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2.- RESUMEN

El cancer mamario en hombres es una enfermedad rara e infrecuente de investigacion limitada,
en comparacion con el cancer de mama en mujeres que ocupa el primer lugar en frecuencia y
mortalidad. Esta condicion causa el 1% de todos los carcinomas de mama y menos de 1% de las
neoplasias malignas en hombres. Como podemos observar en contraste con la mujer, el cancer
de la glandula mamaria no representa una causa relevante de muerte en la poblacion masculina.
No por esto deja de interesar el descenso en la tasa de mortalidad en las ultimas tres décadas y

los factores relacionados con este descenso.

Por lo que el objetivo del estudio es conocer cudles son las caracteristicas clinicas y la
experiencia en el diagndstico, etapificacion, tratamiento y seguimiento de los pacientes

masculinos con cancer de mama manejados en el Hospital Juarez de México.

El tipo de estudio es observacional, descriptivo, retrospectivo, transversal, retrolectivo y
unicentrico, que se realizo en el servicio de Mama de la Unidad de Oncologia en el periodo de 01
de enero del 2009 al 31 de diciembre del 2015, Determinandose la muestra de acuerdo a los
criterios de inclusion y exclusién en una serie de casos, de los pacientes que reunieron dichas

caracteristicas.

Se evalud los expedientes clinicos de los pacientes con el diagnostico antes comentado
encontrandose solo 7 pacientes que reunieron los criterios mencionados, es importante comentar
de estos pacientes los 7 fueron manejados en base a las directrices y guias internacionales
aceptadas para su tratamiento, usandose en todos diversas combinaciones de tratamiento en base
a etapa clinica y factores pronosticos empleandose desde el tratamiento quirdrgico a base de
mastectomia Radical Modificada asi como combinaciones con Quimioterapia, Radioterapia y
Hormonoterapia en sus diferentes modalidades como neo adyuvante, concomitante, adyuvante y
de prevencion encontrandose que de los 7 pacientes manejados 5 aun continian vivos y en

seguimiento y solo 2 fallecieron, con un porcentaje de mortalidad de solo 28.5%.

Por lo que se corrobora los hallazgos del presente trabajo con lo planteado por la bibliografia y
experiencia internacional recordando que esta enfermedad es de dificil deteccion y manejo

debido a las particularidades de la misma y que no es frecuente su presencia por lo que dificulta
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la realizacion de trabajos mas completos presentando nuevos retos en las lineas para
investigacion de esta entidad planteandose una probable estrategia la incorporacion de una base
de datos nacional para la participacion de todas las Unidades Oncologicas del pais que atienden a
estos pacientes para poder reclutar y obtener més datos y plantear nuevas estrategias para

mejorar sobrevida global y periodo libre de enfermedad.

Por lo que el Hospital Juarez de México junto con el servicio de Oncologia realizan el presente
estudio para agregarse a la aportacion de la experiencia de este servicio en el manejo de los

pacientes afectados por esta Neoplasia.



3. INTRODUCCION

3.1 MARCO DE REFERENCIA Y ANTECEDENTES.

El cancer mamario en hombres es una enfermedad rara e infrecuente de investigacion limitada,
en comparacion con el cancer de mama que ocupa el primer lugar en frecuencia y mortalidad. La
primera descripciéon de cancer mamario masculino la encontramos en el papiro de Evers, en
Egipto, 2500 a 3000 afios antes de nuestra era; Juan de Anderme, por su parte realizé la primera

descripcion clinica en Inglaterra, en el siglo XIV. (1)

Su incidencia varia en grupos geograficos y étnicos Esta condicion causa 1 % de todos los
carcinomas de mama y menos de 1 % de las neoplasias malignas en hombres). En Estados
Unidos, en el 2009, se reportaron 1.910 casos nuevos de cancer mamario en hombres y para el
2016 La sociedad Americana de Céancer estimo que para el 2016 se diagnosticarian 2600 nuevos
casos de céancer invasivo y cerca 440 muertes por dicha condicion. Esta entidad es responsable
de 0,1 % de las muertes por cancer en dicho sexo. La incidencia anual de cancer mamario en
hombres en Estados Unidos y Europa es de 1 caso por 100.000 habitantes. El cancer de mama en
hombres es menos frecuente en aproximadamente en 100 veces en comparacion a mujeres. Para

los hombres el riesgo de vida de presentar cancer de mama es de 1 en 1000. (1).

En México, los principales cambios que se han producido en el panorama epidemiologico y la
adquisicion de estilos de vida de los paises industrializados han contribuido a posicionar el
cancer de mama en primer lugar como causa de enfermedad neoplasica. En 2003 hubo 200 casos
en hombres (4.3%) y 4 455 en mujeres (95.7%), a razén de 22 mujeres por cada hombre. (2). En
2004 habia 173 casos en hombres (3.33%) y 5 018 mujeres (96.67%), con una relacion de 29
mujeres por cada hombre. En 2006, 119 casos en hombres (1.94%) y 6 009 mujeres (98.06%),
con una proporcion de 50 mujeres con cancer de mama por cada persona de sexo masculino con
esta condicion. Llama la atencién que cada afo se produjo un aumento de los casos masculinos.
Las tasas por 100 000 habitantes no cambiaron: 0.2 en 2003; 0.48 en 2004; 0.41 en 2005 y 0.32
en 2006. En la Ciudad de México se produjo un aumento de la incidencia en esos afios. Con
respecto al cancer de mama masculino, SUIVE (Sistema Unico de Informacion para la

Vigilancia Epidemioldgica) y RHNM (Registro Histopatologico de Neoplasias en México).



Revelaron que los casos reportados fueron menos de 1% de todos los canceres de mama, una

cifra reportada previamente en otros estudios (3).

Como podemos observar en contraste con la mujer, el cancer de la glandula mamaria no
representa una causa relevante de muerte en la poblaciéon masculina. No por esto deja de
interesar el descenso en la tasa de mortalidad en las tultimas tres décadas y los factores
relacionados con este descenso. En la poblacion afectada no se realizan programas de tamizaje ni
se intervienen los posibles factores de riesgo, por tanto la disminuciéon en la mortalidad podria

asociarse con los avances en el tratamiento adyuvante.
La prevalencia del cancer de mama masculino ha reportado un incremento con la edad,
alcanzando un pico a finales de la sexta y principios de la séptima décadas de la vida. La edad

media al diagndstico es de 60 a 71 afios. (3).

Factores de riesgo

Se han propuesto multiples factores incluyendo: edad, alteraciones genéticas, raza negra,
obesidad, enfermedad testicular previa (orquitis, orquiectomia y criptorquidia), condiciones
mamarias benignas como la ginecomastia, trastornos hormonales estrogeno-testosterona, historia
familiar, sindrome de Klinefelter y la radiaciéon no terapéutica. La diferencia obvia con los
tumores en la mujer son los factores de riesgo derivados de la exposicion a estrogenos. (4).

Factores hormonales:

Los desordenes hormonales descritos se refieren a un aumento de los niveles circundantes de
estrogenos y/o una deficiencia en la sintesis o accion de la testosterona. Estas alteraciones
pueden ser causadas por trastornos a nivel de la sintesis testicular de testosterona, orquitis,
orquiectomias, testiculo no descendido, hernia inguinal congénita y otros.

El hiperestrogenismo se puede presentar en pacientes con dafio hepatico cronico, cirrdticos o
pacientes usuarios de drogas hepatotoxicas en forma crénica, como metrotexate, amiodarona,
carbamazepina, etc. (el dafio hepatico impide la inactivacion de los estrogenos circundantes y
disminuye la extraccion hepética de androstenediona, la cual es sustrato para la sintesis de
estrogenos.

La lista de farmacos que pueden estar relacionados a la alza de uso frecuente son antagonistas de

la testosterona. Las drogas antineoplésicas pueden disminuir su sintesis por un efecto toxico en



las células de Leydig. La cimetidina y la espironolactona inhiben la uniéon de androgenos a sus
receptores.

Drogas de abuso como la marihuana y la heroina producen ginecomastia por mecanismos
desconocidos. El alcohol disminuye la sintesis de testosterona y el numero de receptores
testiculares para gonadotropina. Los hombres obesos representan un doble riesgo, porque al tener
una mayor aromatizacion periférica de andrégenos, sintetizan mayor cantidad de estrogenos
circundantes.

También deben ser tomados en cuenta, aquellos pacientes que consumen estrogenos exogenos de

forma voluntaria como parte del tratamiento de cancer de prostata o transexuales (5).

Historia familiar y personal.

Registros actuales indican que el 20% de los hombres con cancer de mama, tiene antecedentes
familiares de 1ra linea, lo que equivale a 2-3 veces mayor riesgo de desarrollar la enfermedad en
algin momento de su vida y que ademas este riesgo se duplica exponencialmente con el nimero
de familiares afectados. Se han reportado grupos familiares con historia de cancer colorectal
hereditario no polipoide y en el sindrome de Cowden. Estos pacientes tienen un 30% de
posibilidades de hacer un céncer en la mama contralateral ya altas probabilidades de desarrollar
un 2do tumor primario de tipo gastrointestinal, pancreético, prostatico y/o cancer de piel tipo

melanocitico o no melanocitico.(5).

