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3. RESUMEN:

El cancer de mama es actualmente una enfermedad que afecta de manera importante mujeres
jévenes, social y econdmicamente productivas, integrantes y lideres dentro de un nucleo familiar. Es
por ello que es de suma importancia el poder estudiar este tipo de padecimiento, analizando la
experiencia en el tratamiento actual, para ofrecer una mejor terapéutica y mejorar la calidad de vida
de la paciente. El objetivo de este estudio es identificar la incidencia de las pacientes quienes se
ven afectadas por este padecimiento de manera bilateral en este que es un Hospital de Tercer Nivel,
ya que es un reflejo de la Incidencia a Nivel Nacional y esta incidencia no ha sido estudiado
previamente.

4. INTRODUCCION.

Cancer de mama bilateral

Definicion.

El cancer de mama bilateral se divide en sincrénico al presentarse de manera simultanea y

metacrénico cuando se manifiesta con un afio o mas de diferencia. (1). Aquellos sincrénicos a su

vez pueden ser divididos en dos grupos: aquellos que se manifiestan de manera clinica en ambas

mamas Yy aquellos que se detectan durante el estudio de el contralateral.

Epidemiologia.
La prevalencia de el cancer de mama contralateral al diagnéstico se calcula hasta un 4%,

considerandolo mayor a la incidencia de cancer de mama contrateral con un .5% anual. (2).

Esto se sospecha ante la posibilidad de un sobrediagndéstico con la resonancia magnética o la

mastografia anual bilateral para identificar un cancer no palpable asincroénico.

Etiologia.

Los factores asociados al riesgo de cancer bilateral son multiples.

1. Alteraciones genéticas.
Esta descrito el aumento de riesgo de cancer contralateral al presentar mutaciones
asociadas, tales como BRCA 1y BRCA 2. Se ha descrito hasta 4.5 veces mayor riesgo en
comparacion a la poblacion general. (4) En mutacion de BRCA 1 se ha descrito riesgo
cumulativo de 63% en pacientes diagnosticadas antes de los 40 afios de edad, y en un
20% en aquellas mayores a 50 afios al diagnéstico. (5)
2. Antecedentes familiares.

3. Dentro de este rubro se debe descartar la presencia de alteraciones genéticas de BRCA
1, BRCA 2y CHEK2. Las pacientes con diagndstio de cancer de mama diagnosticadas
antes de los 55 afos, que tienen un familiar de primer grado con cancer de mama bilateral
tiene un riesgo de 15.6 % a 10 afos. (6)

4. Edad al diagnostico.

5. Se ha podido documentar que a menor edad de diagnéstico, el riesgo de presentacién de
cancer contralateral es de 11.4 en menores de 35 afios , disminuyendo este hasta 1.5 en
mujeres mayores de 60 afos. (7)

6. Factores de riesgo tradicionales.

7. Basados en el estudio WECARE se documento que menarca tardia ( mayor a 13 afios) y
mas de 3 embarazos se considera un factor protector para cancer contralateral con un or
de .78 y .63 respectivamente. El consumo regular de alcohol con or de 1.3, sin
asosiacion a consumo de tabaco. La obesidad con un indice de masa corporal mayor a 30
conun RR de 5.6. (8)



8.

9.

Factores relacionados al tumor.

Determinando el tipo histolégico podemos otorgar un mayor riesgo de cancer contralateral
en pacientes con carcinoma lobulillar. (9). En cuanto a perfil molecular se ha descrito un
mayor riesgo en pacientes con receptores hormonales negativos en comparacion a aquellos
positivos. Para la exresion de Her 2, un aumento de OR de 3.7 con una p <0.0001. (10)

Tratamiento.

10.

11.

12.

13.

