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CARCINOMA DE MAMA EN EL HOSPITAL JUAREZ DE MEXICO.
REVISION DEL CARCINOMA MUCINOSO EN CINCO ANOS DE
EXPERIENCIA

INTRODUCCION

El carcinoma invasor de la mama, corresponde a un grupo de tumores epiteliales malignos
caracterizado por invasion en los tejidos adyacentes y una marcada tendencia a metastatizar en
sitios distantes. La gran mayoria de estos tumores son carcinomas que tienen su origen en las
células de los conductos lobulillares terminales.

El carcinoma de mama, exhibe un rango muy amplio de fenotipos morfoldgicos y tipos
histopatolégicos especificos, los cuales muestran entre ellos diferencias notables, como el
prondstico y caracteristicas clinicas. ¥

Cierlos tipos de carcinoma de mama: medular, tubular, mucinoso (coloide) y carcinoma
adenoideo quistico, son de bajo grado con minima frecuencia o incluso ausencia de metastasis
ganglionares axilares y con relativo buen prondstico. Los carcinomas poco diferenciados (anifio
de sello, carcinoma inflamatorio) asi como los carcinosarcomas son considerados como
neoplasias agresivas. Uno de los carcinomas de mama mas agresivos es €l carcinoma
inflamatorio, con una supervivencia a cinco afios de sdlo el 11% (tabla 1).

En nuestro pais, el carcinoma mamario es la segunda causa de muerte por cancer, después del
cancer cérvico uterino (tabla 2). Segun datos del Instituto Nacional de Estadistica, Geografia e
Informatica (INEGI), en 1990 ocurneron 2,230 decesos atnbuibles al cancer de mama, lo que
representd el 1.67% del total de defunciones ocurridas en mujeres de 25 afios y mas. En 1994
dicha cifra fue de 2,785 (1.90%) muertes y para 1998 aumentd a 3,380 (2.1%) fallecimientos. Esto
significa que en ese Gltimo afio muneron por cancer de mama casi nueve mujeres cada dia, lo
que representa la muerte de una mujer cada dos horas y media aproximadamente, @

Segun las cifras del Registro Histopatologico de Neoplasias en México, en 1997 se reportaron
9,050 nuevos casos de cancer de mama, con mayor frecuencia en el grupo de 45 a 54 aiios de
edad, teniendo una variabilidad importante de presentacién en diversas regiones del pais.



Las tasas de moralidad por cancer mamario estandarizadas por edad entre 1990 y 1998
muestran una tendencia creciente; la de 1990 fue de 13.16 por 100,000 mujeres de 25 aiios y
més; en 1998 aument6 a 15.12 por el mismo denominador.

Tipo Histologico Frecuencia (%) Sobrevida a 5 aiios (%)
Carcinoma de conductos infiltrante 63.6 79
Carcinoma lobuliffar infiltrante 59 84
Carcmoma Tipo Mixto (Conductos y lobulillar infittrante) 16 85
Carcinoma Medular 28 82
Carcinoma Mucinoso {coloide) 2.1 95
Comedocarcinoma 14 87
Enfermedad de Pager 1.0 79
Carcinoma Papilar 08 96
Carcinoma Tubular 06 96
Adenacarcinoma, NOS 7.5 65
Carcinoma, NOS 35 62

Tabla 1. TIPOS HISTOLOGICOS DEL CARCINOMA INFILTRANTE DE LA MAMA: Frecuencia y sobrevida

A pesar que el diagnéstico temprano conlleva un buen pronéstico en la mayoria de los casos,
existen ain muchas pacientes que acuden en estadios muy avanzados de la enfermedad, y que
es mas notable en hospitales que atienden a la poblacién abierta como el Hospital Juarez de
México o el Hospital General de México. ©

En este trabajo se expondran algunos aspectos epidemiolégicos, clinicos y de diagndstico
histopatolégico del carcinoma de mama, enfocandose en los subtipos histolégicos, principaimente
en el carcinoma mucinoso: edad de presentacién, tamafio de la lesion, metastasis en ganglios
linfaticos y seguimiento minimo de seis meses, llevando a cabo un andlisis retrospectivo de la
casuistica de carcinoma mucinoso en mujeres diagnosticadas en el Hospital Juérez de México,
reclasificando dicha neoplasia y determinando si este tipo histolégico tiene o no una mejor
sobrevida.



