesa-
rio. Esta variedad lobular tiene fuerte tendencia a ser bilateral y/o multiple, lo
cual se debe tener en cuenta en la decision final. El uso de antiestrogenos
(tamoxifén y otros) es recomendado por algunos y la mastectomia bilateral
como profilaxis es recomendada por otros.

Dada Ia alta posibilidad de evolucionar a la malignidad en el lobular y de
invadir en el ductal, no se hace distincion en la conducta entre las dos varieda-
des de cancer in situ en el aspecto quirargico, insistiendo en la cirugia conser-
vadora (tumorectomia con margen o cuadrantectomia) siempre que sea posible
segun las normas establecidas para ella.

No se excluye la mastectomia total o radical modificada como conducta
quirurgica segun deseo de la paciente después de conocer el criterio médico
sobre las probabilidades evolutivas, o si el area de lesion es muy extensa
y existen fuertes factores de riesgo adicional para el cancer mamario.

Sino hay otras lesiones y fue un hallazgo en la biopsia de una lesioén supues-
tamente benigna, se repetira, si es necesario la exéresis para lograr un margen
libre de tumor minimo de 1 cm (que no se hubiera logrado antes). En el CD in
situ, se recomienda la exéresis y biopsia por congelacion del ganglio centinela
y hacer la linfadenectomia axilar de los niveles [ y II, si resultara positivo (cosa
poco probable) y no hacerla, si es negativo.

En la busqueda del ganglio centinela, si este no es evidente, se podra utilizar
en combinacion la inyeccion de un coloide radioactivo intradérmico en el area
del tumor (previo a la exéresis) y la inyeccion de azul de metileno en el area
subareolar, lo cual se recomienda por sus excelentes resultados. En los casos
que no se pueda identificar el ganglio centinela se realizara la linfadenectomia
de los niveles recomendados.
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La radioterapia de la mama serd indicacion obligada que se utilizard en am-
bos tipos (CD in situ 'y CL in situ) agregando campos sobre la cadena mamaria
interna, si la lesidon estaba en cuadrantes internos o en la region retroareolar y,
ademas, sobreimpresion radiante en la zona de la cirugia previa. La indicacién
de la quimioterapia como complemento terapéutico, se utiliza en estas pacientes
cuando el tamafo del tumor in situ es de 1 cm o mayor o cuando es infiltrante
o cuando hay ganglios positivos (aunque existen criterios de algunos de indicarla
en todas las pacientes, lo que no es una norma general).

Los antiestrogenos (tamoxifén y otros) se indicaban hace algunos afios en
pacientes con receptores positivos por un periodo de 2 afios, pero, en la actua-
lidad, siguiendo los resultados de varios estudios, se decidié aumentar el tiempo
de la indicacion del antiestrégeno a un minimo de 5 afios como terapéutica en
estas pacientes. Teniendo en cuenta que varios ensayos clinicos y metaanalisis
realizados en pacientes de alto riesgo han demostrado la eficacia de este medi-
camento (tamoxifén) en evitar la aparicion de lesiones malignas en las mamas,
incluso, sin el estudio de los receptores hormonales, varios autores recomiendan
su uso rutinario por un minimo de 5 afios en la prevencion de nuevas lesiones en
las pacientes operadas de cancer mamario. Esto es independiente de la presencia
o no de receptores, aunque este criterio, al igual que el uso de la quimioterapia,
tampoco es generalizado (ver hormonoterapia).

Una mamografia de control sera realizada en el posoperatorio si se conservo
la mama, para asegurar la total exéresis del o de las areas afectadas, en espe-
cial en el cancer lobulillar in situ, dado su alto porcentaje de multicentricidad.

Estadio

En esta etapa del cancer, aunque ya tiene caracter de invasivo, no siempre
estan afectados los ganglios y el volumen del tumor no pasa de 2 cm de diame-
tro mayor, por lo que la conducta sera conservadora.

Se manejan 2 variantes:

1. Si el tumor mide menos de 1 cm (carcinoma minimo) se seguiran los mismos
principios terapéuticos que en el estadio O (tumorectomia con linfadenectomia
axilar o no seguin resultado del ganglio centinela, mas radioterapia en la mama
con sobreimpresion radiante en el lecho tumoral.

2. Si el tumor mide de 1 a 2 cm se realizara cuadrantectomia, si no existen
contraindicaciones para eso, e igual el resto del tratamiento. En caso de
contraindicaciones para cirugia conservadora, se indicara la mastectomia
radical modificada con exéresis de los niveles ganglionares [ y II.

En ambos casos se garantizara un margen de tejido sano de 2 cm.
Se indica radiacion adicional de la cadena mamaria interna, si el tumor esta-
ba en cuadrantes internos o retroareolar.
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En pacientes con mastectomia radical modificada, el uso de la radioterapia
axilar sera solo segun el resultado del examen de los ganglios (si son positivos
y menos de 10 ganglios extirpados). En todas estas pacientes, se indicara la
poliquimioterapia y los antiestrogenos como terapéutica adyuvante segtin los
procedimientos descritos en los capitulos correspondientes.

La busqueda en el tejido extirpado de la proteina HER2/neu y su presencia
en este, agrega nuevas posibilidades terapéuticas con el uso de anticuerpos
monoclonales, en especial, el conocido como trastuzumab (herceptin) que es
capaz de destruir las células malignas que contengan dicha proteina con pocos
efectos secundarios (ver poliquimioterapia).

Estadios 114 y 1IB

Si el tumor mide menos de 3 cm, se tratara con cirugia conservadora, si no hay
contraindicaciones. Si fuese mayor que 3 cm, se podran utilizar de 3 a 4 ciclos
de poliquimioterapia (tratamiento neoadyuvante), para intentar reducir el dia-
metro tumoral a 3 cm como minimo. De lograrse la reduccion, se valora la
cirugia conservadora y se tendra criterio de la respuesta obtenida con la quimio-
terapia preoperatoria utilizada para su uso en el posoperatorio. De no lograrse la
reduccion, se realizara mastectomia radical modificada (Madden o Patey).

