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Introduccion

1. INTRODUCCION

El cancer es una enfermedad en la que una o mas células se alteran de tal manera que se
multiplican de forma continuada y producen millones de células con la misma alteracion,

algunas de las cuales se extienden a otras partes del cuerpo e incluso lo invaden.[1]

La enfermedad cancerosa, como cualquier otra, es el resultado de la interaccion de un
agente causal y la reaccion viva del organismo. Es una enfermedad crénica evitable, curable
en un elevado numero de casos, con una historia natural que se aparta de los modelos

habituales de las enfermedades agudas.

Los medios terapéuticos disponibles en el momento actual para tratar el cancer, solos o en

combinaciones estratégicas, son los siguientes:

a) Cirugia

b) Radioterapia
c) Quimioterapia
d) Hormonoterapia
e) Inmunoterapia
f) Fototerapia

g) Hipertermia

h) Transferencia de genes al enfermo (fase muy incipiente).[2]

En el afo 2002 se diagnosticaron en el mundo aproximadamente 10,900,000 nuevos casos
de cancer (5,800,000 hombres y 5,100,000 mujeres). El mayor nimero de enfermos se
diagnosticaron en Asia (4,900,000), pero las mayores tasas de incidencia, en ambos sexos,
se dan en Norteamérica y Australia. La incidencia en los paises de la Europa del sur, se
puede considerar alta para el sexo masculino y media para el femenino.

Considerando ambos sexos, el cancer mas frecuente es el de pulmén (1,352,000 casos),
seguido del de mama (1,151,000), los colorrectales (1,023,000), estomago (933,000),
préstata (679,000), higado (626,000), cérvix (494,000) y esofago (462,000). Pero hay

grandes diferencias entre ambos sexos y entre paises mas y menos desarrollados.
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Los canceres que mas muertes causan en el sexo femenino son (por este orden) los de
mama (411,000), pulmén (331,000) y cérvix (273,000). En el masculino los de pulmén
(848,000), estbmago (446,000) e higado (417,000). El cancer de pulmén ya es el segundo

cancer que mas muertes causa entre las mujeres, a nivel mundial.[3]

El cancer de mama es el tumor mas frecuente en las mujeres. En la actualidad, en los paises
desarrollados la probabilidad de padecer cancer de mama a lo largo de la vida se situa en
torno al 10%][1], por lo que la investigacion de sus causas debe considerarse un objetivo
prioritario desde el punto de vista de salud publica ya que el conocimiento existente sobre la

etiologia del cancer de mama es bastante limitado.[4]

El cancer de mama es una enfermedad en la cual la paciente puede tener algun control
sobre la probabilidad de cura. La primera deteccién, o deteccion precoz, y la busqueda de un
tratamiento inmediato son los medios mas efectivos para lograr su control. A diferencia de

otros canceres, los sintomas del cancer de mama pueden ser detectables por el paciente.[1]

Actualmente existe suficiente informacidon epidemiolégica que sustenta la asociacion de
varios factores de riesgo de cancer de mama, en particular los relacionados con el
comportamiento reproductivo: edad al primer nacimiento, lactancia materna, nuliparidad,
menopausia, menarca (ver Tabla 1).

Varios autores han descrito la evidencia de que la paridad y la lactancia tienen un efecto
protector con respecto al cancer de mama; lo mismo sucedié con un estudio de casos y

controles realizado hace poco tiempo en el area metropolitana de la Ciudad de México.[5, 6].

El cancer de mama como uno de los problemas de salud mas frecuentes en el mundo, en
nuestra sociedad y que, debido a su historia natural de larga evolucién y las posibilidades de
recaida y de enfermedad avanzada, permiten considerarla como una enfermedad crénica,
que implica que muchas personas tengan que convivir con la enfermedad y enfrentarse a las

dificultades fisicas y psicosociales durante muchos afios.[7]
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Tabla 1. Factores de riesgo del carcinoma de mama

Riesgos clinicamente relevantes Otros factores de riesgo
1. Género (femenino>>masculino) 1. Menarquia precoz, menopausia
2. Edad creciente tardia
3. Antecedentes familiares de primer 2. Nuliparidad
grado (madre, hija, hermana) 3. Edad creciente del primer parto
4. Antecedente personal de cancer de 4. Anticonceptivos orales
mama (ipsilateral, si tratamiento 5. Tratamiento susutitutivo hormonal

conservador o contralateral) posmenopausico (estrogénico)

5. CLIS o hiperplasia atipica

CLIS: carcinoma lobulillar in situ

El QFB como un profesional sanitario, enfrentado cada vez mas a un trabajo con equipos
multidisciplinarios, y competencias en continuo desarrollo, requiere mantener su razén de
ser. Esto es, otorgar una atencion de salud cuyos resultados, en las personas y la
organizacién, generen beneficios por sobre los riesgos de una determinada intervencion.

Asimismo, el sistema sanitario se beneficia en su conjunto cuando, ademas, esas decisiones
se realizan de acuerdo a las buenas practicas, basadas en la mejor evidencia disponible,
identificando las intervenciones mas efectivas y, en lo posible, las mas costo / efectivas (no
necesariamente equivalente a las de “menor costo”), pero una intervencién poco efectiva
suele ser tanto o mas costosa y su resultado en la calidad de vida o sobrevida de las

personas es deletéreo.[8]

Es importante buscar la terapia mas efectiva, mas segura y menos costosa, mediante un
seguimiento de paciente y un analisis y revisién de historias clinicas empleada en cualquier

paciente, en este caso en pacientes con cancer de mama.

Hablar de cancer de mama es hablar de uno de los problemas de salud mas importantes
que actualmente presentan las mujeres de nuestro medio, es una enfermedad en la cual el

paciente, la mujer, puede tener algun control sobre la probabilidad de curacion.
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Diagnosticarlo en una fase temprana permite aplicar un tratamiento mucho mas efectivo y

por tanto superar la enfermedad.

La poblacion en general debe recibir educacién sanitaria a través del uso apropiado de los
medios de comunicacion social, prensa, radio y television, en campafas informativas bien
planeadas, reforzadas por la edicién de carteles, folletos, etc., que hagan llegar de forma
facil y sencilla todos los aspectos mas importantes acerca de nuestros conocimientos sobre
la enfermedad, su naturaleza, sus causas, sus posibilidades de prevencién, la importancia

de su deteccion, diagndstico precoz y las posibilidades reales de curacion.

La base de estos programas informativos es, en definitiva, conseguir un cambio importante
de comportamiento de la poblacién y aunque no pueden producir resultados inmediatos, si
que deben ser insistentes y aclaratorios para la poblacion de cara a conseguir logros en el
futuro. No obstante, sin una adecuada Educacién para la Salud resulta dificil modificar la
conducta de los individuos, razén esta ultima que lleva al fracaso de muchas campafas de

prevencion de enfermedades como el cancer.[1]
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2. OBJETIVO GENERAL

Llevar a cabo un estudio prospectivo del manejo terapéutico de pacientes con cancer de
mama en un centro médico privado del D.F., mediante la revisién y analisis de historias
clinicas y el seguimiento de pacientes con esta enfermedad para determinar la terapia mas

efectiva, mas segura y menos costosa empleada en estos pacientes.

2.1. OBJETIVOS PARTICULARES

1) Determinar los factores de riesgo que pueden aumentar las posibilidades de

desarrollar cancer de mama.

2) Determinar la terapia mas efectiva, mas segura y menos costosa empleada en estos

pacientes.
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3. GENERALIDADES

3.1. ATENCION FARMACEUTICA

3.1.1. Compromisos y Responsabilidades del Farmacéutico

La farmacia es la profesion mejor ubicada para resolver los problemas con medicamentos.
En su gran mayoria son evitables si los farmacéuticos asumen mayores compromisos y
responsabilidades y desempefian papeles mas profesionales y econdmicamente

justificables.

En cualquier ambito del ejercicio profesional, los farmacéuticos tienen por delante un gran
desafio. O se integran profesionalmente al sistema de atencion sanitaria, asumiendo nuevos
y protagonicos papeles en la dispensacion informada de medicamentos, en el seguimiento
farmacoterapéutico de los pacientes, en el tratamiento de dolencias menores de acuerdo con
el protocolo y la racionalizacién de los costos sanitarios, o continuaran con un deterioro
profesional en donde las técnicas de comercializacion, tarde o temprano, los dejaran a un
lado. De hecho, ya existe la venta de medicamentos fuera de la farmacia (supermercados.
kioscos, etc.), por correo y Uultimamente por Internet. Esta crisis de identidad por la que

atraviesa el farmacéutico es la que justifica un cambio rapido, enérgico y profundo.

A lo largo de la historia, el farmacéutico perdié la orientacion de su actividad hacia el
paciente, ocupandose principalmente del medicamento (producto). Su actual y futura
aparicion en escena debe responder a una demanda de la sociedad y de la propia profesion
para desempefar un papel de experto en medicamentos que restituya su responsabilidad

directa sobre el paciente. Esa responsabilidad es la provision de atencion farmacéutica.[9]

A lo largo de la historia se ha demostrado que una de las mejores armas para luchar contra
la enfermedad es el empleo de medicamentos, a través del proceso denominado
farmacoterapia.

De forma general, el proceso para la utilizacion de medicamentos comienza con un
diagnéstico de la enfermedad que sufre el paciente por parte del médico, el experto en

enfermedades que la Universidad forma, el cual en muchas ocasiones y en base a ese
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diagnéstico instaura un tratamiento farmacolégico con el objetivo de curar la enfermedad y/o

aliviar sus sintomas.

Durante mucho tiempo los actos de diagnosticar, prescribir y proporcionar medicamentos,
estuvieron realizados por el mismo experto: el médico. Pero a medida que el conocimiento
cientifico sobre medicamentos fue creciendo, su elaboracién fue complicandose hasta tal
punto que se hizo necesaria la existencia de especialistas en el tema y la Universidad
comenzo a formar farmacéuticos como expertos en medicamentos. En las ultimas décadas
los medicamentos han sufrido una evolucién enorme, hasta tal punto que el trabajo del
farmacéutico ha tenido que especializarse. En la actualidad existen farmacéuticos que,
integrados en equipos multidisciplinarios, investigan y desarrollan nuevas moléculas con
actividad farmacoldgica. Otros se encargan de la elaboracion de medicamentos,
generalmente desde industrias farmacéuticas y otros se responsabilizan de su dispensacion.
Pero también es importante sefalar que, ademas de por prescripciéon médica, en los paises
desarrollados se consumen gran cantidad de medicamentos a través de la indicacion
farmacéutica en trastornos menores y a través del proceso de la automedicacién.

Por otra parte y debido a su especial naturaleza, los medicamentos deben demostrar que
son seguros y eficaces, lo que conlleva la existencia de normas muy estrictas en su
investigacion, desarrollo y elaboracién, con el consiguiente coste econémico asociado.

Sin embargo, todo este esfuerzo cientifico y econémico no se traduce en muchos casos en
resultados positivos. Existen estudios cientificos que demuestran que en numerosas
ocasiones la farmacoterapia falla, es decir, no consigue curar la enfermedad o aliviar los
sintomas, e incluso a veces produce efectos indeseados.

La preguntas pueden ser: ; Por qué falla la farmacoterapia? ¢ Cual es la razén de que siendo
el diagndstico correcto, la prescripcion adecuada y la dispensacion exacta, en muchas
ocasiones no se consiguen los objetivos terapéuticos?.

La respuesta a estas preguntas es que en estas ocasiones los medicamentos se utilizan mal.
Hasta tal punto que, a veces, ese uso incorrecto ocasiona pérdidas de vidas humanas,

dafos en la salud y enormes cantidades de dinero desperdiciadas.[10]

3.1.2. Inicio de la Atencidon Farmacéutica

El Pharmaceutical Care (Atencion Farmacéutica) es un movimiento que se inicia en Estados
Unidos en la década de los 80 como consecuencia légica de los planteamientos que la

Farmacia Clinica habia llevado a la practica profesional.
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La historia de este movimiento profesional empieza cuando en 1975 la Asociaciéon
Americana de "Colleges of Pharmacy" encarga a una comision de expertos, el llamado
"Informe Millis" en el cual sefalan la necesidad de implicar a los farmacéuticos en el control

del uso adecuado de los medicamentos.

Este nuevo ejercicio de responsabilidad del farmacéutico hacia el paciente fue definido por
primera vez en 1975 por Mikeal y colaboradores, como "la asistencia que un determinado

paciente necesita y recibe, que le asegura un uso seguro y racional de los medicamentos".

En 1980 Brodi impartié una conferencia sobre "teoria de la Practica Farmacéutica" donde
resume la evolucion de la profesién a lo largo del siglo XX, desde una situacién de
orientacion al producto a una situacion de orientacién al paciente, afirmando que el

farmacéutico debe ser el responsable del resultado de la terapéutica con medicamentos.

En 1985 Hepler analiza la insuficiencia de informar y aconsejar, su punto de vista es que hay
que pasar a "cuidar" de los pacientes que usan medicamentos, acufando el término

Pharmaceutical Care.

En 1988 se produce una fusion entre el punto de vista filosofico que Hepler tiene del
problema de la mala utilizacion de medicamentos y las ideas practicas para su resolucion

que aporta Strand.

En 1990 Hepler y Strand definen el concepto de Pharmaceutical Care como: "La Atencion
Farmacéutica es aquel componente del ejercicio profesional de la farmacia que comporta
una interaccién directa del farmacéutico con el paciente con el fin de atender las
necesidades de este en relacion con los medicamentos". Definieron, también, las
responsabilidades que este profesional debia asumir: a)garantizar que todo el tratamiento
farmacoldgico del paciente fuera el apropiado, el mas efectivo posible, el mas seguro
disponible y de administracion lo suficientemente cémoda segun las pautas indicadas y b)
identificar, resolver y lo que es mas importante, prevenir los posibles problemas relacionados
con la medicaciéon que dificultaran la consecucion del primer grupo de responsabilidades del
ejercicio de la atencién farmacéutica. A partir de 1990 empieza la difusidon de Pharmaceutical

Care fuera de Estados Unidos.

En 1992 se disefa en una Facultad de Farmacia americana un proyecto de investigacion

sobre un Modelo practico de Atencién Farmacéutica Global, denominado "Proyecto
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Minesota" en el que participan mas de 50 farmacéuticos y cuyo objetivo es demostrar que el

papel del farmacéutico asistencial es util para luchar contra el mal uso de los medicamentos.

Para que exista Atencion Farmacéutica:

1. El profesional determina: deseos, preferencias y necesidades especificas del
paciente en cuanto a su salud y enfermedad.

2. El profesional se compromete a una asistencia continuada una vez iniciada.

En 1993 La Organizacién Mundial de la Salud publica su Informe Tokio sobre "El papel del
farmacéutico en el sistema de Atencion de Salud", donde se examinan las responsabilidades
del farmacéutico en relacion con las necesidades asistenciales del paciente y de la
comunidad, englobandolas en el concepto de Atencién Farmacéutica. Es en el aino 1993
cuando se puede considerar el de la expansion de Pharmaceutical Care fuera de los Estados
Unidos.[11] [12]

Dentro de este proceso evolutivo, la farmacia ha aceptado, como papel profesional para el
futuro, la Atencion Farmacéutica. Se pretende con ello, satisfacer las necesidades de los
pacientes en relacion con los medicamentos, sean éstas cuales sean, ofreciendo al
farmacéutico una filosofia de trabajo centrada en el paciente y orientada hacia la
identificacion, resoluciéon y prevencion de los problemas relacionados con la medicacion. Los
farmacéuticos estan especialmente preparados para aportar una contribucién importante a la
resolucion del problema de la morbilidad y mortalidad relacionadas con la medicacion, que
afecta de manera importante a la salud publica, y que motivaron un coste en Estados Unidos

de unos 76,000 millones de ddlares.[11]

3.1.3. ¢Qué es Atencién Farmacéutica?

Atenciéon Farmacéutica se define de la siguiente manera:[13]
“Es la provisién responsable del tratamiento farmacoldgico con el propdésito de alcanzar unos
resultados concretos que mejoren la calidad de vida del paciente”.

Estos resultados son:
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Curacion de la enfermedad.
Eliminacion o reduccién de la sintomatologia del paciente.

Interrupcién o enlentecimiento del proceso patoldgico.

>N =

Prevencion de una enfermedad o de una sintomatologia.

La Atencién Farmacéutica implica el proceso a través del cual un farmacéutico coopera con
un paciente y otros profesionales mediante el disefo, ejecuciéon y monitorizaciéon de un plan
terapéutico que producira resultados terapéuticos especificos para el paciente. Esto a su vez

supone tres funciones primordiales:

1. ldentificacion de PRM (problemas relacionados con los medicamentos) potenciales o
reales.
Resolver PRM reales.

Prevenir PRM potenciales.

Atencion Farmacéutica es la participacion activa del farmacéutico para la asistencia al
paciente en la dispensacion y seguimiento de un tratamiento farmacoterapéutico,
cooperando asi con el médico y otros profesionales sanitarios a fin de conseguir resultados
que mejoren la calidad de vida del paciente. También conlleva la implicacién del
farmacéutico en actividades que proporcionen buena salud y prevengan las

enfermedades.[12]
3.1.4. Necesidades de formacion en Atencion Farmacéutica
De forma general, los objetivos que persigue la Atencion Farmacéutica son de tres tipos:[10]
Respecto al paciente, el de resolver sus problemas de salud.
2. Respecto al médico, el de complementar y ayudar en la atencion sanitaria que se
presta al paciente.

3. Respecto al medicamento, el de profesionalizar el acto de la dispensacion.

Por lo tanto y de acuerdo con estos objetivos, las necesidades de aprendizaje en Atencion

Farmaceéutica, también seran de tres tipos:[10]

10
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Aprender a trabajar con pacientes que tienen problemas de salud.

2. Aprender a trabajar con los médicos que van a tratar o han tratado ese problema de
salud en un paciente.

3. Aprender a trabajar con unos medicamentos que el farmacéutico y el médico usan

como herramientas para resolver o paliar el problema de salud de cada paciente.

Con diversas terminologias y matices, muchas asociaciones profesionales han respaldado el
concepto e incluso definido uno propio. Tal es el caso de la Asociacién Norteamericana de
Farmacéuticos del Sistema de Salud (ASHP) que, en 1992, establecié que "la atencion
farmacéutica es la directa y responsable provision de cuidados relacionados con la
medicacién con el propdsito de alcanzar resultados que sirvan para mejorar la calidad de
vida del paciente". Por su parte, en 1993 la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) definié
la Atencion Farmacéutica como "el compendio de las actitudes, los comportamientos, los
compromisos, las inquietudes, los valores éticos, las funciones, los conocimientos, las
responsabilidades y las destrezas del farmacéutico en la prestacién de la farmacoterapia,
con el objeto de lograr resultados terapéuticos definidos en la salud y la calidad de vida de

las personas".

Las principales caracteristicas de la Atencién Farmacéutica son la dispensacion del
medicamento (entrega del producto correcto, al paciente indicado, en el momento
apropiado); la provisién de informacién para asegurar su uso adecuado; la realizacion de un
seguimiento y la provision de cuidados especiales a un paciente con el fin de lograr
resultados definidos en su salud; la mejora de la calidad de vida de ese paciente a través de
resultados farmacoterapéuticos favorables, y la aceptacién de la responsabilidad personal y

profesional del farmacéutico por esos resultados.[9]

La Atencién Farmacéutica es un elemento necesario de la asistencia sanitaria y debe estar
integrado con los otros elementos. Sin embargo, la Atenciéon Farmacéutica es proporcionada
para el beneficio directo del paciente y el farmacéutico es responsable directo ante el
paciente de la calidad de esta asistencia. La relacion fundamental en la Atencién
Farmacéutica es un intercambio mutuo beneficioso en el cual el paciente otorga autoridad al
proveedor y el proveedor entrega competencia y compromiso (acepta responsabilidad) al

paciente.[13]

11
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3.1.5. Modalidades de Atencién Farmacéutica

La Atencion Farmacéutica, que persigue conseguir una farmacoterapia eficaz, puede

clasificarse en estos momentos en dos modalidades:[10]

1. Atencion Farmacéutica Global: corresponde al modelo propuesto por Strand:
Comprehensive Pharmaceutical Care (CPHC).

2. Atencion Farmacéutica en Grupos de Riesgo (enfermos crénicos, ancianos,
polimedicados, etc.): corresponde al modelo propuesto por Hepler: Therapeutics
Outcomes Monitoring (TOM).

Atencién Farmacéutica Global

La Atencion Farmacéutica Global se refiere al seguimiento que el farmacéutico hace de
todos los tratamientos con medicamentos que lleven a cabo aquellos pacientes que deseen

participar en el Programa. Este seguimiento se hace con dos propdsitos:[14]
1. Conseguir los objetivos terapéuticos previstos al implantar el tratamiento por
prescripcion médica, por indicacion farmacéutica o por automedicacion asistida.

2. Evitar posibles reacciones adversas o de toxicidad.

Atencién Farmacéutica en Grupos de Riesgo

La Atencién Farmacéutica en Grupos de Riesgo es la modalidad que se centra en controlar
la farmacoterapia en pacientes con enfermedades crénicas o en situaciones especiales, que
requieran la utilizacion de medicamentos durante largos periodos o de por vida y que en
muchos casos necesitan ademas una educacién sanitaria para sobrellevar su enfermedad.

Tales son los casos de pacientes diabéticos, hipertensos, asmaticos, con problemas
cardiovasculares, ancianos, pacientes polimedicados o que necesitan ser tratados con
medicamentos  potencialmente  toxicos como anticancerigenos, anticoagulantes,
estupefacientes, etc., o pacientes con enfermedades graves, que pueden arriesgar la vida si

los medicamentos prescritos no son eficaces o se utilizan mal, etc.[14]

12
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3.1.6. Elementos y caracteristicas principales

Las principales caracteristicas de la Atencién Farmacéutica son: que se relaciona con la
dispensacion del medicamento (entrega del producto correcto, en el tiempo correcto, al
paciente correcto); que se provee informacién para asegurar su uso racional; que se brindan
cuidados a un paciente con el fin de lograr resultados definidos en su salud; que esos
resultados tienen el propésito de mejorar la calidad de vida de ese paciente y que el

proveedor acepta la responsabilidad personal por esos resultados.[15]

3.1.7. El proceso de la Atencion Farmacéutica

Se debe tener en cuenta que la Atencidon Farmacéutica es un proceso de comprension y
percepcion y no un conglomerado de funciones autbnomas que se ejecutan sin un orden

determinado (ver Figura 1). A continuacion se describen los pasos que componen el proceso

de la Atencion Farmacéutica.[9]
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Figura 1. El proceso de la atencion farmacéutica

B paciente El famiacéutico
hicia la interaccion Iricia la interaccicn

Recoleccion de datos (ﬂ
Entrevista con el paciente, datos persorales

y ol salud, confeccidn de la
Hstoria de medicacion

1l

Andlisis de la nformacidn
Infarmaci on ohjetiva v subjetiva, interconsutta

Pan
Amplialz Deriva 3
infarm acian ctra profesional

Tratamiento
hedicamentoso o no medicam entoso

1l

implementacion del plan
Educacion y provision de medcamentos

L

Conirol y sequimiento
Evaluacion el progresa v actualizacion de |3 infom acion

Imagen tomada de: Peretta Marcelo Daniel, Reingenieria farmacéutica.

Principios y protocolos de atencién del paciente. 2da ed. 2005,

Buenos Aires, Argentina: Medica Panamericana.

Recoleccién _de datos. El farmacéutico entrevista al paciente. Obtiene sus datos
personales y del estado de su salud. Confecciona la historia de medicacién.
1.1. El farmacéutico realizara una entrevista inicial con el paciente con el propdsito de

establecer una relacion profesional de trabajo y abrird la ficha farmacéutica. Existen

14



Generalidades

situaciones (pacientes pediatricos, geriatricos, terapia intensiva, barreras de lenguaje) en las
que la posibilidad de desarrollar una relacion profesional y recoger informacién directamente
del paciente es dificil o casi imposible. En estos casos, el farmacéutico debe trabajar con los
familiares o encargados del paciente.

1.2. La entrevista debe ser organizada y profesional y reunir las condiciones necesarias de
confidencialidad y privacidad,

Se debe dedicar el tiempo necesario para asegurar que las preguntas y las respuestas se
desarrollan en profundidad sin que ninguna de las partes se sienta incbmoda o apresurada.
La entrevista debe servir para recoger sistematicamente la informacion objetiva y subjetiva y
para iniciar los registros farmacéuticos que incluyen informacién y datos relacionados con la
salud general del paciente, sus niveles de actividad y su historial clinico, farmacoldgico,
social (incluso su situacion econémica), familiar, con el detalle de las enfermedades actuales.
El registro también debe incluir informacién relacionada con las ideas o sentimientos y las
percepciones de su dolencia o enfermedad.