La mastectomia contralateral profilactica se considera controversial. Asumiendo que
el riesgo anual de cancer contralateral es de .5% vy que 20% de las pacientes moriran de
cancer contralateral en un periodo de 10 afios, resultando en 1% de disminucion de
riesgo al realizar la mastectomia profilactica. El riesgo de muerte asociado a mastectomia
contralateral a 10 afios se ha descrito de .9%. (11)

Hoy en dia , para el manejo de cancer de mama bilateral se puede optar por cirugia
conservadora con radioterapia adyuvante, siendo esta de 50 gy en 25 fracciones. (12) la
cirugia conservadora representa un desafio al ser un tratamiento mas agresivo, ya que para
poder ofrecer resultados oncoldgicos equiparables a la mastectomia, debe ser
complementado con radioterapia. (13)

El tratamiento sistémico ha demostrado la reduccion de riesgo de cancer contralateral,
siendo descrito una reduccion de 50% con tamoxifeno y raloxifeno, 70% con
salpingooforectomia bilateral, 20% con quimioterapia y 50% con el uso de trastuzumab en
pacientes con sobre expresion de her2. (14)

La mortalidad acumulada descrita para cancer unilateral a 10 afos es de 33% y para el
cancer de mama bilateral metacronico de 34%  si este es diagnésticado con mas de 10
afios de diferencia, en comparacién a menos de 5 afios de diferencia, siendo para éste
ultimo una tasa de 56%. El cancer de mama bilateral sincrénico presenta una tasa de
mortalidad acumulada de 45% a 10 anos. (15)

5. ANTECEDENTES:

A nivel global la incidencia de cancer de mama ha ido en aumento, al igual que la mejoria del
pronostico y sobrevida. Se estima que en Estado Unidos hay un apréximado de 2.2 millones de
mujeres con diagndstico de cancer de mama. (16) El aumento gradual de la incidencia de cancer
de mama sincrénico durante la época de 1970 coincide con la introduccién de la mastografia
como parte del diagndstico de cancer de mama unilateral. (17) Hay un aumento de la tasa de
mortalidad de los pacientes con cancer metacrénico diagndésticado en los primeros 5 afios después
de el diagndstico unilateral inicial. (18) Aquellas que desarrollan cancer bilateral dentro de los 5
afios y en una edad menor a los 50 afos, tienen 3.9 veces mayor riesgo de mortalidad. Las
pacientes con cancer de mama bilteral sincrénico tienen una mayor mortalidad en comparacion a
aquellas con cancer de mama unilateral a 10 afos de 45 vs 33%. (19) Dado que se cuenta con
poca informacién en la incidencia de cancer de mama bilateral metacrénico (20) y sincrénico (21);
los resultados de las tendencias temporales son conflictivas (22) y poco se sabe de el pronéstico
después del tratamiento, es imperativo conocer la incidencia de este padecimiento en un hospital
mexicano de tercer nivel. Esto demostraria un panorama de la incidencia a nivel nacional

6.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

Dado el aumento de laincidenciay deteccion temprana del Cancer de mama, se ha favorecido el
manejo oportuno de este padecimiento en etapas clinicas tempranas, y porlo tanto ha sido



posible continuar una vigilancia hasta por mas de 20 afios. Cabe mencionar que este aumento de
la sobrevida global se traduce en un incremento en el riesgo de presentar un cancer de mama
contralateral, porlo que es importante conocer el comportamiento epidemiolédgico y estadistica del
mismo. Sin embargo, en México no existen estadisticas fidedignas en cuanto a la incidencia real
del Cancer de Mama, ni tampoco existen en el Centro Médico Nacional 20 de Noviembre, por lo
cual nos planteamos la siguiente pregunta de investigacion: ¢ Cual es la incidencia de Cancer de
Mama Bilateral en el Centro Médico Nacional 20 de Noviembre?

7. JUSTIFICACION.
La prevalencia de el cancer de mama contralateral al diagndstico se calcula hasta un 4%,
considerandolo mayor a la incidencia de cancer de mama contrateral con un .5% anual. Esto nos
obliga a mantener una vigilancia activa ya que se puede presentar un cancer de mama
contralateral durante la misma. Es importante conocer los factores que predisponen la aparicidon
de lesiones contralaterales, cobrando importancia los antecedentes familiares y genéticos.Dado que
se cuenta con poca informacién en la incidencia de cancer de mama bilateral metacrénico y
sincroénico, los resultados de las tendencias temporales son conflictivas y poco se sabe del
pronostico después del tratamiento. Es imperativo conocer la incidencia de este padecimiento en
un hospital mexicano de tercer nivel al no contar con una cifra estadistica que represente la
acrtualidad en nuestro pais.