Dado que clinicamente los ganglios locorregionales son afectados general-
mente en estas etapas, la linfadenectomia de los niveles I y II se hara en todos
los casos extirpando un minimo de 10 ganglios. Si mas de 3 de estos ganglios
resultan positivos, se valoraran la radioterapia supraclavicular e infraclavicular
y sobre la cadena mamaria interna (incluso después de la mastectomia radical
modificada). También se irradiara la cadena mamaria interna, si el tumor estaba
en cuadrantes internos o area retroareolar. Si se conservo la mama, esta se
incluira en su totalidad en la radioterapia, agregando sobreimpresion radiante en
el area del lecho tumoral, ademas de los criterios mencionados, segtin los resul-
tados del estudio ganglionar. La radioterapia en la axila solo se realizara, sino se
logra la exéresis de al menos 10 ganglios y los extirpados resultan positivos de
cancer. La poliquimioterapia y el antiestrogeno, se utilizaran en todas las pa-
cientes siguiendo los patrones establecidos en etapas anteriores.

CANCER MAMARIO LOCALMENTE AVANZADO

Estadios III A Y III B

Cuando el didmetro tumoral es menor que 5 cm, se puede tratar
quirargicamente, pero siempre con mastectomia radical modificada,
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independiente del uso o no de ciclos de quimioterapia previos para reducir dicho
diametro. La linfadenectomia de los 3 niveles sera siempre una indicacion
y seran necesarios mas de 10 ganglios extirpados para contribuir a establecer
pronostico. La radioterapia, quimioterapia y hormonoterapia, seguiran los patro-
nes sefialados antes, al igual que los otros tratamientos mas novedosos menciona-
dos en etapas anteriores.

Si el tumor mide mas de 5 cm, se podra intentar reducir su tamafio con ciclos
de quimioterapia neoadyuvante y seguir el esquema de conducta ya explicado
para estas etapas. Si el tumor no se logra reducir de volumen, se valora indivi-
dualmente la posibilidad de margen quirtrgico para la exéresis del tumor y la
mastectomia radical modificada posterior (o en algtin caso incluyendo la exéresis
del pectoral mayor).

Cuando esta opcion quirtrgica inicial no sea posible, se hara radioterapia de
mama, axila y mamaria interna. La quimioterapia y hormonoterapia, completa-
ran el tratamiento. La revaloracion posterior decidira la posibilidad quirirgica
sanitaria. La inmunoterapia podra ser utilizada segun criterio médico y segun las
experiencias personales acumuladas.

El autor, atendi6 personalmente a todas las pacientes con cancer de mama
tratadas en el Hospital Materno de Guanabacoa a partir de 1983 y los resulta-
dos obtenidos fueron presentados en un Trabajo de Terminacion de Residencia
en 1992 y en una Jornada Provincial en 1994. Se informaron 52 pacientes aten-
didas de las que 48 estaban en estadios entre I y III con sobrevida global a
los 5 afios de 100 % en estadio I, 77 % en estadio Il y 25 % en estadio III. Las
restantes 4 pacientes tenian un cancer inflamatorio y todas fallecieron antes de
3 aflos de atendidas.?”’

Estadio 1IIC

Este estadio fue incluido en la Clasificacion TNM por el American Joint

Committee of Cancer (AJCC) en 2002. Se divide en 2 variantes.

1. Tumor de cualquier tamafio, con ganglios afectados por el cancer en region
supraclavicular, infraclavicular y/o mamaria interna. Esta modalidad se tra-
tara igual que la anterior, pero la irradiacion incluira siempre la region
supraclavicular y la region infraclavicular y de la mamaria interna, indepen-
diente de la localizacion del tumor primario.

2. Céncer inflamatorio de la mama sin invasion a ganglios o metastasis a distancia
(se definira el diagnoéstico y el tratamiento en el capitulo propio de este texto).

Estadio 1V

El aspecto mas importante en este estadio (y que lo define como el mas
avanzado) es la presencia de metastasis en 6rganos distantes (pulmon, huesos,
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higado, cerebro, ovarios y/o partes blandas), independiente del tamafio del tu-
mor y del estado de los ganglios locorregionales. En las pacientes en este esta-
dio, todos los intentos terapéuticos tienen caracter paliativo solamente y sera
primariamente sistémico, con poliquimioterapia, hormonoterapia e inmunoterapia.
La cirugia caso de realizarse, serd de tipo sanitaria.

La radioterapia se hara sobre el area metastasica y/o sobre la mama, antes
o después de la cirugia (si fue posible realizarla). En algunos casos, se realizara
la cirugia paliativa de algunas metastasis (en su mayoria de tipo ortopédico)
y seran dirigidas a suprimir compresiones dolorosas, que producen severas afec-
taciones en las condiciones de vida de las pacientes, aunque este proceder es
poco comun por los pobres resultados obtenidos.

Medicacion complementaria en el cancer avanzado

Eluso de lamedicacion complementaria, se hara segun el sitio de metastasis

y la decision del especialista de asistencia. Los principales son:

1. Prednisona y CCNU (lomustine) en metastasis cerebrales.

2. Androgenos y biofosfonatos (alendronato y otros) en metastasis 6seas.

3. Eluso adicional de anticuerpos monoclonales del tipo trastuzumab (herceptin)
en presencia de proteinas HER2/neu en el tejido maligno extirpado.

4. El antagonista del VEGF (factor de crecimiento vascular endotelial) [lamado
bevacizumab (avastin) es de reciente incorporacion a la terapéutica. Su uti-
lidad principal es bloquear la formacion de vasos sanguineos de neoformacion
en el area tumoral (en cualquier localizacion) y de esa forma, retrasar el
proceso de desarrollo de estos tumores.

Cancer recurrente. Se incluyen en este grupo las diferentes modalidades
que pueden aparecer localmente en la mama operada conservadora o radical
y también en areas distantes. Estas recidivas pueden aparecer en un tiempo
variable después de la operacion inicial, en especial mas corto cuando no se
cumplieron, adecuadamente, los requisitos establecidos para el tratamiento en
cada estadio y no se utilizaron todos los recursos necesarios para lograr la
sobrevida libre de enfermedad por un periodo superior a 5 afios, como objetivo
basico del tratamiento en el cdncer de mama.

La recurrencia puede aparecer en 2 formas fundamentales:

1. Recurrencia local.
2. Recurrencia en 6rganos distantes.

En la recurrencia local, la conducta dependera de la cirugia inicial. Si es en
mama y se habia realizado cirugia conservadora, se decidira la radical modifica-
da con exéresis de los ganglios axilares, si no se extirparon antes.
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Si esta ultima fue la opcidn primaria, se tratara de resecar la recidiva, si es
posible. En ambos casos se repetira el tratamiento adyuvante (radioterapia,
poliquimioterapia, hormonoterapia e inmunoterapia). En otras regiones de par-
tes blandas se tratara de resecar la lesion, si es posible, y después se continuara
el resto del tratamiento.