1.3. El farmacéutico debe usar las técnicas de evaluacion fisica y de salud necesarias
(observacion, control de la presién sanguinea, peso, etcétera) en forma apropiada, para
obtener la informacion especifica objetiva del paciente.

1.4. El farmacéutico utilizara los recursos adicionales necesarios, en forma adecuada, para
complementar la informacion obtenida en la entrevista inicial y la evaluacion del estado fisico
y de salud del paciente. Las fuentes pueden incluir las historias clinicas de los pacientes y la
informacién de sus familiares.

1.5. Ademas, el farmacéutico confeccionara una Historia de medicacion del paciente en la
que registrara correctamente toda la informacién obtenida. Debe asegurarse que los
registros del paciente estén apropiadamente organizados y actualizados y reflejen, con
precision, las entrevistas entre el farmacéutico y el paciente. Toda esa informacion
confidencial se archivara en forma segura. La informacién del paciente, contenida en los
registros farmacéuticos, sera provista exclusivamente al paciente; o a otros, con autorizacion

del paciente, o si es requerida por ley.

2. Evaluacidon de la informaciéon. El farmacéutico analiza la informacion. Separa la

informacion objetiva de la subjetiva. Consulta con otros profesionales. Discute los resultados
con el paciente y con otros colegas. Si fuera necesario, recoge mas informacion.
2.1. El farmacéutico evaluara la informacion subjetiva y objetiva del paciente y de otras

fuentes mas obtener conclusiones con respecto a las oportunidades de lograr y garantizar la
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efectividad, la seguridad y la economia del plan farmacoterapéutico actual o planificado; las
oportunidades de minimizar los problemas reales o potenciales relacionados con la salud y el
uso de los medicamentos y la frecuencia de las consultas farmacéuticas que seran
necesarias en el futuro.

2.2. Asimismo registrara las conclusiones de la evaluacién en los registros y archivos
farmacéuticos.

2.3. Cuando lo considere apropiado, el farmacéutico discutira sus conclusiones con el
paciente para asegurar la exacta comprension de la naturaleza de la dolencia o enfermedad,

el plan terapéutico a seguir y los resultados que pueden lograrse.

3. Formulacién de un plan. El farmacéutico trabaja con el paciente y otros profesionales y

establece un plan especifico o modifica el actual. Deriva a otro profesional o recomienda un
tratamiento farmacoldégico (con medicamentos de venta sin receta o por consejo
farmacéutico) o no farmacoldgico (dietas, ejercicios fisicos, cambios de estilos de vida, etc.).
3.1. El farmacéutico identificara, evaluara y decidira las acciones mas apropiadas tanto para
mejorar y garantizar la efectividad, la  seguridad y el costo-efectividad del plan
farmacoterapéutico actual, como minimizar los problemas actuales o potenciales
relacionados con la salud.

3.2. El farmacéutico formulara los planes necesarios para lograr los resultados deseados.
Los planes pueden incluir el trabajo con el paciente y los otros profesionales de la salud del
paciente para desarrollar un protocolo farmacoterapéutico especifico: modificar la
farmacoterapia prescripta; desarrollar o implementar un determinado mecanismo de
seguimiento de la farmacoterapia indicada; recomendar modificaciones en los habitos
alimentarios, medicamentos de venta libre o tratamientos no farmacoldgicos y derivar al
paciente a otro profesional de la salud o centro asistencial, con nota de derivacion.

3.3. Para cada problema identificado, el farmacéutico considerara cuidadosamente las
condiciones y necesidades del paciente y determinara las acciones convenientes para lograr
el resultado que se espera. El plan puede incluir el estado especifico de la enfermedad y los
puntos clave tanto para la farmacoterapia como para el monitoreo.

3.4. Junto con el paciente y los otros profesionales de la salud del paciente, el farmacéutico,
revisara el plan y los resultados esperados, segun la necesidad o conveniencia.

3.5. El farmacéutico documentara el plan y los resultados esperados en los registros de

atencion farmacéutica correspondientes a cada paciente.
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4. Implementacién del plan. El farmacéutico explica el plan al paciente y coordina la provisién

de los medicamentos y demas productos para la salud. Educa al paciente y se asegura de
que haya comprendido el tratamiento.

4.1. El farmacéutico y el paciente seguiran los pasos necesarios para implementar el plano.
Estos pasos pueden incluir contactos con otros profesionales de la salud para aclarar o
modificar las prescripciones, iniciar un tratamiento farmacolégico con productos de venta
libre, educar al paciente y a las personas que lo cuidan, facilitar la adquisicién de los
medicamentos y otros productos para la salud (incluso ayuda al paciente para superar las
dificultades financieras o modificar su estilo de vida para que no interfiera con el plan
terapéutico) o coordinar citas con otros profesionales de la salud o centros asistenciales a los
que eventualmente se deba derivar al paciente.

4.2. Ademas, el farmacéutico trabajara con el paciente para maximizar su comprension y
colaboracién para con el plan terapéutico y asegurar el adecuado seguimiento de la
farmacoterapia indicada (por ejemplo: a través del control del peso corporal, la presién
sanguinea, el pulso cardiaco o el control de la glucemia, entre otros). Todos los estudios
deben ser entendidos por el paciente; en consecuencia, debe recibir entrenamiento
adecuado para usar en forma correcta la medicacion y los equipos relacionados. Si es el
caso, las explicaciones y la ayuda para su aprendizaje serdn dadas en el nivel de
comprension que tenga el paciente.

4.3. EIl farmacéutico garantizara que los mecanismos empleados sean los apropiados para
asegurar la entrega del producto correcto, al paciente indicado en el momento preciso, asi
como la ayuda necesaria para el cumplimiento del plan farmacoterapéutico.

4.4. Por otra parte, el farmacéutico documentara en sus registros los pasos realizados para
implementar el plan, incluida la informacién basica, el seguimiento de los parametros
involucrados y los inconvenientes a superar (barreras).

4.5. El farmacéutico explicara el plan al paciente y a los otros profesionales de la salud del
paciente. Cuando sea imprescindible asegurar la continuidad del tratamiento en otros centros
ambulatorios o de cuidados intensivos o cronicos, el farmacéutico establecera los cambios

necesarios y compartira esta informaciéon con los otros profesionales de la salud.

5. Control y seguimiento del plan. El farmacéutico establece visitas regulares posteriores en

donde evalua el progreso satisfactorio del tratamiento. Actualiza la informacién.
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5.1. EIl farmacéutico debe revisar regularmente los parametros objetivos y subjetivos del
seguimiento para determinar si se logran progresos satisfactorios que lleven al logro de los
resultados esperados con el plan farmacoterapéutico.

5.2. En conjunto, el farmacéutico y el paciente determinaran si el plan original debe
continuar o ser modificado. El farmacéutico trabaja con el paciente, sus parientes o allegados
y sus otros profesionales de la salud para modificar o implementar un plan alternativo como
se describié en los puntos Formulacién del plan farmacoterapéutico e Implementacion del
plan farmacoterapéutico.

5.3. El farmacéutico valorara el progreso del paciente con relacion al logro de los resultados
esperados Y si fuera necesario, elaborara un informe para los otros profesionales de la salud
del paciente.

A medida que se detecten progresos y resultados positivos del proceso, el farmacéutico
impulsara favorablemente el plan.

5.4. En el seguimiento del plan farmacoterapéutico se establece un mecanismo que
contribuya al cumplimiento del plan por parte del paciente. El farmacéutico debe evaluar el
grado de cumplimiento del plan y determinar la necesidad de notificar a los otros
profesionales de la salud del paciente a este respecto.

5.5. El farmacéutico actualizara los registros del paciente con la informacién concerniente a
su progreso, destacando la informacion objetiva y subjetiva que ha recabado, la evaluacion
del progreso del paciente, la opinién del paciente sobre su propio progreso y toda
modificacion que se haya realizado al plan (para este fin pueden utilizarse fichas tipo ISOEP:
Informacion Subjetiva, Objetiva, Evaluacion y Plan). Se incluirdn las comunicaciones que se

produzcan con los otros profesionales de la salud del paciente.

Si todos los pasos son debidamente completados, el paciente recibira Atencion

Farmacéutica de alta calidad.

3.1.8. Informacién necesaria para la atencion farmacéutica

La informacién que el farmacéutico debe obtener de los pacientes para brindar Atencion

Farmacéutica es la siguiente:[9]

18



Generalidades

1. Informacién demografica basica: nombre, direccion, teléfono, edad, altura y el peso

del paciente.

Historia de salud: principales enfermedades y problemas de salud.

Habitos alimentarios y fisicos: si fuma tabaco, toma café, té, bebidas alcohdlicas y si
hace ejercicio. En todos los casos debe explicarse cuanto y con qué frecuencia.

Uso de drogas de abuso: marihuana, cocaina o alcohol.

Medicamentos a los que el paciente es alérgico: es importante mencionar la(s)
droga(s) causante(s) y la sintomatologia aparecida.

6. Medicacién habitual: nombre de la droga, dosis y nombre comercial de todos los
medicamentos (recetados, de venta libre y muestras gratis). Debe indicarse desde
cuando los esta tomando.

7. Problemas con el uso de los medicamentos: molestias, efectos adversos e
interacciones farmacologicas, incumplimiento, etc.

8. Motivo principal de la consulta al farmacéutico (especificar si se origind desde el

paciente o desde el farmacéutico).

3.1.9. Farmacia Clinicay Atencion Farmacéutica

Dentro de la atencion farmacéutica se distinguen actividades que podrian agruparse en el
ambito de la clinica por estar orientadas a la asistencia del paciente en el manejo de los
medicamento antes que al medicamento en si. Son actuaciones como la indicacion de
medicamento que no requieren de prescripcion médica, prevencién de la enfermedad,
educacién sanitaria farmacovigilancia, seguimiento farmacoterapéutico personalizado y todas

aquellas otras que se relacionan con el uso racional del medicamento. (ver Tabla 2).[16]

Por su importancia entre estas actividades clinicas, se destaca la siguiente funcion

asistencial:

Sequimiento Farmacoterapéutico Personalizado, es la practica profesional en la que el

farmacéutico se responsabiliza de las necesidades del paciente relacionadas con los
medicamentos mediante la deteccidn, prevencion y resolucion de problemas relacionados
con la medicacién (PRM), de forma continuada, sistematizada y documentada, en
colaboracién con el propio paciente y con los demas profesionales del sistema de salud, con

el fin de alcanzar resultados concretos que mejoren la calidad de vida del paciente.[17]
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Tabla 2. Diferencia entre farmacia clinica y atencién farmacéutica

Afio
de
aparicion

Concepto

Objetivo

Destinatario

Tipo de

actividad

Principal
ambito de

aplicacion

Farmacia
Clinica

1960

El
farmacéu-
tico brinda
informacion
sobre
medicamen-
tos
(principal-
mente
eventos
adversos e
interaccio-
nes
farmacolo-
gicas):
Servicio
profesional
completen-
tario.

Proveer
informa-

cion

Otros
profesionales

(informativa)

Ejercicio
especiali-

zado

Hospitales,
clinicas y
centros de

informacion

Atencion
Farma-
céutica

1990

El
farmacéu-
tico se
responsabi-
liza, junto
con el
meédico, de
los
resultados
farmacote-
rapéuticos
de sus
pacientes.
Manejo
integral de
la
medicacion
del
paciente.

Preveniry
resolver
PRM

Los pacientes
(comunicacio-

nal)

Ejercicio
generalis-

ta

Farmacias,
ambito
ambulatorio

y hospitales
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El seguimiento farmacoterapéutico pretende conseguir un mejor y mayor beneficio de la
farmacoterapia en cada paciente y surge como consecuencia del reconocimiento de la
existencia de Problemas Relacionados con los Medicamentos (PRM), derivados del uso de
éstos y del convencimiento de que éstos pueden minimizarse o eliminarse mediante una

actuacion profesional y responsable.[16]

Si el farmacéutico se concientiza de su responsabilidad y acepta el reto de colaborar con el
equipo interdisciplinario de salud (médicos, microbiélogos, enfermeros y otros especialistas),

que también trabajan en el cuidado del paciente, su papel se volvera imprescindible.

Con el Seguimiento del Tratamiento Farmacoldgico del paciente se persigue cumplir con los

siguientes objetivos:[16]

1) Buscar la obtencion de la maxima efectividad de los tratamientos farmacolégicos.

2) Minimizar los riesgos asociados al uso de los medicamentos y por tanto mejorar la
seguridad de la farmacoterapia.

3) Contribuir al uso racional de los medicamentos, como principal herramienta
terapéutica de la sociedad.

4) Mejorar la calidad del paciente.

La mayoria de los fallos de la farmacoterapia se pueden atribuir a una mala utilizacién de los
medicamentos por parte de los pacientes. La solucién para este importante problema es la
implantacion de programas de Atencidon Farmacéutica a nivel hospitalario y a nivel
ambulatorio en las Oficinas de Farmacia, con el objeto de asegurar una farmacoterapia

apropiada, segura y efectiva para todos los pacientes.[10]

La historia farmacoterapéutica tampoco debe confundirse con la historia clinica, puesto que
la primera recoge unicamente la informacién necesaria para el control de la farmacoterapia y
los posibles PRM potenciales o reales.

El farmacéutico que practica Atencion Farmacéutica hace con frecuencia indicaciones
farmacéuticas sobre los medicamentos que, cuando se trata de medicamentos de
prescripcion médica, deben dirigirse al médico, bien directamente, bien a través del propio
paciente, pero en ningun caso la Atencién Farmacéutica significa realizar prescripciones de

medicamentos que requieren receta médica.
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Asimismo, la Consulta Farmacéutica, cuyo objetivo no es otro que el de asesorar al paciente
para conseguir la maxima efectividad de la farmacoterapia, evitando en lo posible sus
riesgos, no debe confundirse con la Consulta Médica cuyo objetivo es el de diagnosticar la

enfermedad y establecer su tratamiento mas idéneo.[13]

3.1.10. Seguimiento Farmacoterapéutico personalizado

El Seguimiento Farmacoterapéutico personalizado (SFT), es la practica profesional en la que
el farmacéutico se responsabiliza de las necesidades del paciente relacionadas con los
medicamentos. Esto se realiza mediante la deteccidn, prevencion y resolucién de problemas
relacionados con la medicacion (PRM). Este servicio implica un compromiso y debe
proveerse de forma continuada, sistematizada y documentada, en colaboracion con el propio
paciente y con los demas profesionales del sistema de salud, con el fin de alcanzar
resultados concretos que mejoren la calidad de vida del paciente. [18]

El Método Dader de SFT fue disefiado por el Grupo de Investigacion en Atencion
Farmacéutica de la Universidad de Granada en al afio 1999 y actualmente esta siendo
utilizado en distintos paises por cientos de farmacéuticos asistenciales en miles de
pacientes.

El Método Dader de SFT tiene un procedimiento concreto, en el que se elabora un estado de
situacion objetivo del paciente, del que luego se derivan las correspondientes intervenciones
farmacéuticas, en las que ya cada profesional clinico, conjuntamente con el paciente y su
meédico, decida qué hacer en funcion de sus conocimientos y las condiciones particulares

que afecten al caso. El procedimiento de SFT consta de las siguientes fases:[18]

Oferta del servicio

Primera entrevista

Estado de situacion

Fase de estudio

Fase de evaluacion

Fase de intervencién
Resultado de la intervencién

Nuevo estado de situacion

© © N o Ok e Ddhd =

Entrevistas sucesivas

22



Generalidades

3.1.11. Cumplimiento de tratamiento

El incumplimiento terapéutico es la principal causa de fracaso en la obtencion de los
objetivos previstos en el control de factores de riesgo.

Se define el cumplimiento como el grado en el que la conducta de las personas en lo que se
refiere a toma de medicacién, seguimiento de dietas o cambio en el estilo de vida, ésta de

acuerdo con la prescripcidn terapéutica.[19]

Medir el cumplimiento y etiquetar a un paciente de cumplidor o no, es dificil. Puede ocasionar
una valoracion incorrecta de problema, ya que en la mayoria de los casos, lo que existe es
cumplimiento parcial, encontrandose pacientes que pueden cumplir con la medicacion y en
menor grado con las modificaciones que se le ha indicado sobre sus habitos y estilos de
vida.[19]

Métodos de medida de cumplimiento:[19]

1._Métodos directos. Cuando se utilizan técnicas de laboratorio con las que se determinan

los niveles de farmacos, metabolitos 0 marcadores asociados en fluidos corporales (plasma,
orina) o en el aire espirado. Estos métodos se aplican de forma excepcional en Atencion

Primaria.

2._Métodos indirectos. Son los de eleccion en Atencion Primaria y entre éstos tenemos:

a) Impresién Clinica
Su eficacia es igual al azar, con tendencia a sobrestimar las tasas de cumplimiento.

b) Observacion de efectos farmacolégicos
Poco fiable en funcién de su variabilidad interindividual.

c) Curso clinico.
La consecucion de unos objetivos clinicos podria hacernos pensar que es expresion del
cumplimiento  terapéutico. Desafortunadamente, la mayoria de los tratamientos son soélo
parcialmente eficaces y los rangos terapéuticos eficaces a veces son amplios, 0 no estan
cientificamente bien definidos.
En otras, ocasiones, se comprueba que las remisiones del proceso coinciden con la toma de
la medicacion pero son independientes de ella, o estan condicionadas por otras acciones

independientes a la medicacion.
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d) Cumplimiento autocomunicado: entrevista clinica
Es un método que sobreestima el cumplimiento y que esta influenciado por las habilidades
del entrevistador, la memoria del enfermo y de la desconfianza del enfermo acerca de las
repercusiones de sus respuestas.

e) Recuento de comprimidos
Es un método valido, se utiliza frecuentemente en los estudios de cumplimiento, pero en la
practica clinica diaria no es viable su uso sistematico.
Variante de esta técnica y de uso mas practico podriamos considerar "el recuento
estimado”, que consiste en estimar el consumo de medicamentos atendiendo a la demanda
de prescripcion y a la que nos podemos aproximar con preguntas como: ¢necesita mas
medicacion? ¢ Tiene suficiente hasta la préoxima visita? ;Qué cantidad del medicamento
precisa hasta la préoxima consulta? ;Cuanto le queda de las que le receté en la Ultima
consulta?.

f) Asistencia a citas concertadas
El no acudir a las citas es una de las formas mas significativas del grado de incumplimiento.
Se asume que quien no acuda a las citas rara vez cumple las otras indicaciones. Sin
embargo, la asistencia es una condicidn necesaria pero no suficiente para el cumplimiento

terapéutico.

Elementos que favorecen el cumplimiento:[19]

1. Elaborar un plan terapéutico lo menos complejo posible:
a) Tender a prescribir el menor numero de medicamentos y dosis necesarias.
b) Asociar la toma de medicacién con actos cotidianos.
c) Atender a las caracteristicas del paciente: horario laboral, situacién econdémica...
d) Cuando lo que tratamos es de cambiar los habitos y estilos de vida, hecho siempre
complejo, es necesario disefiar un plan educativo con objetivos.
2. Informacién adecuada a cada paciente sobre:
a) Factor/es de riesgo que le afectan.
b) Los medicamentos: dosis, frecuencia de tomas, tiempo que debe tomarlo, sus
indicaciones terapéuticas, efectos secundarios posibles y que hacer ante ellos.
c) Habitos y estilos de vida que debe modificar.
d) Beneficios esperados con el tratamiento.

3. Conseguir acuerdos terapéuticos promoviendo la autoresponsabilidad.
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4. Motivarlos para obtener los cambios de conducta necesarios, lo que esta relacionado con
una educacion sanitaria adecuada.

5. Busqueda de apoyo familiar.

6. Control y seguimiento del grado de cumplimiento, esto favorece en si mismo el

cumplimiento.

Control y Seguimiento:[19]

1. No debemos dar por supuesto el grado de cumplimiento.
2. Todos los profesionales investigaran en las consultas el cumplimento y cada unos de los
puntos del plan terapéutico.
3. Utilizar la entrevista clinica en los términos ya descritos y el recuento estimado como
meétodo para evaluar el cumplimiento.
4. Sidetectamos un no cumplidor:

a) Cuantificaremos en lo posible el grado de incumplimiento.

b) Investigaremos las causas de ese incumplimiento.

c) Individualizaremos las estrategias para disminuir el incumplimiento atendiendo a sus

causas y si es necesario elaborar un nuevo plan terapéutico o plantear nuevos

objetivos de control clinico que en lo posible seran pactados.

3.1.12. Problema Relacionado con Medicamentos (PRM)

En 1990 Strand defini6 como Problema Relacionado con Medicamentos (PRM), "una
circunstancia para un paciente y momento concreto, que podria interferir con el éxito de su

farmacoterapia".

Estos PRM se pueden deber a numerosas causas, tales como dosis subterapéuticas o
téxicas para el paciente, reacciones adversas, interacciones con otros medicamentos o con
habitos de vida del paciente, incumplimiento de la pauta del tratamiento, tomar
medicamentos sin ser necesarios o no acceder a ellos.[10]

Segun la definicion aportada por el Consenso de Granada de 1998, un Problema
Relacionado con los Medicamentos o PRM, es un problema de salud vinculado con la
farmacoterapia, que interfiere o puede interferir con los resultados de salud en ese paciente.

A mediados del 2002 se propuso una nueva definicion de PRM la cual lo postula como "un
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fallo en la farmacoterapia que producidos por diversas causas, conduce a que no se

alcancen los objetivos terapéuticos o produzcan efectos no deseados".[16]

La dltima definicién y propuesta para PRM's aportada por el Comité del Il Consenso de
Granada sobre Problemas Relacionados con Medicamentos y por ende, la vigente en este
momento es la siguiente: "son problemas de salud, entendidos como resultados clinicos
negativos, derivados de la farmacoterapia que, producidos por diversas causas, conducen a

la no consecucién del objetivo terapéutico o a la aparicién de efectos no deseados".[16]

Aunque se podria pensar que existen millones de tipos de PRM, existe una forma de

clasificarlos que los agrupa dentro de estos tres apartados basicos:

1) Necesidad
2) Efectividad
3) Seguridad

Cualquier Problema Relacionado con los Medicamentos puede ser clasificado en uno de los
6 tipos de PRM (ver Tabla 3), ya que cada clasificacién es exhaustiva y autoexcluyente. La

nueva clasificacién desde el 2002 y vigente a fecha es la siguiente:[16]

Tabla 3. Clasificacion de PRM’s segun el || Consenso de Granada sobre

Problemas Relacionados con Medicamentos

PRM 1. El paciente sufre un problema de salud consecuencia de

. no recibir una medicacion que necesita.
Necesidad

PRM 2. El paciente sufre un problema de salud consecuencia de

recibir una medicacion que no necesita.

PRM 3. El paciente sufre un problema de salud consecuencia de

una inefectividad no cuantitativa de la medicacion
Efectividad

PRM 4. El paciente sufre un problema de salud consecuencia de

una inefectividad cuantitativa de la medicacion

PRM 5. El paciente sufre un problema de salud consecuencia de

. una inseguridad no cuantitativa de un medicamento
Seguridad

PRM 6. El paciente sufre un problema de salud consecuencia de

una inseguridad cuantitativa de un medicamento
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Tipos de Problemas Relacionados con Medicamentos (PRM):[11]

El paciente no esta usando el medicamento que necesita.

El paciente usa un medicamento mal seleccionado para su enfermedad.
El paciente usa una posologia inferior a la eficaz.

El paciente usa una posologia superior a la necesaria.

El paciente no cumple la posologia prescrita.

El paciente tiene una reaccién adversa que impide la eficacia.

N o O ke Dd =

El paciente sufre una interaccion entre medicamentos que disminuye la eficacia o
aumenta la toxicidad del tratamiento.

8. El paciente no necesita medicamentos y los usa.

3.1.13. Farmacovigilancia

La OMS define «farmacovigilancia » como la ciencia y las actividades relativas a la
deteccién, evaluaciéon, comprensién y prevencién de los efectos adversos de los

medicamentos o cualquier otro problema relacionado con ellos.[20]

La farmacovigilancia se ocupa de la deteccion, la evaluacién y la prevencion de los riesgos
asociados a los medicamentos una vez comercializados. Los principales objetivos de la
farmacovigilancia son:[21]

1. Deteccién temprana de las reacciones adversas e interacciones desconocidas hasta ese
momento,

2. Deteccion de aumentos de la frecuencia de reacciones adversas (conocidas),

3. Identificacion de factores de riesgo y de los posibles mecanismos subyacentes de las
reacciones adversas.

4. Estimacion de los aspectos cuantitativos de la relacion beneficio/riesgo y difusion de la

informacién necesaria para mejorar la regulacion y prescripcion de medicamentos.