Alteraciones genéticas:

Son ampliamente conocidas las mutaciones de los genes BRCA 1 Y BRCA2 como factores de
riesgo relacionados con la aparicion del cancer de mama tanto en hombres como mujeres. Para
las familias de alto riesgo, el BRCA2 se encuentra presente en un 60% de los casos y el BRCA1
lo hace en un 10% sin embargo, esta no es una constante ya que la presencia de estas alteraciones
asociadas al cancer de ovario y mama va a variar extremadamente entre distintas poblaciones
raciales y grupos étnicos, con fluctuaciones desde un 4 a un 40% entre ellas, razon que explicaria
porque no todos aquellos pacientes con la enfermedad diagnosticada o sus familiares son
portadores de dichas mutaciones.

En USA, se estudiaron a 1.939 familias con historia de cdncer de mama (més de un miembro por
familiar con la enfermedad diagnosticada), de los cuales 97 pacientes eran hombres. A través del

estudio genético de las cohortes, se pudo encontrar que el riesgo acumulado para desarrollar el



cancer era mayor en aquellos hombres que presentaban alterado el BRCA1 y el BRCA2, al
comparar con aquellos hombres que no portaban la mutacion.

La edad promedio para la aparicion de la neoplasia era alrededor de los 30 y 40 afios con un
descenso progresivo a medida de que aumentaba la edad del grupo en estudio. Esta tendencia fue
particularmente marcada en aquellos portadores del BRCA2, dado que el riesgo relativo a los 30
afios era 22.4 veces mayor que a los 70 afios, Durante la investigacion, se observo que el Riesgo
relativo, para presentar Cancer de mama en hombres a los 70 afios era de 1.2 en los que tenian la
alteraciones en el BRCAL1 y de 6.8 para los que la tenian en el BRCA2.

Andlisis que demuestra la importancia del estudio genético como factor de riesgo predictor del

cancer de mama en hombres en delimitados grupos (familias) de alto riesgo (6).

Los criterios actuales mundialmente aceptados para realizar estudio genético son:

1.- Hombres con céncer que tengan historia familiar de cancer de mama u ovario, en familiares
de la lera. y 2da. Linea diagnosticada antes de los 50anos.

2.-Hombres con diagnostico de cancer de mama independiente de su historia familiar.
3.-Hombres con diagnodstico de cancer de prostata que tiene historia familiar de cancer de mama
u ovario en familiares de I era. y 2da. Lineas diagnosticadas antes de los 50 afios.

4.- Hombres judios Askenazis, portadores de alteraciones BRCA en 2.5% de los casos. (6,5).

Entre todos los factores propuestos los tnicos con asociacion demostrada son los genéticos. Se
estima que entre el 15 y el 20% de los hombres con cancer de mama tienen historia familiar de
cancer de mama y ovario y el 10% de todos los tumores tienen predisposicion genética. A
diferencia de las mujeres, la mutacion del gen BRCA2 confiere mayor riesgo que el BRCAL,
sugiriendo la existencia de factores hormonales que modifican la penetrancia del BRCALI.
Aunque los hombres portadores de esta mutacion tienen menor riesgo (5 a 10% durante la vida)
que las mujeres con la misma alteracion, este riesgo es 100 veces superior al de la poblacion
masculina general y es equivalente al de una mujer sin historia familiar de cancer. La mutacion
de este gen es responsable del 4 a 15% de aumento del riesgo familiar, lo cual indica la
existencia de otros genes relacionados como los siguientes: P53, MSH2, MLH1, PMSI1, PMS2 y
PTEN. (7).
Diagnostico
El diagnostico de la entidad se basa en la evaluacion de las manifestaciones clinicas, de los

estudios de imagenes y en la confirmacion histologica (8).



Manifestaciones clinicas

El signo clinico de presentacion mas comun es una masa firme e indolora de localizacion
subareolar o excéntrica (75 %). S6lo en 5 a 10 % de los casos se encuentra dolor asociado a la
tumoracion. El compromiso del pezén es un hecho temprano (20 %), el cual se asocia a
retraccion (9 %), a ulceracion (6 %) y a secrecion (6 a 9 %). Este Gltimo sintoma es de gran
relevancia clinica, ya que 57 a 75 % de los hombres con secrecion hematica por el pezon tienen
cancer y su presencia puede ser un indicador de enfermedad no invasion.

La asociacion de cancer y secrecion en la mujer es menor con respecto al hombre y se estima en
16 %. La mama izquierda en el hombre se encuentra mas frecuentemente comprometida que la
derecha y el compromiso es bilateral en 1,9 %. Los datos del programa SEER, del National
Cancer Institute, indican que en los hombres, el antecedente de cancer mamario se asocia con un
incremento de riesgo de treinta veces de desarrollar cancer mamario contralateral, cifra que
supera el riesgo en la mujer de 2 a 4 veces.

En el 40 % de los hombres con cancer mamario, la enfermedad se presenta en estadio avanzado
(III-IV) con fijacién a la piel o al musculo. Lo anterior es favorecido por el escaso tejido
mamario y por el bajo indice de sospecha. Las series recientes estiman, en la actualidad, una
demora en el diagndstico de 6 a 10 meses.

El compromiso ganglionar con tumor primario en mama se presenta en 50 a 60% de los casos,
siendo infrecuente la afectacion metastasica ganglionar con cancer oculto en menos de 1%. El
compromiso de los ganglios es mas frecuente en hombres que en mujeres, y en ellos, la
enfermedad se diagnostica en un estadio mas avanzado. En 33 a 43 % de los casos, cuatro o mas

ganglios estan afectados (9).

Métodos de imagenes

Al evaluar una lesion de mama sospechosa en el hombre, el primer método diagnostico que se
debe emplear es la mamografia, la cual tiene sensibilidad y especificidad alta, 92 % y 90 %,
respectivamente, para el diagndstico de cancer mamario. La mamografia ayuda a diferenciar
condiciones comunes, como ginecomastia o pseudoginecomastia, y a identificar lesiones
sospechosas.

La mamografia se puede practicar en el hombre, aunque presenta mayor dificultad técnica que en

la mujer por el escaso tejido. En el hombre, la mamografia también debe ser bilateral y el estudio



debe incluir las proyecciones convencionales de rutina (crdneo-caudales y medio-laterales
oblicuas).

Los canceres mamarios se manifiestan como masas de alta densidad, no calcificadas en 69 %, las
cuales pueden ser irregulares, lobuladas, redondas u ovales, de localizacion subareolar o
excéntrica. De lo anterior se concluye que las masas circunscritas, en el hombre, a diferencia de
la mujer, deben mirarse con sospecha y muy posiblemente representan una neoplasia maligna.
También, se ha visto una diferencia en la presentacion de las calcificaciones, las cuales son
menos numerosas, mas burdas, méas redondeadas (puntiformes-lobulares) y menos lineales que
en la mujer; su frecuencia es de 13 a 30 % de los casos y se asocian con masa en 29 %. Las
calcificaciones aceptadas como benignas en la mujer, pueden indicar una neoplasia maligna en el
hombre. En el cancer mamario en hombres pueden encontrarse signos radiologicos secundarios

como: engrosamiento de la piel, retraccion del pezon, aumento de las trabéculas y linfadenopatia.

La localizacion excéntrica no es tipica de la ginecomastia y es sospechosa de neoplasia maligna.
Al igual que en la mujer, la mamografia no excluye la posibilidad de cancer y puede haber falsos
negativos en presencia de una ginecomastia difusa. La incidencia de cancer mamario en la
poblacion masculina, en general, es demasiado baja para justificar una tamizacion con
mamografia; por lo tanto, toda imagen sospechosa en el hombre es diagndstica. Solo para
hombres en categoria de riesgo, es decir, aquellos con historia familiar de cancer mamario
(masculino y femenino), predisposicion genética (portadores de mutacion) y antecedente
personal de cancer mamario en hombres, se mantienen claras guias de vigilancia y tamizacion,
en las que se incluyen las siguientes recomendaciones: autoexamen mensual de mama, examen
clinico de mama dos veces al afio, mamografia inicial seguida por mamografia anual si en el

estudio de base hay ginecomastia o densidad mamaria.

El ultrasonido es una modalidad diagnostica complementaria que permite caracterizar la lesion
(solida o quistica), evaluar el estado ganglionar y abordar la toma de biopsia. En la ecografia,
caracteristicamente, el cancer mama-rio en hombres se manifiesta como una masa so6lida en 69 %
de los casos, no paralela, de margenes angulados, espiculados o microlobulados; sin embargo,
también puede presentarse como una masa quistica compleja (22 a 50 %). En el hombre, las
lesiones quisticas y complejas, con componente mixto (solido y quistico), deben considerarse
como potencialmente malignas, siendo el carcinoma papilar in situ su principal causa. En la

resonancia magnética, el cdncer mamario sigue un patrén radiolégico comparable con el de la



mujer: masa de forma y margen irregular, de realce anular o heterogéneo con curva de tipo III
(realce y lavado rapido). En la ginecomastia, el realce es lento y persistente. En los hombres, la
resonancia magnética no juega un papel importante en el manejo clinico; por lo tanto, no hace

parte de la rutina de imagenes diagndsticas.