Tabla 2. Principales causas de mortalidad en mujeres en edad reproductiva
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CONAPO. Proyecciones de la Poblacién de México, 2000 - 2050. México, 2003,

El cancer en México ha incrementado su frecuencia en los dltimos 30 aflos. Como causa de
muerte, ha pasado del decimoquinto al segundo lugar general. Las dos neoplasias mas
frecuentes en las mujeres mayores de 35 afios son el carcinoma cervicouterino, seguido del
carcinoma de mama, neoplasias que en conjunto representan cerca del 50% de los tumores
malignos en este sexo. Aparentemente, la frecuencia del carcinoma de mama se ha



incrementado en los Ulfimos afios y aunque no contamos con un registro adecuado, la
informacién indica que existe un aumento real en esta enfermedad. ©

En comparacién con Estados Unidos de Norteamérica, donde la enfermedad es diagnosticada en
estadios | y Il en el 80% de los casos, en México, este porcentaje solo es del 50%, lo que nos
muestra que existe un insuficiente conocimiento de los médicos sobre este tema y de la carencia
de informacién de la poblacién en general (prevencion). ©

La prevencion primaria del cancer de mama se debe realizar mediante la informacion, orientacidn
y educacién a todas las mujeres sobre los factores de riesgo y la promocion de conductas
favorables a la salud. Las actividades de prevencion estan encaminadas al conocimiento de los
factores de riesgo:

—  Mujer mayor de 40 afios

-~ Historia personal o familiar de cancer de mama

—  Nuligesta

- Primer embarazo a témino después de los 30 anos de edad

- Antecedentes de patologia mamaria benigna (proceso proliferativo, hiperplasia atipica)

- Vida menstrual de mas de 40 afios (menarca antes de los 12 afios y menopausia después

de los 52 afios)
—  Obesidad.

Las actividades de deteccion del cancer de mama, incluyen tres tipos de intervencion especifica
que van dirigidos a la poblacién femenina y médicos en general: 1) Autoexploracion, 2) Examen
dlinico y 3) Mastografia. ©

Los estudios de pesquisa con mastografia son utiles y permiten establecer diagnésticos en
estadios mas tempranos y mejoria de la supervivencia. Las recomendaciones para la utilizacion
de mastografia son:
- Efectuar una mastografia cada dos afios en mujeres de 40 a 50 afios si no tienen factores
de riesgo.
— En caso de haber factores de riesgo, realizar una mastografia anualmente.
— En mujeres mayores de 50 afios, efectuar el estudio anualmente.

-~ No se recomienda este estudio como pesquisa en mujeres menores de 40 afios. ©



El sisterna de clasificacion ded cancer de mama, basado en una evaluacién meticulosa del tumor
primavrio (T), los ganglios linfiticos regionales (N) y las metéastasis a distancia (M), fue propuesta
por primera vez en 1954 por la Unién Internacional Contra el Cancer (UICC) y ha sido revisada en
varias ocasiones desde su implantacion hasta su ultima modificacién en enero del 2003 por el
AJCC. La clasificacion TNM sigue siendo la més adecuada para valorar el prondstico. En
particular, el tamafio del tumor y la presencia 0 no de ganglios axilares, tienen un valor
indiscutible (tabla 3). ®

Tabla 3. cusﬁcAch TNM, ESTADIO Y SOBREVIDA.

Definiclén Sobrevida a | Sobrevida a

; i Saftos (%) | T-anos (%)

: ‘Tumor de 2 cm. o menor de didmetro mayor y sin % %2

{evidencia de ganglios regionales o a distancia.