La Notificacion espontanea, un sistema de ambito regional o nacional para notificar

sospechas de reacciones adversas, es el método primario en farmacovigilancia.
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Formulario de notificacién

En farmacovigilancia, una notificacion individual de un caso se puede definir asi: una
notificacion relativa a un paciente que ha presentado un acontecimiento médico adverso (o
alteracion en pruebas de laboratorio) del que se sospecha esta ocasionado por un

medicamento.

Una notificacion individual de un caso debe contener (como minimo para poder considerarse

como tal) informacién de los siguientes aspectos:[21]

1. EIl paciente: edad, sexo y breve historia clinica (cuando sea relevante). En algunos
paises se necesita especificar el origen étnico.

2. Acontecimiento/s adverso/s: descripcion (naturaleza, localizacién, intensidad,
caracteristicas), resultados de investigaciones y pruebas, fecha de inicio, evolucion y
desenlace.

3. Farmaco/s sospechoso/s: nombre (marca comercial 0 nombre genérico del farmaco y
fabricante), dosis, via de administracion, fechas de inicio y final de tratamiento.

4. Todos los demas farmacos utilizados por el paciente (incluyendo los de
automedicacion): nombres, dosis, vias de administracion, fechas de inicio y final.

5. Factores de riesgo (por ejemplo, alteracion de la funcién renal, exposicion previa al
farmaco sospechoso, alergias conocidas, uso de drogas sociales).

6. El nombre y la direccion del notificador (debe considerarse confidencial y solo

utilizarse para verificar los datos, completarlos o hacer un seguimiento del caso).

La notificacion debe ser todo lo facil y barata que sea posible. Se pueden distribuir
formularios especiales con franqueo prepagado o con respuesta comercial, que contengan
los aspectos de los puntos 1-6 anteriores, en las areas seleccionadas a los profesionales
sanitarios, a intervalos regulares (por ejemplo, cuatro distribuciones al afo).

Esto puede suponer llegar a distribuir anualmente cientos de miles de formularios, para
recoger so6lo unos cientos de notificaciones individuales de casos. Puede ser eficaz incluir
formularios con franqueo prepagado en los formularios nacionales, boletines de
medicamentos o revistas profesionales. También, otros métodos agiles para notificar son el
teléfono, fax y correo electronico o Internet, donde la tecnologia fiable esté disponible y

accesible.[21]
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Los medicamentos modernos han cambiado la forma de tratar y combatir las enfermedades.
Sin embargo, pese a todas las ventajas que ofrecen, cada vez hay mas pruebas de que las
reacciones adversas a los farmacos son una causa frecuente, aunque a menudo prevenible,
de enfermedad, discapacidad o incluso muerte, hasta el punto de que en algunos paises
figuran entre las 10 causas principales de mortalidad.

Al margen del peligro intrinseco que pueda entrafiar cada producto, en ocasiones hay
pacientes que presentan una sensibilidad particular e impredecible a determinados
medicamentos. Ademas, cuando se prescriben varios farmacos existe siempre el riesgo de
que entre ellos se establezcan interacciones perjudiciales. Por ello, dado el vasto arsenal de
medicamentos existentes, la eleccion y utilizaciéon del o de los mas apropiados y seguros
para cada persona exige una considerable habilidad por parte del facultativo que los
prescribe.

Para prevenir o reducir los efectos nocivos para el paciente y mejorar asi la salud publica es
fundamental contar con mecanismos para evaluar y controlar el nivel de seguridad que
ofrece el uso clinico de los medicamentos, lo que en la practica supone tener en marcha un
sistema bien organizado de farmacovigilancia.

La farmacovigilancia (término genérico que designa los procesos necesarios para controlar y
evaluar las reacciones adversas a los medicamentos) es un elemento clave para que los
sistemas de reglamentacion farmacéutica, la practica clinica y los programas de salud

publica resulten eficaces.[20]

3.1.14. Larazon de la Atencién Farmacéutica

El uso de medicamentos efectivos ha mejorado el tratamiento de muchas enfermedades y
logrado la rapida recuperacién de cefaleas, dolores de muelas y artritis, entre otras
dolencias, a tal punto que la vida contemporanea es inimaginable sin analgésicos,
antiinflamatorios y antipruriginosos. Sin embargo, el uso inadecuado de los medicamentos
constituye, en el presente, un problema de significativa magnitud.

Numerosos estudios fueron realizados para describir los problemas relacionados con los
medicamentos (PRM). Son hechos o circunstancias que interfieren, en forma real o
potencial, en la obtencion de un resultado farmacoterapéutico 6ptimo. Se considera que hay
un problema relacionado con un medicamento cuando éste produce resultados no deseados

0 cuando no produce los resultados deseados.
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Algunas de las investigaciones sugieren que aproximadamente el 50% de la poblacién que
toma medicamentos lo hace en forma incorrecta y que el 5% de las internaciones
hospitalarias se deben al incumplimiento de las terapias farmacolégicas.

A principios de 1971 se estimd que las reacciones adversas a medicamentos prescriptos
fueron responsables de 140,000 muertes y de un millén de intimaciones anuales. En 1987, la
Administracion de Alimentos y Medicamentos de Estados Unidos (FDA) registré 12,000
muertes y 15,000 internaciones asociadas con unas 400,000 reacciones adversas a
medicamentos recetados por afio. Se sabe que el numero de reacciones adversas
comunicadas a la FDA es s6lo una pequena cantidad del total (tal vez el 10%).

Ademas del incumplimiento y de las reacciones adversas existen otros problemas
relacionados con los medicamentos: afecciones o sintomas no tratados, seleccidn
inapropiada del medicamento, dosis subterapéutica, sobredosis, interacciones
farmacoldgicas y automedicacion irresponsable.

En este sentido, los epidemidlogos Jeffrey Johnson y John Bootman, del Instituto de
Farmacoepidemiologia de la Universidad de Alberta, Canada, concluyeron en un trabajo
publicado en 1995 que los problemas con medicamentos provocan, solo en los Estados
Unidos y Canada, la muerte de 120,000 personas y la internacién de mas de 8 millones por
afio. También senalaron en ese trabajo que los problemas con la farmacoterapia terminan en
tratamientos fracasados y en nuevos problemas de salud en casi la mitad de los pacientes
que reciben medicamentos y que el costo relacionado con la morbilidad y la mortalidad por el
uso inadecuado de medicamentos es de 76,600 millones de ddélares anuales. La
contundencia de las cifras es innegable, ya que por cada ddlar gastado en salud se gasta
otro ddlar para resolver los problemas relacionados con medicamentos.[9]

La Atencion Farmacéutica NO es en ningun caso un intento de invadir competencias de otros
miembros del equipo de salud sino al contrario. La colaboracion multidisciplinaria es hoy,
mas que nunca, indispensable para dispensar una atencion sanitaria global y completa y la
Atencién Farmacéutica es una parte integrante de la Atencion Sanitaria. Por consiguiente,
Atencidn Farmacéutica consiste en asumir, por parte de los farmacéuticos, el rol que les
corresponde en las materias relacionadas con los medicamentos, desde la seleccion de los
farmacos mas adecuados, colaborando con el médico en la toma de decisiones para la
prescripcion, la recomendacién y consejo a los pacientes sobre su uso, administracion y
precauciones, la asesoria responsable en el uso de medicamentos de dispensacion sin
receta médica, en la monitorizacién de los tratamientos farmacoterapéuticos que deben

seguir los pacientes, en la vigilancia del cumplimiento de tales tratamientos y de las posibles
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reacciones adversas e identificar la presencia de problemas relacionados con los
medicamentos (PRM) en el paciente. El farmacéutico que practica Atencion Farmacéutica
hace con frecuencia indicaciones farmacéuticas; ello no significa que el farmacéutico tenga
que realizar una exploracion fisica del paciente, pero si reconocer aquellos signos o

sintomas que pueden ser reveladores de la existencia de un PRM.

Creemos que también es importante sefialar que los farmacéuticos que afirman que Atencién
Farmacéutica es lo que viene practicando desde siempre el farmacéutico, estan en un grave
error. La Atencién Farmacéutica supone una diferencia esencial con la practica tradicional de
la Farmacia. Es la de asumir una responsabilidad directa en la atencién a los pacientes que
va mucho mas alla de la simple dispensacion y consejo puntual que se ha estado dando por
los farmacéuticos desde el inicio de la profesion farmacéutica. La Atencion Farmacéutica
supone también una mayor autonomia como profesionales, en coordinaciéon con otros
profesionales de la salud, pero sin que esta coordinacion se confunda con subordinacion.
Por lo tanto, se trata de un proceso de reprofesionalizacién del servicio farmacéutico a la

poblacion.[13]

El ejercicio de la Atencion Farmacéutica de forma integral es un proceso evolutivo que parte
de la practica profesional tradicional. Este proceso requiere una adaptacion del farmacéutico
y de su entorno, con el fin de que toda la practica se dirija hacia la satisfaccion de las
necesidades del paciente en relacién con los medicamentos que utiliza.

Es un hecho que los ciudadanos a menudo tienen problemas cuando utilizan los
medicamentos, por multiples motivos, asociados a la complejidad de nuestra sociedad y de
la propia terapia.

Ante este suceso el farmacéutico no puede eludir su responsabilidad en el proceso
asistencial, utilizando sus conocimientos para minimizar en lo posible la aparicién de esos
problemas y contribuyendo a resolverlos lo antes posible cuando aparezcan. Este objetivo
sblo puede lograrse orientando todas las actividades de la farmacia hacia una misma
direccion, e implicandose en el equipo asistencial.

Esto requiere un esfuerzo indudable y la superacién de dificultades que son menores a
medida que se avanza en la tarea. Ante el reto planteado, los avances de la tecnologia y
sobre todo, el trabajo en equipo, son herramientas de gran ayuda para el crecimiento y

desarrollo de una buena labor asistencial. EI marco legislativo existente y el aval de las
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publicaciones cientificas, constituyen un respaldo suficiente para aquellos que se inician

ahora en este camino.[17]

Finalmente, creemos que es esencial destacar que la Atencién Farmacéutica supone un
pacto entre el profesional farmacéutico y el paciente, establecido libremente por ambos y en
el que el paciente deposita su confianza en el farmacéutico para que controle y le asesore en
todo lo referente a su terapia farmacoldgica y el farmacéutico se compromete a aportar sus
servicios y conocimientos al paciente. Por lo tanto, significa por parte del paciente un

reconocimiento de autoridad al profesional realizado de forma libre y voluntaria.[13]
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3.2. CANCER

3.2.1. Definicién

En medicina, el término cancer es usado para identificar una entidad clinica y
anatomopatolégica de caracter maligno que afecta a un paciente, y cuyas caracteristica
histopatolégicas son la alteracion morfolégica y funcional seguida de la proliferacion
descontrolada —no siempre acelerada— de las células de un tejido que invaden, desplazan

y destruyen, localmente y a distancia, otros tejidos sanos del organismo.[22]

El cancer es un sistema renegado de crecimiento que se origina dentro del biosistema de un
paciente, mas comunmente conocido como el cuerpo humano. Hay muchos tipos diferentes
de canceres, pero todos comparten una caracteristica de contraste: crecimiento

descontrolado que progresa hacia la expansion sin limites.[23]

Los efectos del cancer (enfermedad cancerosa) conforman un conjunto de signos y sintomas
de pronéstico y tratamiento diferentes, que depende de la localizacién anatémica en la que

se encuentre y del tipo celular o histolégico del que proceda, principalmente.[22]

Cuando las células normales se lesionan o envejecen, mueren por apoptosis, pero las

células cancerosas evitan la apoptosis.

El cancer es una enfermedad cuya existencia es conocida desde hace mucho tiempo, pero
ha comenzado a tener importancia a lo largo del siglo XX por la magnitud de las cifras de

mortalidad que ocasiona.[2]

3.2.2. Teorias sobre el origen del cancer

La enfermedad cancerosa, como cualquier otra, es el resultado de la interaccion de un
agente causal y la reaccion viva del organismo. Es una enfermedad crénica evitable, curable
en un elevado numero de casos, con una historia natural que se aparta de los modelos

habituales de las enfermedades agudas.

Hay cuatro teorias clasicas sobre el origen del cancer:[2]
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a) Mutacién de una célula somatica, formulada por Bauer en 1927, que es el modo
habitual de comenzar la mayor parte de los tumores malignos.

b) Diferenciacion aberrante por alteraciones en la regulacion genética: seria un
fendmeno epigenético reversible.

c) Activacion viral.

d) Seleccion celular de células previamente predestinadas a ser malignas.

Sin embargo, las modernas teorias de la carcinogénesis en tres o0 mas etapas pueden
explicar todos los casos. Es debida a una serie de factores exdgenos: agentes quimicos

(mas del 90% de los casos), agentes fisicos y agentes bioldgicos.
3.2.3. Epidemiologia

El cancer es la segunda causa principal de muerte detras de las enfermedades cardiacas.
Sin embargo, las muertes por enfermedades cardiovasculares estan disminuyendo, mientras
que las muertes por cancer estan aumentando. Se estima que a lo largo del siglo XXlI, el
cancer sea la primera causa de muerte en los paises desarrollados. A pesar de esto, se ha
producido un aumento en la supervivencia de los pacientes con cancer. Las cinco principales
causas de muerte por cancer en orden de importancia tanto en hombres como en mujeres
son: cancer de pulmén, cancer colorrectal, cancer de mama, cancer de préstata y cancer de

pancreas.[22]

En el afio 2002 murieron en el mundo aproximadamente 6,700,000 personas por cancer
(3,796,000 hombres y 2,928,000 mujeres), siendo la tercera causa de muerte tras las
enfermedades cardiovasculares y las infecciosas (ver Figura 2). EI mayor numero de
muertes se produjeron en Asia (50%), pero las mayores tasas de mortalidad se dan en
Europa para el sexo masculino, y en Norteamérica, Sureste de Africa y Norte de Europa para
el femenino.[3, 24, 25]
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Figura 2. Causas de muerte en el mundo afo 2002
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Tasas+mundiales.htm

Considerando ambos sexos, el cancer que mas muertes causa es el de pulmén (1,179,000
muertes), seguido del de estdmago (700,000), higado (598,000) y los colorrectales
(528,000). Pero como en la incidencia, hay grandes diferencias entre ambos sexos y entre
paises mas y menos desarrollados.

Los canceres que mas muertes causan en el sexo femenino son (por este orden) los de
mama (411,000), pulmén (331,000) y cérvix (273,000). En el masculino los de pulmén
(848,000), estbmago (446,000) e higado (417,000). El cancer de pulmén ya es el segundo

cancer que mas muertes causa entre las mujeres, a nivel mundial (ver Figura 3).[3]
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Figura 3. Muertos por cancer en el mundo en el afio 2002
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En los paises desarrollados son los de pulmén, mama, prostata y colorrectales. En los
subdesarrollados en cambio, ademas de los canceres de pulmén y mama, constituyen un
problema los canceres de estdmago, higado, cérvix y eséfago.

Considerando el mundo en su totalidad, la tasa de mortalidad es mayor en hombres que en
mujeres por dos razones: hay mas casos de cancer entre los hombres y por otro lado los
canceres mas frecuentes entre las mujeres tienen mejor prondstico (son mas curables):
mama y Cervix.

El mayor impacto de la mortalidad por cancer en paises subdesarrollados, siendo que en
ellos la incidencia es menor, se debe también a dos motivos fundamentales: los canceres
mas frecuentes en paises en desarrollo son mas letales (higado, eséfago, estdmago) y

ademas los tratamientos son mucho mas precarios.

En el afno 2002 se diagnosticaron en el mundo aproximadamente 10,900,000 nuevos casos

de cancer (5,800,000 hombres y 5,100,000 mujeres). EI mayor numero de enfermos se
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diagnosticaron en Asia (4,900,000), pero las mayores tasas de incidencia, en ambos sexos,
se dan en Norteamérica y Australia. La incidencia en los paises de la Europa del sur, se

puede considerar alta para el sexo masculino y media para el femenino.[3]

El nimero de muertes, como el numero de nuevos caso, también aumenta lentamente en el
mundo, debido de nuevo a dos causas fundamentales: el aumento de la poblacién mundial y
la elevacién de la esperanza de vida, que implica envejecimiento. Pero no se puede
infravalorar un aumento real por mayor exposicién a factores de riesgo, sobre todo al tabaco.
La mayor parte de los canceres pueden prevenirse. Se estima que el tabaco es responsable
de al menos el 30% de los tumores, la dieta de otro 30% y los agentes infecciosos (sobre

todo en paises en desarrollo), del 18%.

Los estudios de supervivencia a nivel mundial ofrecen solo estimaciones y se trata siempre
de una supervivencia global, sin tener en cuenta edad, tipo tumoral o fase de la enfermedad,
por lo que solo deben considerarse orientativos.

Hay grandes diferencias en la supervivencia entre paises mas y menos desarrollados. Se
debe a que en paises en vias de desarrollo son mas frecuentes los tumores mas letales
(pulmodn, estémago, eséfago e higado), y ademas los tratamientos son mas precarios.

En general, las cifras de supervivencia son mejores en Norteamérica, Japdén y Europa
Occidental. Los canceres con peor prondstico (en todos los paises) con menos del 20% de
supervivencia a los 5 anos, son los de pulmén, eséfago, estbmago e higado.

Los canceres con mejor pronostico (en paises desarrollados), con mas del 70% de
supervivencia a los 5 afos, son los de préstata, mama y cuello uterino. Los tumores

colorrectales tienen una supervivencia de alrededor del 55% en paises desarrollados.[3]

3.2.4. Causas y factores de riesgo

Las células son los pilares fundamentales de los seres vivos. El cadncer se origina de células
normales en el cuerpo. Las células normales se multiplican cuando el cuerpo las necesita y
mueren cuando el cuerpo ya no las necesita. El cancer parece ocurrir cuando el crecimiento
de las células en el cuerpo esta fuera de control y éstas se dividen demasiado rapido.

Igualmente, puede ocurrir cuando las células "olvidan" cémo morir.[26]
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Existen multiples causas y factores de riesgo de cancer como:[26]

a)
b)
c)
d)
e)
f)

¢))
h)

Radiacion

Luz solar

Tabaquismo

Ciertos virus

Benceno

Ciertos hongos venenosos y las aflatoxinas (un toxico producido por organismos que
pueden crecer en la planta de mani).

Dieta

Exposicion a los rayos ultravioleta (UV) del sol o la exposicion a carcindégenos
(substancias que causan cancer) en el lugar de trabajo o en el ambiente.

Alteraciones genéticas heredadas (del padre, la madre, o de ambos padres).

Virus del papiloma humano (VPH), hepatitis B y C (HepB y HepC) y el de la

inmunodeficiencia humana (VIH).

Sin embargo, la causa de muchos canceres sigue siendo desconocida.

Hay unos factores enddégenos muy importantes en el desarrollo de la enfermedad

cancerosa:[2]

Factor hereditario en los tumores malignos que afecta a menos del 5% de todos los
casos de cancer observados en nuestro pais y cuya frecuencia relativa es cada vez
menor.

Factor inmunitario, que nos explica la mayor frecuencia de tumores malignos en los
individuos trasplantados que son tratados con sustancias que le suprimen la
inmunidad y en los enfermos de SIDA.

Factores hormonales, especialmente en el grupo de tumores hormonodependientes:
cancer de mama, adenocarcinoma de endometrio, cancer de prostata y otros en
menor cuantia.

Los factores hormonales pueden ser modificados por cambios en el estilo de vida, por
ejemplo, la edad de la menarquia, que era considerada un clasico factor de riesgo de
cancer de mama, es tanto mas precoz cuanto mas elevada es la ingesta caldrica.
Factores nutritivos relacionados con la alimentacién, cuya importancia es creciente.

Hutchinson dice que la historia natural de una enfermedad y sus secuelas

38



Generalidades

patolégicas se refieren no sélo a la interaccién de varios agentes causales y las
respuestas bioldgicas del enfermo, sino también a los efectos de factores sociales,

culturales y psicolégicos y a los patrones de practica médica en la comunidad.

El cancer no se considera como una enfermedad que se hereda debido a que la mayoria de
los casos de cancer, quiza el 80 a 90 por ciento, ocurren en personas sin historia familiar de
la enfermedad. Sin embargo, la probabilidad de que una persona desarrolle cancer puede
ser influida por la herencia de ciertos tipos de alteraciones genéticas. Estas alteraciones
tienden a aumentar la susceptibilidad del individuo para desarrollar cancer en el futuro. Por
ejemplo, se piensa que aproximadamente un 5 por ciento de los canceres de seno se deben
a la herencia de una(s) forma(s) particular(es) de un "gen de susceptibilidad al cancer de
seno".[23]

El cancer tiene mas probabilidad de ser heredado si:[27]

Dos o mas familiares cercanos han tenido el mismo tipo de sangre.
El cancer fue diagnosticado cuando el familiar tenia 45 afios o0 menos.

El familiar tiene un cancer muy raro, tal como un cancer de seno masculino.

>N =

El cancer se desarrolla en los ambos senos, ambos ovarios, ambos rinones, ambos
ojos, etc.

5. Si un solo familiar tuvo cancer mas de una vez.

El cancer es una enfermedad cuantitativamente importante y cualitativamente temida en
nuestra sociedad, que tiende a incrementarse en todo el mundo y para la que todavia no

existe una terapéutica segura.

La aparicion de un cancer no depende de un unico factor. Mas bien parece que la
enfermedad neoplasica posee una etiologia multifactorial. La mayoria de los canceres
obedecen a multiples causas. Por tanto, constituye un error reduccionista y se considera en
desacuerdo con las teorias actuales sobre la etiologia del cancer, intentar atribuir en
exclusiva cada cancer a una Unica causa. El elemento carcinbgeno mas importante que se
encuentra practicamente en la base de todos los demas radica en la conducta del
individuo.[1]
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3.2.5. Sintomas

Los sintomas del cancer dependen del tipo de tumor y de su ubicacién en el cuerpo. Por
ejemplo, el cancer de pulmén puede provocar tos, dificultad respiratoria o dolor en el pecho;
mientras que el cancer de colon frecuentemente ocasiona pérdida de peso, diarrea,

estrefimiento y heces sanguinolentas.[26]

Algunos canceres pueden ser totalmente asintomaticos y en otros, como el cancer de la
vesicula biliar, los sintomas no se presentan hasta que la enfermedad haya alcanzado una

etapa avanzada.

Sin embargo, los siguientes sintomas son comunes con la mayoria de los canceres:[26]

a) Fiebre

b) Escalofrios

c) Sudores nocturnos
d) Pérdida de peso
e) Pérdida del apetito
f) Fatiga

g) Malestar general

3.2.6. Lacélulaen su estado normal y la célula cancerosa

El cancer es un grupo de muchas enfermedades relacionadas que empiezan en las células,
componentes basicos que constituyen el cuerpo. Para entender lo que es el cancer, es util

saber lo que pasa cuando las células normales se hacen cancerosas.[23]

El cancer se origina por una pérdida de control del crecimiento normal. En los tejidos
normales, las tasas de crecimiento de nuevas células y la muerte de células viejas se
mantienen en balance. En el caso del cancer, este balance se altera. Esta alteracién puede
ocurrir como resultado de un crecimiento celular descontrolado o de la pérdida de una
habilidad de la célula de someterse a suicidio celular mediante un proceso conocido como
"apoptosis". La apoptosis o "suicidio celular", es el mecanismo mediante el cual las células

viejas o dafiadas normalmente se autodestruyen (ver Figura 4).[23]
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Figura 4. La pérdida de control del crecimiento normal
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Imagen tomada de: http://www.cancer.gov/espanol/cancer/entendiendo/cancer/allpages

Nuestro organismo esta constituido por un conjunto de células, sélo visibles a través de un
microscopio, que se dividen periédicamente y de forma regular con el fin de reemplazar a las
ya envejecidas o muertas, mantener asi la integridad y el correcto funcionamiento de los

distintos érganos.[28]

La célula es el elemento mas simple, dotado de vida propia, que forma los tejidos
organizados. El cuerpo humano esta compuesto por muchos y mdltiples tipos de células.
Aunque todas tienen la misma informacién genética, ésta se especializa para cumplir con las
distintas funciones del organismo y da lugar a células de diferentes tamarnos y formas que se

agrupan para formar los diversos tejidos y 6rganos del cuerpo humano.[29]

La célula es la unidad basica estructural y funcional de todos los seres vivos. Esta
compuesta por una masa rodeada de protoplasma que contiene un nucleo. Una pared

celular rodea la célula y la separa de su ambiente. Dentro del nucleo esta el ADN, que
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contiene la informacion que programa la vida celular. EI hombre estda compuesto de millones
de células. [29]

En el cuerpo humano adulto se encuentran alrededor de 60,000 billones de células y aunque
existen muchos tipos diferentes, todas poseen ciertas caracteristicas comunes. Por ejemplo,
necesitan nutrirse para mantener la vida, utilizan casi los mismos nutrientes y emplean
oxigeno (O), el cual se combina con los lipidos, las proteinas o los carbohidratos (CHO) para
liberar la energia necesaria para su funcionamiento. Los mecanismos que permiten la
transformacion de los nutrientes en energia por lo general son los mismos en todas las
células y todas ellas dejan los productos finales de sus reacciones quimicas dentro de los
liquidos circundantes. La mayoria tiene la capacidad de reproducirse y cada vez que se
destruyen algunas de ellas, las demas del mismo tipo se reproducen hasta que vuelven a
alcanzar el numero correcto. Esta reposiciéon metddica se rige por un mecanismo de control
que se detiene cuando se corrige la pérdida o el dafio. Dinamica, activa y ordenada, la célula
sana es una planta eléctrica, un laboratorio, una fabrica y una maquina duplicadora en
miniatura, que se copia a la perfeccion una y otra vez. La figura 5 muestra las fases y las

caracteristicas de la mitosis (division celular).[30]
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Figura 5. Fases y caracteristicas de la mitosis
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Imagen tomada de: http://www.maph49.galeon.com/mitosis/stages1.gif

En condiciones normales la célula se divide y al hacerlo sus estructuras se dividen también
en otras exactamente iguales a las anteriores, con los mismos componentes y funciones que
la originaria. Pero, en ocasiones, por una alteracion de los genes responsables del
crecimiento celular, las células se dividen mas rapidamente y se acumulan en exceso. Este
acumulo excesivo de células forma un bulto o tumor dentro del érgano, si es benigno, su

extirpaciéon evita que se reproduzcan y rara vez ponen en peligro la vida de la persona.
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Las células normales crecen a un ritmo limitado y permanecen dentro de sus zonas
correspondientes. Las células musculares se forman y crecen en los musculos y no en los
huesos; las de los riflones no crecen en los pulmones, etc. Mientras que las células malignas

crecen desordenadamente y no respetan los limites de convivencia con las células benignas.