El sistema BI-RADS ha sido validado en la poblacion masculina y deberia ser utilizado en las
diferentes modalidades de imagen. En el diagndstico diferencial se deben incluir ciertas
condiciones benignas y malignas que afectan la mama masculina, tales como: ginecomastia,
lipoma, quiste de inclusién epidérmico, hiperplasia pseudoangiomatosa, metéstasis, linfoma,
papiloma y dermatofibrosarcoma. Ante una lesion sospechosa en mama, la comprobacion
histologica es indispensable. La biopsia en el hombre, nunca debe hacerse por estereotaxia,
debido a las limitaciones del volumen mamario: la ecografia es el método de eleccion para tal
fin. La biopsia con aguja gruesa permite el diagndstico del cancer invasivo y la posibilidad de
practicar tinciones de inmunohistoquimica con el fin de obtener informacidn sobre receptores de
estrogenos, receptores de progesterona y receptor 2 del factor de crecimiento epidérmico humano
(HER2). Ante la presencia de un quiste complejo, la sola aspiraciébn con aguja fina es
insuficiente para hacer el diagnostico definitivo de neoplasia maligna y puede llevar a resultados
falsos negativos. Es necesaria la biopsia del componente solido después de la aspiracion, para

establecer el diagndstico correcto.

En la resonancia magnética, el cancer mamario sigue un patron radioldégico comparable con el de
la mujer: masa de forma y margen irregular, de realce anular o heterogéneo con curva de tipo III
(realce y lavado répido). En la ginecomastia, el realce es lento y persistente. En los hombres, la
resonancia magnética no juega un papel importante en el manejo clinico; por lo tanto, no hace

parte de la rutina de imagenes diagnosticas (9, 8 ,1).

Hallazgos histopatologicos.

La mama masculina es una glandula rudimentaria, conformada por tejido graso y algunos
remanentes de tejido ductal subareolar. El desarrollo lobular, que depende de la influencia de
estrogenos y progesterona, no se observa en el hombre, a menos que se exponga a altas
concentraciones hormonales (transexuales, tratamiento del céncer de prostata, sindrome de

Klinefelter).
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La falta de 16bulos en el hombre explica la ausencia de fibroadenomas en ellos y la rareza del
carcinoma lobular (0,4 a 1,5 %) a diferencia de la mujer (12 a 15 %). El diagndstico de
carcinoma lobular en el hombre obliga siempre a descartar el sindrome de Klinefelter mediante
el cariotipo. El tipo histolégico mas frecuente en el hombre es el carcinoma ductal invasor (85 a
90 %). (9).

Otros tumores invasores mas raros serian el carcinoma intraductal papilar invasor (4,5 %) y el
mucinoso (2,8 %). El carcinoma in sifu tiene una frecuencia de 10 %, siendo la mayoria papilar
(74 %) y de presentacion usualmente quistica. En el hombre, es dos veces mas frecuente el
carcinoma papilar invasivo y el metastdsico a mama (melanoma, prostata, pulmon, laringe) que
en lamujer (2a4 % Vs. 1 %).

El carcinoma inflamatorio, la enfermedad de Paget y el carcinoma lobular, son raros. La gran
mayoria de los canceres mamarios en hombres (68 a 78 %) son de bajo grado (I-II). En el
hombre, estos tumores muestran una gran expresion de receptores de estrogenos (80 a 90 %) y
receptores de progesterona (73 a 81 %), incluso mayor que en las mujeres (75 % y 65 %,
respectivamente). Diversos estudios han demostrado menor expresion del HER2 en hombres (2 a
15 %) que en mujeres (18 a 20 %), aunque los datos son inconstantes. Ademas, se ha observado
que la expresion de dicho receptor en las lesiones metastasicas puede diferir de la del tumor
primario.

En cuanto a la clasificacion molecular se ha encontrado que el subtipo molecular mas frecuente
en el cancer mamario en hombres fue el /uminal A (RE+/RP+/HER2-) (83 %), seguido por el
luminal B (RE+/ RP+/HER2+) (17 a 20 %). No se han identificado los subtipos como basales
(RE-/RP-/ HER2 ni HER2+/RE- . Alin no esta claro el papel de los receptores de andrégenos en
el cancer mamario en hombres. Su expresion varia de 34 a 95 %; sin embargo, dicho receptor no

se ha asociado con el prondstico (9).

Etapificacion.

La estadificaciéon no varia con respecto a la de la mujer. Todos los pacientes deberan ser
estudiados segun las normativas del TNM.

Categorias T (tumor primario)
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La letra T seguida de un numero del 0 al 4 describe el tamafio del tumor primario y su
propagacion a la piel o a la pared tordcica debajo del seno. Los numeros T mayores indican un
tumor mds grande y/o una propagacién mas extensa a los tejidos adyacentes al seno.

- TX: no se puede evaluar el tumor primario.

- T0: no hay evidencia de tumor primario.

- Tis: carcinoma in situ (DCIS, LCIS o enfermedad de Paget del pezon sin masas tumorales
asociadas).

- T1 (incluye Tla, T1b, y Tlc): tumor de 2 cm (3/4 de pulgada) o menos de ancho.

- T2: el tumor mide mas de 2 cm, pero no mas de 5 cm (2 pulgadas) de ancho.

- T3: el tumor mide mas de 5 cm de ancho.

- T4 (incluye T4a, T4b, T4c, y T4d): el tumor es de cualquier tamafio y crece hacia la pared

toracica o la piel, invadiéndolos. Esto incluye al cancer inflamatorio del seno.

Categorias N (ganglios linfaticos adyacentes)

La letra N seguida de un niimero del 0 al 3 indica si el cancer se ha propagado a los ganglios
linfaticos vecinos al seno y, de ser asi, cudntos ganglios linfaticos se encuentran afectados.

NX: los ganglios linfaticos adyacentes no se pueden evaluar (por ejemplo, si se extirparon
anteriormente).

NO: el cancer no se ha propagado a los ganglios linfaticos adyacentes.

- NO(i+): el area de propagacion del cancer contiene menos de 200 células y mide menos de 0.2
mm. La abreviacién “i+” significa que un pequefio nimero de células cancerosas (llamadas
células tumorales aisladas) fueron observadas en tincién de rutina o cuando se us6 una técnica
especial de tincion, llamada inmunohistoquimica.

- NO(mol+): las células cancerosas no se pueden observar en los ganglios linfaticos axilares (aun
cuando se usan tintes especiales), pero se detectaron sefiales de células cancerosas mediante el
uso de una técnica llamada R7T-PCR. La RT-PCR es una prueba molecular que puede encontrar
un numero muy pequefio de células. (Esta prueba no se usa a menudo para encontrar las células
cancerosas del seno en los ganglios linfaticos, ya que los resultados no afectan las decisiones
sobre el tratamiento).

N1: el cancer se propagé a entre uno y tres ganglios linfaticos axilares (debajo del brazo), y/o se
encuentran diminutas cantidades de cancer en los ganglios linfiticos mamarios internos (aquellos

que estan cerca del esterndn) en la biopsia de ganglio centinela.
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- N1mi: hay micrometastasis (dreas diminutas de propagacion del céncer) entre uno y tres
ganglios debajo del brazo. Las areas de propagacion del cancer en los ganglios linfaticos miden
2mm o menos de ancho (pero tienen por lo menos 200 células cancerosas o miden 0.2 mm de
ancho).

- N1a: el cancer se ha propagado a entre uno y tres ganglios linfaticos debajo del brazo con por
lo menos un area de propagacion del cancer que mide mas de 2 mm de ancho.

- N1b: el cancer se propagd a los ganglios linfaticos mamarios internos, pero esta propagacion
solo se detectd mediante una biopsia de ganglio centinela (no caus6 inflamacion de los ganglios
linfaticos).

- Nlc: tanto N1a como N1b estan presentes.

N2: el cancer se propago a entre cuatro y nueve ganglios linfaticos debajo del brazo, o el cancer
ha agrandado los ganglios linfaticos mamarios internos (N2a o N2b, pero no ambos).

- N2a: el cancer se propagd a entre cuatro y nueve ganglios linfaticos debajo del brazo con por lo
menos un area de propagacion del cancer que mide mas de 2 mm.

- N2b: el céncer se propagd a uno o mas ganglios linfaticos mamarios internos, lo que causa que
estén agrandados.

N3: En cualquiera de los siguientes casos:

N3a: bien sea que:

- El cancer se propagd a 10 o mas ganglios linfaticos axilares con por lo menos un area de
propagacion del cancer que mide més de 2mm, O - El cancer se propago a los ganglios linfaticos
que estan debajo de la clavicula (ganglios infraclaviculares) con por lo menos un éarea de
propagacion del cancer que mide mas de 2mm.

N3b: bien sea que:

- Se encuentra cancer en por lo menos un ganglio linfatico axilar (con por lo menos un area de
propagacion del cancer que mide mds de 2 mm), y ha agrandado los ganglios linfaticos
mamarios internos, O - El cancer se propagd a cuatro o mas ganglios linfaticos axilares (con por
lo menos un area de propagacion del cancer que mide mas de 2 mm), y se encuentran diminutas
cantidades de cancer en los ganglios linfiticos mamarios internos en la biopsia de ganglio
linfatico centinela.

N3c: el cancer se propagd a los ganglios linfaticos que estan sobre la clavicula (ganglios

supraclaviculares) con por lo menos un area de propagacion del cancer que mide mas de 2mm.
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Categorias M (metastasis).

La letra M seguida de un numero del 0 al 1 indica si el cancer se ha propagado o no a los o6rganos
distantes (por ejemplo, los pulmones o los huesos).

MX: no se puede evaluar la propagacion a distancia (metéstasis).

MO: no se encuentra propagacion a distancia en las radiografias (o en otros estudios por
imagenes) o por examen médico.

- ¢cMO(i +): se encuentran pequefios nimeros de células cancerosas en la sangre o la médula dsea
(encontrados s6lo por pruebas especiales) o se encuentran areas diminutas de propagacion del
cancer (que no miden més de 0.2 mm) en ganglios linfaticos alejados del seno.