En la recurrencia tumoral en 6rganos distantes, se cumplira igual esquema
terapéutico al establecido para el estadio IV segun la localizacion de las metés-
tasis.

El seguimiento postratamiento del cAncer mamario debe ser realizado por el
especialista en mamas pero con el apoyo del médico de atencidon primaria.

El seguimiento postratamiento del cancer mamario es el siguiente:

1. Anamnesis y examen fisico general y local cada 3 meses el primer afio, cada
6 meses en los 2 afios siguientes y posteriormente anual de por vida.

2. Mamografia de control a los 6 meses en ambas mamas en cirugia conserva-
dora y después anual. También sera anual en la mama contralateral en todas
las tratadas con cirugia radical.

3. Brindarles confianza y apoyo total en cada reconsulta con el uso de todos los
procedimientos necesarios al seguimiento de su proceso. Brindar, ademas,
orientaciones sobre la prevencion de complicaciones, en particular del
linfedema.

4. En cada reconsulta, indicar los complementarios necesarios segun los sinto-
mas y signos que aparezcan, evitando los chequeos de rutina que resulten
inutiles al adecuado seguimiento.

5. Educar a las pacientes en los sintomas y signos de recurrencia e iniciar de
inmediato las medidas terapéuticas necesarias ante la aparicion de estas.

83



CAPITULO 5. VARIEDADES ESPECIALES
DEL CANCER MAMARIO

CANCER INFLAMATORIO

El cancer inflamatorio es una variedad poco frecuente (aparece entre 1y 4 %
de todas las variedades de cancer mamario). La progresion de proceso local a
proceso sistémico es de solamente pocos meses, lo que unido a un tardio diag-
noéstico determinan que esta entidad tenga una mortalidad muy superior al resto
de las variedades de cancer.

Clinicamente se manifiesta como un proceso inflamatorio con aumento de
volumen y enrojecimiento difuso de la mama. Es frecuente la poca delimitacion
del proceso y los cambios locales de la piel que la asemejan a la corteza de una
naranja. El dolor es poco comun, tanto espontdneo como a la palpacion y gene-
ralmente no hay fiebre, aunque si aumento local de la temperatura. Puede haber
retraccion del pezon, aunque este signo no es frecuente encontrarlo. Las carac-
teristicas locales de esta variedad de cancer mamario (que en una época fue
identificado como mastitis carcinomatosa o cancer agudo) hacen que se con-
funda, con frecuencia, con una mastitis de causa infecciosa, pero el hecho de no
responder al tratamiento con antibidticos usados incluso con caracter intensivo,
no evolucionar progresivamente al abceso y no existir cuadro de fiebre elevada
con leucocitosis, ayudan a identificar la enfermedad maligna.

Desde el punto de vista histopatoldgico, el cancer inflamatorio de la mama
es una lesion maligna de los conductos, que rapidamente progresa por las vias
linfaticas, produciendo émbolos metastasicos distribuidos masivamente en los
linfaticos subdérmicos y que son la causa de las manifestaciones clinicas de
enrojecimiento, edema y piel de naranja (Fig. 5.1).

Los ganglios axilares estan afectados en casi 100 % de los casos desde muy
temprano y la diseminacion a otros 6érganos es también precoz, lo que explica la
pobre sobrevida que se halla en esta enfermedad.

Las investigaciones complementarias (ultrasonido y mamografia) dan resul-
tados variables y poco precisos, por lo que su utilidad es pobre en estos casos.
La puncion-biopsia (biopsia aspirativa con aguja fina) resulta ttil, pero con fre-
cuencia se hace necesaria la realizacion de biopsia escisional para confirmar el
diagnostico al visualizar las caracteristicas lesiones subdérmicas de infiltracion
maligna en los linfaticos superficiales.

De acuerdo con las caracteristicas particulares de esta variedad de cancer
mamario, la clasificacion internacional lo incluye como cancer localmente avan-
zado perteneciente al estadio I1I C de la clasificacion clinica TNM. El protocolo



Fig. 5.1. Cancer inflamatorio de la mama.

terapéutico de esta entidad ha variado segtn los adelantos cientifico-técnicos.
Hoy se valora la poliquimioterapia como proceder inicial para bloquear el pro-
greso sistémico de la enfermedad con el uso de 4 a 6 ciclos de combinaciones
citostaticas variables (aunque predominan el CEF y el CAF).

A continuacion de este tratamiento se inicia la radioterapia para continuar el
proceso de reduccion local que posibilite la valoracion quirurgica posterior, si se
alcanzan margenes factibles para la reseccion (mastectomia radical modifica-
da) y linfadenectomia, si la toma de los ganglios axilares lo permite. Posterior al
tratamiento quirargico, se contintian los ciclos de poliquimioterapia y se asocia
el tratamiento hormonal antiestrogénico segiin la edad de la paciente (ver trata-
miento hormonal). Sin embargo, a pesar de todas las modalidades terapéuticas
utilizadas en esta entidad, los resultados medidos en sobrevida, contintian siendo
muy poco promisorios.

Como ya se menciono antes, el autor atendio en la década de 80, a 4 pacien-
tes con el diagndstico de carcinoma inflamatorio de la mama (una de ellas diag-
nosticada en el puerperio inmediato). Todas fueron tratadas de inicio con
poliquimioterapia y/o radioterapia y 3 de ellas fueron posteriormente
mastectomizadas. Ninguna de las tratadas sobrevivio mas de 3 afios después de
realizado el diagnostico que fue en todas tardio. ¢
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ENFERMEDAD DE PAGET

Fue tan lejana la fecha como 1874 cuando el doctor Sir James Paget descri-
bio la asociacion de un tipo de lesion en el pezon con caracter eccematoso y el
cancer mamario. Aflos mas tarde fue descrita la caracteristica basica en esta
lesidn, al encontrar un tipo de célula grande con citoplasma poco denso y vacuolado
(célula de Paget) que se localiza en la capa basal de la epidermis del pezén y en
los conductos terminales de la mama en algunos casos. La edad promedio de
aparicion es por encima de los 50 afos y constituye 2 % de todos los tipos de
cancer que aparecen en la mama.

Clinicamente se describe esta enfermedad como un tipo de lesion eccematosa
que se localiza en el pezon, inicialmente como un eccema seco con una gruesa
costra que posteriormente se vacuoliza y al desprenderse deja una erosion que
de forma lenta invade a todo el pezén y, mas tarde progresa a la areola en
superficie y a los conductos galactoforos terminales en la profundidad, condi-
cionando la destruccion de estas estructuras.