Estas funciones y este ritmo de crecimiento viene determinado por el ADN. Algunas células
tienen menos tiempo de vida que otras, como por ejemplo las células del intestino que tienen
un periodo de vida de dos semanas, mientras que los hematies viven durante unos tres

meses.

Otras células van a vivir el tiempo que viva la persona y soélo se dividen para sustituirse a si
mismas, éste seria el caso de las células éseas que actuan cuando hay que reparar una
fractura.

La vida de cada grupo de células es distinta y funcionara segun se lo dicte su ADN que es

distinto para cada tipo de célula. Cada célula esta bien diferenciada.

La sangre aporta el oxigeno y los nutrientes necesarios para la vida celular y recoge los
productos de deshecho producidos por las células y los transporta a los érganos de filtrado y
limpieza (rifones, higado, pulmones).

La linfa es un liquido incoloro que se compone, en su gran mayoria, por linfocitos, un tipo de

glébulos blancos y que recorre todo el organismo a través de vasos linfaticos.

El sistema inmunolégico se encarga de la defensa del cuerpo a través de los leucocitos que
buscan y destruyen a las bacterias y virus. Los leucocitos viajan por la sangre y por la linfa 'y
se acumulan en aquellos lugares donde hay infeccién para rodear y matar a las bacterias o

virus y mas tarde, emigran por medio de los vasos linfaticos a los ganglios linfaticos.

Los ganglios linfaticos son como racimos de uvas situados en distintas partes del organismo.
Cada ganglio recibe los linfocitos y es en ellos donde se filtran y destruyen las bacterias, los
desechos y los propios linfocitos desgastados.

Cuando se produce alguna infeccion, los ganglios linfaticos se pueden inflamar. Si la

infeccidn se produce en un diente, se inflamaran los del cuello. Si la infeccién es en una
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mano, estaran aumentados los de la axila correspondiente. Los ganglios también pueden

estar inflamados cuando hay un tumor.

La célula normal pasa a convertirse en una célula cancerosa debido a un cambio o mutacion
en el ADN. A veces esas ceélulas, cuya carga genética ha cambiado, mueren o0 son

eliminadas en los ganglios linfaticos. Pero, otras veces, siguen con vida y se reproducen.

Las células cancerosas tienen un aspecto diferente, bien porque su forma ha cambiado o
porque contengan nucleos mas grandes o mas pequefios. Estas células son incapaces de

realizar las funciones que corresponden a las células pertenecientes a ese tejido.

Generalmente se multiplican muy rapidamente, porque les falta un mecanismo de control del
crecimiento. Con frecuencia, son inmaduras debido a que se multiplican de una forma muy
rapida y no tienen tiempo suficiente para crecer plenamente antes de dividirse. Al formarse
un gran numero de células cancerosas, se amontonan, presionan o bloquean a otros

organos y les impiden realizar su trabajo.[29]

3.2.7. Carcinogénesis

La carcinogénesis es la formacion del cancer por medio de los carcindgenos o de
enfermedades genéticas.[22]

La carcinogénesis es el proceso por el cual las células normales se transforman en
cancerosas. Aunque se han propuesto numerosas teorias para explicarla, no se ha sugerido
ni aceptado ninguna hipétesis individual que las unifique. La causa exacta de la mayoria de

los tipos de cancer en los seres humanos aun se desconoce.[30]

La carcinogénesis dura afos y pasa por diferentes fases. Las sustancias responsables de
producir esta transformacion se llaman agentes carcinégenos. Un ejemplo de ellos son las

radiaciones ultravioleta del sol, el asbesto o el virus del papiloma humano.

La primera fase comienza cuando estos agentes actuan sobre la célula alterando su material
genético (mutacién). Una primera mutacion no es suficiente para que se genere un cancer,
pero es el inicio del proceso. La condicion indispensable es que la célula alterada sea capaz
de dividirse. Como resultado, las células dafiadas comienzan a multiplicarse a una velocidad

ligeramente superior a la normal, transmitiendo a sus descendientes la mutacion. A esto se
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le llama fase de iniciacion tumoral y las células involucradas en esta fase se llaman células
iniciadas. La alteracién producida es irreversible, pero insuficiente para desarrollar el

cancer.[28]

Si sobre las células iniciadas actian de nuevo y de forma repetida los agentes carcindgenos,
la multiplicacion celular comienza a ser mas rapida y la probabilidad de que se produzcan
nuevas mutaciones aumenta. A esto se le llama fase de promocién y las células involucradas
en esta fase se denominan células promocionadas. Actualmente conocemos muchos
factores que actuan sobre esta fase, como el tabaco, la alimentacién inadecuada, el alcohol,
etc.Por ultimo, las células iniciadas y promocionadas sufren nuevas mutaciones. Cada vez
se hacen mas anémalas en su crecimiento y comportamiento. Adquieren la capacidad de
invasioén, tanto a nivel local infiltrando los tejidos de alrededor, como a distancia, originando
las metastasis. Es la fase de progresién. Para que se produzca un cancer es necesario que
de forma acumulativa y continuada se produzcan alteraciones celulares durante un largo
periodo de tiempo, generalmente afios. Como resultado las células estan aumentadas en su
numero, presentan alteraciones de forma, tamano y funcién y poseen la capacidad de invadir

otras partes del organismo (ver Figura 6).[28]

Figura 6. Etapas de la carcinogénesis
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Imagen tomada de: http://www.todocancer.com/ESP/Informacion+Cancer/El+c%C3%A1ncer/

46



Generalidades

Un grupo de genes implicados en el desarrollo del cancer son los genes dafiados, conocidos
como "oncogenes". Los oncogenes son los genes cuya presencia en cierta forma o cuya
sobreactividad, o ambas, pueden estimular el desarrollo del cancer. Cuando aparecen
oncogenes en las células normales, ellos pueden contribuir al desarrollo del cancer dando
instrucciones a las células para que produzcan proteinas que estimulen la division y el

crecimiento excesivo de células.

Un segundo grupo de genes implicados en el cancer son los "genes supresores de tumor”.
Los genes supresores de tumor son genes normales cuya ausencia puede conducir al
cancer. En otras palabras, si una célula pierde un par de genes supresores de tumor o si son
inactivados por mutacién, su falta de funcionamiento puede permitir que el cancer se
desarrolle. Los individuos que heredan un riesgo incrementado de desarrollar cancer
frecuentemente nacen con una copia defectuosa del gen supresor de tumor. Debido a que
los genes ocurren naturalmente en pares (uno heredado de cada uno de los padres), un
defecto heredado en una copia no causara el cancer debido a que la otra copia normal aun
funciona. Pero si la segunda copia se somete a la mutacion, la persona entonces puede

desarrollar cancer porque ya no existe alguna copia del gen que funcione.

Los genes supresores de tumor son una familia de genes normales que ordenan a las
células producir proteinas que restringen el crecimiento y la division celular. Ya que los
genes supresores de tumor codifican las proteinas que disminuyen el crecimiento y la
division celular, la pérdida de estas proteinas permite que la célula crezca y se divida de
forma incontrolada. Los genes supresores de tumor actuan como los frenos de un automdvil.
La pérdida de la funcion del gen supresor de tumor es como tener frenos que no funcionan

apropiadamente permitiéndole a la célula, por lo tanto, que se divida y crezca continuamente.

Un gen supresor de tumor en particular codifica la proteina conocida como "p53" la cual
puede provocar el suicidio de células (apoptosis). En células que han sufrido dafio en su
ADN, la proteina p53 actia como un "freno" que detiene el crecimiento y la divisién de las
células. Si no se puede reparar el dafo, la proteina p53, con el tiempo, iniciara el suicidio

celular, previniendo asi el crecimiento descontrolado de las células genéticamente dafadas.

Los "genes reparadores de ADN" son la tercera clase de genes implicados en el cancer. Los
genes reparadores de ADN codifican proteinas cuya funciéon normal es corregir errores que

surgen cuando las células duplican su ADN antes de dividirse. Las mutaciones en los genes
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reparadores de ADN pueden conducir al fracaso en la reparacion de ADN, lo cual a su vez
permite que mutaciones subsecuentes se acumulen. Las personas que padecen de una
condicion llamada xeroderma pigmentoso tienen un defecto heredado en un gen de
reparacion de ADN. Como resultado de ello, no pueden reparar efectivamente el dafo del
ADN que ocurre normalmente cuando las células de la piel se exponen a los rayos del sol y
por ello es que estas personas presentan una incidencia anormalmente alta de cancer de la
piel. Ciertas formas de cancer de colon heredado también implican defectos en la reparacion
del ADN.

El cancer puede empezar debido a la acumulacion de mutaciones que incluyen a oncogenes,
genes supresores de tumor y genes reparadores de ADN. Por ejemplo, el cancer de colon
puede iniciarse con un defecto en un gen supresor de tumor que permite la proliferacion
celular excesiva. Las células proliferadas tienden a adquirir mutaciones subsecuentes que
incluyen a genes reparadores de ADN, otros genes supresores de tumor y muchos otros
genes relacionados con el crecimiento. Con el tiempo, el dafio acumulado puede producir un
tumor sumamente maligno, metastatizante. En otras palabras, la formacion de una célula
cancerosa requiere que se suelten los frenos del crecimiento celular (genes supresores de
tumor) a la misma vez que se activen los aceleradores para el crecimiento celular

(oncogenes).[23]

3.2.8. Patrones de crecimiento proliferativo

Las células cancerosas no estan sujetas a las restricciones usuales impuestas por el
huésped con respecto a la proliferacién celular. Sin embargo, esta proliferacién no siempre
indica la presencia de cancer. El crecimiento celular anormal se clasifica como neoplasico y

no neoplasico.[30]

1. Patrones de crecimiento no neoplasico
Los cuatro patrones comunes de crecimiento no neoplasico son: hipertrofia, hiperplasia,
metaplasia y displasia.
La hipertrofia es un aumento en el tamano celular. Por lo comun se debe a una mayor carga
de trabajo, estimulacion hormonal o compensacién relacionada de forma directa con la
pérdida funcional de otro tejido.
La hiperplasia se refiere al aumento de tamafo de un tejido que ocurre por la excesiva tasa

de divisiéon de células, lo cual conduce a un nimero de células mas grande de lo normal. Sin
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embargo, la estructura celular y el arreglo ordenado de las células dentro del tejido
permanecen normales y el proceso de hiperplasia es potencialmente reversible. La
hiperplasia puede ser una reaccion normal del tejido hacia un estimulo irritante.[23]

En la metaplasia un tipo de célula adulta es reemplazado por otro que rara vez se encuentra
en el tejido afectado (por ejemplo, glandular por escamoso). Si se retira el estimulo el
proceso es reversible; de lo contrario, la metaplasia puede progresar a una displasia. La
inflamacién, las deficiencias vitaminicas, la irritacion y diversos agentes quimicos pueden
inducir una metaplasia.

La displasia es un tipo anormal de proliferacién excesiva de células, caracterizada por la
pérdida en el arreglo del tejido normal y la estructura de la célula. Estas células con
frecuencia regresan a su estado normal, pero en ocasiones gradualmente se convierten en
malignas. Las areas con displasia deben ser monitoreadas estrechamente por un profesional
meédico debido a su potencial para convertirse en malignas.[23] El estimulo comun que crea
una displasia es casi siempre externo, como radiacion, inflamacién, quimicos téxicos o
irritacion crénica. Una displasia puede ser reversible si se retira el estimulo.

La hiperplasia, la metaplasia y la displasia son afecciones no neoplasicas, pero pueden

preceder al desarrollo del cancer.

2. Patrones de crecimiento neoplasico

Anaplasia significa "sin forma" y es un cambio irreversible en el cual las estructuras de las
células adultas sufren una regresion a niveles mas primitivos. Es un signo distintivo del
cancer. Las células anaplasicas pierden la capacidad para realizar funciones especializadas
en cuanto a su posicién y su citologia.

El término neoplasia significa "crecimiento nuevo ", el cual describe una masa tisular anormal
que se extiende mas alla de las fronteras del tejido sano, y por ende no cumple la funcién
normal de las células en dicho tejido. Las neoplasias se caracterizan por funcionamiento
descontrolado, falta de regulacion en la division, crecimiento y motilidad anormal; algunas de
ellas son potencialmente dafinas para el huésped porque ocupan espacio y compiten por los
nutrientes esenciales. A los crecimientos neoplasicos se les conoce como neoplasias
benignas o malignas. Las benignas incluyen papilomas o verrugas, mientras que entre las
malignas, capaces de destruir al huésped se cuentan los tumores sdlidos y las leucemias.

Cancer es el término comun para todas las neoplasias malignas.
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Bajo el microscopio el tejido canceroso se caracteriza por su distintiva apariencia. Entre las
caracteristicas que el médico busca estan: un gran numero de células de forma irregular,
dividiéndose, la variacion en el tamano y la forma nuclear, la variacion en el tamafio y la
forma de la célula, la pérdida de las caracteristicas especializadas de la célula, la pérdida de

la organizacion normal del tejido y un limite externo mal definido del tumor (ver Figura 7).[23]

Figura 7. Apariencia microscépica de las células cancerosas
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Imagen tomada de http://www.cancer.gov/espanol/cancer/entendiendo/cancer/allpages

3.2.9. Tumores Benignos y Malignos

El proceso de division de las células esta regulado por una serie de mecanismos de control
que indican a la célula cuando comenzar a dividirse y cuando permanecer estatica.[28] El
cuerpo esta compuesto de muchos tipos de células. Normalmente, las células crecen y se
dividen para producir células nuevas en forma controlada y ordenada.

Algunas veces, sin embargo, células nuevas siguen produciéndose cuando no se necesitan.
Como resultado de esto, se puede formar una masa de tejido sobrante que es lo que se

llama tumor. Un tumor puede ser benigno (no canceroso) o maligno (canceroso). Las células
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en los tumores malignos son anormales y se dividen sin orden ni control. Estas células
cancerosas pueden invadir y dafar tejidos cercanos y diseminarse a otras partes del cuerpo

(lo que se llama metastasis).[31]

Cuando las células que constituyen dicho tumor no poseen la capacidad de invadir y destruir
otros 6rganos, hablamos de tumores benignos. Pero cuando estas células ademas de crecer
sin control sufren nuevas alteraciones y adquieren la facultad de invadir tejidos y 6rganos de
alrededor (infiltracion) y de trasladarse y proliferar en otras partes del organismo

(metéastasis), se denomina tumor maligno, que es a lo que llamamos cancer.[28]

Todos los tumores, benignos y malignos, tienen dos componentes basicos en su

estructura:[22]

1. Las células neoplasicas proliferantes que constituyen el parénquima.

2. Su estroma de sostén, constituido por tejido conectivo y vasos sanguineos.

Los tumores benignos no son cancerosos. Generalmente se pueden extraer y en la mayoria

de los casos, no reaparecen. Las células de los tumores benignos no se diseminan a otras
partes del cuerpo. Lo mas importante es que los tumores benignos rara vez ponen la vida en

peligro.[23]

Los tumores malignos son cancerosos. Las células en los tumores malignos son anormales y

se dividen sin control ni orden. Estas células cancerosas pueden invadir y destruir el tejido a
su alrededor. Ademas, las células cancerosas pueden desprenderse de un tumor maligno y

entrar al torrente sanguineo o al sistema linfatico.[23]

Los vasos sanguineos comprenden una red de arterias, vasos capilares y venas por los que
circula la sangre en el cuerpo. El sistema linfatico lleva linfa y glébulos blancos de la sangre
a todos los tejidos del cuerpo a través de los vasos linfaticos (tubos delgados). Al moverse
por el torrente sanguineo o por el sistema linfatico, el cancer puede diseminarse desde el

sitio primario del cancer (sitio original) para formar nuevos tumores en otros 6érganos.[23]

Después de que se diagnostica el cancer, los médicos formulan las tres siguientes preguntas

para determinar qué tan avanzada esta la enfermedad:
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1. ¢Qué tan grande es el tumor y qué tanto ha invadido los tejidos a su alrededor?
2. ¢Se han extendido las células cancerosas a los ganglios linfaticos regionales?

3. ¢Se ha diseminado (metastatizado) el cancer a otras regiones del cuerpo?

Basandose en las respuestas a estas preguntas, se le asigna al cancer una "etapa". La
probabilidad de sobrevivencia para el paciente es mejor cuando se detecta el cancer en una

etapa mas temprana.

La determinacion del grado de un tumor es un sistema que se usa para clasificar las células
cancerosas en cuanto a su diferencia de las células normales cuando se ven al microscopio
y a la rapidez probable de crecimiento y diseminacién del tumor. Muchos factores se
consideran al determinar el grado de un tumor, incluyendo la estructura y el patrén de
crecimiento de las células. Los factores especificos que se usan para determinar el grado de
un tumor varian con cada tipo de cancer.

El grado histolégico, que también se llama diferenciacién, se refiere a la semejanza o no que
tienen las células del tumor con las células normales del mismo tipo de tejido. El grado
nuclear se refiere al tamano y forma del nucleo en las células del tumor y el porcentaje de
células del tumor que se estan dividiendo.

El grado de un tumor no debe confundirse con la etapa o estadio del cancer. La etapa del
cancer se refiere a la extension o gravedad del cancer, basandose en factores como el sitio
del tumor primario, el tamafo del tumor, el numero de tumores y la complicacién de los

ganglios linfaticos (la diseminacion del cancer a los ganglios linfaticos).[31]

Si se sospecha que un tumor es maligno, el médico remueve una muestra de tejido o todo el
tumor en un procedimiento que se llama biopsia. Un patdlogo (un médico que identifica
enfermedades al estudiar las células al microscopio) examina el tejido para determinar si el
tumor es benigno o maligno. El patélogo puede también determinar el grado del tumor e

identificar otras caracteristicas de las células del tumor.

Basandose en la apariencia de las células cancerosas en el microscopio, los patdlogos
generalmente describen el grado de un tumor usando uno de los cuatro grados de gravedad:
1, 2, 3y 4. Las células de tumores de grado 1 se parecen a las células normales y tienden a
crecer y a multiplicarse lentamente. Los tumores de grado 1 se consideran generalmente de

comportamiento menos agresivo.
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Por el contrario, las células de tumores de grado 3 6 4 no se ven como las células normales
del mismo tipo. Los tumores de grado 3 y 4 tienden a crecer rapidamente y a diseminarse
con mas rapidez que los tumores de un grado inferior.

La American Joint Commission on Cancer recomienda las siguientes directivas para asignar

un grado a los tumores.[31]

Grado:

GX No es posible asignar un grado (Grado indeterminado)
G1 Bien diferenciado (Grado bajo)

G2 Moderadamente diferenciado (Grado intermedio)

G3 Mal diferenciado (Grado alto)

G4 Indiferenciado (Grado alto)

3.2.10. Metéastasis

Los canceres son capaces de diseminarse a través de todo el cuerpo mediante dos
mecanismos: invasion y metastasis. La invasion se refiere a la migracion y penetracion
directas de las células cancerosas en los tejidos vecinos. La metastasis se refiere a la
habilidad de las células cancerosas para penetrar dentro de los vasos linfaticos y
sanguineos, circular a través del torrente sanguineo y después invadir los tejidos normales

en otras partes del cuerpo.

Metastasis significa la diseminacion del cancer. Las células cancerosas pueden separarse de
un tumor primario y entrar en el torrente sanguineo o sistema linfatico (sistema que produce,
almacena y transporta las células que combaten las infecciones). Asi es como las células

cancerosas se diseminan a otras partes del cuerpo.

Cuando las células cancerosas se diseminan y forman un tumor nuevo en un érgano distinto,
el tumor nuevo se denomina tumor metastatico. Las células de dicho tumor provienen del
tumor original. Esto significa que, por ejemplo, si el cancer de seno se disemina a los
pulmones, el tumor metastatico en el pulmén estd compuesto por células cancerosas de
seno (no células de pulmén). En este caso, la enfermedad en los pulmones es cancer
metastatico de seno (no cancer de pulmén). Si se examinan las células al microscopio, las
células cancerosas metastaticas de pulmén se ven, por lo general, iguales a las células

cancerosas de seno.
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Las células cancerosas se pueden diseminar a casi cualquier parte del cuerpo. Las células
cancerosas se diseminan frecuentemente a los ganglios linfaticos (masas redondeadas de
tejido linfatico) cerca del tumor primario (ganglios linfaticos regionales). Cuando esto ocurre,
se dice que hay complicacion de los ganglios linfaticos o una enfermedad regional. Al
contrario, el cancer que se disemina a otros érganos o a los ganglios linfaticos ubicados lejos
del tumor primario se llama enfermedad metastatica. Los médicos también se refieren a este

tipo de cancer como enfermedad distante.

Los lugares mas afectados por metastasis de tumores sélidos son los pulmones, los huesos,
el higado y el cerebro. Algunos canceres suelen diseminarse a ciertas partes del cuerpo. Por
ejemplo, el cancer de pulmén con frecuencia se disemina al cerebro o a los huesos y el
cancer de colon tiende a diseminarse al higado. El cancer de préstata suele propagarse a los
huesos, mientras que el cancer de seno se disemina a los huesos, pulmones, higado o
cerebro. No obstante, cada uno de estos canceres puede diseminarse a otras partes del

cuerpo también.

Dado que las células sanguineas viajan por todo el cuerpo, casi siempre las células de la
leucemia, mieloma multiple y del linfoma no se han localizado cuando se diagnostica el
paciente con cancer. Las células del tumor se pueden encontrar en la sangre, en varios
ganglios linfaticos o en otras partes del cuerpo como el higado o los huesos. Este tipo de

diseminacion no se denomina metastasis.

Para determinar si un tumor es primario o metastatico, un patélogo examina una muestra del
tumor al microscopio. Por lo general, las células cancerosas se ven como versiones
anormales de las células en el tejido donde se inicié el cancer. Tras la realizacion de pruebas
diagnosticas especializadas, un patélogo casi siempre puede detectar el origen de las
células cancerosas. Los marcadores o antigenos que se encuentran en las células

cancerosas o sobre ellas pueden indicar el sitio primario del cancer.

Los canceres metastaticos se pueden encontrar antes o al mismo tiempo que se encuentra
el tumor primario, o hasta meses o afios después. Cuando se encuentra un tumor nuevo en
un paciente que se ha sometido a tratamiento para el cancer en el pasado, casi siempre es

metastasis y no un tumor primario.[23]
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3.2.11. Nomenclatura Oncolégica

La nomenclatura oncoldgica se basa en el componente parenquimatoso.

Segun el comportamiento de los tumores:[22]

1. Tumores benignos: Su nombre acaba en el sufijo -oma, simplemente y segun el
origen del tejido del que procedan los tumores benignos pueden ser: fibroma (tejido
conjuntivo fibroso), mixoma (tejido conjuntivo laxo), lipoma (tejido adiposo), condroma
(tejido cartilaginoso), osteoma (tejido 6seo), hemangioma o angioma (tejido vascular),
linfangioma (tejido linfatico), meningioma (meninges), tumor glémico (tejido nervioso
de sostén), leiomioma (tejido muscular liso), rabdomioma (tejido muscular estriado),
papiloma (tejido epitelial formando papilas), adenoma (tejido glandular), teratoma
(células totipotenciales), nevus (melanocitos).