Al realizar este estudio, se obtendra un panorama de la incidencia a nivel nacional, puesto que
el Centro Médico Nacional 20 de Noviembre cuenta con afluencia de pacientes de toda la
Republica, al ser éste el unico donde se cuenta con el Servicio de Radioterapia y se puede ofrecer
un tratamiento multimodal completo. Al conocer dicha incidencia podremos ofrecer tratamientos mas
oportunos, considerando la probabilidad de enfrentarnos a canceres metacrénicos al momento del
diagnéstico.

8. HIPOTESIS.
Al ser un estudio observacional y descriptivo no requiere hipétesis, sin embargo con fines
protocolarios nos planteamos la siguiente hipotesis:
HO. La incidencia de Cancer de mama bilateral en el Centro Médico Nacional 20 de Noviembre
sera similiar a la reportada en otros estudios.
La incidencia de Cancer de mama bilateral en el Centro Médico Nacional 20 de Noviembre sera
diferente a la reportada en otros estudios.

9. OBJETIVO GENERAL.

Conocer la incidencia de Cancer de Mama Bilateral en el Centro Médico Nacional 20 de
Noviembre.

10. OBJETIVOS ESPECIFICOS.

* Determinar la Incidencia de Cancer de Mama bilateral en el periodo de 2014-2019 de
la poblacién atendida en el Centro Médico Nacional 20 de Noviembre.

* Determinar el rango de edad de Diagndstico de la poblacién atendida en el Centro
Médico Nacional 20 de Noviembre con de Cancer de Mama bilateral en el periodo
de 2014-2019

e Determinar etapa clinica de la poblacion atendida en el Centro Médico Nacional 20
de Noviembre con de Cancer de Mama bilateral en el periodo de 2014-2019

e Determinar el Tipo Histologico de la poblacién atendida en el Centro Médico Nacional
20 de Noviembre con de Cancer de Mama bilateral en el periodo de 2014-2019



* Describir el tratamiento quirurgico de la poblacion atendida en el Centro Médico
Nacional 20 de Noviembre con de Cancer de Mama bilateral en el periodo de 2014-
2019.

11. METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

Disefio y tipo de estudio: Se propone un estudio observacional, descriptivo, transversal y
retrospectivo de revision de expedientes de la poblacion atendida en el Centro Médico Nacional 20
de Noviembre con de Cancer de Mama bilateral en el periodo de 2014-2019.

Poblacién de estudio.: La poblacién atendida en el Centro Médico Nacional 20 de Noviembre con
de Cancer de Mama bilateral en el periodo de 2014-2019.

Universo de trabajo: Los expedientes clinicos de la poblacién atendida en el Centro Médico
Nacional 20 de Noviembre con de Cancer de Mama bilateral en el periodo de 2014-2019.

Tiempo de ejecucion: De 01 Enero del 2019 a Junio del 2019.

Criterios de inclusién: Se incluiran los expedientes clinicos de los pacientes con los siguientes
criterios:

1.Pacientes la poblacién atendida en el Centro Médico Nacional 20 de Noviembre con de
Cancer de Mama bilateral en el periodo de 2014-2019

2. Que cuenten con reporte de patologia confirmando el diagnéstico

3. Que cuenten con expediente clinico completo donde se determine edad de diagndstico,

etapa clinica, manejo quirurgico y reporte de patologia definitivo.

Criterios de exclusion: Expedientes clinicos de pacientes incompletos.

Criterios de eliminacion: Al ser un estudio transversal no se requieren criterios de eliminacion.
Metodologia para el calculo del tamano de la muestra y tamano de la muestra: Es un muestreo
no probabilistico por conveniencia.

VARIABLES.

* Edad

Definicion conceptual: Es el tiempo transcurrido desde el nacimiento del paciente hasta el inicio del
estudio.

Definicion operacional: Tiempo transcurrido en afios desde el nacimiento del paciente, obtenido
mediante el interrogatorio

Tipo de variable: cuantitativa discreta

Nivel de medicion: afios

e Sexo

Definicion conceptual: Hombre o mujer

Definicion operacional: Se considera femenino o masculino de acuerdo a las caracteristicas
fenotipicas del paciente

Tipo de variable: cualitativa nominal, dicotémica.