: "Tumor mayor de 2 cm. y menor de 5 cm. de didmetro

" mayor, con involucro de ganglios regionales pero sin 81 : 7

%nnﬁslasisadisisncia,OtumormayordeScrn.de

édiﬁnetmmayorshgmg!&osregionalesoadistancia.

Edeeaﬂqjarta;éﬁoconposibleinvolucrodela_

| M piel de torax, involucro de nédulos axilares pero sin| 52 39

‘metéstasis a distancia.

" “Tumor de cualquier tamafio con o sin ganglios regionales B 8 "
';Zirwohmadosyconevidenciademetéstasisadistancia.

El mimero de ganglios axilares positivos es muy importante para determinar los factores
prondsticos en casos de carcinoma infiltrante tratado con mastectomia. La supervivencia,
recidiva, velocidad de [a misma y fracaso del tratamiento, se correlacionan con el nimero de
ganglios axilares posifivos. Sin evidencia de metéastasis ganglionares, la supervivencia a los cinco
afios, es del 87%; y en presencia de algin gangiio positivo disminuye al 75%, el 64.5% de ellos
con uno a tres ganglios positivos y el 34.5% con cuatro o més. @9

De esta forma, la presencia de ganglios axilares microscopicamente tumorales afecia
desfavorablemente el prondstico. Se ha publicado que las micrometastasis, sélo identificadas en
secciones microscOpicas senadas (mas en Estados Unidos) han sugerido que las pacientes con
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metastasis ganglionares axilares inferiores a 0.2 cm. tienen cifras de supervivencia comparables
a las de las mujeres sin metastasis ganglionares.

Las metastasis en ganglios supraclaviculares y de la cadena mamaria interna tienen un menor
indice de persistencia. La supervivencia a cinco afios de las pacientes con metastasis en los
ganglios axilares o en la cadena mamaria intema era del 56% y 52% para cada una y del 24%
para ambas regiones afectadas. Las metastasis a los ganglios supraclaviculares es de pronéstico
ominoso, ya que son por lo general alcanzados después de la invasion de los axilares o de los de

la mamaria intema. €%

El diagnostico histopatologico continia siendo el estandar de oro para el diagnéstico de
carcinoma de mama y se recomienda esperar el resultado definitivo para normar la conducta
terapéutica. Los datos minimos que deben reportarse en un estudio histopatoldgico de la pieza
quirndrgica son:

-~  Tamaho y morfologia del tumor

—  Grado nuclear

- indice mitésico

—  Formacion de tabulos

~  Invasién ganglionar

—~  Invasion vascular o flinfatica

Tamafio tumoral: El tamafio macroscépico (diametro maximo) de las neoplasias primarias
infilttrantes es uno de los factores pronésticos mas importantes. Existe una relacién directa entre
tamario tumoral y la probabilidad de metastasis ganglionares axilares; las metastasis estan
presentes en el 26% de los tumores de 1 cm. 0 menos de didmetro, comparado con el 78% en los
que tiene mas de 10 cm. Un tumor de méaximo 2 cm. de didmetro tiene un prondstico y una
supefvivencia mejor si se compara con tumores mas grandes. Por tanto, la indicacion del tamaiio
debe ser obligatoria en los informes anatomopatolégicos de las lesiones mamarias. &%

Invasion vascular La invasion linfatica y vascular peritumoral tiene valor predictivo sobre
recurrencia local precoz y metdastasis distantes e indica una mayor probabilidad de fracaso
terapéutico. Para disminuir la variacion interobservador y confirmar este hallazgo, se han utilizado
técnicas de inmunotincién para antigeno relacionado con el Factor Viil, Ulex europeus, CD31 o
CD 34, que tifien las paredes vasculares. ¢'?