MI1: el cancer se ha propagado a drganos distantes (con mas frecuencia a los huesos, los

Pulmones, el cerebro o al higado) (10).

Estadio O Tis NO Mo
Estadio | T1* NO MO
TO N1 MO

Estadio IIA T1* N1 MO
T2 No MO

. T2 N1 MO
Estadio IIB T= NO MO
TO N2 MO

. T1* N2 MO
Estadio IIIA T2 NZ MO
T3 N1, N2 MO

Estadio I1IB T4 NO, N1, N2 MO
Estadio 111C Cualquier T N3 MO
Estadio IV Cualquier T Cualquier N M1

Nota: *T1 incluye T1 mic

Tratamiento local y regional

Por la rareza de la enfermedad, no es posible contar con estudios prospectivos controlados que
sustenten un abordaje terapéutico especifico. Por lo tanto, casi todas las estrategias de manejo en
el hombre son adaptadas de la experiencia con mujeres y de estudios retrospectivos de series de
casos. El tratamiento fundamental se basa en el control local y regional de la enfermedad con

cirugia y radioterapia, y en el control sist¢émico con hormonoterapia y quimioterapia.
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Reseccion quirurgica.

El tratamiento de eleccién en el cdncer mamario en hombres es la mastectomia radical
modificada, que se emplea en 70 % de los casos, asociada a diseccion axilar o biopsia del
ganglio centinela (11).

La escision amplia debe incluir siempre la reseccion del pezon, el cual puede ser tatuado o
reconstruido. La mastectomia radical y la parcial (“lumpectomia”), se realizan con menor
frecuencia: 8 a 30 % y 1 a 13%, respectivamente.

El manejo conservador no es muy apropiado en el hombre, por el escaso volumen de la mama y
se reserva para algunos casos de tumores pequefios con ginecomastia o para individuos mayores
en malas condiciones generales.

Los colgajos con musculo dorsal o recto abdominal se emplean en enfermedades localmente
avanzadas. La primera biopsia de ganglio centinela en cancer mamario en hombres, se report6 en
1999. Desde entonces, en varios estudios se ha llegado a demostrar que la biopsia del ganglio
centinela es una herramienta segura que permite una tasa de deteccion cercana al 100 %.

En el Memorial Sloan-Kettering Cancer Center se estudiaron 78 hombres con cancer mamario,
sometidos a biopsia del ganglio centinela. Dicha biopsia fue exitosa en 97 %. El 49% de los
hombres con cancer mamario tuvieron compromiso de ganglios, en comparacion con 31 % del
grupo femenino. La tasa de falsos negativos fue de 8 %. No se presento recurrencia axilar en un
periodo de 28 meses. El Instituto Europeo di Oncologia (IEO), en Italia, propone la técnica del
ganglio centinela en pacientes con tumores primarios menores de 2 cm, sin evidencia clinica de
infiltracion ganglionar. En las guias de la American Society of Clinical Oncology (ASCO), se
concluye que el uso de la biopsia del ganglio centinela es aceptable en hombres con cancer
mamario.

La contribucién de dicho procedimiento es disminuir la morbilidad asociada a la diseccion axilar

Radioterapia complementaria posquirargica

Es mas frecuente el uso de la radioterapia en los hombres que en las mujeres, después de la
mastectomia, debido a la mayor frecuencia en ellos de enfermedad localmente avanzada, al
mayor compromiso ganglionar y a la localizacion central del tumor. En varios estudios

retrospectivos se ha reportado un beneficio del control local de la enfermedad tras la
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radioterapia. Cutuli, et al., recopilaron 690 pacientes de 20 instituciones francesas, en un periodo
de treinta afios. El porcentaje de recaida en 496 pacientes trata-dos con radioterapia fue de 9,5 %,
con una diferencia significativa entre pacientes irradiados y no irradiados (7,3 % Vs. 13 %) 32.
Ribeiro, et al., en una segunda cohorte de 428 pacientes, demostraron una diferencia significativa
en las tasas de supervivencia libre de enfermedad a cinco afios, entre pacientes que fueron
tratados s6lo con mastectomia y pacientes con mastectomia y radioterapia (44,6 % Vs. 77,2 %) .
Las guias de manejo de radioterapia en mujeres y hombres son similares y sus indicaciones
serian: Tumores T3-T4, e incluso tumores T2, debido a la casi constante localizacion retroareolar
de la neoplasia maligna en hombres, tumores mayores de 1 cm con extension a la piel, la areola o
el musculo, el compromiso de cuatro o mas ganglios, la extension ganglionar extracapsular y,
ademas, los multiples focos macroscopicos, el alto grado del tumor, la alta tasa de proliferacion,
la invasion del espacio perivascular y el compromiso de los margenes. El compromiso de tres
ganglios axilares requiere irradiacion axilar adicional y, el de cuatro o mads, irradiacion
supraclavicular.

En el Instituto Europeo di Oncologia de Milan, la radioterapia se emplea en tumores mayores de
1 cm o cuando hay metéstasis en mas de un ganglio.

La dosis de radiacion en el hombre es similar a la de la mujer: 2 Gy por fraccion en 25 sesiones.
La radioterapia de refuerzo (boost) debe considerarse ante la presencia de margenes quirrgicos
suboptimos. La recaida local, con una frecuencia de 3 a 29 %, ocurre especialmente en la pared
de torax y el area supraclavicular. Los factores predictores de falla local y regional son: el estado

de los margenes, el tamafio tumoral y el nuimero de ganglios comprometidos.

Quimioterapia antineoplasica posquirurgica adyuvante

En varios estudios retrospectivos se ha sugerido que la quimioterapia complementaria en
pacientes masculinos esta asociada con una reduccion en el riesgo de recaida y un beneficio en la
supervivencia. En el estudio de Bagley, et al., se incluyeron 24 hombres (estadio II) con
compromiso ganglionar, tratados con ciclofosfamida, metotrexate y fluoracilo (CMF), y se
reportaron tasas de supervivencia a cinco afios cercanas a 80 %, superiores a los controles de
estadio similar. Yildrim, et al., demostraron en 121 pacientes, que el uso de cualquier
quimioterapia complementaria posquirurgica se asociaba con mejoria en la supervivencia a los
cinco anos. En el MD Anderson Céncer Center se reportaron los resultados del tratamiento

sistémico complementario en 51 hombres con cancer mamario: 84 % en tratamiento con
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quimioterapia adyuvante, 6 % con tratamiento antineoplésico prequirtirgico (neoadyuvante), 9 %
con ambos, 81 % con esquemas basados en antraciclinas 9 % con taxano adicional y 16 % con la
combinacion CMF. En 38 hombres se administré hormonoterapia. La supervivencia a 5 y 10
afios para hombres con enfermedad sin compromiso ganglionar fue de 86 % y 75 %, y para
aquellos con afectacion ganglionar, de 70 % y 43 %, respectivamente.

Los mayores efectos benéficos en la supervivencia y la recurrencia se obtuvieron con el
tratamiento hormonal (estadisticamente significativos). La quimioterapia en pacientes con
compromiso ganglionar se asoci6 con un menor riesgo de muerte, aunque la diferencia no fue
estadisticamente significativa. Con base en los beneficios de la quimioterapia en mujeres y en los
resultados positivos de las pequenas series en hombres, se considera que la quimioterapia estaria
indicada en individuos con cdncer mamario primario de riesgo intermedio y alto, en hombres
menores de 70 afios con infiltracion ganglionar y en la enfermedad con receptores hormonales
negativos.

Los datos sugieren también, un beneficio de la quimioterapia en pacientes jovenes. En el MD
Anderson Cancer Center, la quimioterapia se indica en tumores que miden méas de 1 cm y
cuando existe compromiso ganglionar. Los taxanos y antraciclinas se usan cuando hay
compromiso de los ganglios linfaticos y las antraciclinas, cuando no lo hay. En el pasado se
empleaban mas frecuentemente esquemas con la combinacion CMF, mientras en la actualidad, el
75 % de los pacientes reciben antraciclinas. El trastuzumab (terapia anti-HER) puede ser
incluido tanto en el tratamiento adyuvante como en la terapia sistémica, y debe considerarse su

uso en el tratamiento de hombres de alto riesgo, con tumores mamarios positivos para HER2.

Tratamiento antineoplasico prequirirgico (terapia neoadyuvante)

La principal indicacion para este tipo de tratamiento es la presencia de una neoplasia ulcerada, su
fijacion al tejido y un compromiso ganglionar importante. Una de sus ventajas es poder observar
la eficacia del tratamiento in vivo. La eleccion de la terapia debe ser muy acorde a los

marcadores bioldgicos del tumor.

Tratamiento de la enfermedad metastasica

Anteriormente, se empleaban tratamientos ablativos para el control de la enfermedad

metastdsica, ya mencionados.
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La hormonoterapia con tamoxifeno es el tratamiento de eleccion de primera linea en la
enfermedad metastasica con receptores hormonales positivos, con una respuesta favorable en 25
a 58 %.

El empleo de fulvestrant se reportd recientemente en una pequefia serie de casos. La utilidad de
los inhibidores de la aromatasa no es clara, aunque se han obtenido resultados en pequenas
series. En el tratamiento del cancer metastasico mamario en hombres, resistente al tamoxifeno,
podria considerarse el uso de inhibidores de la aromatasa en combinacion con orquidectomia
médica agonista de la hormona luteinizante (LH-RH)] o mediante orquiectomia.