Nivel de medicion: Masculino o Femenino



* Tamano del tumor
Definicion conceptual: Espacio medido en centimetros para delimitar el tumor
Definicion operacional: Se considerara en centimetros descritos en el expediente clinico
Tipo de variable: cuantitativa discreta.
Nivel de medicion: Centimetros.

* Afectacion ganglionar
Definicion conceptual: Total de ganglios afectados y positivos estudiados en el reporte
histopatologico
Definicion operacional: Se considerara el numero de ganglios reportados como afectados en
expediente clinico
Tipo de variable: cuantitativa discreta
Nivel de medicién: Numero de Ganglios.

* Mama afectada
Definicion conceptual: Glandula mamaria afectada
Definicion operacional: En base a la historia clinica contenida en los expedientes, se determinara
cual es la mama afectada
Tipo de variable: Cualitativa, nominal
Nivel de medicién: derecha,izquierda y ambas.

e Etapa Clinica
Definicion conceptual: Estado clinico correlacionando variables de estadificacion TNM.
Definicion operacional: En base a la historia clinica contenida en los expedientes, se clasificara el
grado de Estadiaje en el que se encuentra el paciente
Tipo de variable: Cualitativa, ordinal.

* Tipo Histolégico del Tumor
Definicion conceptual: Estructura microscépica, desarrollo y funcién de los tejidos
Definicion operacional: En base a la historia clinica contenida en los expedientes, se clasificara el
estudio histopatologico
Tipo de variable: Cualitativa nominal.
Nivel de medicion:
Carcinoma Ductal Infiltrante,Carcinoma Lobulillar Infiltrante, Mixto o Carcinoma In Situ.

* Receptores Hormonales
Definicion conceptual: Los receptores hormonales son proteinas portadoras de mensajes que se
conjugan con el estrégeno o la progesterona
Definicion operacional: En base a la historia clinica contenida en los expedientes, se determinara si
hay receptores hormonales.
Tipo de variable: cuantitativa, discreta.
Nivel de medicién: porcentaje.

* Receptores Her 2.
Definicion conceptual: Es un factor de crecimiengo epidérmico humano. Es un gen que puede infuir
en e | desarrollo de cancer de mama.
Definicion operacional: En base a la historia clinica contenida en los expedientes, se determinara si
hay receptores Her2.
Tipo de variable: cualitativa nominal



Nivel de medicién: positivo o negativo.

* Tratamiento Quirurgico.
Definicion conceptual: intervencion de tipo mecanica sobre la estructura anatémica del cuerpo con la
finalidad de ofrecer un tratamiento para la solucién de un problema o con la finalidad de establecer
un diagnaostico.
Definicion operacional: Se determinara en las hojas de cirugia el tipo de procedimiento quirargico al
cual es sometida la paciente.
Tipo de variable: cualitativa nominal
Nivel de medicién:Técnica quirurgica Realizada.

Técnicas y procedimientos a emplear.

Se revisardn los pacientes del servicio de Oncologia Quirurgica que acudan a consulta externa
con diagnodstico de cancer de mama bilateral.

Se revisara el expediente clinico electrénico.

Revision de expediente electronico de los pacientes.

Registro de datos en base de datos, analisis estadistico de los mismos.

Se obtendran del expediente clinico variables previamente mencionadas y se vaciaran a la hoja de
captura de datos.

Procesamiento y analisis estadistico.

Se obtendra la informacién en hojas de recoleccion de datos que seran capturadas en equipo de
computo para el analisis estadistico.

Para analizar las variables demograficas se realizara estadistica descriptiva como son media y
moda.

12. ASPECTOS ETICOS

El estudio cumple con los principios de investigacion de Acuerdo a la Organizacion Mundial de la
Salud y Reglamentos Generales de Salud en materia de investigacion para la salud y con la
declaracién de Helsinki de 1989. La informacion que se obtendra del expediente clinico sera
manejada con estricta confidencialidad de acuerdo a lo establecido en la Norma Oficial Mexicana
NOM-012-SSA3-2012 que establece los criterios para la ejecucion de proyectos de investigacion
para la salud en seres humanos.