2. Tumores malignos o cancer. Los canceres que derivan de los tejidos

mensengquimatosos o0 mesodermo se denominan sarcomas (del griego sarcos,

"carnoso"), por ejemplo fibrosarcoma, mixosarcoma, liposarcoma, condrosarcoma,
osteosarcoma, angiosarcoma, lifangiosarcoma, sinoviosarcoma, mesotelioma

(cavidad pleural, pericardica o abdominal), leiomiosarcoma, rabdomiosarcoma.

Existen muchas denominaciones de cancer segun su anatomia patoldgica, y no seria posible

elaborar un listado completo, con la clasificacidn estricta, de todas las posibilidades.

Algunos de los términos aplicados a los tipos de cancer mas comunes son los siguientes:

Carcinoma , Sarcoma, Leucemia, Linfoma (ver Figura 8).[28]
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Figura 8. Diferentes tipos de cancer
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comunes:

Pulmén

Seno (mujeres)

Colon

Vejiga
Prostata
{hombres)

Leucemias:
Torrente sanguineo

Linfomas:
MNodulos linfaticos

Afgunos sarcomas
comunes:

Grasa
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Imagen tomada de:http://www.cancer.gov/espanol/cancer/entendiendo/cancer/allpages

Carcinoma: Es el tumor maligno que se origina en la capa que recubre (células epiteliales)

los 6rganos. Aproximadamente el 80% de los tumores cancerosos son carcinomas.

Algunas de estas células tienen diferentes caracteristicas y por tanto su nombre puede ser

algo distinto. Vamos a destacar algunas:

a) Adenocarcinoma: Se denomina asi al cancer que se origina en el tejido glandular
(glandulas), por ejemplo, en los conductos o lobulillos de la mama o en la prostata.

b) Carcinoma de células escamosas o epidermoide: Cancer que se origina en las
células no glandulares, por ejemplo eso6fago, cuello de utero, etc.

c) Carcinoma de células basales: Es el cancer de la piel mas comun. Se origina en la
capa mas profunda de la epidermis (piel), lamada la capa de células basales. Por lo
general se origina en areas expuestas al sol, especialmente la cabeza y el cuello. El
cancer de células basales crece lentamente y es poco probable que se propague a

partes distantes del cuerpo.
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Melanoma: Es un tumor maligno que se origina en las células que producen la coloracién de
la piel (melanocitos). EI melanoma es casi siempre curable en sus primeras etapas. Sin

embargo, es probable que se propague a otras partes del cuerpo.

Sarcoma: Se trata de un tumor maligno que se origina en los tejidos conectivos, tales como

los cartilagos, la grasa, los musculos o los huesos.

Dependiendo de la célula que lo origina pueden recibir diferentes nombres, siendo los mas

conocidos:

a) Osteosarcoma: (Osteo = hueso) Sarcoma que deriva del hueso.
b) Liposarcoma: (lipo = grasa) Sarcoma que deriva de la grasa.
¢) Condrosarcoma: (Condro = cartilago) Sarcoma que deriva del cartilago.

d) Angiosarcoma: (Angio = Vaso) Sarcoma que deriva de los vasos sanguineos.

Leucemia: Popularmente conocido como cancer de la sangre. Las personas con leucemia
presentan un aumento notable en los niveles de glébulos blancos o leucocitos (células

presentes en la sangre, encargadas de defendernos de las infecciones).

En las leucemias no existe tumoracion, sino que se afecta la sangre y la médula 6sea (zona
interna de los huesos, donde se originan las células sanguineas). Las leucemias se pueden

clasificar en funcion del tipo de célula alterada en: Leucemia mieloide y Leucemia linfoide

Asimismo, se clasifican segun el estado de maduracion de las células leucémicas, pudiendo

ser:

a) Leucemias agudas: formado por células inmaduras.

b) Leucemias cronicas: las células estan en el ultimo paso de la maduracién.

Las leucemias agudas son mas frecuentes en nifios.

Linfoma: Se denomina asi al cancer del sistema linfatico. El sistema linfatico es una red de
ganglios y vasos finos que existe en todo el cuerpo, su funcién es combatir las infecciones.

El linfoma afecta a un grupo de glébulos blancos llamados linfocitos.

Los dos tipos principales de linfomas son la enfermedad de Hodgkin y el linfoma no Hodgkin.
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Los cientificos utilizan una variedad de nombres técnicos para distinguir los muchos
diferentes tipos de carcinomas, sarcomas, linfomas y leucemias. En general, estos nombres
son creados utilizando diferentes prefijos latinos que corresponden a la ubicaciéon en donde
el cancer empezd su crecimiento descontrolado. Por ejemplo, el prefijo "osteo" significa
hueso, por lo que un cancer que se origina en el hueso se conoce como un osteosarcoma.
Similarmente, el prefijo "adeno" significa glandula, por lo que un cancer de células
glandulares se conoce como adenocarcinoma--por ejemplo, un adenocarcinoma del seno
(ver Figura 9).[23]

Figura 9. Nombrando los canceres

Los Prefijos del Cancer Sefialan
a la Ubicacion

Prefijo Significado
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condro- cartilago
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Imagen tomada de:http://www.cancer.gov/espanol/cancer/entendiendo/cancer/allpages
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3.2.12. Estadificacién del cancer

La estadificacién determina la extension de la enfermedad cancerosa basada en el concepto
de que el cancer se extiende espacialmente en el cuerpo en tres niveles que son el local,

regional y a distancia. Existen dos tipos de estadificacion que son:[22]

1. La estadificacion clinica basada en la exploracion fisica, las radiografias, el TAC, la
RMN, la gammagrafia y otras técnicas de imagen.

2. La estadificacion anatomopatolégica o quirdrgica que consiste en el analisis
histolégico de todos los tejidos extirpados durante la cirugia, que puede tener lugar
durante la extirpacion definitiva del tumor primitivo 0 como un procedimiento aparte

de estadiaje.

El sistema de estadiaje mas empleado es el TNM (Tumor, Node (nédulo, ganglio) y
Metastasis) que valora la enfermedad local (tamafio tumoral), regional (nUmero de ganglios
afectos) y diseminacion a distancia (presencia de metastasis). Este sistema ha sido aceptado
por la International Union Against Cancer (UICC) y el American Joint Committee on Cancer
(AJCC). La mayoria de los establecimientos médicos usan el sistema TNM como método

principal de reportar sobre el cancer.
La estadificacion es importante:[23]

La estadificacion ayuda al médico a planear el tratamiento de una persona.

2. La etapa o estadio puede usarse para estimar el prondstico de una persona (el
resultado o curso posible de la enfermedad).

3. Conocer la etapa es importante para identificar estudios clinicos (estudios de

investigacion) que puedan ser adecuados para un paciente en particular.

La estadificacion ayuda a investigadores y proveedores de servicios para la salud a
intercambiar informacién sobre los pacientes. También les proporciona un lenguaje comun
para evaluar los resultados de estudios clinicos y comparar los resultados de estudios

diferentes.

Los sistemas de estadificacién han evolucionado con el tiempo y siguen cambiando a

medida que los cientificos aprenden mas sobre el cancer. Algunos sistemas de estadificacion
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cubren muchos tipos de cancer; otros se enfocan en un tipo particular. Los elementos

comunes que se consideran en la mayoria de los sistemas de estadificacion son:[23]

Sitio del tumor primario,
Tamafo y numero de tumores,

Complicacion de ganglios linfaticos (diseminacién del cancer a los ganglios linfaticos),

R

Tipo de célula y grado del tumor (qué tanto se parecen las células cancerosas al
tejido normal) y

5. Presencia o ausencia de metastasis.

El sistema TNM esta basado en la extension del tumor (T), la extensién de la diseminacion a
los ganglios linfaticos (N) y la presencia de metastasis (M). Un niumero se afade a cada letra

para indicar el tamafio o extension del tumor y la extension de la diseminacién.[23]

Tumor primario (T)

TX El tumor primario no puede ser evaluado
TO No hay evidencia de tumor primario
Tis Carcinoma in situ (cancer inicial que no se ha

diseminado a tejidos vecinos)

T1, T2, T3, T4 | Tamano y/o extensién del tumor primario

Ganglios linfaticos regionales (N)

NX No es posible evaluar los ganglios linfaticos
regionales
NO No existe complicacion de ganglios linfaticos

regionales (no se encontr6 cancer en los

ganglios linfaticos)

N1, N2, N3 Complicacion de ganglios linfaticos regionales

(numero y/o extension de diseminacion)
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Metastasis distante (M)

MX No es posible evaluar una metastasis distante

MO No existe metastasis distante (el cancer no se

ha diseminado a otras partes del cuerpo)

M1 Metastasis distante (el cancer se ha diseminado

a partes distantes del cuerpo)

Por ejemplo, cancer de seno T3N2MO se refiere a un tumor grande que se ha diseminado
fuera del seno a ganglios linfaticos vecinos, pero no a otras partes del cuerpo. Cancer de
prostata T2NOMO significa que el tumor esta localizado sélo en la prostata y no se ha

diseminado a los ganglios linfaticos o a otras partes del cuerpo.

Para muchos canceres, las combinaciones TNM corresponden a una etapa o estadio de
cinco posibles. Los criterios para las etapas difieren para tipos diferentes de cancer. Por
ejemplo, el cancer de vejiga T3ANOMO es etapa llI; sin embargo, el cancer de colon T3NOMO

es etapa o estadio Il. [23]

Etapa o estadio Definicion

Etapa 0 Carcinoma in situ (cancer inicial que
esta presente solo en la capa de

células en donde empez0).

Etapa |, Etapa Il y Etapa lll Los numeros mas altos indican
enfermedad mas extensa: tamano
mayor del tumor y/o diseminacion
del cancer a ganglios linfaticos
vecinos y/o a érganos adyacentes al

tumor primario.

Etapa IV El cancer se ha diseminado a otro

organo.

Muchos registros de cancer, como el Surveillance, Epidemiology, and End Results Program
(SEER) del Instituto Nacional del Cancer, usan una estadificacion concisa. Este sistema se

usa para todo tipo de cancer. Agrupa los casos de cancer en cinco categorias principales:

61



Generalidades

1. In situ: Es cancer que empieza y que esta presente solo en la capa de células en
donde empezo.

2. Localizado: Es cancer que se limita al érgano en donde empezd, sin evidencia de
diseminacion.

3. Regional: Es cancer que se ha diseminado mas alla del sitio original (primario) a
ganglios linfaticos o a érganos vy tejidos.

4. Distante: Es cancer que se ha diseminado desde el sitio primario a érganos distantes
0 a ganglios linfaticos distantes.

5. Desconocido: Se usa para describir casos para los que no hay informacion suficiente

gue indique una etapa o estadio.
3.2.13. Diagnadstico

El cancer es una enfermedad mas a la hora de realizar su diagnéstico, se utilizan las mismas
pruebas que para diagnosticar otras enfermedades. Cuando un paciente acude a consulta
por alguna molestia o sintoma, el médico antes de realizar cualquier prueba, elabora una
historia clinica. Esta incluye los antecedentes familiares y personales del paciente y sus
habitos de vida. La historia clinica, junto con la exploracion fisica, permiten obtener una serie
datos que hagan sospechar la existencia de un cancer o de cualquier otro problema de
salud. En funcion del resultado de la exploracién y segun los posibles diagndsticos, el
médico propondra -si fuera necesario- la realizacién de una serie de pruebas. El objetivo es
obtener la informacién necesaria para diagnosticar el problema de salud, y confirmar que

produce los sintomas por los que el paciente acude a consulta.
No siempre es posible diagnosticar precozmente un cancer debido a:[28]

a) Durante las primeras fases, el cancer no se manifiesta, no da sintomas
(asintomatico).
b) No en todos los tumores puede realizarse pruebas en la poblacion sana que

diagnostiquen lesiones premalignas.

Los métodos diagndsticos se pueden clasificar en diferentes grupos, segun las técnicas en

que se basan:

1. Pruebas analiticas: analizan componentes de diferentes partes del organismo

(sangre, orina...).
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Existe

Pruebas de imagen: permiten obtener imagenes del interior del cuerpo.
Estudio de tejidos: para ello es preciso obtener una muestra de los mismos a través
de la biopsia o de la citologia. Consiste en estudiar las células de los tejidos

sospechosos y confirmar si existe malignidad o no.

gran diversidad de pruebas diagndsticas que pueden ser utilizadas. Las pruebas

diagnésticas utilizadas en medicina son comunes a muchas enfermedades.

1. Pruebas analiticas

Generalmente, estas pruebas son el primer paso para el estudio del paciente. Se solicitan en

funcién de los sintomas que presenta, o segun la sospecha diagndstica que tiene el
meédico.[28]

a)

b)

d)

f)

Andlisis de sangre. Cuando, en un analisis de sangre, aparecen valores anormales,
tanto por exceso como por defecto, es un claro indicio de que algo no esta
funcionado correctamente.

Andlisis de orina.

Andlisis del liquido cefalorraquideo (liquido que bana las estructuras nerviosas) .
Andlisis del liquido pleural (liquido contenido entre las dos capas de la
pleura (membrana que envuelve los pulmones).

Andlisis de heces.

Analisis del exudado nasofaringeo (mucosidad existente en la parte posterior de las

fosas nasales).
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Ademas, se pueden determinar los marcadores tumorales (ver Tabla 4).

Tabla 4. Marcadores tumorales de uso frecuente

carcinoembrionario)

Marcador Un aumento en el nivel Util para:
puede indicar:
CEA (antigeno Cancer de mama, colorrectal | Monitorizar o tratar pacientes

o pulmonar

con una enfermedad
conocida

PSA (antigeno prostatico
especifico)

Cancer prostatico, hipertrofia
prostatica benigna

Cribado para el cancer
prostatico, cuando se le
combina con un examen
rectal; monitorizar la
respuesta al tratamiento y la
recurrencia

HCG (gonadotropina
coriénica humana)

Tumores de células
germinales (testicular, ciertos
tipos de cancer ovarico,
otros), embarazo

Diferenciar los tumores de
células germinales

AFP (alfa — fetoproteina)

Tumores de células
germinales, cancer hepatico,
enfermedad hepatica
benigna, embarazo

Diferenciar los tumores de
células germinales

CA — 125 (antigeno)

Cancer ovarico, colorrectal o
gastrico

Monitorizar la respuesta al
tratamiento

CA -15-3 (dos
antigenos)

Cancer de mama, recurrente
0 metastasico

Monitorizar la recurrencia de
la enfermedad

CA — 19 — 9 (antigenos)

Cancer pancreatico,
colorrectal o gastrico;
enfermedad intestinal y biliar
inflamatoria

Monitorizar la respuesta al
tratamiento

CA - 72 — 4 (antigenos)

Cancer ovarico, colorrectal o
gastrico

Detectar la enfermedad
primaria y monitorizar la
evolucion del tratamiento

CA —242

Cancer pancreatico

Monitorizar el avance de la
enfermedad, cuando se le
combina con el antigeno CA
-19-9

Los marcadores tumorales son sustancias que a menudo pueden descubrirse en cantidades

mayores que las normales en la sangre, orina, o tejidos del cuerpo de algunos pacientes con

ciertos tipos de cancer. Los marcadores tumorales son producidos por el propio tumor o por

el cuerpo como respuesta a la presencia de cancer o ciertas condiciones benignas (no

cancerosas).[32]
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La medicion del nivel de los marcadores tumorales puede ser util para el diagnéstico de
algunos tipos de cancer, cuando se realiza en combinacién con otras pruebas. Por si solos,

no permiten confirmar o descartar un diagndstico de cancer.

Esto es porque:

a) El nivel de un marcador tumoral puede elevarse en personas con tumores benignos.

b) EIl nivel de un marcador tumoral no se eleva en todas las personas con cancer,

especialmente si se encuentran en la etapa temprana de la enfermedad.

Suelen ser de utilidad para controlar la evolucion de un paciente una vez diagnosticado y
tratado. Una elevacion de los marcadores puede significar la reaparicion del tumor, por lo

que es preciso realizar nuevas pruebas diagndsticas para confirmarlo o descartarlo.

En una persona en tratamiento, el descenso de estos valores indica una buena respuesta al

mismo.

2. Pruebas de imagen

Estas pruebas permiten obtener imagenes del interior del cuerpo. Son importantes a la hora

de determinar la localizacion, tamafo y extension de la enfermedad.

a) La radiografia (RX): es la prueba mas conocida. Se realiza mediante un aparato
emisor de rayos X. Estos atraviesan los diferentes 6rganos y partes del cuerpo que
se quieren valorar. Los rayos X se absorben en diferentes grados dependiendo de las
estructuras que atraviesan. Las radiaciones que han atravesado el organismo,
impresionan una placa dando lugar a una radiografia. Las radiografias ofrecen
imagenes distintas segun los érganos. Los huesos, por ejemplo, aparecen como
imagenes muy blancas mientras que las zonas con aire (como los pulmones) son

oscuras. Otros tejidos aparecen con diferentes tonalidades de gris.

Se pueden realizar radiografias de distintas zonas del cuerpo, siendo una de las mas
frecuentes la mamografia. Las radiografias de contraste se utilizan para obtener
imagenes mas claras o visualizar algunos 6rganos. Para realizarla se administran una

variedad de sustancias llamadas contrastes. Por ejemplo, cuando se quiere observar
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b)

d)

el tubo digestivo, (eséfago, estdbmago, etc.) el paciente toma una sustancia (papilla)
que contiene bario en su composicién. En la radiografia se aprecia una imagen
intensamente blanca, que permite ver las posibles alteraciones de la zona estudiada.

Se consigue asi una imagen mas nitida y clara que en la radiografia normal.[28]

Tomografia Computerizada (TC o escaner): utiliza la misma técnica de las
radiografias para obtener imagenes de gran precision y resolucion. En este caso, la
fuente que emite las radiaciones y el detector que permite formar la imagen, giran
alrededor del cuerpo de la persona. Mediante un aparato conectado a un sistema
informatico, se obtienen imagenes en forma de cortes transversales de la zona del

cuerpo a estudiar.

La imagen obtenida se compone de diferentes planos del interior del paciente.
Permite distinguir, con gran resolucion, posibles alteraciones o tumores. A veces, es
necesario administrar un contraste para mejorar la visién de algunas estructuras (por
ejemplo, las vias urinarias). Es preciso que durante su realizacién, el paciente esté
recostado en una camilla, que se introduce en un cilindro de gran tamafo. Alli tiene
que permanecer inmévil durante un tiempo variable dependiendo de la zona a

explorar.[28]

Resonancia Magnética Nuclear (RNM): Se trata de una prueba muy similar al escaner
pero no emplea rayos X. La obtenciéon de las imagenes se consigue empleando
campos magnéticos. Permite ver con mayor claridad, precision y contraste cualquier
alteracion existente, sobre todo en algunos 6érganos o tejidos de densidad similar (por

ejemplo, tendones y musculos).

Durante su realizaciéon el paciente permanece acostado en la camilla. Esta se
introduce en un cilindro de gran profundidad, que en pacientes mas sensibles puede
provocar una sensacion de claustrofobia. Mientras dura la prueba (aproximadamente
30 minutos) el aparato emite una serie de ruidos que pueden llegar a ser molestos.
Sin embargo, aunque la prueba puede resultar incobmoda no es una prueba
dolorosa.[28]

Gammagrafia: Para su realizacion es necesario administrar al paciente unas

sustancias radioactivas, que se llaman radioisétopos. Se utiliza para el estudio de
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f)

diferentes partes del cuerpo, para lo que se utilizan diferentes tipos de isétopos (yodo

para la gammagrafia tiroidea, tecnecio para la gammagrafia ésea, etc.)

Estos compuestos se introducen en el cuerpo del paciente (por boca o por inyeccion
intravenosa) y son captados por las células del 6rgano o tejido especifico que se
quiere estudiar. Tras esperar un tiempo determinado, segun cada caso, el paciente

se coloca ante un detector especial.

La radioactividad se mide por medio de una camara que capta las radiaciones y un
complejo sistema informatico produce un mapa del érgano o tejido estudiado. Esta
imagen permite conocer si existe alguna alteracion, no sélo anatémica o morfolégica,
sino en el funcionamiento de las células. Es una prueba muy sensible, que permite

ver lesiones muy pequeias que en otras pruebas no son posibles de observar.[28]

Tomografia SPECT y Tomografia PET: Son dos tipos de pruebas diagnédsticas
basadas en la misma técnica que la gammagrafia. Difieren en que utilizan un tipo
especial de is6topos. Se realizan sélo en algunas circunstancias especiales (para
estudio de érganos y lesiones que son mas dificiles de ver con otras técnicas, como
puede ser el cerebro). En oncologia se utilizan cada vez mas para valorar la

extensiéon de la enfermedad o para diferenciar lesiones benignas de malignas.[28]

Ecografia es una prueba diagndstica que permite obtener imagenes procedentes de
ecos sonoros. Consta de un emisor de ultrasonidos, que se aplica sobre el cuerpo,
cerca de la zona que se quiere explorar. En funcion de las diferentes densidades de
los 6rganos y tejidos que las ondas atraviesan, estas son reflejadas o absorbidas. Las
ondas sonoras reflejadas, son recogidas por un aparato que las transforma en una

imagen que se muestra en un monitor de television.

La persona debe permanecer acostada mientras le aplican sobre la zona a estudiar
una sonda que es emisora y captadora a la vez de los ultrasonidos. Este transductor
se desliza sobre la superficie corporal. El aire es un mal conductor de los
ultrasonidos, por lo que, para evitar las irregularidades de la superficie se aplica un
gel, que impide la separacion entre la piel y la sonda. Requiere de personal bien

entrenado para su interpretacion, porque no es una imagen de tipo fotografico.[28]
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g) Endoscopia es la introduccién en el interior del cuerpo de un tubo largo y flexible con
luz y una pequefa camara en el extremo. El especialista observa, a través de un

monitor de television, todas las zonas por las que pasa este tubo.

Este sistema permite ver directamente el interior de un 6rgano o cavidad. Para
introducirlo pueden usarse orificios naturales (boca en una gastroscopia, por
ejemplo.) A veces, es preciso realizar una pequena incisién o corte para introducir el
endoscopio en la cavidad que se precisa observar (por ejemplo, a nivel del ombligo
en la laparoscopia, para explorar la cavidad abdominal). Unido a este tubo, un
complejo sistema de accesorios de pequefio tamafo, permite realizar pequefas

intervenciones.[28]

3. Estudio de Tejidos

Cuando los resultados de las distintas pruebas analiticas y por imagen indican la existencia
de una lesién sospechosa de malignidad, es necesario confirmar o descartar que se trate de
un cancer. Tan importante como conocer el 6rgano donde esta asentado el tumor, es
conocer el tipo de célula que lo forma, para ello, es necesario tomar una muestra o bien de

las células o del tejido.[28]

Si se toma una muestra de células se denomina citologia: se puede obtener por raspado de
la lesion sospechosa, como en el caso de la citologia de cérvix o cuello de utero, o bien
obtenerla por medio de la puncion de la lesion (PAAF- puncién aspiracién con aguja fina de

quiste ovarico, por ejemplo).

Si se toma una muestra de tejido se llama biopsia. Puede quitarse una pequefa parte del

tumor o, si la lesién es muy pequefia o superficial, puede extirparse en su totalidad.
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3.2.14. Tratamiento

El tratamiento del cancer es multidisciplinario, es decir, las distintas modalidades
terapéuticas se combinan para proporcionar al enfermo el plan de tratamiento mas adecuado

que permita aumentar las posibilidades de curaciéon de la enfermedad.

Generalmente en el tratamiento del cancer se siguen unos protocolos, los cuales son un
conjunto de normas y pautas (plan de tratamiento) que se establecen, basandose en la

experiencia cientifica, para el tratamiento de una enfermedad.

Estos protocolos, que se emplean de forma generalizada en todos los hospitales, recogen

las indicaciones o limitaciones del tratamiento en funcién de una serie de factores:[28]

Relacionados con el tumor:

1. Eltipo de tumor.
2. Lalocalizacion y el tamafio.

3. La afectacion de los ganglios o de otros 6rganos.

Relacionados con el paciente:

La edad.
El estado general de salud.

Otras enfermedades importantes.

o n -

El deseo del propio paciente.

Las principales modalidades de tratamiento son: cirugia, radioterapia y quimioterapia.
Aunque, también puede administrarse otro tipo de terapias especificas para algunos tumores

como la hormonoterapia, la inmunoterapia, el tratamiento con laser, etc.