El tratamiento de segunda linea cuando la enfermedad avanza después del tamoxifeno, podria
incluir la supresion de andréogenos mediante orquidectomia o el empleo de un andlogo de la
luteinizante (LH-RH) maés un antiandrogeno, un antagonista de receptores de estrogenos
(faslodex) o un inhibidor de la aromatasa.

La quimioterapia sistémica se emplea como tratamiento de segunda o tercera linea, ya que la
mayoria evoluciona favorablemente con la hormonoterapia. Entre sus indicaciones se encuentra
la enfermedad resistente a la hormonoterapia, la répidamente progresiva con receptores
hormonales negativos, la visceral que compromete la vida y la presentacion de la enfermedad en
hombres jovenes. La quimioterapia también tiene un efecto paliativo.

La eficacia del tratamiento varia entre tasas de 13 %, con un agente unico, y de 67 %, con varios
medicamentos. En la enfermedad avanzada, es preferible el uso secuencial del tratamiento
endocrino y la quimioterapia, a su uso simultdneo. Entre los medicamentos de eleccion, se
incluyen taxanos, capecitabina, gemcitabina, navelbina y antraciclinas, solas o en combinacion.
Se recomienda confirmar el estado de los receptores hormonales y del receptor 2 del factor de
crecimiento epidérmico humano (HER2), al menos en una lesiébn metastasica (con guia
ecografica o tomografica), para orientar la seleccion del tratamiento endocrino o la
quimioterapia, con base en las caracteristicas biologicas durante la recaida del tumor, en lugar de
las del tumor primario. (12,4,3,1).

Pronostico

Al igual que en la mujer, los factores pronosticos méas importantes para la recurrencia local, la
supervivencia global y la supervivencia especifica de enfermedad, son el tamafio tumoral y el
compromiso ganglionar (1). En algunos estudios se considera que el alto grado histoldgico y el

estado de los receptores hormonales, también inciden en el prondstico. En 489 casos de cancer
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mamario en hombres, Cutuli, et al., encontraron una supervivencia global a 5 y a 10 afos, de 81
% y 59 %, respectivamente, y una supervivencia especifica de la enfermedad de 89 %y 72 %.
Las tasas de supervivencia global a 10 afios fueron 69 %, 45 % y 23 % para tumores pT1, pT2 y
pT3T4, respectivamente; de manera similar, las tasas fueron 74 %, 54 % y 43 % para pNO, pN1-
3y pN>3.

La tasa de supervivencia global a 10 afios disminuye de 67 %, para el estadio I, a 25 %, para el
estadio III. El compromiso ganglionar ocurre en 50 a 60 % de los casos y se correlaciona con el
tamafio tumoral, ya que en lesiones pT1, pT2 y pT3, la frecuencia de infiltracién de ganglios es
de 37 %, 53 % y 71 %, respectivamente. En algunos estudios se sugiere que el cancer mamario
tiene un peor prondstico en hombres que en mujeres; sin embargo, al comparar la edad y el
estadio, se encuentra que no existe tal diferencia. Los hombres negros con cancer de mama
tienen peor pronostico que los blancos; de manera similar, los portadores de BRCA2 muestran
menor supervivencia a cinco afios que los no portadores. En 5 a 15 % de los hombres con cancer
mamario, hay metéstasis en el momento del diagndstico y los sitios mas frecuentes son: el

sistema 0Oseo, el pulmon, el cerebro, el higado y la glandula suprarrenal. (13).

SEGUIMIENTO

Consultas médicas: al principio, probablemente las citas de seguimiento con el doctor se
programaran cada varios meses. Cuanto mas tiempo esté libre de cancer. Después de 5 afios,

normalmente se hacen una vez al ano. (11).

Instruccion a la paciente sobre los | Al término del tratamiento radical.
sintomas y signos de recurrencia

Primeros dos anos cada 3 a 4
meses. Tercero a quinto afos
cada 6 meses. A partir del quinto

Examen fisico

ano, anual.
Autoexploracion mamaria Mensual.
Mamografia Anual.

Marcadores tumorales

TAC de térax, abdomen, PET,
centellografia 6sea y enzimas
hepaticas

Escrutinio de otros tumores (cer-
vicouterino, colorrectal, ovarico,
endometrial, etc.)

Instrucciones sobre ejercicio, acti-
vidad fisica y control de peso

No se recomiendan.
Sdlo si hay sintomatologia espe-
cifica.

Sequir guias de deteccion tem-
prana.

En cada consulta.
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4. JUSTITIFICACION

El proposito del estudio fue describir las caracteristicas clinicas y la experiencia del Hospital
Juarez de México en el diagnostico etapificacion, tratamiento y seguimiento de los pacientes

masculinos con cancer de mama del periodo de 01 de enero 2009 al 31de diciembre del 2015.

Para determinar la frecuencia de este padecimiento y conocer de manera general la situacion del
mismo comparando los resultados de esta investigacion en comparacion con la bibliografia
internacional, debido a que es un padecimiento poco frecuente y del que la mayoria de hospitales

de tercer nivel no cuentan con gran experiencia.

Ademas de que se retrasa el tratamiento debido a que no se sospecha desde su inicio, a pesar de
que si bien su incidencia es baja, es importante que como toda patologia neoplasica mejora su
prondstico si se detecta en etapa temprana impactando en la sobrevida global y periodo libre de
enfermedad debido a los avances en el tratamiento que se ha realizado en su contraparte

femenina.
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S OBJETIVOS

5.1 OBJETIVO GENERAL

-Conocer las caracteristicas clinicas y experiencia en el diagnostico, etapificacion , tratamiento y
seguimiento de los pacientes masculinos con cancer de mama en el servicio de mama de la

unidad de oncologia del Hospital Juarez de México.

5.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS:

-Determinar el nimero de casos diagnosticados con cancer de mama en pacientes masculinos en

el servicio de mama de la unidad de Oncologia del Hospital Juarez de México.
-Conocer la edad promedio de los pacientes masculinos con cancer de mama.
-Conocer la variante histologica mas frecuente.

-Conocer el tipo molecular mas frecuente.

-Conocer la etapa clinica mas frecuente de presentacion.

-Identificar los tratamientos realizados acorde a etapa clinica.

-Conocer si los pacientes acudieron a consultas de seguimiento posterior a tratamiento como lo

marca las normas internacionales de seguimiento.
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6. MATERIAL Y METODOS.

Tipo y disefio de estudio.

Es un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo, transversal, retrolectivo, y unicentrico.

Marco Muestral:

Ubicacion espacio temporal: Servicio de Mama de la unidad de Oncologia del Hospital Judrez de

Meéxico.
Periodo: del 01 de Enero del 2009 al 31 de Diciembre del 2015.

Estrategia de trabajo:

Se determind la muestra de acuerdo a los criterios de inclusidon y exclusion en una serie de

casos, de las pacientes que contaron con dichas caracteristicas.

La investigacion se realizd6 por medio de la evaluacion de los expedientes clinicos, asi como de
los reportes histopatoldgicos de los pacientes que cubrieron los criterios de inclusion, y

eliminacion.

Se evaluaron los expedientes clinicos de los pacientes con dicho diagndstico, ademés debian de
contar con historia clinica completa, como reporte histopatoldgico y posterior ingreso al
programa de gastos catastroficos, los datos obtenidos fueron analizados y vaciados en una hoja

de recoleccion de datos, previo andlisis y discusion con los asesores metodoldgico y teorico.

Poblacion en estudio vy tamafio de muestra:

Poblacion Fuente: Todos los expedientes clinicos de los pacientes masculinos con diagnéstico

de cancer de mama que acudieron al servicio de mama de la unidad de oncologia del Hospital

Juarez de México.

Poblacion Elegible: Expedientes de pacientes masculinos a los que se diagnostico, asi como se

dio tratamiento y seguimiento por cancer de mama.

Tamafio de la muestra: Constituida por todos los expedientes clinicos de los pacientes masculino

atendidos con diagndstico de cancer de mama , y tratados por la misma razén en el periodo del
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01 de enero del 2009 al 31 de diciembre del 2015, asi mismo que cumplan con los criterios de

inclusion requeridos.

Criterios de inclusion, exclusion.

Criterios de inclusion:

1.- Expedientes de Hombres con diagndstico de céncer de mama durante el periodo de 01 de

enero del 2009 al 31 de diciembre del 2015.

2.-Expedientes de Pacientes con tratamiento y seguimiento realizados por cancer de Mama. En
el servicio de mama de la unidad de Oncologia del Hospital Juarez de México durante el periodo

del 01 de enero del 2009 al 31 de diciembre del 2015.

3.-Expedientes de pacientes que contaran con reporte histopatologico realizado en la unidad de
Patologia del hospital Judrez de México y su posterior ingreso al programa de gastos

catastroficos del Hospital Juarez de México.

4.- Pacientes masculinos que fueron etapificados, tratados y con posterior seguimiento en el

servicio de mama de la unidad de Oncologia del Hospital Juarez de México.

Criterios de exclusion:

1.-Expedientes de pacientes masculinos con diagnoéstico, tratamiento fuera del servicio de mama

de la unidad de oncologia del Hospital Juarez de México.

2.-Expedientes de pacientes que se hayan enviado de otra unidad para vigilancia y seguimiento
recibiendo tratamiento fuera del servicio de mama de la unidad de oncologia del Hospital Juarez

de México.
3.- Expedientes incompletos.