13. CONFLICTO DE INTERESES. : No existe conflicto de intereses.

14. RESULTADOS
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LOCALIZACION Ca PRIMARIO
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COSTAL, T4B: PIEL, T4C: A + B, TAD: INFLAMATORIO, T5: MAMA OCULTO, T6: IN SITU

33%

29%

24%

19%

14%

10%

5%

0%

Grafica

PARRILLA

14



16

14

12

10

Frecuencia
[o¢)

TAMANO DEL 22 Ca PRIMARIO

V)
15, 36% N=22
6,14%
12%
2,5%
I I I I I \
0 1 2 3 4

Tamafio de 2do Ca Primario

Distribucion del tamafio del 2do Ca Primario.

38%

133%

129%

124%

119%

114%

110%

15%

0%

Gréfica 7.
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Ca PRIMARIO y Ca 2do PRIMARIO
GANGLIOS
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Grafica 8. Distribucion de ganglios afectados por Ca de Mama, ler y 2do Primario.
Ganglios N. 0: NEGATIVO, 1: MOVIBLE IPSILATERAL NIVELES 1Y Il. N2A: FIJOS AXILARES NIVELES 1 Y I, N2B: MAMARIA

INTERNA IPSILATERAL, N3A: INFRACLAVICULAR IPSILATERAL, N3B: MAMARIO INTERNA IPSILATERAL Y AXILAR; N3C:
SUPRACLAVICULAR.
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Grafica 9. Distribucién de la Etapa Clinica del Ca de Mama en el 1er y 2do Primario.
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Grafica 10. Distribucidn del Perfil Biomolecular del 1er Ca de Mama Primario y 2do Ca de Mama Primario.
PERFIL BIOMOLECULAR. 1: LUMINAL A, 2: LUMINAL B, 3: HER ENRIQUECIDO, 4: TRIPLE NEGATIVO.



Ca PRIMARIO / Ca 2do PRIMARIO x MANEJO QUIRURGICO
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Grafica 11. Distribucién del Manejo Quirurgico del 1er Ca de Mama Primario y del 2do Ca de Mama
Primario.

TRATAMIENTO QX. 0: SE DESCONOCE; 1: MASTECTOMIA SIMPLE; 2: MASTECTOMIA SIMPLE + DETERMINACION DE
GANGLIO CENTINELA; 3: MASTECTOMIA RADICAL MODIFICADA; 4: CIRUGIA CONSERVADORA DE MAMA + GANGLIO
CENTINELA; 5: CIRUGIA CONSERVADORA DE MAMA + DISECCION AXILAR 6: MASTECTOMIA SIMPLE + DISECCION
AXILAR; 7: CIRUGIA CONSERVADORA.
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Ca PRIMARIO / CAa 2do PRIMARIO x RADIOTERAPIA
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Grafica 12. Distribucidon de la Radioterapia en el Ca de Mama Primario y del 2do Ca de Mama Primario.
RADIOTERAPIA AL 1ER Y 2DO Ca Primario. 0: DESCONOCE; 1: SI; 2: NO

14. DISCUSION:

Se identificaron 42 casos de Cancer de Mama Bilateral en el Centro Médico Nacional 20 de Noviembre
en un periodo de seguimiento en consulta desde 1985, hasta la actualidad, con 35 afios de seguimiento.
La prevalencia de edad de diagnéstico al primario es de 50 afios, con una media de diferencia entre el
diagnostico al segundo primario de 6.3 afios. La prevalencia del primer diagndstico es en mama

izquierda con un 53 %, en comparacién a el segundo primario con prevalencia de lado izquierdo con un
20



50%. El tamafio tumoral es menora2cmy entre 2 a 5cmconun 9.2% de prevalencia
respectivamente. En el segundo primario es menora 2 cm con un 14.3% siendo detectados en una
etapa clinica mas temprana durante el seguimiento de la primera Neoplasia. Durante el diagndstico el
estado ganglionar prevalente fue negativo con un 66% Yy en la segunda neoplasia con un estado
ganglionar negativo en un 76%. La etapa clinica prevalente fue IlIA con un 19% y etapa clinical en un
35%. Dentro de la Histologia, se encuentra prevalencia de 59% de Carcinoma Ductal Infiltante en el
primer primarioy el segundo en un 80%. Los perfiles biomoleculares prevalentes en el tumor inicial es
Luminal A y Triple Negativo con un 33% cada uno, y en el segundo primario con un 40% con triple
negativo. El manejo quirdrgico es de 57% manejado con Mastectomia Radical Modificada en el primer
Primario, y en el segundo primario manejado con mastectomia Radical modificada en un 35%. La
Radioterapia fue recibida en un 66% al primario inicial y en un 69% al segundo primario.