En la progresion de la invasion maligna hacia el interior de la mama, se
produce una tumoracion con las caracteristicas clinicas del cancer mamario,
que en las etapas iniciales es dificil de palpar aunque exista de forma incipiente
en los conductos, hasta que la evolucion de la enfermedad permite identificarlo
clinicamente cuando aumente su volumen.

Ademas de estas manifestaciones locales, las pacientes experimentan un
intenso prurito y sensacion de ardor en la zona afectada. Con frecuencia existe
una exudacion de color rojizo-amarillento en el pezén que se incrementa con la
destruccion progresiva de este. Clinicamente esta entidad puede confundirse
con otras dos de caracter benigno:

Eccema del pezon de caracter infeccioso. Es una lesion que aparece
mas frecuente en mujeres jovenes, de evolucion rapida, que no produce, gene-
ralmente, ulceracion destructiva del pezén y responde al tratamiento médico
a corto plazo. Con frecuencia, la confusion diagnéstica genera un lento proce-
der terapéutico que demora el diagnoéstico de la enfermedad maligna y condicio-
na el aumento del pronostico desfavorable.

Papiloma intracanalicular o intraductal. Esta lesion se manifiesta como
vegetaciones pequefias que crecen en el interior de los conductos y que pueden
confundir el diagnostico del Paget cuando crecen excesivamente hacia el exte-
rior del pezon como una masa rojiza y sangrante. La biopsia de la lesion escla-
rece el diagndstico definitivo.

El diagnédstico definitivo se realiza mediante la biopsia por escision
de un fragmento del pezon donde el histopatdlogo puede ver por las tipicas
células de Paget.
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El tratamiento es quirtirgico con mastectomia radical modificada y vacia-
miento axilar. El pronostico es muy bueno, similar al cancer in situ cuando no
hay formacion tumoral presente. En caso contrario, el prondstico es similar a los
demas tumores malignos de mama. El tratamiento adyuvante con citostaticos,
radioterapia y hormonoterapia se realiza de la misma forma que en los diferen-
tes estadios del cancer mamario.

CANCER DE MAMA Y EMBARAZO

La coexistencia de cancer de mama y embarazo es un fenémeno poco co-
mun debido a que esta neoplasia maligna aparece con mas frecuencia después
de los 40 afos y el embarazo generalmente ocurre antes de esa edad. Se consi-
dera que solo 1 % de todos los casos de cancer mamario se detectan durante el
embarazo y esto comunmente en mujeres entre 30 y 40 afios de edad.

Si se une a la condicién todavia joven de estas mujeres, el hecho de las
dificultades para el diagndstico, debido a los cambios mamarios inducidos por la
gestacion, se haré evidente que el pronostico es menos favorable que la misma
lesion en otros momentos de la vida femenina.

Resulta de vital importancia el insistir en el examen clinico de las mamas a
principios del embarazo (en la primera consulta), antes que sean evidentes las
modificaciones que el embarazo imprime a las mamas, esto es, aumento de
volumen, mayor turgencia y mas facil palpacion de los acinis glandulares, debi-
do al estimulo hormonal, lo cual crea la falsa sensacion de noédulos al palpar las
mamas. Sin embargo, si durante la atencion prenatal se encuentra en las mamas
un area poco definida o francamente nodular, deben realizarse estudios dirigidos
a precisar el diagnostico y no pensar que son cambios fisioldgicos inducidos por
el embarazo hasta que se pueda demostrar.

En general se considera que hay un aumento del riesgo durante el embarazo
de que un tumor crezca con mayor facilidad, debido al incremento de los niveles
de estrogenos, prolactina y corticoides que condicionan mayor estimulacion
mamaria y, ademas, a la disminucion de la inmunidad celular tan comtin y nece-
saria al desarrollo de la gestacion.

Las investigaciones complementarias que se deben realizar para el diagnos-
tico del cancer de mama durante el embarazo son las mismas que fuera de este,
aunque la mamografia se limita mas en su indicacién, sobre todo en el primer
trimestre de la gestacion, pues aunque el nivel de radiacidon es poco y no debe
afectar al feto, se prefiere no abusar de su indicacion en ese periodo.

Como norma, todo nédulo de mama detectado durante el embarazo debe ser
exhaustivamente estudiado usando de preferencia el ultrasonido y la biopsia
aspirativa con aguja fina para establecer el diagndstico a la mayor brevedad.
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El tratamiento del cancer de mama durante el embarazo guarda estrecha
relacion con el estadio clinico y el tiempo de gestacion, como se vera a conti-
nuacion.

TRATAMIENTO EN LA PRIMERA MITAD DEL EMBARAZO

Se explica a la paciente y familiares la necesidad de interrumpir la gestacion
para iniciar el tratamiento completo. En esta explicacion, se insistira en el au-
mento del pronostico desfavorable de continuarse el embarazo, por los agravantes
que la alta produccion hormonal de la gestacion tiene sobre el cancer mamario
y la posible afectacion fetal que incluye malformaciones y muerte que pueden
derivar de las medidas necesarias que se deben utilizar en el tratamiento (radio-
terapia, etc.) Debe aclararse que la realizacion del aborto no agravara el pro-
nodstico de la enfermedad.

El tratamiento serd el mismo ya explicado antes; es decir, segun el estadio
clinico diagnosticado.

TRATAMIENTO EN LA SEGUNDA MITAD DEL EMBARAZO

De acuerdo con los deseos de la paciente después de conocer los riesgos, en
embarazos de 24 semanas o mas, se podra esperar a las 34 semanas para
realizar la interrupcidn de la gestacion por la via mas expedita segun las condi-
ciones propias de cada caso y comenzar el tratamiento del cancer en los 10 dias
posteriores al parto, si no hubo complicaciones en este.

Si la paciente y familiares lo desean, se podra interrumpir la gestacion en
cualquier momento de esta, tan pronto el diagndstico del cancer resulte confir-
mado e iniciar el tratamiento especifico indicado, aunque en esas circunstancias
no se tenga en cuenta la salud fetal.

En todas las pacientes se suprime la lactancia, pues si se necesita la inter-
vencion quirurgica debe reducirse el volumen y vascularidad de la mama
y, ademas, en todo caso que se decida usar quimioterapia, pues algunos
citostaticos pasan a la leche materna y pueden afectar al recién nacido
(metotrexate, ciclofosfamida, etc.).