En 1950, Bloom propuso un método que valoraba tres factores: 1) el grado de formacion de
tabulos, 2) regularidad en el tamafio, forma y caracter de tincién del nicleo, y 3) hipercromasia
nuclear y actividad mitética. Los tumores fueron clasificados como de bajo, moderado o alto grado
de malignidad. Afos mas tarde, Bloom y Richardson modificaron el sistema de graduacién a cada
uno de los tres factores antes sefialados y se les asigné una valoracién de uno a tres, que
correspondia a su presencia en leve, moderado o marcado grado. Una calificacién de tres a cinco
marcaba a los carcinomas como un tumor de grado | (bien diferenciado); seis o siete, como grado
i (algo diferenciado); y ocho o nueve como grado Il (poco diferenciado).

Mas tarde, Elston en un intento de mejorar el aspecto objetivo del sistema de graduacion,
propuso una modificacién det método de Bloom y Richardson y sefialé que la graduacion sélo se
podia realizar en carcinomas ductales infiltrantes y no en los tipos especiales (carcinoma

mucinoso, medular, lobulillar, etc). %'

Debido a que seleccionados hospitales del Sector Salud realizan inmunohistoquimica en forma
rutinana para la cuantificacion de receptores hormonales, se recomienda utilizar la calificacion
histo-pronéstica de Scarff-Bloom-Richardson. Este método ha sido adoptado por la QOrganizacion
Mundial de ia Salud desde 1968 y en numerosos estudios muiticéntricos. Desde esta fecha, ha
demostrado su valor pronéstico. Los aspectos morfoldgicos en los que se basa se muestran en
lastablas 4y 5. ©®

En 1999, en la Conferencia Consenso del Instituto Nacional de Salud de Norteamérica,
auspiciada por el Colegio de Patologos estadounidenses, se revisaron los factores pronosticos y
predictivos del cancer mamario y los categorizaron en tres grupos o niveles basados en la
fortaleza de la evidencia de los datos publicados:

- Categoria 1. Factores bien respaldados en la literatura: tamanio tumoral, estado ganglionar,
tipo histologico, grado histologico, recuento del numero de mitosis y estado de los
receptores hormonales.

— Categoria Il. Factores que se han estudiado, pero que precisan una validacién estadistica
mas rigurosa: HER-2, p53, invasion vascular y marcadores de proliferacion.

-  Categoria Ill. Factores que no han sido del todo estudiados o que no han demostrado su
valor prondstico / predictivo como ploidia, catepsina D y angiogénesis, entre otros. "2



Tabla 4. ESCALA DE CALIFICACION DE SCARFF-BLOOM-RICHARDSON.
Formacidn de Tiibulos (% de carcinoma que forma estructuras tubulares) F'l.ll'i‘ttlsi
>75%

10-75%
Menos del 10%
Pleomorfismo Nuclear

Células pequefias, uniformes

|
Pleomorfismo marcado ‘

1
2
3
Puntos
1
Moderada variacion en el tamafio y forma 2
3,
Mitosis (en 10 campos de alto poder) Puntos |
7 o menos 1
B8ai4 2

3

15 o mas

El grado es determinado de acuerdo a la suma del puntaje previo. El grado se correlaciona con la
sobrevida como sigue:

Tabla 6. GRADO HISTOLOGICO Y SOBREVIDA.
Grado Puntuacién Sobrevida a 5 aitos (%) Sobrevida a 7 afios (%)
1 3ab 95 S0

2 607 75 65

3 809 50 45



ANTECEDENTES

El carcinoma coloide o mucinoso, se define como una proliferacion de células generalmente
pequefias y uniformes “flotando” en grandes cantidades de moco extracelular, algunas veces
tienen un arreglo tubular y raramente papilar. La atipia, mitosis y calcificaciones no son comunes.
Tradicionalmente, se han descrito la variedad mixta y la variedad pura. Se estima alrededor del
2% de todos los carcinomas de la mama, ocuendo en un amplio rango de edad, aunque se ha
visto que la media de edad de las pacientes con carcinoma mucinoso es ur poco mayor que en
las pacientes con carcinoma de conductos infiltrante, presentandose alrededor de los sesenta

afos. .4

Esta neoplasia, usualmente se presenta como un tumor palpable, la localizacién es similar al
resto de los carcinomas. En la mastografia, el carcinoma mucinoso aparece como una lesiéon
lobulada, bien circunscrita y puede aparentar un proceso benigno con aumento de mucina.
Macroscapicamente, el tumor es de aspecto gelatinoso, de bordes rechazantes y consistencia
blanda; puede medir de 1 hasta 20 cm., con una media de 2.8 cm. ")