4.-Expedientes de pacientes masculinos con diagndstico de cancer de mama, antes o después del

periodo comprendido del 01 de enero del 2009 al 31 de diciembre del 2015.

5.- Expedientes de pacientes que abandonaron tratamiento.
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7. DEFINICION DE VARIABLES Y ESCALAS DE MEDICION.

NOMBRE DEFINICION CONCEPTUAL TIPO DE NIVEL DE UNIDAD DE
VARIABLE MEDICION EXPRESION
Tiempo transcurrido desde el
EDAD nacimiento hasta el momento actual Cuantitativa Discreta Afos.
ANTECEDENTES Registro de las relaciones entre los
HEREDO- miembros de una familia junto con sus Cualitativa N/A Positiva/ Negativa
FAMILIARES antecedentes
ONCOLOGICOS
Determinacion del patdlogo del tejido
TIPO por el VARIEDAD PRESENTE
HISTOLOGICO organo donde se origina, el tipo de Cualitativa N/A EJEM.
celular del que deriva, asi DUCTAL,LOBULILLAR
Como del aspecto de las células PAPILAR...
tumorales.
Clasificacion del cancer en diferentes
ESTADIAJE etapas o estadios en funcion del tumor
primario (tamaflo e invasion Cualitativa Continua Numérica del [ al IV
local) y de su extension a otros 6rganos
(afectacion ganglionar o
Metastasica).
Conjunto de medios de cualquier clase
(higiénicos, farmacologicos, CIRUGIA,
TRATAMIENTO quirurgicos o fisicos) cuya finalidad es Cualitativa Continua QUIMIOTERAPIA,
la curacion o el alivio (paliacion) de las RADIOTERAPIA,
enfermedades o sintomas HORMONOTERAPIA.
Proceso de atencion sanitario que
continua a otra intervencion diagnostica
o terapéutica, con el objetivo de Cualitativa Continua NUMERICAS EJEM.
SEGUIMIENTO Rk . R .
finalizar el episodio de atencion 1,2,3.....
iniciado para conseguir su completa
recuperacion, o de mantener un estado
de salud satisfactorio en enfermedades
cronicas
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8.- METODOS DE INSTRUMENTOS Y RECOLECCION DE DATOS.

El presente estudio se elabord en el area de archivo clinico del Hospital Judrez de México,
mediante el seguimiento persona, revision de la informacidon contenida en los expedientes
clinicos. También se tomaron en cuenta para la captura de datos el reporte y su ingreso al
programa de gastos catastroéficos de los pacientes masculinos que se les realizo diagnostico,
etapificacion, tratamiento y seguimiento por presentar cancer de mama, y que cumplieron con

los criterios de inclusion y exclusion.

Los resultados que se obtuvieron fueron vaciados en una base de datos y analizados en

forma de cuadros y graficas usando paquete estadistico Excel 2015.
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9.- ORGANIZACION Y LOGISTICA.

9.1 RECURSOS HUMANOS:

Tesista: Dra. Sandra Itzel Montiel Padilla.

Asesores Metodoldgico y teodrico: Dr. Xicoténcatl Jiménez Villanueva

Dra. Angela Herndndez Rubio.

9.2 RECURSOS MATERIALES:

-Espacio fisico del area de archivo clinico, del Hospital Juarez de México.
-Computadora.

-Hojas blancas de papel.

-Papeleria en General.

-Impresora de color.

9.3 RECURSOS FINANCIEROS:

Todos los gastos fueron cubiertos por la tesista.
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10.- IMPLICACIONES ETICAS DEL ESTUDIO.

Durante el estudio es importante sefialar que la informacién recabada fue Unica y
exclusivamente usada para uso los puntos antes expuestos para este estudio, asi mismo fue

manejada exclusivamente por el tesista y asesores.

La toma de datos asi como la informacion obtenida de ellos, se utilizd con toda la
confidencialidad y discrecion, que exige los principios €ticos en los que se basa la investigacion,
sin riesgos ya que solo se utilizaron expedientes clinicos, en los que no se identifico a las
pacientes ni se trataron aspectos sensibles de su conducta, por ser un tipo de investigacion

retrospectiva.

Para brindarle a la investigacion toda la credibilidad y confiabilidad que se requiere.
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11.- RESULTADOS

La informacion para la realizacion de este estudio se obtuvo de la revision de los expedientes del
archivo clinico del Hospital Juarez de México de los pacientes masculinos que acudieron a la
unidad de Oncologia en el periodo comprendido del 01 de enero del 2009 al 31 de diciembre del
2015.

Se revisaron 10 expedientes de los cuales bajo los criterios de inclusion y exclusion, previamente
comentados se obtuvieron 7, que cumplieron con los criterios mencionados. Para conocer las
caracteristicas clinicas y experiencia en el manejo de los pacientes masculinos con céncer de

mama

Dentro de los objetivos planteados en esta investigacion los resultados fueron los siguientes:

El grupo de edad que mostro el mayor nimero de casos fue el de 71 a 80 afios con 3 pacientes
que correspondio al 42.90% sin embargo también se encontr6 una significancia importante en el

grupo etareo de 41 a 50 afos con un total de 2 pacientes que corresponde al 28.60 %.

Dentro de los factores de riesgo se encontrd que en ninguno de los 7 contaban con factores de
riesgo oncoldgico de tipo familiar, y dentro de los antecedentes personales patoldgicos 5 tenian
como antecedente tabaquismo correspondiendo aun 71.50% Vs. solo 2 pacientes que no

contaban con este factor correspondiendo al 28.57%.

En lo correspondiente al tipo histopatoldgico mas frecuente de los 7 pacientes la variedad que se
presentd en todos los casos fue el ductal correspondiendo al 100%, y con respecto al tipo
molecular mas frecuente fue el luminal B con 5 casos que equivale al 71.50% seguido por el

luminal A con 2 casos representando al 28.50% .

De los 7 pacientes diagnosticados las etapas clinicas que predominaron fueron los estadios
tempranos diviendose en etapa clinica IIA y IIB presentdndose en 5 de los casos que
correspondid a un 71.50% en comparacion a 2 estadios localmente avanzados representado el

28.6%, siendo de este grupo la etapa clinica IIIB.
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Los 7 pacientes presentaron lesion palpable, de predominio retroareolar no encontrandose
glandula mamaria de mayor afectacion debido a que en los resultados tanto la mama derecha
como la izquierda se presentaron 3 casos en cado grupo correspondiendo al 42.5% y solo uno se

presentd de forma bilateral con un porcentaje de 14.4%.

Dentro de las consulta de seguimiento posterior al procedimiento quirtrgico y después de haber
terminado adyuvancia para los que lo ameritaron se clasificaron en dos grupos en el que
acudieron a consultas encontrandose 5 pacientes que acudieron con mas de 6 consultas vs 2
pacientes que no acudieron debido a que fallecieron antes de concluir el tratamiento.

Correspondiente a un total de 71.42% vs. 28.57%.

En lo concerniente al tratamiento realizados cabe mencionar que en este rubro hay que recordar
que en un solo paciente puede usarse varios tratamiento desde cirugia de inicio o quimioterapia
adyuvante debiéndose de complementar con radioterapia y en la mayoria de los casos con
hormonoterapia, por lo que en un solo paciente se llegaron a presentar mas de 3 tratamiento,
encontrandose que de los 7 pacientes diagnosticados a todos se le realizo mastectomia radical
modificada, solo dos recibieron quimioterapia neoadyuvante, y uno solo quimioterapia
radioterapia concomitante antes de la cirugia el resto 4 fueron llevados a cirugia de inicio,
posteriormente a la cirugia 3 recibieron adyuvancia a base de quimioterapia seguido de
radioterapia, solo uno posterior a la cirugia no recibi6é tratamiento adyuvante por no contar con
factores adversos, y solo uno recibid6 mastectomia profilactica. En los 7 se complementd con

tratamiento a base hormonoterapia siendo usado de primera linea el tamoxifeno.
Por ultimo solo un paciente presento recaida los sitios fueron a nivel 6seo y hepéatico, y solo un

paciente presento progresion durante el tratamiento a nivel dseo y sistema nervioso central, el

resto de los pacientes se mantuvieron en seguimiento y vivos hasta el término de su tratamiento.
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12.- DISCUSION.

Dada la baja frecuencia de esta neoplasia descrita en la bibliografia internacional, nuestra
casuistica descrita del Hospital Juarez de México, solo se pretende ilustrar la clinica y la
evolucion de los pacientes masculinos con cancer de mama atendidos en este centro, segiin las
normas internacionales actuales ya establecidas para el manejo del CMH (1). El escaso nimero
de pacientes no permite efectuar un andlisis comparativo con los grandes grupos aqui
presentados, pero deja de manifiesto la necesidad de crear una base de datos a nivel pais, que
pueda permitir conocer la prevalencia de esta neoplasia en México, y en el futuro tomar las

conductas medico quirtrgicas adecuadas a la realidad nacional (4).

El cancer mamario en hombres es raro e infrecuente y su diagndstico amerita un alto indice de
sospecha. Es fundamental el conocimiento de dicha condicidon para garantizar el diagndstico

temprano y el manejo oportuno.