Aunque no hay suficientes evidencias de que embarazos postratamiento de
cancer mamario tratado en estadios iniciales agraven el pronéstico de sobrevida
de la paciente, es recomendable que sean evitados en los 3 afios siguientes al
tratamiento, por ser este el periodo minimo de aparicion de recidivas que pue-
den requerir nuevos procedimientos terapéuticos y en los que un embarazo
podria ser un obstaculo.
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CANCER DE MAMA EN EL HOMBRE

El cancer de mama en el hombre es apenas 1 % de todos los tipos de cancer
de mama en la mujer, aparece, generalmente, en el anciano después de los
60 anos de edad y muy raro en edades mas jovenes. Se asocia, con frecuencia,
a los estados que producen hiperestrinismo como el sindrome de Klinefelter, la
ginecomastia inespecifica y la ingestion de estrogenos como parte de algunos
tratamientos.

Algunos autores han reportado mayor frecuencia del cancer de mama mas-
culino en enfermedades del higado como la cirrosis, la producida por la bilharzia
y otras parasitarias que bloquean el metabolismo hepatico y producen
hiperestrinismo, de ahi que en algunos paises, donde estas afecciones son endé-
micas, puede llegar la frecuencia hasta 6 % del total del cancer de mama.

El tumor es casi siempre retroareolar y junto al dolor constituyen los sinto-
mas fundamentales. En ocasiones hay secrecion por el pezon aunque no es muy
frecuente y en otros casos se encuentra fijacion del pezon y la areola a la
tumoracion. El escaso tejido mamario facilita la rapida progresion a los planos
profundos (fascia y misculo pectoral).

El diagnostico es con frecuencia tardio debido a la avanzada edad de apari-
cion, por lo que su pronodstico es algo mas desfavorable que en la mujer, con una
sobrevida global maxima de 80 % a los 5 afios, aun cuando no existan ganglios
afectados, mientras que en la mujer es superior a 90 % en igual situacién. El tipo
mas comun es el cancer ductal y solo por excepcion se encuentra en su varie-
dad in situ.

Para hacer el diagnostico de esta entidad se utilizan en el hombre los mis
recursos que en la mujer (ultrasonido, mamografia, biopsia aspirativa con aguja
fina y biopsia) y el tratamiento sigue las mismas pautas que en el cancer mamario
es decir, cirugia, que es siempre radical con exéresis del pectoral mayor y su
fascia, ademas de linfadenectomia axilar. A este tratamiento se asocia siempre
el adyuvante (poliquimioterapia, radioterapia y otros) segun el estadio clinico.

La orquiectomia se ha utilizado como parte de la terapéutica con resultados
satisfactorios, pero con recidivas frecuentes. En la actualidad se utiliza con
frecuencia el bloqueo farmacologico con acetato de ciproterona. Algunos auto-
res recomiendan el uso de tratamiento hormonal con tamoxifén, si hay buen
nivel de receptores estrogenos y medroxiprogesterona, si el predominio es de
receptores de progesterona.

Las metastasis mas frecuentes son la 6sea (48 %) y la de partes blandas
(60 %) y cuando estan presentes se puede usar la asociacion de la ciproterona
con la aminoglutetimida que inhibe las etapas precoces de la esteroidogénesis
en la suprarrenal, necesitando el uso de corticoides como suplemento para evi-
tar la insuficiencia suprarrenal.®®
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CAPITULO 6. REHABILITACION,
PRONOSTICO Y PROFILAXIS

REHABILITACION

En el tratamiento del cancer mamario tiene especial consideracion la rehabi-
litacion, entendiendo como tal: "el conjunto de actividades que deben desarro-
llarse con la paciente que requiera tratamiento por cancer de mama, con el
proposito de lograr la plena reincorporacion a su medio social y familiar".

Aungque el desarrollo moderno de las técnicas quirurgicas conservando los
pectorales o, mejor ain, conservando la mama, han logrado reducir las compli-
caciones o secuelas propias de la intervencion, continua siendo este proceder
un trauma fisico y psiquico para la paciente que se encuentra en esta situacion.

Este proceso de rehabilitacion tiene 3 aspectos basicos que son:

1. La atencion al factor psicologico antes, durante y después del tratamiento.

2. Los cuidados posoperatorios para prevenir las complicaciones y secuelas
posteriores.

3. La reconstruccion mamaria.

ASPECTO PSICOLOGICO

La afectacion sicoldgica de la paciente comienza desde el momento en que
se detecta la existencia de un nédulo en una mama y decide acudir a la consulta
médica para esclarecer la situacion. El conocimiento adquirido sobre el cancer
y sus consecuencias, crean un estado de ansiedad mezclado con depresion que
afecta desde entonces su realidad social y familiar y que aumentara cuando los
resultados del examen médico confirmen la presencia del ndédulo y establezcan
la necesidad de una biopsia.

Cuando se recibe el resultado de la biopsia, el médico se enfrenta a una
especial situacion. ;Debe informar a la paciente y sus familiares con claridad
los aspectos relativos a su problema o debe reservar algunos aspectos proble-
maticos sin aclarar? Este aspecto es controversial, pues algunos consideran que
las pacientes reaccionan mejor cuando son bien informadas y otros creen que
responderan mejor, si solo conocen la parte principal de los problemas que pue-
den surgir.

En general, se considera que la informacion que se pueda brindar depende
de las caracteristicas sicologicas y de reaccion de cada paciente y del apoyo
familiar que el médico pueda observar en ellos, aunque siempre con la forma
mas adecuada y escogiendo con cuidado las palabras que usara para no dar



sensacion de un problema con poca importancia o por el contrario, con un pro-

noéstico sombrio y sin apenas solucion.

En todo caso, la informacion debe girar sobre los tres aspectos fundamenta-
les del proceso que pueden interesar expresamente a la paciente, que son:

1. Laseguridad que tiene el diagnodstico basado en los elementos existentes y si
hay la posibilidad de explorar alglin otro proceder que confirme o niegue el
anterior.

2. Cual sera la metodologia terapéutica que se debe seguir, su efectividad y sus
consecuencias o efectos secundarios en los diferentes métodos que se utili-
zaran.

3. El pronostico a corto y a largo plazo en todos sus aspectos.

El apoyo psicolégico debe basarse en elevar la confianza de la paciente
y mantener viva la esperanza de solucion a su enfermedad para disminuir la
perdida de autoestima, la sensacion de incapacidad y los trastornos emocionales
relacionados con esta situacion. Esta practica resulta de vital importancia
y abarca no solo a la paciente, sino también al entorno familiar y muy en espe-
cial a su pareja, que con comprension y sin sentimiento de lastima, puede ayudar
mucho a que el dificil proceso sea mas llevadero.