La respuesta al tratamiento puede ser:[22]

a) Completa: Si se ha producido la desaparicion de todos los signos y sintomas de la
enfermedad.

b) Parcial: Si existe una disminucion mayor del 50% en la suma de los productos de los
didmetros perpendiculares de todas las lesiones mensurables.

c) Obijetiva: Es la respuesta completa o parcial.
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d) Progresion: Si aparece cualquier lesion nueva o existe un aumento mayor del 25% en
la suma de los productos de los diametros perpendiculares de todas las lesiones
mensurables.

e) Estable: Si existe crecimiento o reduccién del tumor que no cumple ninguno de los

criterios anteriores.

El médico puede usar un método o una combinacion de métodos, dependiendo del tipo y
ubicacion del cancer, de si la enfermedad se ha extendido, la edad y salud general del
paciente y de otros factores. Puesto que el tratamiento para el cancer puede dafar también
células y tejidos sanos, con frecuencia causa efectos secundarios. Algunos pacientes se
pueden preocupar de que los efectos secundarios sean peores que la enfermedad. Sin
embargo, los pacientes y los médicos discuten generalmente las opciones de tratamiento
comparando los beneficios probables de destruir las células cancerosas y los riesgos de
efectos secundarios posibles. Los médicos pueden sugerir formas de reducir o eliminar los

problemas que se pueden presentar durante y después del tratamiento.[23]

Algunas preguntas que debe hacer el paciente al médico acerca de su tratamiento: [33]

¢ Por qué recomienda este tratamiento?

¢, Cuales son los efectos secundarios?

¢ Luego del tratamiento, cuanto tiempo necesito para volver al trabajo y cuando puedo
continuar con mis actividades?

¢,Cuando sabré si el tratamiento ha funcionado?

¢ Hay algo que yo pueda hacer antes, durante y después del tratamiento?

¢ Debo tener mas de un forma de tratamiento?

¢Donde se llevara a cabo el tratamiento?

¢, Cuanto cuesta, esta cubierto por el seguro o por mi seguro privado?

© © N o O b~

¢, Si lo decido puedo tener una segunda opinidon, puede usted referirme a otro

profesional?

Cirugia

La cirugia suele ser el principal tratamiento para determinados tumores. Hace unas décadas
era un tratamiento agresivo, ya que su finalidad era eliminar el tumor con la mayor cantidad

de tejido sano de alrededor para eliminar todas las células tumorales.
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Actualmente con el desarrollo de nuevas técnicas quirdrgicas es posible intervenir de forma
satisfactoria a multitud de enfermos, conservando, la mayoria de las veces, el érgano donde
se asentaba el tumor y su funcién (cirugia conservadora). Esta indicada en los canceres que
no se han extendido a otros 6rganos. También tiene un papel muy importante en el

diagnéstico y estudio de extension de la enfermedad.[28]

En funciéon de sus objetivos puede ser:

1. Preventiva: Se emplea para extirpar lesiones que con el tiempo pueden llegar a ser
malignas.

2. Diagnostica: Se extirpa una muestra de tejido para analizarla al microscopio (biopsia)
y descartar o confirmar que la lesiéon sea un cancer.
De estadiaje: Permite conocer la extensién del tumor.
Curativa: Se extirpa todo el tumor con tejido sano de alrededor. Su intencién es curar
el cancer.

5. Paliativa: Se utiliza para tratar alguna complicacion del tumor y disminuir los sintomas
que ocasiona.

6. Reparadora: Su objetivo es restaurar la apariencia y/o la funcion de un 6rgano tras la

realizacién de la cirugia curativa.

Radioterapia

La radioterapia es el empleo de radiaciones ionizantes para el tratamiento, local o

locorregional, de determinados tumores.

Aproximadamente, seis de cada diez enfermos de cancer reciben radioterapia como parte
importante de su tratamiento. Puede administrarse asociada a otras terapias (cirugia y/o

quimioterapia) o como tratamiento uUnico.

En funcién de como se administre la radiacién la radioterapia puede ser de dos tipos:[28]

1. Externa: Consiste en la administracion de las radiaciones desde el exterior mediante
unos equipos que generan la radiacién (aceleradores lineales). En ningin momento
contactan con el paciente. Antes de iniciar el tratamiento es preciso realizar una
planificacién o simulacion del mismo. En ella se determina la zona de tratamiento, la

dosis total, el numero de sesiones en las que se reparte dicha dosis y la postura mas
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correcta en la que se situara al enfermo. La mayor parte de las veces las sesiones se
administran durante cinco dias a la semana, descansando dos. Este descanso,
generalmente coincide con el fin de semana. La administracién del tratamiento no es

dolorosa. En ningun caso el paciente emite radiaciones.

2. Interna: Consiste en la administracion de la radiacion a través de materiales
radiactivos (isétopos) con distintas formas, que se introducen en el organismo muy
proximos o0 en contacto con el tumor. Para llevar a cabo el implante es preciso
administrar algun tipo de anestesia. Puede apreciarse una ligera molestia en la zona
del implante, aunque, generalmente, desaparece a los pocos dias de finalizar el
tratamiento. Una vez que se extraen los materiales radiactivos el paciente no emite
ningun tipo de radiacion. Los efectos secundarios de la radioterapia son cada vez
menos frecuentes y mas tolerables debido, fundamentalmente, a la mejora de las
técnicas empleadas. Dependeran, en gran medida, de la zona donde se administre el
tratamiento. El tratamiento con radioterapia siempre es individualizado. Cada enfermo

tendra su tratamiento especifico, distinto al de otro paciente.

Quimioterapia

Es una de las modalidades terapéuticas mas empleada en el tratamiento del cancer. Su
objetivo es destruir, empleando una gran variedad de farmacos, las células que componen el

tumor con el fin de reducir y/o eliminar la enfermedad.

A los farmacos empleados en este tipo de tratamiento se les denomina farmacos

antineoplasicos o quimioterapicos.

Este tratamiento se administra en forma de ciclos. Un ciclo consiste en la administracion de
los farmacos durante uno o varios dias, seguido de un tiempo variable de descanso, que

suele oscilar entre una y cuatro semanas.

Dependiendo del tipo de cancer y de los farmacos que se vayan a emplear, la quimioterapia
puede administrarse en forma de tabletas (por via oral) o inyectando la medicaciéon en una

vena (intravenosa).

Generalmente, cuando el tratamiento se administra por via intravenosa, el paciente acude al

hospital de dia para su administracién. Tras unas horas, éste puede irse a su domicilio hasta
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el préximo ciclo y seguir realizando el mismo tipo de vida que antes de iniciar la
quimioterapia. La duracion total del tratamiento y sus efectos secundarios dependen de una
serie de factores como son el tipo de tumor, la respuesta del tumor al tratamiento y el tipo de

quimioterapia empleada.[28]

Los agentes empleados en las terapias oncoldgicas pueden dividirse en varias categorias en
funcién de como funcionan y cémo afectan a las células malignas. Conociendo en qué
momento del ciclo celular actian y que actividad concreta bloquean para frenar la
multiplicacion de la enfermedad, los cientificos pueden decidir qué farmaco actuara mejor
sobre cada tipo de tumor, si deben combinarse varios de ellos para lograr una mayor
eficacia, si se puede emplear conjuntamente con algun otro tipo de medicamento e incluso

cuando debe administrarse para lograr el efecto deseado.[34]

a) Agentes alquilantes (cisplatino, carboplatino, clorambucil, busulfano): Estos actuan
directamente sobre el ADN para evitar que las células enfermas sigan
reproduciéndose. Son eficaces en el tratamiento de leucemias crénicas, linfomas no
Hodgkin, asi como para quienes padecen la enfermedad de Hodgkin, mieloma

multiple y ciertos tumores de pulmén, mama y ovario.

b) Nitrosureas (carmustina o lomustina, por ejemplo): Este segundo grupo de farmacos
actua de forma similar a los agentes alquilantes, entorpeciendo la actividad de las
enzimas encargadas de reparar el ADN. Se emplean generalmente en el tratamiento

de tumores cerebrales o de melanomas malignos.

c) Antimetabolitos: Se trata de agentes que se combinan con el ADN celular para
modificar la estuctura de las células, de manera que estas mueren al no poder seguir
reproduciéndose normalmente. Este tipo de farmacos, entre los que se incluyen, por
ejemplo, 5-fluoracilo o el metroxato, se administra a enfermos que padecen tumores
de mama, ovario o0 bien en el tracto gastrointestinal y también a pacientes que

padecen leucemia croénica.

d) Antibidticos antitumorales (doxorrubicina, mitoxantrona etc.): No funcionan igual que
los antibidticos empleados en el caso de infecciones, sino que por su mecanismo de
accion alteran la membrana que rodea a las células y bloquean el proceso por el que

las células se multiplican.
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e)

f)

Inhibidores mitéticos: Desde el paclitaxel hasta el docetaxel, estas sustancias derivan
de productos naturales y son capaces de frenar el proceso de reproduccion celular

asi como la accién de las enzimas responsables de la reproduccién celular.

Inmunoterapia: En este grupo se incluyen todos aquellos medicamentos capaces de
estimular el sistema inmune del propio paciente para que éste sea capaz de
reconocer y combatir las células enfermas. Algunos expertos los consideran una
forma diferente de tratamiento al margen de la quimioterapia. La primera evidencia de
“inmunoterapia” data de principios del siglo XXI, cuando William Cloey, un cirujano
neoyorquino aprecié una regresion espontanea del sarcoma entre aquellos de sus

pacientes que habian padecido previamente una infeccion bacteriana.

Otros tratamientos

Existen otras terapias que, aunque con menor frecuencia, se emplean en el tratamiento del

cancer. Generalmente estan indicados en tumores o circunstancias de la enfermedad muy

concretas.

Algunas de estas terapias son las siguientes:[28]

a)

b)

Hormonoterapia: Se emplea en aquellos tumores que crecen por el estimulo de
alguna hormona. A estos canceres se las denomina hormono-dependientes y los mas
representativos son el de mama y el de préstata.

Esta modalidad consiste en el empleo de determinadas hormonas para detener o

disminuir el crecimiento del tumor.

Inmunoterapia: Es un tratamiento que consiste en utilizar el sistema de defensa
(sistema inmune) para destruir las células tumorales. Esto se consigue bien
estimulando el propio sistema inmune o bien introduciendo en el organismo
sustancias elaboradas en un laboratorio, semejantes a las del sistema inmune,

capaces de controlar la enfermedad.

Radioterapia intraoperatoria. Consiste en la administracion de la radiacion durante la
misma cirugia, directamente en la zona del tumor. Se emplea en el tratamiento de
tumores abdominales. Con esta técnica se reduce la dosis de radiacién en los tejidos

normales.
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d) Radioterapia esterotaxica: Consiste en la administracién, de forma muy precisa, de
altas dosis de radiacidon en zonas muy pequenas. Se suele emplear en el tratamiento

de tumores cerebrales muy pequenos.

e) Cirugia con laser: Consiste en la emision de un rayo de luz muy potente y focalizado,
que permite la destruccién del tumor. Se emplea en el tratamiento de lesiones

premalignas o como tratamiento paliativo en algunos tumores.

f) Crioterapia: Consiste en la destruccion del tumor por frio, empleando nitrégeno
liquido. Generalmente se emplea en el tratamiento de lesiones premalignas o en el

tratamiento de algunos tumores en fases muy localizadas.

3.2.15. Prevencién

Aunque la causa del cancer es desconocida en muchos casos y multifactorial en otros, se
conoce unos factores de riesgo, que aumentan la probabilidad de padecer cancer y que
deberian evitarse, como por ejemplo el tabaquismo. Se estima que hasta un 50% de los

canceres podrian ser evitables.[22]

La poblaciéon en general debe recibir educacion sanitaria a través del uso apropiado de los
medios de comunicacion social, prensa, radio y televisién, en campafas informativas bien
planeadas, reforzadas por la edicién de carteles, folletos, etc., que hagan llegar de forma
claramente inteligible para todos los aspectos mas importantes acerca de nuestros
conocimientos sobre la enfermedad, su naturaleza, sus causas, sus posibilidades de
prevencion, la importancia de su deteccion y diagndstico precoz y las posibilidades reales de
curacion. La base de estos programas informativos es, en definitiva, conseguir un cambio
importante de comportamiento de la poblaciéon y aunque no pueden producir resultados
inmediatos, si que deben ser insistentes y aclaratorios para la poblacionde cara a conseguir
logros en el futuro. No obstante, sin una adecuada Educacidon para la Salud resulta dificil
modificar la conducta de los individuos, razén esta ultima que lleva al fracaso de muchas

campanas de prevencion de enfermedades como el cancer.[1]
Parece, pues, que el cancer es una enfermedad cuya etiologia podria asociarse a multiples

factores de diversa indole, donde la prevencion podria jugar un papel particularmente

relevante.
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Se han definido tres estrategias de prevencién:[1]

1.

La prevencion primaria es la prevencién de un estado especifico no deseable. Se lleva a
cabo antes de que surja la enfermedad y tiene por mision impedir su aparicion. Es el tipo
de intervencion mas deseable. La prevencion primaria incluye acciones contra los
factores de riesgo de la enfermedad en la comunidad mediante la modificaciéon de los
estilos de vida y las caracteristicas ambientales, asi como sus determinantes sociales y
econdmicos (estrategia de poblacion) y la identificaciéon y el manejo de los factores de

riesgo en los sujetos que estan especialmente expuestos (estrategia de alto riesgo).

Educacion y habitos saludables:[22, 23]

a) Dejar de fumar, salva y prolonga la vida, mas que cualquier actividad de salud
publica.

b) Dieta saludable, escoger alimentos con menos grasa y comer mas verduras, frutas y
grano integral.

c) Evitar la exposicion al sol, evitar los rayos dafinos del sol, usar protector solar y ropa
que protege la piel.

d) Hablar con el médico sobre los posibles beneficios de medicamentos que se ha

comprobado reducen el riesgo de que se presenten algunos tipos de cancer.

La prevencion secundaria se desarrolla una vez que se ha producido una afeccién o
enfermedad y consiste en reducir los sintomas y combatirlos para suprimir el comienzo
de la misma o minimizar su gravedad. El objetivo de la prevencion secundaria es la
deteccidon de las personas en las primeras fases de la enfermedad (antes de que se
manifieste con sintomas o signos) y su correcto tratamiento, para reducir la prevalencia

de la enfermedad y la incapacidad que origina.

La prevencion terciaria se lleva a cabo algun tiempo después de que la enfermedad se haya

declarado y su objetivo es evitar complicaciones y futuras recaidas.

La prevencion es, en este sentido, toda accion encaminada en cada uno de estos tres

niveles y las soluciones para responder a los mismos pasan por ser primeramente medicas,
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como sintomas de diagndstico y luego también psicosociales, como son la ayuda al individuo
y sus familiares.

En el caso del cancer, la estrategia de prevencion incluye medidas de prevencion primaria.
Entre el 80% y el 90% de los tumores malignos se originan por agentes exdégenos y entre el
50% Y el 80% de éstos son productos quimicos y agentes fisicos. Por lo tanto, el
conocimiento de los agentes etioldgicos y la determinacion de los grupos de riesgo hace
pensar que muchos casos de cancer se pueden evitar eliminando los agentes cancerigenos

o contrarrestando su accion.

Aunque pueden evitarse muchos factores de riesgo, algunos, como las afecciones
heredadas, no se pueden evitar. No obstante, es util tenerlas en cuenta. Es también
importante recordar que no todas las personas que tienen un factor particular de riesgo de
cancer en realidad padeceran la enfermedad; de hecho, la mayoria no la padecen. Las
personas que tienen una mayor probabilidad de verse afectadas por el cancer pueden
ayudar a protegerse evitando los factores de riesgo siempre que sea posible vy
examinandose regularmente para que, si se presenta el cancer, se pueda detectar y tratar
temprano. El tratamiento es con frecuencia mas efectivo cuando el cancer se detecta

temprano.[23]

A nivel de prevencion secundaria, se deberia determinar en qué tipos de tumores es util la
prevencion secundaria para aplicarla a toda la poblacion. Debe ser utilizada ya, por ejemplo,
para la deteccién precoz del cancer de cuello uterino (citologia exfoliativa de Papanicolau),
del cancer de mama (autoexploracion y mamografia) y del cancer colorrectal (prueba de

hemorragias ocultas, tacto rectal).
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3.3. CANCER DE MAMA

3.3.1. Anatomia de la mama

La mama, definida como una glandula de secrecidn externa de tipo apocrino, cuyo origen es
similar al de las glandulas sudoriparas, es un érgano dinamico que cambia de forma y
estructura en las sucesivas etapas de la vida debido a una extraordinaria influencia
endocrina, desde el crecimiento puberal hasta la involucion posmenopausica, siendo asiento
de numerosas afecciones benignas y malignas que revisten gran importancia por su gran

incidencia en la clinica diaria.[35]

La mama es una glandula localizada en la pared toracica, formada principalmente por tejido
adiposo; la piel que la cubre contiene foliculos pilosos y glandulas sudoriparas y sebaceas.
El area pigmentada alrededor del pezén se conoce como areola; ésta contiene glandulas
sebaceas que secretan un lubricante durante la lactancia. Las bandas fibrosas llamadas
ligamentos suspensorios de Cooper pasan desde la piel hacia los musculos subyacentes, a
través de los tejidos glandular y adiposo, sirviendo de sostén a la mama.

El tejido glandular esta constituido por 15 a 20 Ioébulos dispuestos en un patrén radial,
capaces de producir leche y que se conectan con los conductos que drenan el pezén.[30]
Dentro de cada I6bulo hay unos lobulillos que terminan en docenas de diminutos bulbos que
pueden producir leche. Los lébulos, lobulillos y bulbos estan unidos por unos finos conductos
denominados ductos, estos ductos desenvocan en el pezdn. La grasa rellena los espacios
existentes alrededor de los Iébulos y los ductos. La mama esta separada de las costillas por

tejido muscular (ver Figura 10) .[36]
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Figura 10. Anatomia de la glandula mamaria
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Los lobulos, separados por bandas fibrosas de tejido conectivo, irradian desde la papila
mamaria o pezén y ulteriormente se subdividen en numerosos lobulilloso. Esas bandas
fibrosas que conectan con la dermis con los ligamentos suspensorios de Cooper. En el tejido
conectivo denso de los espacios interlobulillares existe una gran cantidad de tejido adiposo.
El tejido conectivo intralobulillar es mucho menos denso y contiene menos grasa.

Las glandulas tubuloalveolares, derivadas de las glandulas sudoriparas modificadas en la
epidermis, descansan en el tejido subcutaneo. Cada Iébulo de la glandula mamaria termina
en un conducto galactoforo (2 a 4 mm de didmetro) que desemboca a través de un orificio

estrecho (0.4 a 0.7 mm de diametro) en el pezén.

Debajo de la aréola cada conducto posee una porcion dilatada, el seno galactéforo. Cerca de
sus desembocaduras los conductos galactéforos estan revestidos por epitelio escamoso
estratificado. El revestimiento epitelial del conducto muestra una transicion gradual hasta que
se convierte en dos capas de células cubicas en el seno galactoforo y luego se transforma

en una capa unica de células cilindricas o cubicas en todo el resto del sistema ductal.
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Las células mioepiteliales de origen ectodérmico estan localizadas dentro del epitelio entre
las células epiteliales superficiales y la lamina basal. Estas células, dispuestas en una malla
similar a una canasta, estan presentes en la porcién secretoria de la glandula pero se
observan mas claramente en los conductos de mayor calibre. Las células mioepiteliales
contienen miofibrillas y son muy similares en su citologia a las células de musculo liso.

Con el microscopio optico las células epiteliales tipicamente se ven fijas a una capa
subyacente denominada membrana basal. Con el microscopio electrénico es posible
identificar la subestructura de la membrana basal.

La capa interna de esta membrana se denomina lamina basal. En la glandula mamaria las
células parenquimatosas de las glandulas tuboloalveolares, asi como las células epiteliales y
mioepiteliales de los conductos, descansan sobre una membrana basal o lamina basal. La
integridad de esta capa de sostén es importante en la evaluacion de las piezas de biopsia de
tejido mamario. Los cambios de la membrana basal tienen implicaciones significativas en la
vigilancia inmune, la transformacion, la diferenciacion y las metastasis.

La morfologia de la porcion secretoria de la glandula mamaria varia mucho con la edad y
durante el embarazo y la lactancia. En la mama inactiva el componente glandular es escaso
y consiste principalmente en elementos ductales. La mayoria de los investigadores piensan
que las unidades secretorias de la mama inactiva no estan organizadas como alvéolos y sélo
consisten en conductillos. Durante el ciclo menstrual la mama inactiva experimenta cambios
ciclicos leves. Al comienzo del ciclo los conductillos aparecen como cordones con una luz
escasa o inexistente. Durante la estimulacion estrogénica, aproximadamente en el momento
de la ovulacion, la altura de las células secretorias aumenta, la luz de los conductillos se
hace evidente a medida que se acumulan pequefias cantidades de secreciones y se
acumulan liquidos vy lipidos en el tejido conectivo. Luego, en ausencia de una estimulacion
hormonal continua, la glandula regresa a un estado mas inactivo durante todo el resto del
ciclo.[37]

Durante el embarazo, al prepararse para la lactancia, las glandulas mamarias sufren una
proliferacion y un desarrollo espectaculares. Estos cambios del tejido glandular se
acompafan de reducciones relativas en la cantidad del tejido conectivo y adiposo. A medida
que la mama se desarrolla en respuesta a la estimulacion hormonal el componente fibroso
del tejido conectivo es invadido por células plasmaticas, linfocitos y eosindfilos. El desarrollo
del tejido glandular no es uniforme y en un solo lobulillo pueden observarse distintos grados

de desarrollo.
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Cada mama contiene vasos sanguineos y linfaticos. Estos ultimos transportan un fluido
incoloro llamado linfa y desembocan en unas estructuras pequefias parecidas a una judia
que son los ganglios linfaticos. En la axila (debajo del brazo), encima de la clavicula y en el
térax se hallan agrupaciones de ganglios linfaticos. También se localizan en otras partes del

cuerpo.[36]

Existe un amplio abastecimiento linfatico y vascular. El tejido de la mama se extiende hasta
la clavicula, el esternén, el musculo dorsal ancho y hacia arriba dentro de la axila. Los
ganglios linfaticos drenan cerca del 60% de la linfa proveniente de la mama. Estan
distribuidos desde la region inferior de la axila, en el borde lateral del musculo pectoral menor
(nivel 1), hacia la parte media por detras del pectoral menor (nivel Il), y por encima del borde
interno del pectoral menor (nivel ).

Los ganglios linfaticos localizados entre los musculos pectorales mayor y menor se conocen
como ganglios de Rotter. El resto de la linfa se drena desde los ganglios internos de la

mama.[30]

3.3.2. Fisiologia de la mama

Feto y neonato

Las células epiteliales provenientes del area destinada a convertirse en la aréola proliferan
en el mesénquima subyacente al comienzo de la vida fetal. Los cordones de células forman
conductos que se conectan con el pezén y se rodean de células mioepiteliales. Los
conductos sufren gemacion y, en el momento del nacimiento, la glandula mamaria consiste
en un sistema ramificado de conductos que convergen como una ampolla sobre los pezones,
con evidencias de actividad secretoria en los alvéolos en gemacion. En efecto, en los
neonatos y las neonatas es frecuente observar la secrecion mamaria de un liquido claro
similar al calostro que comienza entre el quinto y el séptimo dia después del nacimiento y
persiste durante 1 a 7 semanas. La secrecion estd compuesta por agua, grasas y restos
celulares y se cree que es resultado de la combinacién de una reduccion subita de los
niveles de esteroides placentarios y concentraciones elevadas de prolactina proveniente de

la hipofisis del neonato.[37]
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Nifiez

Al igual que en el feto y el neonato, durante la nifez no se observan diferencias sexuales en
el desarrollo mamario. Hay crecimiento isométrico con proliferacién del tejido del estroma y
elongacién de los conductos en proporcién con el crecimiento corporal global. No hay

desarrollo lobulillar.[37]

Pubertad

Durante la pubertad las mamas ven su crecimiento estimulado por las hormonas sexuales
que culmina sobre los 20 afios de edad. El desarrollo del tejido adiposo y conectivo aumenta
bajo la influencia de otras hormonas como progesterona, prolactina, corticoides y hormona
del crecimiento. El primer signo de la adolescencia en las nifias es la aparicién del boton
mamario, que en las nifias normales comienza entre los 8 y los 13 afios de edad (media 10.5
afos) y en forma mas o menos simultanea con el inicio de la crisis de crecimiento
adolescente. Este cambio se correlaciona intimamente con el aumento de la secrecion
ovarica de estrogenos y se asocia con el alargamiento y la ramificacién de los conductos,
con proliferacion de los extremos terminales y con el aumento del tejido adiposo y conectivo.
En los varones puberes también ocurren cambios areolares con un aumento del diametro y
de la pigmentacion.