El carcinoma mucinoso, fue descrito por pnmera vez en 1826, a pesar de su conocimiento desde
esta fecha, este tipo de carcinoma ha permanecido dentro de las variedades histopatolégicas
menos comunes. La incidencia reportada de esta neoplasia vana de 1 a 6% de todas las

neoplasias malignas de la mama. ©

Revisiones tempranas de los subtipos de esta lesidn, han mostrado resultados variables en
cuanto a su pronostico: algunos estudios muestran un excelente prondstico, mientras que otros,
muestran una sobrevida de unos pocos afios después del diagnastico. De acuerdo con esto, en
1934 y posteriormente en 1971, se encontré que el diagnéstico de lesiones “puras™ con un
componente predominantemente mucinoso tenian mejor prondstico que las lesiones mixtas.
Desde entonces, se ha tratado de cuantificar en porcentaje el componente mucinoso y con ello
determinar y clasificar las lesiones como puras. Algunos autores lo han definido como puro
cuando tiene mas del 50% de componente mucinoso, mientras que otros requieren el 100% de

este componente.

Segtin la Organizacion Mundial de la Salud, el carcinoma mucinoso puro, debe estar compuesto
en un 90% de carcinoma mucinoso, dentro de la variedad pura se ha subdivido en dos rubros:

hipocelufar e hipercelular. Cuando se encuentra otro componente neoplasico en el carcinoma
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mucinoso, se dasifica como mixto, cominmente coexistiendo con carcinoma de conductos
infiltrante (Tabla 6). En general, los carcinomas mucinosos puros tienen un prondéstico favorable.
La sobrevida a diez afios, se ha estimado del 80%. Cerca del 10% de las mujeres con carcinoma
mucinoso puro, mueren a causa de esta neoplasia, comparados con el 29% de las mujeres con
carcinoma mucinoso mixto, 4%

Algunos sinénimos de esta neoplasia son: carcinoma coloide, carcinoma mucoide o carcinoma
gelatinoso.

Tabla 6. CLASIFICACION DEL CARCINOMA DE MAMA.
Organizacién Mundial de la Salud (OMS)

7T NOINVASORES INVASORES “OTROS _
(in situ) ~ ‘ Lo

; Conductos - | Conductos Enfermedad de Paget del
Carcinoma- . de .- conductos | pezén Tl
; Lobulifiar : : | infiltrante - - ~con .~ extenso | - - Con carcinoma infiltrante

! o components intraductal = Sin carcinoma infiltrante
} ‘ Lobulillar* '
) - i Mucinoso™

Medular™*

Papilar**

Tubular {bien diferenciado)
Adenoideo quistico
Secretor

Apbierino

Cribiforme

Metaplasico -

. Epidermoide

} : 1+ Células fusiformes

© ) Cartilaginogo y Gseo

Tipo mixto ;
Irflamatorio

*. El carcinoma lobudiflar invasor clésico, tiene un mejor prondstico que el carcinoma de conductos
infilirante. La variante lcbulilar se diagnostica solo cuando el tumor presenta una poblacion mondtona
de pequefias céiulas con escaso citoplasma y cromatina dispersa, estas células se disponen en filas
con un patron infilrante.

**_Ef diagnostico de carcinoma mucinoso puro requiere la presencia de nicleos monomerfos y mucina
extracelsr en un 90% del tumor. Las lesiones qua tengan menos cantidad de mucina, deben de ser
reportados con grado histoldgico agregando “con caracteristicas mucinosas”.

= Ei diagnastico de carcinoma medular requiere estricto apego a los criterios diagndsticos: tumor de
bordes bien delimitados, alto grado histolégico, sin patrén de crecimiento especifico que pueden ser
céiulas poco diferenciadas formando sincicios, con infiltrado inflamatorio linfoplasmocitario entre los
nidos celulares y estroma fibroso escaso.