La intervencion en estos importantes aspectos por parte del médico de aten-
cion y siempre que sea posible del psicologo, debe comenzar, por tanto, desde
que la decision de intervencidn quirtirgica sea un hecho y prolongarse a lo largo
del tratamiento posterior todo el tiempo que sea necesario, especialmente du-
rante el posoperatorio.

CUIDADOS EN EL POSOPERATORIO

Los cuidados posoperatorios dirigidos a evitar complicaciones como el
linfoedema y la pérdida de la funcionalidad del brazo, deben comenzar desde el
primer dia después de la operacion, sea esta una mastectomia radical o una
cuadrantectomia, pues aunque los conceptos quirirgicos modernos han dismi-
nuido en cierto grado el linfoedema como complicacion, este sigue siendo una
potencial posibilidad en todos los casos con diseccion ganglionar.

Facilitar el drenaje linfatico afectado, evitando que el brazo cuelgue a lo
largo, para lo cual debera suspenderlo (en cabestrillo) si esta de pie o caminan-
do y colocarlo extendido sobre una almohada lateral cuando se acuesta, para no
comprimirlo al dormir.

Lapérdida de funcionalidad del brazo puede prevenirse con ejercicios como
caminar con los dedos por una pared hacia arriba (la arana), llevar el brazo
afectado a realizar la operacion de peinarse y ayudandose con el otro brazo,
elevarlo por encima de la cabeza varias veces al dia.
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Especial importancia tiene evitar todo tipo de herida, trauma, quemadura,
etc. aunque sea pequefia, en los dedos y en general en las manos, por lo que
debe tenerse exquisito cuidado al fregar, realizar la manicura de las ufias,
o cualquier otra actividad manual, pues la penetracion de bacterias a través de
las heridas condiciona la linfangitis y el estasis circulatorio linfatico lleva al
linfoedema, el cual, una vez que aparece, resulta extraordinariamente dificil de
eliminar o al menos de reducir. Es recomendable usar guantes en los procedi-
mientos domésticos y lavar con antisépticos cualquier lesion de inmediato.
No se debe usar prendas o punciones con agujas en las venas del brazo afecta-
do y tampoco usarlo para cargas pesadas o chequear la tension arterial.

Estos son los ejercicios basicos que deberan repetirse varias veces al dia en
los primeros meses después de operada, pero siempre reforzando el criterio de
que no es invalida y puede valerse a si misma en las funciones basicas que una
persona debe realizar cada dia.

RECONSTRUCCION MAMARIA

Finalmente, la posibilidad de reconstruccion mamaria mediante implantes de
silicona o con las técnicas de la cirugia estética para conformar una nueva
mama, son hechos que el médico de atencién debe analizar con la paciente
y sus familiares para valorar las posibilidades reales en cada caso y buscar el
consejo especializado necesario. Estos procedimientos podran ser realizados
durante el acto quirtirgico o posteriormente segun las condiciones propias de
cada paciente.®

En 1993, en una Jornada Cientifica, el autor present6 los resultados obteni-
dos con la mastoplastia inmediata en la cirugia del cancer mamario realizadas
en el Hospital Materno de Guanabacoa ("Construccion de una nueva mama con
tejidos de la region baja del abdomen, incluyendo el musculo recto abdominal").
Fueron intervenidas 3 pacientes con la ayuda de un especialista en cirugia esté-
tica, de las cuales, la primera present6 algunos focos necréticos que redujeron
el volumen de la neomama, la segunda fue un éxito total con una neomama
satisfactoria y sin necrosis, pero la tercera, tuvo una necrosis casi total de la
neomama que obligd a su amputacion. Dados los irregulares resultados obteni-
dos y el surgimiento de las protesis de silicona, el autor abandond el proceder.™

PRrRONOSTICO

Establecer un prondstico de vida futura con posibilidades a favor y en contra
de reaparicion de lesiones locales o a distancia, constituye una de las tareas mas

92



dificiles para el médico de atencidn a la paciente con cancer de mama, debido a
que dicho pronostico no descansa en un solo dato, sino, es el resultado de una
valoracién integral de numerosos factores, donde cada uno tiene multiples gra-
dos o aspectos cualitativos que en ocasiones se contraponen (en algunos de
esos) al resto de los factores analizados.

Aunque la exactitud del pronostico dista mucho de ser la adecuada en cada
caso, debido a la variabilidad individual, existen siempre interrogantes en la pa-
ciente y sus familiares que el médico debe responder, como:

1. ;Cuanto tiempo total tendré de vida? (sobrevida global).
2. {Cuanto tiempo podré tener de vida util sin nuevas lesiones? (sobrevida libre
de enfermedad).

A continuacion se observan los diferentes aspectos que contribuyen al pro-
noéstico y que basicamente, teniendo en cuenta su utilidad practica y posibilida-
des de realizacion, deben valorarse en cada paciente.

Edad. Es un elemento de valor muy relativo, pues solo se sustenta en datos
de tipo estadistico observacional. Se plantea que el cancer de mama es mas
agresivo y, por tanto, con menos tiempo de sobrevida global, cuando aparece en
mujeres jovenes por debajo de los 40 afos, posiblemente en relacion con la
intensa actividad hormonal propia de esa edad que actuaria como factor estimu-
lante del desarrollo de la enfermedad.

Las mismas razones, pero en sentido opuesto, se esgrimen para decir que
es generalmente menos agresivo en las mujeres mayores de 50 afios.

Paridad. Es también un elemento de valor relativo. Se ha insistido en este
factor al observarse que las pacientes nuliparas o con el primer parto después
de los 30 afios, no solo tienen mayores posibilidades de padecer la enfermedad,
sino que en ellas el tumor se comporta mas agresivamente, de nuevo por el
factor hormonal como causa principal.

Tamaiio del tumor. Este factor se encuentra estrechamente ligado
a la clasificacion clinica (TNM) y consecuentemente con la invasion ganglionar
y a distancia, de ahi que sea un elemento importante en el prondstico, ya que en
las estadios tempranos (O y I) donde el tamafo del tumor es pequeio, el pro-
noéstico es mucho mas favorable que en estadios mas avanzados, con mayor
tamafo tumoral. Se considera también de mal prondstico la presencia de necrosis
tumoral extensa.