La mayoria de los varones también muestran un agrandamiento glandular palpable. En
promedio estos cambios ocurren aproximadamente un afio después de la gemacion mamaria

en las nifas.[37]

Menstruacién

Con la menarca los incrementos ciclicos de los estrogenos y la progesterona producen
mayor desarrollo ductal y formacién de lobulillos. Estas hormonas también aumentan la
proliferacion del tejido conectivo que reemplaza al tejido adiposo y brinda sostén a los
conductos en desarrollo. Durante el primero o el segundo afio que siguen a la menarca las
mamas adquieren la estructura madura. El ciclo menstrual se asocia con un volumen
mamario fluctuante. Se observa un aumento premenstrual del tamafo, la densidad, la
nodularidad y la sensibilidad. La progesterona puede estimular el crecimiento glandular en la
fase luteinica; se ha descrito un aumento de la ramificacion y la gemacion de los conductos
en muestras premenstruales obtenidas en autopsias. Las modificaciones del indice mitético
de los componentes glandulares son mayores en la fase luteinica que en la fase folicular.

Ademas, el incremento premenstrual del volumen mamario ocurre como un aumento del
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tamano de los lobulillos sin que existan indicios de proliferacion epitelial. Ulteriormente se
observa congestion del estroma, los lobulillos y los conductos con un aumento del tamafio de
los conductos y los acinos a medida que se dilatan los espacios luminales. De alli en mas el
epitelio se vuelve vacuolado y el estroma adquiere un aspecto laxo con infiltracion de liquido
sin proteinas y de células plasmaticas y linfoides. Esta congestién y edema progresivos del

parénquima ceden con el inicio de la menstruacion.[37]

Embarazo

Los niveles elevados de estrogenos, progesterona, prolactina y cerca del término, lactégeno
placentario humano, producen un aumento notable en el crecimiento mamario. La mama
aumenta de tamano, la piel de la aréola se oscurece y las glandulas areolares se vuelven
mas sobresalientes, el pezdén aumenta de tamafio y se encuentra erecto, los conductos y los
lobulillos proliferan y aumenta el desarrollo de los alvéolos. Cerca del final del embarazo
aparecen vacuolas secretorias en el interior de las células epiteliales y puede haber material
secretorio en los conductos; la lactancia no ocurre hasta después del parto. Las estructuras
ductales de la glandula mamaria comienzan a desarrollar brotes, aumentan de tamaro y se
ramifican al llegar a la tercera semana del embarazo. Durante el primer trimestre comienza la
formacion alveololobulillar a medida que el arbol ductal se ramifica para formar mdultiples
alvéolos. Junto con el aumento del tamafo lobulillar el epitelio glandular proliferativo
comienza a reemplazar a los componentes de tejido conectivo y de tejido adiposo de la
mama. Se presume que estas modificaciones tempranas son desencadenadas por los

estrégenos y la progesterona provenientes del cuerpo amarillo.

Durante el segundo trimestre los estrogenos y los progestagenos placentarios estimulan la
proliferacion de los elementos ductales y los estrégenos favorecen la proliferacion y la
diferenciacion del epitelio alveolar. Estas hormonas, junto con la prolactina, determinan la
arborizacion de las estructuras glandulares para formar los alvéolos. Se desarrolla el sistema
alveololobulillar y el epitelio secretorio se vuelve mas activo, lo que se evidencia por la
acumulacion de coloide en el interior de los alvéolos.

En el tercer trimestre aumentan los indicios de actividad secretoria porque se acumulan
gotitas de grasa en las células alveolares y el calostro ocupa el espacio alveolar y ductal. El

flujo sanguineo mamario aumenta y las células mioepiteliales se hipertrofian.[37]
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Posparto
Una vez expulsada la placenta la glandula mamaria, que habia estado expuesta a niveles

elevados de prolactina, estrégenos y progesterona, responde al descenso brusco de los
estrogenos y la progesterona con la lactancia; la succidon es un estimulo esencial. La
produccién y la ereccion de leche en las mujeres que amamantan esta controlada por arcos
reflejos nerviosos originados en terminaciones nerviosas libres del complejo areolar del
pezén que estimulan la liberacion de oxitocina desde la hipdfisis posterior y de prolactina

desde la hipdfisis anterior.[37]

Lactancia

La lactancia tiende a mantener los cambios ocurridos durante el embarazo. Al inicio de la
misma y durante las primeras horas, los repetidos intentos de succion por parte del neonato
acaban por provocar la salida de una secrecidn espesa y amarillenta, rica en colesterol,
llamada calostro. La produccién de leche en las mamas comienza inmediatamente después
del parto. Al cabo de 12 a 24 horas la mama segrega calostro, un liquido espeso al que se
atribuyen propiedades laxantes que facilitaria la evacuacion del meconio del intestino del
recién nacido. Pocas horas después la mama deja de producir calostro para secretar leche
normal. La composicién de la leche normal incluye proporciones elevadas de agua. Aunque
podria parecer que esta circunstancia limita el aporte de nutrientes al feto es importante
considerar que una osmolaridad elevada no es facil de equilibrar por parte del rifdén del
lactante que, en sus primeros meses, debe extraer el agua que necesite de la leche y sin

aportes adicionales.

En la leche se encuentran numerosos nutrientes asi como vitaminas y minerales y otras
sustancias diversas, destacando las inmunoglobulinas. Estas moléculas actuan como
anticuerpos que proporcionan al nifo una proteccion importante ante potenciales infecciones.
Las llamadas leches maternizadas, elaboradas a partir de leche de vaca, carecen de este
componente. Esta es una de las razones por las se recomienda que las madres recurran a la
lactancia materna durante, al menos, los primeros cuatro meses de vida. La lactancia
materna natural parece reforzar de manera particular el vinculo emocional madre - hijo de
una manera tan sdlida como primaria, lo que proporciona una satisfaccion particular a
ambos. De hecho algunas madres prolongan la lactancia de su hijo durante dos afos o mas,
aun a pesar de que el nifio toma ya una alimentacion muy variada y completa. En teoria, la

prolongacion de la lactancia tiene ademas otra consecuencia: durante la misma los niveles
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de prolactina en sangre se mantienen elevados, lo que impide que se produzca una
secrecion adecuada de hormona foliculo estimulante FSH y luteinica LH con lo que no se
produce la ovulacién. Durante ese periodo la mujer queda funcionalmente infértil de modo
que durante la lactancia de un hijo no se produce un nuevo embarazo. En la practica este
mecanismo no se cumple al 100%, de manera que no es eficaz como método anticonceptivo
natural.[38]

Involucion

Luego del destete del lactante la glandula mamaria retorna a su inactividad. Ya no se
sintetiza ni se libera leche, no se estimula la liberacion de prolactina y de oxitocina y la
actividad secretoria del epitelio lactogénico disminuye. La leche no eliminada aumenta la
presion inframamaria y se produce la ruptura alveolar. Los productos secretorios retenidos

sufren fagocitosis, la estructura lobulillar se atrofia y las células secretorias se degeneran.[37]

Posmenopausia

La disminucion de la secrecion ovarica de estrogenos y de progesterona determina una
involucion progresiva de los componentes ductal y glandular de la mama. La matriz de tejido
fibroso circundante aumenta en densidad y el parénquima de la mama es reemplazado por
tejido adiposo y del estroma. El contenido de tejido adiposo y de estroma de sostén van
disminuyendo en forma progresiva con el envejecimiento, de modo que la glandula mamaria

se retrae y pierde su estructura lobulillar, su densidad y su contorno.[37]

3.3.3. Fisiopatologia de la mama

La alteracion clinica que con mayor frecuencia lleva al diagndstico es la aparicion de un
nodulo en la mama. Basicamente, existen cuatro tipos de nédulos: tumores benignos, que
suelen tratarse de fibroadenomas; quistes; nédulos fibroquisticos o funcionales, y cancer de

mama.[39]

1. Los fibroadenomas son tumores benignos que contienen elementos epiteliales y

estromales, y que pueden ser diminutos o crecer hasta alcanzar un gran tamafo
(fibroadenomas gigantes). Es el tumor benigno mamario mas frecuente; suelen
aparecer en mujeres joévenes en la adolescencia y en la década de los 20

afios.Normalmente estos bultos no causan dolor y la mujer los descubre ella misma.
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Los fibroadenomas se sienten gomosos y se pueden mover facilmente; son el tipo
mas comun de tumores entre las mujeres que tienen alrededor de veinte anos. Los
fiboroadenomas tienen una apariencia tipicamente benigna en las mamografias
(masas lisas, redondas, con un borde claramente definido) y se pueden a veces
diagnosticar con aspiraciéon de aguja fina. Aunque los fibroadenomas no se
convierten en malignos, con el embarazo y con la alimentacion de pecho se pueden
agrandar. La mayoria de los cirujanos piensan que es bueno extraer los

fibroadenomas para asegurarse de que son benignos.[40]

Los quistes de mama contienen un liquido producido por las células glandulares que
revisten su superficie interna. Se presentan con mas frecuencia entre las mujeres de
35 a 50 afios de edad y a menudo se agrandan y se vuelven sensibles y dolorosos
justamente antes del periodo menstrual. Los quistes se encuentran normalmente en
ambos senos. Algunos son tan pequefios que no se pueden palpar; rara vez los
quistes pueden tener varias pulgadas de largo. Los quistes normalmente son tratados
por observacion o por aspiraciéon con aguja fina y pueden verse claramente en las
ecografias.[40] No pueden diferenciarse de los tumores sélidos, por ejemplo los
fibroadenomas, soélo por medio de la exploracién fisica. La edad es un factor
importante para distinguirlos; los quistes suelen aparecer en la cuarta y quinta
décadas de la vida, mientras que los fibroadenomas suelen hacerlo en mujeres muy
jévenes. Los quistes y los fibroadenomas son nddulos aislados, bien delimitados, con

bordes lisos y suelen ser méviles.

Otros tipos de cambios benignos del seno pueden ser:[40]

Necrosis grasa es el nombre dado a bultos redondos y firmes que no duelen,

formados por tejidos grasos danados y desintegrados. Esta condicidon ocurre
tipicamente entre mujeres obesas con senos muy grandes. Generalmente se
desarrolla a causa de una magulladura o golpe en el seno, aunque la mujer no pueda
recordar la lesion especifica. A veces la piel alrededor de los abultamientos se ve roja
o magullada. La necrosis grasa puede facilmente confundirse con cancer, por lo que

tales bultos son extraidos por medio de una biopsia quirurgica.
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Adenosis esclerosante es una condicién benigna que implica el crecimiento excesivo

de tejidos en los lobulillos del seno. Con frecuencia causa dolor. Normalmente los
cambios son microscépicos, pero la adenosis puede producir abultamientos y puede
aparecer en la mamografia como calcificaciones. Al menos que se haga una biopsia,
la adenosis puede ser dificil de distinguir del cancer. El tratamiento usual es la biopsia

quirurgica que proporciona el diagnéstico y el tratamiento a la vez.

3. Los nédulos funcionales suelen denominarse nédulos fibroquisticos. Sin embargo, no

tienen por qué contener quistes u otros rasgos diagnosticos de la enfermedad
fibroquistica. Estos ndédulos suelen aparecer en mujeres mayores de 30 afios que
todavia menstrian. Suelen ser ndédulos aislados, de consistencia elastica y que
pueden regresar al finalizar el ciclo menstrual. Es probable que se formen como

consecuencia de un aumento local de la actividad glandular y de edema estromal.

4. La forma mas frecuente de presentacion del cancer de mama es como una masa en
la mama; el 80% de las neoplasias infiltrantes de mama se diagnostican como masas
asintomaticas en la mama. Por el contrario, los carcinomas no infiltrantes de mama,
que son un porcentaje cada vez mayor de los carcinomas precoces, no suelen
aparecer como masas en la mama. La inmensa mayoria de los carcinomas
intraductales (carcinoma ductal in situ [DCIS, del inglés: ductal carcinoma in situ]) son
hallazgos mamograficos, por lo general microcalcificaciones agrupadas, con o sin
efecto de masa asociado. La mayoria de las neoplasias LCIS (lobular carcinoma in
situ) son hallazgos incidentales que no producen efecto de masa ni cambios

mamograficos.

3.3.4. Definicion de Cancer de mama

El cancer del seno es un crecimiento anormal de las células que recubren a los conductos y
a los lobulillos. La clasificacion de los tipos de cancer del seno se basa en si el cancer se
origind en los conductos o en los lo bulillos, si las células han invadido (han crecido o se han
propagado) a través del conducto o el lobulillo y en la apariencia de las células cancerosas
bajo el microscopio.

No es poco usual que un solo tumor del seno tenga combinaciones de estos tipos y que

tenga una mezcla de invasivo y de cancer in situ.
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Carcinoma in situ

In situ significa que el cancer permanece confinado en los conductos o los lobulillos y no se
ha propagado al tejido adiposo circundante del seno ni a otros érganos del cuerpo. Existen

dos tipos de carcinoma in situ del seno:[40]

1. Carcinoma lobulillar in situ (LCIS, por sus siglas en inglés): también se conoce como
neoplasia lobulillar. Se origina en los lobulillos pero no atraviesa las paredes del
lobulillo. Los especialistas en cancer del seno no creen que el carcinoma lobulillar in
situ se convierte en un cancer invasivo. Sin embargo, las mujeres con este carcinoma

tienen un mayor riesgo de desarrollar un cancer invasivo en cualquiera de los senos.

2. Carcinoma ductal in situ (DCIS): es el tipo mas comun de cancer no invasivo del
seno. Las células cancerosas dentro de los conductos no se propagan a través de las
paredes de los conductos hacia el tejido adiposo del seno. El riesgo de cancer

invasivo del seno aumenta grandemente si no se trata el DCIS.

Carcinoma ductal infiltrante (o invasivo [IDC])

Se origina en un conducto lacteo, o tubo, del seno, pero luego las células cancerosas
penetran la pared del conducto y se propagan al tejido adiposo del seno. Entonces puede
propagarse a los canales linfaticos o a los vasos sanguineos del seno y a otras partes del
cuerpo. El carcinoma ductal infiltrante o invasivo es responsable de aproximadamente el

80% de todos los casos de cancer del seno.[40]

El estudio microscoépico revela numerosas células aisladas y pequefios colgajos de epitelio
maligno que muestran tendencia a la disociacion celular. Cuando hay fragmentos mas
grandes se presentan tridimensionales y no en monocapa. Es evidente la ausencia de
arquitectura normal, con distribucion irregular de los nucleos atipicos dentro del colgajo y
sectores de amontonamiento nuclear. Caracteristicamente el citoplasma es escaso, basofilo.
Por lo general, los nucleos aparecen aumentados de tamafio, desiguales, con variaciones en
la forma, e irregularidades de la membrana nuclear. Hay hipercromasia con cromatina de
granulos gruesos e irregulares. Los nucléolos suelen ser muy prominentes, a veces multiples
y de forma irregular. Los criterios de malignidad que presentan los nucleos son de severidad

variable, de acuerdo al grado tumoral.[41]
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Carcinoma lobulillar infiltrante (o invasivo [ILC])

Este tipo de cancer se origina en las glandulas productoras de leche. Al igual que el
carcinoma ductal infiltrante, este cancer puede propagarse mas alla del seno a otras partes
del cuerpo.

Aproximadamente entre 10 y 15% de los canceres invasivos del seno son carcinomas

lobulillares invasivos.[40]

Las ceélulas suelen verse aisladas, con escasos criterios de malignidad. Los nucleos son
uniformes, levemente aumentados de tamafo. En ocasiones el diagndstico es dificil pues
solo se encuentran colgajos epiteliales cohesivos, sin evidencias de disociacion celular; pero
la presencia de los fragmentos tridimensionales, muy celulares, hacen aconsejable el estudio

histoldgico.[41]

Carcinoma medular

definido, entre el tejido del tumor y el tejido normal del seno. También presenta otras
caracteristicas especiales, entre ellas el gran tamafo de las células cancerosas y la
presencia de células del sistema inmune en los bordes del tumor. Es el responsable de
aproximadamente 5% de todos los casos de cancer del seno. Es dificil distinguir el cancer

del seno medular del cancer del seno ductal infiltrante mas comun.[40]
Las células se presentan dispersas o en sincicios con citoplasmas sin bordes netos: Los
nucleos son muy atipicos, a pesar de que el tumor no se comporte en forma muy agresiva.

En algunos sectores el preparado presenta el caracteristico infiltrado linfocitario.[41]

Carcinoma coloide

Este tipo raro de cancer ductal invasivo del seno, también llamado carcinoma mucinoso, esta
formado por células cancerosas que producen mucosidad. El prondstico para el carcinoma
coloide es ligeramente mejor y tiene probabilidades ligeramente menores de propagacion
(metastasis) que el cancer ductal invasivo o el cancer lobulillar invasivo del mismo

tamano.[40]
Macroscépicamente puede apreciarse el caracter mucinoso del material obtenido en el

momento de la puncion. La microscopia revela islotes de células sobre un fondo de mucina.

Como seria de esperar por el bajo grado de malignidad de estos tumores, las células son
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uniformes y presentan nucleos con cierto aumento de tamafo, pero regulares, de cromatina

fina y nucléolos pequenos.[41]

Carcinoma tubular

El carcinoma tubular es un tipo especial de carcinoma ductal infiltrante del seno. Es el
responsable de aproximadamente 2% de todos los casos de cancer del seno. Las mujeres
con este tipo de cancer del seno tienen un prondstico mejor ya que tiene menos
probabilidades de propagarse fuera del seno en comparacion con el cancer ductal invasivo o

el cancer lobulillar invasivo del mismo tamano.[40]
Es posible ver fragmentos tubulares, de bordes netos y paralelos y el caracteristico extremo
en punta. El aspecto de los nucleos se condice con el pronéstico favorable de estos tumores,

son mas bien pequefios, uniformes, con cromatina fina y nucléolos inconspicuos.[41]

Cancer inflamatorio del seno

Este tipo de cancer invasivo del seno no es comun. Representa aproximadamente del 1 al
3% de todos los canceres del seno. La piel del seno afectado se siente caliente, esta
enrojecida y tiene la apariencia de una cascara de naranja.

Los médicos ahora saben que estos cambios no se deben a una inflamacién sino a las
células cancerosas que invaden la piel y bloquean los vasos linfaticos.

El cancer inflamatorio del seno presenta mayores probabilidades de propagacion y un peor
prondstico que el tipico cancer ductal invasivo o lobulillar invasivo. El cancer inflamatorio del
seno siempre se clasifica en etapa IIB, a menos que ya se haya propagado a otros érganos

en el momento del diagnéstico, lo que se clasificarla como etapa 1V.[40]

3.3.5. Factores de riesgo

Se les llama factores de riesgo, a una serie de caracteristicas que hacen mas probable la
aparicion del cancer (ver Tabla 5). [42] Conocerlos, nos permite saber si estamos dentro de
alguno de los grupos de personas que tienen que ser mas cuidadosas con su revision
personal, para poder detectarlo en las etapas en las que es curable, si éste llegara a
presentarse. Quienes ya han padecido algun tipo de cancer, tienen mayor obligacion de

analizar todas las posibilidades de una recurrencia o metastasis.[43, 44]
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Tabla 5. Comparacion de los distintos factores de riesgo

Elevado (riesgo superior a

4 veces el normal)

Moderado (riesgo de 2 a 4

veces el normal)

Bajo (riesgodela?2

veces el normal)

e Cancer previo en un
pecho.

¢ Antecedentes familiares
de cancer de mama
premenopausica, sobre
todo si fue en ambos
pechos.

¢ Biopsia mamaria anterior
con hiperplasia atipica.

e Mamografia en la que se
observa alta densidad

mamaria.

¢ 30 afos al nacer el primer
hijo.

¢ Biopsia mamaria con
hiperplasia atipica.

¢ Obesidad

posmenopausica.

Menarquia antes de los
12 anos.

Menopausia tras los 50
afos.

Historia de cancer
posmenopausico en
parientes cercanas.
Uso de hormonas
femeninas durante 10-15
anos, como
anticonceptivo o
tratamiento sustitutivo.
Consumo de alcohol
moderado o elevado.
Dieta rica en grasas

animales (posiblemente).

Estar dentro de estos grupos de riesgo, no significa una condena irremediable, pero si
aumentan las posibilidades de llegar a tener un tumor maligno y por ello debe tenerse una
actitud responsable en el cuidado personal.

Aunque todavia nos falta mucho por saber acerca de las causas que originan un carcinoma,
existen diferentes factores de riesgo que influyen en el desarrollo del cancer mamario y son

los siguientes:

Edad

La edad ejerce cierta influencia en la aparicion de un carcinoma. Aunque hay casos en los
que se presenta en la infancia y en la juventud, la mayoria de los enfermos de cancer tienen
mas de 30 afios de edad, por lo que a partir de esa edad, hay mayores posibilidades de

adquirirla.[43]
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Sexo
El cancer de mama se da principalmente en la mujer aunque también puede afectar a los
hombres pero la probabilidad es mucho menor. Mas del 80% de todos los casos ocurre en

mujeres de mas de 50 anos y menos del 1% ocurre en hombres.[45]

Raza

Las mujeres blancas son mas propensas a padecer esta enfermedad que las de raza negra,
aunque la mortalidad en éstas ultimas es mayor, probablemente porque a ellas se les
detecta en estadios mas avanzados. Las que tienen menor riesgo de padecerlo son las

mujeres asiaticas e hispanas.[46]

Factores menstruales

La edad en la menarca, la edad en la menopausia, los caracteres del ciclo menstrual y los
afios totales de menstruacién han sido estudiados como posibles factores de riesgo para el
cancer de mama. La menarca precoz esta asociada con un riesgo incrementado de cancer
mamario y este hallazgo ha sido confirmado en diferentes estudios, conducidos en distintas
partes del mundo.

En general, el riesgo de cancer mamario disminuye aproximadamente 20% por cada afio de
demora en la menstruacion. En los ultimos 100 afios, la edad en la menarca ha disminuido
progresivamente en la mayor parte de los paises, principalmente debido a la mejora en la

nutricion y en el control de las enfermedades infecciosas.[41]

Las mujeres que inician tempranamente sus periodos menstruales (antes de los 12 anos) o

llegan a la menopausia después de los 55 tienen un riesgo mayor.[45]

El cancer de mama constituye un modelo clasico de cancer hormona-dependiente. Este
concepto se soporta en las observaciones de un mayor riesgo de desarrollar cancer de
mama en asociacién con una exposicion prolongada a las hormonas ovaricas, como ocurre
en mujeres con menarquia temprana y menopausia tardia, dos condiciones directamente

reguladas por la funciéon ovarica.[47]

Factores reproductivos

El cuerpo femenino produce hormonas durante los afios en que es fértil, en especial el

estradiol uno de los estrogenos que parecen tener influencia en el crecimiento de algunos
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tumores. Por lo anterior, las mujeres que no tuvieron embarazos completos o que tuvieron
uno solo, especialmente después de los 27 afos de edad, las que no amamantaron o lo
hicieron poco tiempo, han tenido influencia de estas hormonas en la glandula mamaria por

mas tiempo, por lo que podrian tener mayores posibilidades de contraer la enfermedad.[43]

Numerosos estudios realizados en los ultimos 50 afios han demostrado una relacion entre la
paridad y el riesgo de cancer de mama; multiples embarazos podrian ser protectores contra
el cancer de mama. Sin embargo, en un estudio cooperativo internacional se pudo observar
que la proteccion estaba confinada a una edad temprana en el primer embarazo; embarazos
subsiguientes al mismo no conferian una proteccion adicional. En otros términos, el efecto
protector de la paridad desaparecia luego de ajustar por la edad al primer parto. Se ha
propuesto la hipétesis de que el efecto protector de un primer embarazo en edad juvenil
podria estar relacionado con una razoén estriol/ estradiol alterada, en la cual el incremento en

estriol contrarresta el efecto carcinogenético del estradiol y estrona.[41]

Factores dietarios

El colesterol, que forma parte de las grasas, es utilizado de manera natural por el organismo
en la fabricacion de hormonas. Por lo que las personas con sobrepeso, tienen mayor
cantidad de materia prima para fabricarlas y estas afectar a los tejidos cercanos e, incluso,
alterarlos. A ello se debe que quienes sufren la obesidad, tengan mas riesgo de desarrollar

tejidos malignos.[43]

Consumo de alcohol

El consumo de alcohol durante afos esta claramente vinculado al riesgo elevado de cancer
de mama. El alcohol podria tener un efecto directo en la permeabilidad de la membrana
celular a las sustancias carcinogénicas. Adicionalmente, se han sugerido efectos indirectos
tales como la estimulacién de la secrecién de prolactina por la anterohipdfisis, que estimula
la actividad mitética en el tejido mamario de la rata. También el alcohol reduce la sintesis y
nivel sérico de melatonina, efecto que llevaria a la deficiencia en el control de la

carcinogénesis.[41]
Genéticos

Se piensa que existe alguna predisposicién genética para adquirir el cancer en general y el

de pecho en particular, ya que en algunas familias pueden encontrarse diagndsticos
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semejantes en varias generaciones. Esto no quiere decir que el carcinoma sea
necesariamente hereditario. También hay casos en los que se presenta sin que nadie lo
haya tenido antes en la familia y la mayoria de las hijas y nietas de mujeres con cancer no
llegan a desarrollarlo. Sin embargo, las estadisticas muestran que en ciertos grupos
familiares hay una mayor tendencia a desarrollar tejidos malignos. Por ello, cualquier mujer
que tenga o haya tenido algun familiar con cancer, debe revisarse periddicamente con mayor
precaucién. De la misma manera, quienes ya lo han padecido, tienen mas posibilidades de
volver a presentarlo y por ello deben revisarse responsablemente.[43]

Un conjunto de estudios de la década del 60 en familias que presentaron cancer de mama,
permitieron establecer que en las hijas de mujeres con cancer de mama, las posibilidades de
contraer dicho cancer serian dos o tres veces mayores que las de la poblacién general.