~= La categoria diagndstica de carcinoma papilar siempre debe ser cafificada como invasor o no
invasor.
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PROBLEMA A INVESTIGAR.

De acuerdo a fa revision de fa literatura y la discrepancia entre los diversos autores, el problema a
investigar es: Carcinoma mucinoso de la glandula mamaria, ¢tipo histolégico de buen
prondstico?; para lo cual se plantea lo siguiente: Con la realizacién de este estudio, se obtuvo el
numero de mujeres con diagnostico histopatologico de carcinoma de mama realizado en el
Hospital Juarez de México en un periodo de cinco afos, asi como los subtipos histolégicos de
esta neoplasia. Seleccionando de esta base de datos, los casos de carcinoma mucinoso,
reclasificarios en puros y mixtos y de acuerdo a esto, analizar la importancia de esta clasificacién
para la sobrevida en un tiempo minimo de 6 meses.

OBJETIVO GENERAL.:

El objetivo del presente estudio, es analizar la frecuencia de los tipos y subtipos histolégicos del
cancer de mama, diagnosticados en el servicio de Anatomia Patologica durante 5 afios,
obteniendo con ello el numero de pacientes diagnosticados dentro de los grandes grupos de
neoplasias epiteliales de la mama: carcinoma de conductos infiltrante, carcinoma lobulillar, asi
como pacientes diagnosticados dentro de otros subtipos histoldgicos, seleccionando los casos de
carcinoma mucinoso y reclasificandolos en puros y mixtos, realizando un seguimiento minime de
seis meses, para evaluar su sobrevida y recurrencia, tratando de determinar la importancia de la
variedad pura y mixta para el prondstico.

De los expedientes clinicos, se obtuvo ademas: tratamiento empleado, edad al momento del
diagnostico, factores de riesgo y formas clinicas de presentacién, logrando con esto, una
estadistica de carcinoma mucinoso en mujeres mexicanas en un hospital que atiende a poblacion

abierta.

DETERMINACION DE LAS VARIABLES: ‘
Se incluyo en este estudio, a todas las mujeres atendidas en los diferentes servicios del Hospital
Juarez de México con diagnéstico histopatoldgico de carcinoma de mama y sus vanantes
histolégicas, seleccionando unicamente los casos de carcinoma mucinoso, en los que se
investigd: vanedad pura o mixta, tratamiento empleado, recurrencias, seguimiento en un tiempo
minimo de 6 meses y s6lo como datos estadisticos, talla, peso, edad, antecedentes heredo

familiares y antecedentes personales patolégicos.

TAMANO DE LA MUESTRA
El estudio se realizod en base a todos los casos de mujeres con carcinoma infiltrante de la mama

diagnosticados en el servicio de Anatomia Patolégica del Hospitat Juarez de México, durante un
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periodo de 5 afios, seleccionando Unicamente los casos diagnosticados como carcinoma

mucinoso puro o mixto.

DISENO DEL ESTUDIO

Se trata de un estudio longitudinal retrospectivo, no experimental y replicativo.

CRITERIOS DE INCLUSION

Mujeres atendidas en el Hospital Juarez de México, con diagnéstico histopatoldgico de
carcinoma de mama y sus variantes histolégicas.

Casos de carcinoma mucinoso mixto o puro diagnosticados en biopsia excisional o producto
de mastectomia.

Casos de carcinoma mucinoso con expediente clinico en este hospital.

Casos de carcinoma mucinoso con laminillas o bloques de parafina disponibles en el
archivo de Anatomia Patologica, para realizar su revision.

Mujeres diagnosticadas con carcinoma mucinoso hace seis meses 0 mas.

CRITERIOS DE EXCLUSION

Casos diagnosticados con neoplasias no epiteliales de la mama.
Casos de carcinoma mucinoso diagnosticados en biopsia incisional o por TRUCUT.
Casos de carcinoma mucinoso sin expediente en el hospital.