Ganglios y vasos linfaticos metastasicos. Es una aceptacion general que
la toma metastasica de los ganglios linfaticos constituye el factor mas importan-
te para establecer el pronostico. Desde hace muchos afios quedo establecido
que el nimero de ganglios axilares afectados era mucho mas importante que el
nivel de estos y es de esta forma que, en la actualidad, se acepta que el pronds-
tico es peor cuando hay mas de 4 ganglios metastasicos y es sombrio cuando
existen mas de 10 ganglios afectados.
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Un papel adicional en el pronostico lo desempena el estado de los ganglios o
sea su tamafio y el estado de la capsula ganglionar, pues ganglios con 2 cm o
mas de tamafio y con la capsula rota tienen peor pronostico de sobrevida libre
de enfermedad.

Un aspecto muy especial lo constituye el diagnostico de toma metastasica
de los ganglios linfaticos de la cadena mamaria interna, pues estos guardan muy
estrecho vinculo con los de la mama opuesta, con los ganglios abdominales y con
el higado, por lo que su invasion predice una posible manifestacién de toma
metastasica visceral mas temprana, empeorando el prondstico.

En ocasiones los ganglios son histologicamente negativos, pero el hallazgo
en esos casos de vasos linfaticos o sanguineos con grupos de células malignas
en su interior, indica que hay micrometastasis que pueden detectarse con el uso
de métodos inmunohistoquimicos y, ademas, la posible invasion de la médula
Osea, detectable mediante estudios realizados con anticuerpos monoclonales.

TI1PO HISTOLOGICO DEL TUMOR

Aunque el cancer como enfermedad maligna invade y mata, no todas las
variedades histologicas que pueden producirse a partir de los diferentes tejidos
mamarios tienen igual caracter de agresividad, y asi se pueden tener las varian-
tes utiles para pronostico siguientes:

1. El carcinoma ductal infiltrante, que constituye 70 % de todos los tumores
malignos de mama, es uno de los mas agresivos y de peor prondstico.

2. Las variedades de carcinomas indiferenciados son también agresivos y aun-
que menos frecuentes, son de mal pronostico, en especial el carcinoma infla-
matorio que tiene uno de los peores pronosticos de todas las variedades de
cancer mamario.

3. Las variedades papilar, tubular, mucinoso y medular son de mejor prondstico
pues tienen una agresividad menor que los anteriores.

Bloom y Richardson establecieron un método basado en los hallazgos
histologicos celulares de mayor o menor cuantia, que se evallian en puntos
de 1 a 3, en cuanto a:

a) Formacién de canaliculos.

b) Hipercromasia.

c¢) Mitosis.

d) Pleomorfismo nuclear.

Del conjunto de estos elementos se organizan 3 grados que son:
Grado I: de 3 a 5 puntos. Poca malignidad (mejor pronostico).
Grado II: de 6 a 7 puntos. Mediana malignidad (pronoéstico reservado).
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Grado III: de 8 a 9 puntos. Alta malignidad (mal pronéstico).

Finalmente, se ha evaluado el grado nuclear con 3 variantes, donde el grado
I es un nucleo pequefio, poco anaplasico y el grado III mas anaplasico con
nucleo pleomorfico y prominente, en la practica médica, esta clasificacion ha
presentado numerosos fracasos en los prondsticos.

RECEPTORES HORMONALES

La busqueda de receptores de estrogeno y progesterona en el tejido cance-
roso permite valorar la posible respuesta satisfactoria o no al tratamiento hor-
monal y, ademas, valorar el riesgo de recidivas y/o metastasis.

Hoy se sabe que cuando existen receptores de estrogenos positivos
(10 % o mas) y se aplica el tratamiento antiestrogenos (tamoxifén, raloxifén,
anastrazol, etc.) debe reducirse hasta en 20 % la tasa de recurrencias de la
lesidon y mejorar el cuadro, si ya era metastasico. Se analiza si es factible dar el
medicamento a las pacientes con receptor de estrégenos negativo y/o de
progesterona negativos, ya que las tasas de solucion al problema serian meno-
res, aunque varios autores plantean que aunque sean minimas vale la pena
ayudar de alguna forma a estas mujeres.

OTROS FACTORES

Otros elementos que se han establecidos como prondstico desfavorable,
aunque son menos usados en la practica por requerir laboratorios especializados, son:

Catepsina D. Si se encuentra aumento de esta enzima, el pronostico se
considera desfavorable.

Velocidad de proliferacion de células tumorales marcadas con
timidina. Permite observar la fraccion de células en fase S (momento en el
cual se produce la sintesis de DNA). Los aumentos en la cuantia de estas
células (en fase S) son de mal prondstico para la paciente.

Citometria de flujo. Permite medir el DNA y observar las cantidades de
células diploides y aneuploides. La unién de porcentajes elevados de células en
fase S y aneuploidia son de muy mal pronostico para las recidivas.

Urokinasa. Tipo activador del plasminogeno elevado es también elemento
de mal prondstico.

Angiogénesis. Aumentada (capacidad de incremento de la microcirculacion
tumoral) es otro factor de mal pronostico.

Presencia de mutacion en los genes BRCA1 y/o BRCA2. Son indices
de riesgo aumentado para las pacientes con historia familiar de cancer de mama
y, por lo general, cuando estan presentes tienen caracter mas agresivo.
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Sobre expresion de algunos oncogenes (P-53 y HER2/neu). Rompen
el equilibrio entre la accion estimulante de los oncogenes y la accion inhibidora
de los genes supresores de actividad tumoral y por ello se consideran como
fuente de agresividad.

Menos frecuentemente usados. Son los niveles altos de prolactina, y la
multifocalidad macroscopica que se consideran indices de mal prondstico.

Como se ha podido apreciar, son numerosos los factores que pueden
interpretarse como elementos para el prondstico, aunque por regla general, los
primeros son los mas importantes y mas factibles de valorar. Se debe repetir
que no existe factor inico para el pronostico, pero por regla general, se conside-
ran como los mas importantes:

1. El tamafio tumoral calculado en la clasificacion TNM y relacionado con el
estadio.

2. Lalocalizacion y nimero de los ganglios linfaticos locorregionales afectados.

3. El tipo histologico del tumor.

Con estos 3 elementos se puede predecir razonablemente el futuro de la
paciente en los aspectos de sobrevida libre de enfermedad y global, como ya
fue analizado en la descripcion anterior.>'27!

PROFILAXIS

La prevencion del cancer de mama viene desarrollandose con creciente
interés desde hace algunos afos, debido a la escasa disminucién lograda en las
tasas de mortalidad, a pesar de los notables adelantos desarrollados en el diag-
nostico precoz de este tipo de cancer.