El CMH es una enfermedad infrecuente, ya que representa el 1 % de todos los canceres de mama
y es responsable del 0,1 % de las muertes por cdncer en hombres. La incidencia se ha
incrementado en los ultimos 25 afos. En la patogenia se han involucrado factores de riesgo
genéticos, hormonales y ambientales. La presentacion clinica es la de una masa indolora,
retroareolar, con inversion del pezon o sin ella. La enfermedad en estadios avanzados (III-IV)
ocurre en mas del 40 % de los pacientes. En la mayoria de los casos el diagnostico se basa en la
evaluacion clinica, la mamografia, la ecografia y la biopsia. Cerca de 90 % de todos los tumores
son carcinomas ductales invasores, que expresan altos niveles de receptores hormonales. El
tratamiento local y regional incluye cirugia y radioterapia, dependiendo de la presentacion
clinica, y el tratamiento sistémico, hormonal o quimio-terapia, acorde con los hallazgos clinicos

y bioldgicos.

El objetivo principal de esta investigacion es conocer las caracteristicas clinicas y experiencia en
el manejo del Hospital Judrez de México en pacientes masculinos con cancer de mama del 01 de
enero del 2009 al 31 de diciembre del 2015. Es importante comentar que dentro de las
caracteristicas de los pacientes estudiados el grupo etario més afectado a nivel internacional por

esta neoplasia es el grupo de 60 a 70 afos en adelante en nuestro estudio logramos observar que
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de los 7 pacientes usados para nuestra investigacion el grupo mas afectado fue el de 71 a 80
afios correspondiendo a un 42.9%, corroborandose con las tasas de incidencia por grupo de edad

a nivel nacional e internacional.

Con respecto a la etiologia del cancer mamario en hombres no es clara. La mayoria de los
afectados no tienen factores de riesgo asociados; no obstante, en la patogenia se han implicado
factores genéticos, hormonales y ambientales Dentro de los antecedentes heredo familiares de los
pacientes los 7 negaron antecedentes oncologicos en primera linea, sin encontrarse antecedentes
de relevancia, y dentro de los factores de riesgos solo se pudo identificar la presencia de
tabaquismo encontrandose en 5 de los pacientes con un porcentaje de 71.5%, sin encontrarse

alguno otro factor de riesgo conocido asociado y de relevancia para esta patologia.

El signo clinico de presentacion mas comun fue de una masa firme e indolora de localizacion
subareolar en el 75 %, (1,4) cabe mencionar que en base a estos datos de los 7 pacientes
estudiados los 7 se presentaron con nddulo palpable retroareolar, sin predominio de lado, ya que
en nuestro estudio logramos observar 3 casos para afeccion de lado derecho, 3 para el lado

izquierdo y solo un caso de presentacion bilateral.

Al evaluar una lesion de mama sospechosa en hombres el primer método de diagndstico
sugeridos y utilizado por nuestros pacientes fue la mamografia de tal manera que como pudimos
corroborar en nuestro estudio a los 7 pacientes se les practico la misma reportandose los
resultados, con indice de BIRADS, usado de igual manera que para las mujeres, y con alto nivel
de concordancia lo que nos lleva a poder utilizar esta herramienta diagnostica en hombres de
manera confiable debido a que tiene sensibilidad cerca del 92% y especificidad 90%; siendo este

el método sugerido por las normas y guias internacionales.

Ante una lesion sospechosa en hombres la comprobacion histoldgica es importante ya que nos
permite corroborar la presencia de esta entidad a nivel histopatologico en sus dos modalidades
recomendadas biopsia incisional y por aguja de corte, en base a esto, a los 7 pacientes se les
realizo la misma no solo para demostrar la presencia de esta enfermedad sino para evidenciar un
componente invasor y poder realizar estudios de inmunohistoquimica, de gran importancia para

establecer las caracteristicas moleculares del tumor y asi poder orientar nuestro manejo.
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Con respecto al tipo histologico predomina el carcinoma ductal, reportandose a nivel
internacional con porcentajes de 85% a 92%, en esta investigacion encontramos que se presentd
esta variedad histopatoldgica en los 7 pacientes, los carcinomas lobulillares tanto insitu como
invasores son extremadamente inusuales debido a las caracteristicas histopatoldgicas que
conforman el tejido mamario del sexo masculino, por lo que no se encontraron pacientes en

nuestra investigacion con esta variedad histoldgica.

En el hombre, estos tumores muestran una gran expresion de receptores de estrogenos (80 a 90
%) y receptores de progesterona (73 a 81 %), incluso mayor que en las mujeres (75 % y 65 %,
respectivamente). En las series analizadas son mas frecuentes los tipos luminal A y B, lo cual les
daria un prondstico mas favorable. Sin embargo, no se ha aclarado el impacto prondstico de esta
clasificacion molecular en la poblaciéon masculina (3), por lo que en nuestra investigacion el tipo
predominante fue el luminal B con 5 pacientes que correspondié a un 71.5% en comparacion al
luminal A presentandose solo en 2 pacientes que equivale a 28.5%, encontrandose el HER2-

Neu negativo en los 7 pacientes.

En lo que correspondid al tratamiento el cancer de mama es similar en las mujeres que en los
hombres, el diagndstico generalmente se realiza en estadios avanzados y fase tardia en
comparacion con las mujeres. (14). En nuestro estudio el tamafio tumoral oscildo de 0.5 a 5 cm, y
en base a lo anterior comparado con el TNM para estadificacion las etapas clinicas que se
presentaron fueron: 2 pacientes con etapa clinica IIA, 3 pacientes para el I1IB y 2 para el IIIB,
encontrandose concordancia con lo reportado en la bibliografia internacional.

Por lo que en base a la etapificacion el tratamiento primario estdndar consisti6 en una
mastectomia radical modificada con diseccion axilar, realizandose este procedimiento en los 7
pacientes con las diferentes combinaciones y en base a los factores de la pieza, presencia o
ausencia de ganglios y expresion de receptores en los hombres se ha utilizado tratamiento
adyuvante a base de quimioterapia, radioterapia mas hormonoterapia lo cual ha permitido

aumentar la supervivencia en el mismo grado que lo hace en las mujeres con cancer de mama.

De tal manera que dividiendo los diferentes tratamientos empleados, tenemos que a los 7 se
realiz6 mastectomia radical, a 2 se les aplico primero quimioterapia neoadyuvante, y posterior
cirugia. Con respecto al tratamiento adyuvante 3 usaron quimioterapia, y 3 radioterapia, solo a

un paciente se aplico posterior a la neoadyuvancia quimio-radio concomitante, y solo a un
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paciente en base a los factores prondstico comentados, se dejo exclusivamente con

hormonoterapia.

En nuestro estudio solo un paciente solicito la mastectomia profilactica contralateral, la cual se
reportd con presencia de positividad a céncer englobandose en el rubro de cancer de mama

bilateral.

Por lo que podemos comentar que de los tratamientos empleados en los 7 fueron la mastectomia
radical y la aplicacion posterior a completar tratamiento con hormonoterapia tomando en cuenta
la presencia de receptores positivos de estrogenos el firmaco empleado fue el tamoxifeno.

El tamoxifeno es el tratamiento hormonal de eleccién, en hombres con cincer mamario y
receptores hormonales positivos. Su beneficio es claro si se considera el hecho de que 90 % de
los tumores mamarios en hombres expresan dichos receptores. En las series retrospectivas en que
se ha evaluado el tamoxifeno como tratamiento complementario, se ha encontrado disminucioén
del riesgo de recurrencia y muerte con su uso (1). De tal manera Se ha sugerido que los pacientes
de sexo masculino con cdncer mamario operable y receptores hormonales positivos, sean

tratados con tamoxifeno por cinco afios.

Sin embargo el tratamiento primario es la cirugia, siguiendo los mismos lineamientos para la

adyuvancia que para las mujeres.

Por ultimo del 5 a 15 % de los hombres con cancer mamario, puede encontrarse metastasis en el
momento del diagndstico y los sitios afectados frecuentemente son: el sistema 6seo, el pulmon,
el cerebro, el higado y la glandula suprarrenal (1), en nuestro estudio solo se presentd un
paciente con recaida los sitios afectados higado y hueso, y solo uno presento progresion durante

el tratamiento a hueso y sistema nervioso central.

Por lo que en base a lo antes comentados logramos observar que los datos encontrados en
nuestro estudio corroboran lo escrito e investigado en la bibliografia internacional y se encuentra
ajustados a los lineamientos y guias de manejo principalmente en lo concerniente al diagndstico,
etapificacion, tratamiento y seguimiento, por lo que nuestro centro se siguen estas directrices
encontrandose impacto principalmente en la sobrevida global que es similar a las mujeres para

cada estadio clinico-patologico, ya que en esta investigacion de los 7 pacientes 5 permanecen
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vivos y en seguimiento mientras que solo 2 fallecieron durante o posterior a completar el
tratamiento impactando estas estrategias en la sobrevida global y en el periodo libre de
enfermedad. Sin embargo atin no podemos establecer nuevas lineas de manejo adecuados a las
particularidades de esta entidad debido a que como comentamos desde el inicio aun en nuestro
centro que tiene la ventaja de ser un centro de atencidon para poblacion abierta aun aqui esta
entidad tiene en general una baja incidencia y no pueden realizarse estudios de investigacion

adecuados debido a la falta de pacientes afectados por esta entidad.
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13. - CONCLUSIONES

En conclusion, el cancer de mama en hombres es una entidad rara en comparacion con el mismo
tumor en mujeres. En cuanto a los factores de riesgo son tumores similares a su contraparte
femenina. Se cree que el pronostico es mas desfavorable debido principalmente a diagndsticos
tardios y, como se describid, probablemente también esté asociado a caracteristicas moleculares
especificas del tumor como los marcadores de proliferacion, el tipo histologico, asi como la
expresividad de receptores. Aunque no se cuenta con la misma evidencia para las diferentes
estrategias de tratamiento, el enfoque terapéutico es igual que en el cancer de mama presentado
en mujeres. Debido al nimero limitado de casos, los estudios publicados hasta el momento no
permiten establecer evidencia contundente respecto al manejo de este cancer en los hombres vy,

por lo tanto, todas las conductas se derivan de la literatura existente en mujeres.