El riesgo era todavia mayor si el cancer de mama materno era premenopausico y bilateral.
Algunos autores sostienen que en caso de comprobarse esta situacién, cancer mamario
materno premenopausico y bilateral, se deben tomar medidas especiales de prevencion para
las hijas (examen mamario seriado, prescripcion de anticonceptivos orales, proscripcion de
estrogenos). Se ha llegado a pensar que en las familias de alto riesgo existiria un gen

autosémico dominante, que explicaria la susceptibilidad del cancer de mama.[48]

Antecedentes de enfermedad fibroquistica de la mama

Ha existido acuerdo general de que la enfermedad fibroquistica de la mama (displasia
mamaria) es una lesién precursora del cancer mamario.[41]

Cuando ha habido quistes, existe un riesgo tres veces mayor de desarrollar un carcinoma.
En el caso de las mujeres que padecen mastopatia fibroquistica, esta alteracion les impide,
ademas, realizarse correctamente el autoexamen mamario, por lo que se le considera un

factor de riesgo.[43]

Uso de hormonas exdgenas y anticonceptivos orales

Hasta hace algunos afos, los estrégenos en dosis altas se utilizaban para elaborar las
pastillas anticonceptivas y también los medicamentos para disminuir los sintomas de la
menopausia. Hoy dia solamente se emplean en microdosis y ademas se combinan con
progesterona que ha demostrado proteger a la glandula mamaria. Sin embargo, hay muchas
mujeres que tomaron estos medicamentos en el pasado y que actualmente tienen mayor
riesgo de tener cancer. Antes de iniciar estos tratamientos, es necesario realizar un examen

médico para valorar los factores de riesgo. Cuando el médico ha decidido que si es posible
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aplicarlos, deben hacerse revisiones médicas periddicas y practicarse mensualmente el

autoexamen mamario.[43]

Los ultimos estudios han demostrado que el uso prolongado de anticonceptivos no esta
relacionado con el cancer de mama. La terapia hormonal sustitutiva o de reemplazo, que se
utiliza para aliviar los sintomas de la menopausia, parece aumentar a largo plazo (mas de 10
afnos) el riesgo de sufrir cancer de mama, aunque los estudios al respecto no son del todo

concluyentes.[46]

Radiacion

Las personas que han estado expuestas a la radiacion, particularmente durante su infancia,
pueden tener igualmente un riesgo alto de cancer de mama en su vida adulta, sobre todo
quienes recibieron radiacion en el térax por canceres anteriores.[45] Se admite la existencia
de un aumento del riesgo para el cancer de mama en las mujeres que fueron sometidas a
repetidas radiografias del térax por afecciones médicas, especialmente la tuberculosis.

Del mismo modo, las mujeres japonesas que estuvieron expuestas a la irradiacién de las
bombas atdémicas desarrollaron mas canceres mamarios que las poblaciones no

expuestas.[48]

Campos electromagnéticos

Se han llevado a cabo estudios epidemiolégicos que, entre sus hallazgos, incluyen un riego
aumentado de cancer de mama masculino, en especial entre profesionales de alto contacto
con campos electromagnéticos (CEM), como electricistas, trabajadores de lineas telefénicas
y centrales eléctricas, operarios de radio-comunicaciones y soladores, fundamentalmente.
Existe evidencia de que tanto los campos eléctricos como los campos magnéticos pueden
afectar la funcién de la glandula pineal. Dado el reconocimiento de su hormona principal, la
melatonina, en la regulacion inmunolégica antitumoral, se ha planteado recientemente que el
mecanismo de accion tumorigénico de los CEM, seria a través de su interferencia con el

sistema melatonina.[41]

Nivel socioeconémico

Existe una mayor incidencia de cancer en los paises con mayor nivel socieconémico. Se
piensa que la alimentacién pudiera ser uno de los factores que influyen en este campo, pues

en éstos se consume una mayor cantidad de productos de origen animal, que pueden estar

95



Generalidades

alimentados con hormonas y que tienen una mayor cantidad de grasa. En general es una
enfermedad que se presenta en un mayor nimero de personas "bien alimentadas". Todas
estas mujeres debemos cuidarnos, y las que por diversas caracteristicas personales nos
encontramos en uno o varios grupos de los que hemos descrito, tenemos que ser mas
responsables de nuestro cuidado personal. El tener esta informacién, equivale a recibir un
aviso oportuno para evitar un problema serio. A la mayoria de las pacientes, el cancer les
llega por sorpresa y no siempre hay tratamientos disponibles cuando el diagnéstico es
tardio.[43]

3.3.6. Signos y sintomas del cancer de mama

En los estadios iniciales del cancer de mama la mujer no suele presentar sintomas. El dolor
de mama no es un signo de cancer aunque el 10% de estas pacientes lo suelen presentar

sin que se palpe ninguna masa.

El primer signo suele ser un bulto que, al tacto, se nota diferente del tejido mamario que lo
rodea. Se suele notar con bordes irregulares, duro, que no duele al tocarlo. En ocasiones

aparecen cambios de color y tirantez en la piel de la zona afectada.

No todos los tumores malignos presentan estas caracteristicas pues algunos tienen bordes
regulares y son suaves al tacto. Por este motivo, cuando se detecte cualquier anomalia se

debe consultar con el médico.

En las primeras fases, el bulto bajo la piel se puede desplazar con los dedos. En fases mas
avanzadas, el tumor suele estar adherido a la pared toracica o a la piel que lo recubre y no
se desplaza. El ndédulo suele ser claramente palpable e incluso los ganglios de las axilas
pueden aumentar de tamarfo. Los sintomas de estas etapas son muy variados y dependen

del tamafo y la extension del tumor.[46]

Algunos signos y sintomas son: (ver Figura 11)

Nddulo en la mama, usualmente unico, duro y generalmente no doloroso.

2. Tironeamiento de alguna parte de la piel de la mama, espontaneamente o al movilizar
los brazos.
Tironeamiento o retraccion del pezén.

Cambios en la coloracion o textura de la piel.

96



Generalidades

Descamacion del pezon.

5
6. Ganglios axilares duros y persistentes.
7. Derrame por el pezén de aspecto sanguinolento.

8. lIrritacion o hendiduras de la piel.

9. Inflamacion de una parte del seno.

10. Enrojecimiento o descamacion de la piel o del pezon.

11. Las venas superficiales de un pecho se vuelven mas prominentes que las del otro.
12. Los sintomas de enfermedad avanzada son dolor 6seo, pérdida de peso, inflamacién

de un brazo y ulceracion cutanea.[49]

Figura 11. Algunos signos en cancer de mama

A

Retraccion Retraccidn
Eczema Derrame por pezan

Imagen tomada de:

http://www.samas.org.ar/index.php?option=com_content&task=view&id=248&ltemid=41
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3.3.7. Diagndstico

Evaluacion de un tumor en el seno o del resultado de un mamograma

La evaluacién de un tumor en el seno o de un mamograma incluye una historia médica
completa, un examen fisico y estudios por imagenes del seno (tales como rayos X)
incluyendo un mamograma. Aunque muchas de estas areas sospechosas resultan ser
benignas (no cancerosas), es necesario realizar una biopsia si hay un hallazgo sospechoso o
irregular. Si se detecta cancer, se necesitaran otros estudios, por imagenes y analisis de
laboratorio. Para determinar exactamente cuales pruebas seran utiles se necesita tomar en
cuenta el tipo de cancer y si se ha extendido, el lugar a donde se extendid. A continuacién se

resumen los pasos, pruebas y tipos de biopsia que podrian sugerirse.[40]

Consulta y examen médico

El primer paso que debe tomar una mujer para la evaluacién de una nueva masa en el seno,
sintoma o cambio en un mamograma es consultar a su médico. Este tomara el historial
médico que incluye una serie de preguntas sobre los sintomas y factores que pudieran estar
relacionados con el riesgo de cancer del seno (por ejemplo, antecedentes familiares de
cancer).
El examen fisico debe incluir un examen general del cuerpo, asi como un examen minucioso
de los senos. El médico querra examinar:[40]

a) El seno, incluyendo su textura, tamafo, relacion con la piel y los musculos del térax y

la presencia de protuberancias o masas.

b) El pezdn o la piel del seno.

c) Los ganglios linfaticos que se encuentran en la axila o sobre la clavicula.

d) Otros 6rganos para verificar si ha habido propagacién obvia del cancer del seno y

para ayudar a evaluar la condicion general de salud de la mujer

Estudios por imagenes del seno

Después de finalizar el examen fisico y la historia médica, el médico recomendara realizar
estudios por imagenes, comenzando por un mamograma, a menos que ya se haya hecho.
Las mujeres que no presentan sintomas ni masas en sus senos se someterdan a un

mamograma de deteccion. Esto incluye dos imagenes de cada seno, una vista de arriba a
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abajo y de lado a lado. Para obtener una imagen de mamograma de alta calidad es
necesario comprimir ligeramente el seno. Un técnico coloca el seno en la placa inferior de la
maquina del mamograma. Esta placa esta hecha de metal y tiene una gaveta que contiene la
pelicula de la radiografia. Se baja la placa superior, que esta hecha de plastico transparente,
para comprimir el seno por unos cuantos segundos mientras el técnico toma una imagen (ver
Figura 12 y 13). Aunque la compresién pudiera ser incémoda, la mayoria de las mujeres

dicen que no causa dolor.[40]

Figura 12. Mamografia de la mama derecha

Imagen tomada de: http://www.cancer.gov/espanol/pdg/tratamiento/seno
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Figura 13. Mamografia. Lesion sospechosa de
carcinoma de mama

Imagen tomada de: http://biomed.uninet.edu/2006/n3/sanmiguel/fig1p.jpg

Las mujeres con una masa en el seno, otros sintomas que causan sospecha, 0 con un
cambio encontrado en un mamograma de deteccion, se someteran a un estudio llamado
imagenes para diagnosticar enfermedades del seno. Un mamograma de diagndstico incluye
mas imagenes del area que causa preocupacion para proveer mas informacién sobre el
tamafo y caracter del area. También podria realizarse un ultrasonido o ecografia. La
ecografia utiliza ondas sonoras de alta frecuencia para evaluar en mas detalle una masa o lo
detectado en un mamograma. Lo mas importante es que la ecografia ayuda a determinar si
el area en cuestion es un quiste lleno de liquido, lo que usualmente no es cancer, o tejido
sélido que podria ser cancer.

En algunas mujeres se pueden realizar imagenes por resonancia magnética (MRI. Por sus
siglas en inglés) ademas de un mamograma y una ecografia diagnéstica. En algunos casos,
las imagenes por resonancia magnética del seno ayudan a definir el tamafo y la extension
del cancer dentro del tejido del seno. También pueden localizar otros tumores. El MRI podria
ser igualmente util para las mujeres que tienen el tejido del seno denso, lo que dificulta

detectar los tumores con un mamograma.
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Biopsia del seno

Si una mujer o su médico detectan una masa sospechosa en el seno, o si en los estudios por
imagenes se muestra un area que causa sospecha, la mujer tiene que realizarse una
biopsia. Este es un procedimiento mediante el que se obtiene una muestra de tejido que se
examinara bajo el microscopio. Este examen es lo que realmente determina si el cancer esta

presente.[40]

Existen varios tipos de biopsias del seno. La biopsia se puede llevar a cabo con una aguja o
mediante un procedimiento quirdrgico (ver Figura 14 y 15). Cada tipo de biopsia tiene sus
ventajas y desventajas. La biopsia con aguja se lleva a cabo bajo anestesia local. Consiste en
aspiraciones simples con la ayuda de una aguja pequefia y angosta para extraer liquido de
protuberancias que aparentan ser quistes. En la biopsia con aguja fina se emplea una aguja
mas grande para pasarla varias veces a través de la protuberancia y asi extraer liquido y
tejido, los cuales se evaluan a continuacion para determinar si contienen células cancerosas.
La biopsia abierta puede llevarse a cabo bajo anestesia local 0 general y deja una pequefa
cicatriz. Antes de la cirugia, el radiélogo suele marcar la protuberancia para que el cirujano la

encuentre con mayor facilidad. [45]

Figura 14. Biopsia con aguja

™

Biopsia con aguja:

Se emplea una aguja
para extraer de la
protuberancia la muestra
de tejido y liquido, la
cual luego se analiza

Imagen tomada de: www.nIm.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/article/000913.htm
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Figura 15. Biopsia abierta

Tambieén conocida
como tumorectomia,
la biopsia abierta es un
procedimiento quirirgico
en el que se extrae

la totalidad o parte de
una masa y se la examina
para hallar malignidades

Imagen tomada de: www.nIm.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/article/000913.htm

El tipo de biopsia a utilizarse dependera de la situacion de cada mujer y de la experiencia del
equipo de atencion meédica.

En la mayoria de los casos, si es posible, se prefiere realizar una biopsia con aguja en lugar
de una biopsia quirurgica como el primer paso para el diagndstico de cancer. Una biopsia
con aguja provee un diagndstico con rapidez y con pocas molestias. Ademas, le da a la
mujer la oportunidad de hablar sobre sus opciones de tratamiento con su médico antes de
realizar cualquier cirugia. La biopsia con aguja en si no conlleva ningun riesgo de
propagacion del cancer del seno. En algunas pacientes, después de una biopsia con aguja
podria aun ser necesario realizar una biopsia quirurgica para extirpar toda o parte de la masa
para examinarla microscopicamente o podria ser necesario realizar una biopsia quirurgica en
vez de una biopsia con aguja.

Se utilizan dos tipos de biopsias con aguja, la mas comun es la biopsia con aguja hueca que
extrae un cilindro pequefno de tejido. La biopsia que se usa con menor frecuencia es la
biopsia por aspiracion con aguja afina (FNA, por sus siglas en inglés). La FNA usa una aguja
mas pequena que la biopsia con aguja hueca, pero sélo extrae una cantidad pequefa de

células. La FNA también puede usarse para extraer liquido de un quiste sospechoso.
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El médico puede realizar una biopsia con aguja hueca o una biopsia por aspiracion con aguja
fina en el consultorio, sin la ayuda de los rayos X para guiar la aguja, si €l o ella pueden
palpar la masa. Si no la puede palpar facilmente o no la puede palpar en lo absoluto y sdlo la
puede observar en un mamograma o ecografia, el médico puede usar la ecografia o el
mamograma para guiar la aguja durante la biopsia. La técnica guiada con un mamograma se
conoce como biopsia estereotaxica con aguja. En este procedimiento, las vistas
computarizadas del mamograma ayudan al meédico a localizar la masa con exactitud en el
seno y guiar la punta de la aguja hacia el punto preciso. Las imagenes de la ecografia se
pueden usar de la misma manera para guiar la aguja. La seleccion entre una biopsia
estereotaxica con aguja guiada por mamograma o guiada por ecografia depende del tipo y
localizacion del area sospechosa y de la experiencia y preferencia del médico.

Algunas pacientes necesitan una biopsia quirirgica (por escisién). El cirujano generalmente
extirpa por completo la masa o el area sospechosa e incluye una porcién adyacente de tejido
del seno de apariencia normal llamada margen. Si el tumor no se puede palpar, entonces se
usa el mamograma para guiar al cirujano mediante un procedimiento llamado localizacion
por alambre. Después de adormecer el area con un anestésico local, se usan las imagenes
radiolégicas para guiar una aguja pequefa y hueca hacia el punto exacto de la anomalia. Se
inserta un alambre fino a través del centro de la aguja, se extrae la aguja y se usa el alambre
para guiar al cirujano hacia el punto exacto.

La mayoria de las biopsias del seno causan molestias graves. Sélo se necesita anestesia
local (adormecimiento de la piel) para las biopsias con aguja. En el caso de las biopsias
quirdrgicas, la mayoria de los cirujanos usa un anestésico local ademas de algunos
medicamentos intravenosos para adormecer a la paciente. Para la mayoria de las biopsias

del seno no es necesario administrar anestesia general.[40]

Examen del tejido e informe patolégico

Después de extraer el tejido del seno mediante una biopsia con aguja o una biopsia
quirdrgica, se envia a un laboratorio patolégico donde un médico capacitado en el
diagnéstico de cancer (patélogo) lo examina usando un microscopio.

Este proceso puede durar varios dias. Este examen del tejido del seno determina si hay
cancer. El médico debe entregar los resultados de la patologia, o el paciente puede solicitar

una copia de su informe patolégico y una explicacion detallada del mismo.[40]

103



Generalidades

Otras pruebas realizadas después del diagnéstico de cancer

Si los resultados de la biopsia del seno indican la presencia de cancer, el médico pudiera

ordenar otras pruebas para determinar si el cancer se ha propagado y para ayudar a

determinar el tratamiento. La mayoria de las mujeres con cancer de mama no se benefician

de la realizacién de pruebas extensas, ni tampoco son necesarias. Lamentablemente, no

existe una prueba que pueda garantizar completamente que el cancer no se ha propagado.

Algunas de las pruebas que se pueden realizar segun la extension del cancer y los

resultados de la historia clinica y el examen fisico son las siguientes:[40]

a)

b)

c)

Radiografia de térax: Todas las mujeres con cancer de mama deben hacerse una
radiografia de térax antes de la cirugia para asegurarse de que el cancer del seno no

se haya propagado a los pulmones.

Gammagrafia 6sea: Esta prueba puede proveer informacién sobre la propagacion del
cancer del seno a los huesos. Sin embargo, muchos cambios que se muestran en
una gammagrafia 6sea no son cancer. A menos que haya sintomas de la
propagacién a los huesos, incluyendo dolores nuevos o cambios en los analisis de
sangre, no se recomienda realizar una gammagrafia ésea, excepto en las pacientes
con cancer avanzado. Para examinar los huesos, se inyecta en una vena una dosis
pequena de una sustancia radiactiva que se acumula en las areas en las que haya
huesos anormales. Estas areas pueden ser vistas en la imagen de la garnmagrafia

6sea. Aparte del pinchazo de la aguja, la gammagrafia 6sea no causa dolor.

Tomografia computarizada (CT, por sus siglas en inglés): Esta prueba se realiza
cuando hay sintomas u otros datos que indiquen que el cancer se ha propagado a
otros 6rganos. Para la mayoria de las mujeres con cancer del seno en etapa inicial no
es necesaria la tomografia computarizada. No obstante, si el cancer parece ser mas
avanzado, se pudiera hacer una CT del abdomen y/o del térax para ver si el cancer
se ha propagado. Esta prueba toma multiples radiografias de la misma parte del
cuerpo desde diferentes angulos para proveer imagenes detalladas de los 6rganos
internos. Excepto por la inyeccion de un tinte intravenoso, necesario para la mayoria

de las pacientes, este procedimiento no causa dolor.
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d)

f)

Imagenes por resonancia magnética (MRI): Esta prueba usa ondas radiales e imanes
para producir imagenes detalladas de los érganos internos y no usa rayos X. Las
imagenes por resonancia magnética son utiles para examinar el cerebro, la médula
espinal y cualquier area especifica en el hueso. Un procedimiento especial de MRI
llamado MRI del seno con sensor del seno, también se puede usar para detectar
tumores en el seno. Las MRI de rutina para todas las pacientes de cancer de mama

no son utiles ni necesarias.

Tomografia por emision de positrones (PET): En esta prueba se usa una forma de
azucar (glucosa) que contiene un atomo radiactivo. Una pequefia cantidad de
material radiactivo se inyecta en su brazo. Luego. se le coloca a la paciente en la
maquina PET, donde una camara especial puede detectar la radiactividad.

Debido a su alta tasa de metabolismo, las células cancerosas del cuerpo absorben
cantidades altas de azucar radiactivo. La PET puede ser usada en vez de varios
estudios de rayos X diferentes, ya que examina todo su cuerpo. Los dispositivos mas

nuevos combinan la PET con la CT.

Andlisis de sangre: Algunos analisis de sangre son necesarios para planear una
cirugia, para buscar evidencias de propagacion del cancer y planear el tratamiento

después de la cirugia. Estos andlisis de sangre incluyen:

1. Recuento sanguineo completo (CBC). Este analisis determina si la sangre tiene el
tipo y numero correcto de células sanguineas. Los resultados anormales de la
prueba pueden revelar otros problemas de salud, incluyendo anemia y podrian
indicar si el cancer se ha propagado a la médula 6sea. Ademas, si usted esta
recibiendo quimioterapia, los médicos repiten esta prueba porque ese tratamiento

a menudo afecta las células productoras de sangre de la médula ésea.

2. Pruebas quimicas y enzimaticas de la sangre. Estas pruebas se realizan en las
pacientes con cancer invasivo del seno (no son necesarias en caso de cancer in
situ). Algunas veces estas pruebas indican si el cancer se ha propagado a los
huesos o al higado. Si los resultados de estas pruebas no son normales, el
meédico ordenara realizar estudios por imagenes como gammagrafias éseas y

tomografias computarizadas.
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g) Pruebas tumorales (receptor de estrogeno, receptor de progesterona, HER-2/neu): El
analisis de la presencia de ciertas sustancias en el tumor, llamadas receptores, ayuda
a determinar las probabilidades de que el cancer se propague y ayuda a su médico a
determinar el mejor tratamiento. El laboratorio de patologia examina el tejido

canceroso que se extirpd mediante la primera biopsia o la cirugia final.

Las pruebas de los receptores hormonales ayudan a determinar el mejor tratamiento.
Dos hormonas femeninas, el estrogeno y la progesterona, estimulan el crecimiento de
las células normales del seno y desempefian una funcién en muchos canceres de
mama. Las células cancerosas responden a estas hormonas a través de los
receptores de estrégeno (ER, por sus siglas en inglés) y los receptores de

progesterona (PR).

Estos receptores son el "comité de bienvenida" para estas hormonas que estan
circulando en la sangre. Si un cancer no tiene estos receptores, se le llama receptor
hormonal negativo (receptor negativo de estrogeno, receptor negativo de
progesterona o ambos). Si el cancer tiene estos receptores, se le llama receptor
hormonal positivo (receptor positivo de estrogeno y/o receptor positivo de

progesterona) o simplemente ER- positivo o PR-positivo.

Estos receptores de hormonas son importantes porque las células cancerosas que
son ER- o PR-positivas dejaran de crecer si la mujer toma medicamentos que
bloquean el efecto del estrégeno y la progesterona o bloquean su propia produccion
de hormonas. Estos medicamentos disminuyen las probabilidades de que el cancer
regrese (recurra) en otros organos del cuerpo y mejora las probabilidades de
supervivencia a largo plazo. La mayoria de las mujeres con cancer ER o PR positivo
tomaran estos medicamentos como parte del tratamiento. Sin embargo, estos

medicamentos hormonales no son eficaces si el cancer no contiene estos receptores.

Todos los canceres invasivos del seno (no necesariamente en caso de cancer in situ)
se les debe realizar las pruebas de los receptores hormonales cuando se hace la
biopsia del seno o la cirugia. Cada mujer debe pedirle a su médico estos resultados y
preguntarle si los medicamentos hormonales o el bloqueo de sus propias hormonas

debe ser parte del tratamiento.
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Alrededor de una tercera parte de los canceres de mama tienen demasiada
HERZ2/neu, una proteina que promueve el crecimiento y demasiadas copias (mas de
dos) del gen que le da instrucciones a las células para producir esa proteina. En otros
casos, un numero normal de genes HER2/neu estan presentes, pero son muy activos

en darle instrucciones a las células para producir la proteina HER2/neu.[40]

3.3.8. Estadificacion del cancer de mama

Los canceres se clasifican por etapas (estadios). La clasificacidén por etapas de un cancer es
el proceso para determinar hasta don