El descubrimiento de algunas condiciones existentes en las pacientes que
desarrollan un cancer de mama, ha permitido estudiar el riesgo (alto o bajo) en
mujeres que antes de tener este tipo de enfermedad, presentan dichas condicio-
nes en su historia personal o familiar. Los asi denominados factores de riesgo
para el cancer mamario, se han estudiados detalladamente y agrupados en mul-
tiples modelos de puntaje para calificar si el riesgo existente es alto o bajo
y poder tomar medidas con el objetivo de prevenir la aparicién de este cancer.

Las primeras medidas preventivas fueron dirigidas a modificar estilos de
vida que estadisticamente parecen favorecer la aparicion del cancer, como:
evitar la obesidad (especialmente en la posmenopausia), modificar la alimenta-
cion (mas vegetales y frutas y menos alimentos grasos), hacer ejercicios, tener
el primer hijo antes de los 30 afios y lactar por mas de 3 meses.

El hallazgo de mutaciones en el gen BRCA (BRCA1 y BRCA?2) y el cono-
cimiento de que estas mutaciones podian trasmitirse a familiares de primera
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linea (incluso varones) ha llevado a realizar estudios genéticos en esas familias,
por considerarlas de alto riesgo. Otras medidas profilacticas usadas en esos
casos como es la mastectomia total bilateral con una altisima carga de afecta-
cion sicoldgica y social, que solo el temor al cancer la hace ser elegida por
algunas mujeres.”

Recientemente, la ovariectomia bilateral que ha sido utilizada como trata-
miento adyuvante durante muchos afios en mujeres jovenes (premenopausicas)
con cancer invasivo, se ha recomendado como alternativa profilactica, mos-
trando una reduccion que puede llegar a 70 % en la aparicion del cancer en
estas pacientes, si es realizada entre los 35 y los 45 afios de edad. Otra alterna-
tiva (de caracter provisional) ha sido el uso de los antagonistas de la LH-RH
(goserelin) para producir detencion hormonal transitoria, aunque con resultados
menos satisfactorios en la prevencion.

Autores norteamericanos (Fisher, et a/) en la década de los 90 del pasado
siglo, conociendo la existencia de un medicamento con accion antiestrogénica
(tamoxifén) que utilizado en la década de 80 como terapéutica adyuvante en el
cancer mamario invasivo, poseedor de receptores estrogénicos, con resultados
altamente satisfactorios, al prolongar la sobrevida libre de enfermedad y evitar
la aparicion de un nuevo cancer en la mama contralatera, realizaron estudios
bien disefiados y con un numero elevado de pacientes de alto riesgo
(mas de 6 000 pacientes tratadas con 20 mg diarios por 5 afios con un grupo
placebo similar).

La investigacion se realizo para comprobar si esta droga tenia accidon
profilactica para este cancer, encontrando una reduccion global de 50 % en la
aparicion de cancer in situ y 49 % de reduccion de cancer invasivo sin tener en
cuenta el tipo de receptor hormonal presente. Si el tejido mamario era portador
de receptores estrogénicos (positivo) las cifras eran superiores y cifras cerca-
nas a la tercera parte de ellas, si los receptores eran negativos.”

Estos resultados se han confirmado (aunque con diferentes cifras) por auto-
res prestigiosos de otros paises, como Inglaterra, Italia y Francia. No obstante,
esta droga tiene inconvenientes que deben ser estrechamente vigilados porque
aumenta la frecuencia del cancer endometrial y también del colon. Existe ade-
mas un aumento de trombosis venosas y de tromboembolismo y se incrementa
el nimero de mujeres con cataratas que requieren de cirugia con el uso por
tiempo prolongado de este medicamento, por lo que se ensayan nuevos produc-
tos con accion moduladora de los receptores hormonales, como el raloxifeno,
que no ha mostrado aumento del cancer endometrial ni de las cataratas, mante-
niendo resultados iguales al tamoxifén en la prevencion del cancer de mama,
especialmente en mujeres posmenopausicas.’"”

Se recomienda el uso de sustancias antiaromatasas (anastrazole, letrozole,
formestane y otros) para impedir la conversion a estrogenos de los precursores
androgenos suprarrenales en el tejido graso durante la posmenopausia.
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Estas sustancias tienen la ventaja de no producir afectacion del ttero, de la
coagulacion sanguinea ni cataratas, aunque si aumentan la osteoporosis y las
fracturas (ver tratamiento hormonal del cancer mamario).

Finalmente, y a modo de resumen, las medidas de prevencion del cancer
mamario que se derivan de las investigaciones realizadas hasta ahora, sugieren
lo siguiente:

1. Medidas generales (se aplican a cualquier paciente):

a) Mejorar el estilo de vida: con la realizacion de ejercicios frecuentes, ali-
mentacion saludable y con poca grasa, parto temprano, lactancia materna
por un minimo de 6 meses, y evitar la obesidad, especialmente después de
los 50 afos.

2. Medidas especificas (individualizada y solo por expertos):

a) Considerar como alto riesgo a toda paciente con historia de cancer mamario
en un familiar de primera linea, considerando que el riesgo sera mayor
mientras mas familiares con historia de cancer de mamas o de ovario
tenga la paciente y mientras mas temprano hayan aparecido
(premenopausicas).

b) Se tratara de realizar estudio genético buscando mutacion de los genes
BRCA1 y/o BRCA2. Se hara ademas, si es posible, el indice de Gail y si
resulta mayor de 1,66 %. Se realizara mamografia a partir de los 35 afios
para el diagndstico precoz y se repetird cada 2 afios.

¢) Si el estudio genético es positivo y el indice de Gail es igual o mayor de
1,66 %, se recomienda en la mujer premenopausica realizar la ovariectomia
bilateral. Valorar a la vez la extirpacion del ttero y el uso de tamoxifén 20
mg o similar diarios por 5 afios con vigilancia periddica de los efectos
secundarios.

d) En caso de rechazo a la cirugia y edad menor que 40 afios, se podra usar
el antagonista de la LH-RH y el tamoxifén o similar segiin ya se explico. Si
la mamografia resultara patologica, se procedera segiin lo establecido.

e) Si la paciente es posmenopausica, se indicara el tamoxifén, el raloxifén
o el letrozole (segun criterio médico) en la forma explicada antes y con
vigilancia del estado uterino y otros elementos que pueden afectarse. La
realizacion de mamografia segun ya se explico y con repeticion anual des-
pués de los 50 afos.

f) Si el estudio genético es negativo, se utilizara solamente el régimen
antiestrogénico descrito para la posmenopausia.

Es importante insistir que estas medidas especificas, solo se llevaran a efecto

en centros calificados, los que podran hacer las variaciones pertinentes en cada
caso, segun criterios especializados y con la aprobacion de las pacientes.
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