Casos de carcinoma mucinoso diagnosticados en menos de seis meses.

ESTIMACION DE INCONVENIENTES PRESENTADOS DURANTE EL ESTUDIO.
-Uno de los grandes inconvenientes para la realizacion de este trabajo, es el mal llenado de la

solicitud de estudio histopatoldgico, ya que, a pesar de que dicho documento contiene rubros

especificos importantes para un diagnéstico completo, no se toman en cuenta. Omitiendo datos

béasicos como: nombre correcto de la paciente, edad, nimero de expediente y biopsias previas;

haciendo con esto, mas dificil o a veces imposible, el seguimiento a largo plazo de los casos a

investigar.
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RESULTADOS

Se llevé a cabo un andlisis retrospectivo de la casuistica de carcinoma de mama en pacientes
que fuercon atendidas en el Hospital Juarez de México y que fueron diagnosticadas en el servicio
de Anatomia Patolégica, entre 1 de enero del 2000 al 3] de diciembre del 2004. De los reportes
histopatoldgicos se seleccionaron los casos diagnosticados con carcinoma mucinoso, revisando
nuevamente las laminillas por dos patblogos, para reclasificar la neoplasia en pura o mixta y
determinar si existe invasion vascular o perineural. De los expedientes clinicos respectivos, se
obtuvo informacién adicional: recurrencias y sobrevida en un periodo minimo de 6 meses
(seguimiento desde su diagnéstico a la fecha), sintomas, edad correcta, factores de riesgo como
menarca, lactancia, embarazos, hormonales exégenos, peso, antecedentes personales y heredo-
familiares. En ninguno de los casos de carcinoma mucinoso se realizé tinciones de histoquimica
ni reacciones de inmunoperoxidasa.

Durante el lapso analizado, se diagnosticaron 716 casos con neoplasia maligna en el servicio de

Anatomia Patologica del Hospital Juarez de México. De los cuales se obtuvieron los siguientes
datos (Tabla 7):

[ TIPOS HISTOLOGICOS DEL CARCINOMA DE MAMA
TIPO 2000 | 2001 | 2002 | 2003 | 2004 [ TOTAL
| CA CONDUCTOS INFILT. 76 | 127 | 140 | 126 | 137 606
CA LOBULILLAR 1 8 10 2 8 29
CA MUCINOSO 5 6 6 8 25
COMEDOCARCINOMA 13 6 2 21
CA MEDULAR 5 4 7 4 20
MIXTO: COND / LOBUL 4 1 3 2 10
CA PAPILAR 1 2 3
CA APOCRINO 1 1
'ENF PAGET 1 1
95 | 155 | 163 | 146 | 157 716

Tabla 7. TIPOS HISTOLOGICOS. CASOS DIAGNOSTICADOS POR ANO.
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Como pedemos observar en la tabla anterior, desde el afio 2000 a la fecha, se ha aumentado el
numero de nuevos casos diagnosticados mediante estudio histopatolégico, teniendo la mayor
incidencia en el afio 2002 con 163 casos.

En el siguiente gréfico, se realiza el porcentaje de los tipos de carcinoma diagnosticados en el
servicio de Patologia en 5 afios, coincidiendo los resultados con los publicados hasta la fecha: el
carcinoma de conductos infiltrante, sigue siendo, por mucho, el tipo mas comin de las neoplasias
malignas de estirpe epitelial, conformando el 85% (606 total) de los casos revisados (Gréfica 1).

Gréfica 1. TIPOS HISTOLOGICOS DEL CARCINOMA INFILTRANTE DE LA MAMA

C1CA CONDUCTOS INFILT.
B CA LOBULILLAR

O CA MUCINOSO

O COMEDOCARCINOMA
B CA MEDULAR

EMIXTO: COND /LOBUL
W CA PAPILAR
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Tabla 8. EDAD Y TIPOS HISTOLOGICOS.