15. CONCLUSION.

Durante la realizacion de este estudio, se pudo comprobar que la incidencia de cancer de mama
bilateral es menor de 4%; similar a la reportada en la literatura, completando durante la revision de
expedientes solo 42 pacientes en vigilancia actual, en un periodo menor a 1 afio en la consulta externa
de Cirugia Oncologica en Centro Médico Nacional 20 de Noviembre. Se concluye que este estudio
servira como un precedente para generaciones posteriores, con la intencion de continuar con la
causistica de esta patologia poco comun. Es importante mencionar que no se cuenta con literatura
mexicana que aborde este tema, por lo que ha servido de perfil epidemiolégico. Demuestra una
considerable porciéon de la poblacion mexicana, siendo compatible la etapa clinica avanzada al diagéstico
inicial, con abordajes mas extensos y el segundo primario detectado en etapas clinicas iniciales durante
el seguimiento de la primer neoplasia. Esto se traduce en maneios quirdrgicos menos invasivos para
generaciones futuras, siendo aun prevalente el manejo radical en esta estadistica. En cuanto al perfil
biomolecular, prevalece similares estadisticas entre Luminal Ay Triple Negativo. Esto impacta en los
resultados de sobrevida, sin embargo esto no es posible medirlo en este estudio, y se sugiere para
estudios futuros.
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17.ANEXOS.

Tx El tumor no puede ser identificado

TO Sin evidencia de tumor.

Tis Carcinoma Ductal In Situ.

Tis Enfermedad de Paget sin asociacidn con carcinoma invasor o Insitu en el

Paget parénquima subyacente.

Timi  Tumor menor de 1 mm de didmetro.

Tla Tumor mayora 1 mm y menor a 5mm.

Tib Tumor mayora5 mm y menor a 10mm en su eje mayor.

Tlc Tumor mayor a 10 mm pero menor a 20 mm en su eje mayor.

T2 Tumor mayor a 20 mm pero menor a 50 mm en su eje mayor.

T3 Tumor mayor a 50 mm en su eje mayor.

T4a Extension a la pared costal, invasion o adherencia al musculo en ausencia de
invasion a las estructuras de la pared costal.

T4b Ulceracién y /o nédulos satélites macroscopicos, edema de la piel que no
cumple criterios para carcinoma inflamatorio.

T4c Ambos T4a y T4b estan presentes.

T4d Carcinoma inflamatorio.

cNx Los ganglios regionales no pueden ser identificados.

cNO Sin ganglios linfaticos clinicos o por imagen.

cN1 Metadstasis moviles en nivel axilar 1y Il

cN1mi Micrometadstasis (aproximadamente 200 células, mayor de .2 mm pero no
mayor a 2 mm).

cN2a Metastasis en nivel axilar | y Il ipsilateral, ganglios fijos entre ellos o a
estructuras.

cN2b  Metastasis ipsilaterales en ganglios en mamaria interna en ausencia de
metadstasis ganglionares axilares.
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cN3a Metastasis infraclaviculares ipsilaterales.

cN3b Metdstasis en mamaria interna y axilar ipsilateral

cN3c Metadstasis supraclavicular ipsilateral.

Mo Sin evidencia clinica de metastasis.

cM1 Metastasis distantes detectadas clinicamente o por imagen.

pM1 Cualquier metastasis demostrada por histopatologia, afeccion a 6rganos
distantes o ganglios no regionales.

ESTADIO

0 Tis NO MO

1A TINOMO

IB TON1mi MO, TIN1mi MO.

A TO N1 MO, TIN1MO, T2NOMO.

1B T2N1MO, T3NOMO.

1A TON2MO, TIN2MO, T2N2MO, T3N1MO,T3N2MO

1B T4ANOMO, TAN1IMO, TAN2MO.

nc Cualquier T, N3,MO.

IV Cualquier T, Cualquier N, M1.
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