Los resultados de esta investigacion son semejantes a los publicados a nivel nacional e
internacional en la literatura consultada desde la descripcion de las caracteristicas clinicas,
factores pronostico, asi como lo concerniente al diagnostico, etapificacion, tratamiento y
seguimiento, para esta neoplasia y tomando principalmente la presencia de la misma en base al

sexo afectado que en este fue el masculino.

Es de vital importancia comentar que esta entidad, se sigue presentado de manera esporadica, y
de forma mds avanzada tanto en edad como en etapa clinica con respecto a su contraparte
femenina, y los logros que en estas se han implementado para reducir su mortalidad empledndose
estrategias para su deteccion temprana ,sin embargo un aumento en la sobrevida, se presenta
tanto en las series estudiadas como en la experiencia de nuestro centro, en donde cdémo podemos
apreciar los protocolos de tratamiento siguen lo establecido para el manejo en mujeres. Por lo
que una de las grandes ventajas de realizar este tipo de investigaciones es la de poder aumentar el
indice de sospecha de los oncologos y médicos en general en pacientes masculinos que se
presentan con tumoracion unilateral en la mama, evitdindose asi retrasos en el diagndstico y
poder brindar una adecuado tratamiento, en las diferentes unidades para poder mejorar e

impactar en la sobrevida en este grupo afectado.

En base a lo anterior es importante comentar, que dentro del manejo de esta patologia, pueden

plantearse nuevas alternativas de tratamiento como la cirugia conservadora sin embargo aun es
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escasa, en los Ultimos afios se ha incrementado y la podemos considerar una técnica valida. Con
resultados equiparables a los del sexo femenino si realizamos una comparativa por estadios,
siendo la metéstasis a distancia el principal factor pronostico de supervivencia.

Sin embargo aun esta estrategia no puede ser estandarizada debido a que no contamos aun con
experiencia suficiente a nivel nacional como internacional por la falta de pacientes ademas de
que en la mayoria se encuentran en etapas avanzadas, por lo que en el futuro se plantea esta
opcion de manejo, siendo de vital importancia para poder llevar a cabo estos nuevos tratamiento
el crear una base de datos a nivel nacional, y con cooperacion de las unidades hospitalarias que
forman parte del sistema de salud de nuestro pais para detectar més casos y poder implementar
estrategias de tratamiento asi como nuevos protocolos de seguimiento debido a su impacto de
esta entidad, principalmente para la descendencia de los pacientes portadores de la misma, ya
que este afecta no solo a hombres sino este antecedente influye de manera importante en el sexo

femenino.

Es importante comentar que el Hospital Juarez de México, principalmente el servicio de
Oncologia, con esta investigacion se une a la aportacion y al pequefio grupo de unidades que
comparten su experiencia en esta patologia, para en un futuro iniciar nuevas lineas de
investigacion para mejorar la calidad de la atencion de nuestros pacientes y poblacion,

recordando la misién de nuestra unidad que es:

“Ofrecer asistencia médico quirurgica con calidad, seguridad, ética y humanismo; formar

recursos humanos de excelencia v generar investigacion cientifica alineada a las

prioridades de salud nacional e internacional.”
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ANEXOS

Tabla No. 1
NUMERO DE CASOS Y PORCENTAJE POR GRUPO DE EDAD
EDAD NUM. DE CASOS PORCENTAJE
0-40 0 0.00%
41-50 2 28.60%
51- 60 1 14.30%
61-70 1 14.30%
71-80 3 42.90%
TOTAL 7 100%

Grafica No. 1
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Tabla No. 2

TABAQUISMO COMO FACTOR DE RIESGO

TABAQUISMO POSITIVO 5 28.50%
TABQUISMO NEGATIVO 2 71.50%
TOTAL 7 100%

Grafico No. 2
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Tabla No. 3

TIPO MOLECULARES

TIPO MOLECULARES NUM. DE CASOS PORCENTAIJE
LUMINAL A 2 28.50%
LUMINAL B 5 71.50%

TOTAL 7 100%

Grafica No. 3
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Tabla No. 4

GLANDULA MAMARIA AFECTADA
DERECHA 3 42.85%
IZQUIERDA 3 42.85%
BILATERAL 1 14.40%
TOTAL 7 100%

Grafica No. 4
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Tabla No. 5

ETAPAS CLINICAS DE PRESENTACION

TEMPRANOS 5 71.50%
LOCALMENTE AVANZADOS 2 28.60%
METASTASICOS 0 0.00%

TOTAL 7 100%
Grafica No. 5
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Tabla No. 6

TIPOS DE TRATAMIENTO REALIZADOS

TRATAMIENTO PACIENTES
QUIMIOTERAPIA NEOADYUVANTE 2/7
MASTECTOMIA RADICAL 7/7
QUIMIOTERAPIA ADYUVANTE 6/7
RADIOTERAPIA ADYUVANTE 3/7
HORMONOTERAPIA 7/7
MASTECTOMIA PROFILACTICA 1/7

Grafica No. 6
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Tabla No. 7

MORTALIDAD
MUERTOS 28.50%
VIVOS 71.50%
TOTAL 100%

Grafica No. 7

MORTALIDAD

® MUERTOS =2

®VIVOS =5

28.50%

43



BIBLIOGRAFIA

1.-Cancer Mamario en Hombres Revision del tema. Gloria Mesa, Gustavo Matute2, Manuela
Estrada, Andrea Ocampo, Carlos Restrepo, Jairo Estrada. Rev. Colomb. Cir. 2011; 26: 293-307.

2.-Articulo Original. Epidemiologia del cancer de mama en hombres atendidos en el Centro
Médico Nacional 20 de Noviembre. Nora H. Chavez -Hernandez, Moisés Salamanca-Garcia.
Rev. Esp. Méd. Quir. 2014; 19: 267-271.

3.-Cancer de mama en hombres. ;Es una entidad diferente al cancer de mama en la mujer?
Revision de la literatura Nubia Pradaab, Javier Angelc y Diana Riosa. Revista Colombiana
Cancerologia. 2014;18(2):78-82.

4.-Céncer de mama en hombres: Situacion Actual a nivel mundial y nacional. Drs. Gladys Ibafiez
R, Maria Elsa Calderon G., Domingo Mérquez Z. Rev. Chilena de Cirugia Vol. 63 Num. 1, Feb
2011 pag. 95-101.

5. —Genotypic and phenotypic analysis of familial male breast cancer shows under representation
of the HER2 and basal subtypes in BRCA-associated carcinomas. Siddhartha Deb, Nicholas
Jene, Kon Fab investigators and Stephen B Fox. BMC Cancer 2012, 12:510.

6.- Articulo original Cancer de mama en hombres. Casuistica del Instituto Nacional del Céancer
(INC) Male breast cancer. Cancer National Institute’s cases report Dr. Blds Antonio Medina
Ruizl, Dr. Dario Villalba2, Dr. Marcelo Galli3, Dr. Héctor Dami, Dr. Hugo Ojeda5 y Prof. Dr.
Andrés Ginés. An. Fac. Cienc. Med. (Asuncion) / Vol. XLI-N°1Y 2, 2008.

7.- Articulo Original: Tumores de mama en hombre. Estudio de diez afios. Dra. Lidia Torres Aja
Revista Electronica de las Ciencias Médicas en Cienfuegos ISSN: 1727 -897X Medisur 2006; 4.

8. -Male Breast Cancer .Christian Rudlowski. Breast Care Germany 2008;3: 183—189.

9.-Cancer de Mama en el Hombre Jorge L. Mar tinez-Tlahuell, Claudia Arce2 y Fernando U.
Laral. Cancerologia 1 (2006): 201-210.

10. - Sitio Web American Cancer Society 2016. Breast Cancer in Man)

11.- Libro: Consenso Mexicano sobre el Diagndstico y Tratamiento del Cancer de Mama Sexta
Revision Colima 2015. Pag. 90.

12. — Libro: De Vita, Hellman, and Rosenberg’s Cancer Principles & Practice of Oncology 10th
Edition 2011. Pag. 1147.

13. —Articulo Original. The prognostic significance of molecular subtype for male breast cancer:
A 10-year retrospective study. Xing-Fei Yu a, Wei-Liang Feng a, Lu-Lu Miao b, Bo Chen c,
Hong-Jian Yang a. The Breast (2013) 1-4.

44



14. -Carcinoma de mama en el hombre revision de casos. Laura Bérgamo, Efrén Bolivar, Ali
Godoy, Nelly carrero, Luis Betancourt. Rev. Venez. Oncol. 2010; 22(2):130-132.

45



	Portada

	Índice

	1. Abreviaturas

	2. Resumen

	3. Introducción

	4. Justificación

	5.Objetivos

	6. Material y Métodos

	7. Definición de Variables y Escalas de Medición

	8. Métodos de Instrumentos y Recolección de Datos

	9. Organización y Logística

	10. Implicaciones Éticas del Estudio

	11. Resultados

	12. Discusión

	13. Conclusiones

	Anexos

	Bibliografía