RELACION DE LOS TIPOS HISTOLOGICOS CON LA EDAD
TIPO / EDAD <29 [ 30-39 | 40-49 | 50-59 | 6069 | 70-79 | 80-99 | 77
CA CONDUCTOS 17 | 97 | 170 | 142 | 95 | 55 17 13
CA. LOBULILLAR 1 9 13 5 1
[CA PAPILAR 1 1
COMEDOCA 6 8 4 2 1
CA. MIXTO 1 2 3 2 1
APOCRINO 1
MEDULAR 2 9 4 5
MUCINOSO 1 3 12 1 3 4 1
TOTAL 18 | 111 | 212 | 189 | 112 | 62 18 | 14

En la tabla 8, se desglosa por tipo histolégico y rango de edad, en donde se observa que la edad
de mayor riesgo es entre los 40 y 49 afios, con 212 casos, seguido por el rango de 50 a 59 afios
con 169 casos, concordando con los estudios de estadisfica realizados hasta la fecha, sin
embargo, es conveniente enfatizar que se han presentado casos @n mujeres mas jovenes (129
casos en mujeres menores de 39 afios) que salen del promedio de edad estimado.

A continuacién se presentan algunas imagenes microscdpicas de los fipos histoldgicos del
carcinoma de mama, mostrando la comparaciéon microscopica de uma gianduta mamaria normal y
las diferentes neoplasias.
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*Fig 8 Carcinoma lobulillar. Las células

india).

*Fig
angulados de lumen abierto, recublertos por una compuesto de sincicios de células grandes y
sola capa de células epiteliales Los tibulos se pleomériicas. No tiene diferenciacién glandular.
encuentran separados por abundante estroma El estroma adyacente contiené numerosas
fibroblastico reactivo, células plasméticas y linfocitos.

los conductos neoplésicos es de forma irregular el componente de carcinoma de conductos
y angulada en el lado derecho, en comparacion infiltrante en el lado izquierdo y carcinoma
con los conductos redondos de un carcinoma de coloide a la derecha.
conductos in situ en el lado zquierdo.

*Imégenes reproducidas de Tavassoll FA: WORLD
HEALTH ORGANIZATION, CLASIFICATION OF

GENITAL ORGANS. IARC Press: Lyon, 2003.
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CARCINOMA MUCINOSO

Durante el periodo analizado, se reportaron 25 casos de carcinoma mucinoso, de los cuales se
dio seguimiento sdlo a 19 pacientes, los seis restantes no cumplian con los criterios de inclusion
establecidos. De los casos seleccionados se obtuvieron los siguientes datos:

EDAD. La edad de presentacién promedio para el carcinoma mucinoso fue de 47 afios,
con un rango de 24 a 73 afios. Como se expresa en la grafica 2.

Gréfica 2. EDAD DE PRESENTACION EN CARCINOMA MUCINOSO

<29 30A39 40 A48 S0A 59 60A60 T0AT9

Como podemos observar, la edad predominante fue en el rango de 40 a 49 afos, con un
porcentaje del 53%, seguido por el rango de edad de 30 a 39 y 70 a 79 afios, con un 16% cada
uno. En los demas rangos: menor de 29, y de 50 a 69, solo se presentaron 3 casos en conjunto y
constituyen el 15 % del total.

MANIFESTACIONES CLINICAS. En lo que respecta al cuadro clinico, los signos y
sinfomas iniciales en las mujeres estudiadas fueron los siguientes: el 89% de los casos de
carcinoma coloide se presentd como tumor palpable (17 mujeres), un 31% como nodulos axilares
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(6 mujeres); s6lo 4 casos se presentaron con dolor, 3 con secrecién por el pezén y unicamente
dos mujeres presentaron cambios tréficos en la piel de la mama (Grafica 3).

Gréafica 3. PRESENTACION CLINICA Y NOMERO DE CASOS

FACTORES DE RIESGO. Dentro de los factores de riesgo, el mas frecuente fue la
obesidad en un 68% de los casos, seguido de menarca temprana con un 52%; la nuliparidad,
primer embarazo después de los 30 afios, la no lactancia y hormonales exégenos, se presentaron
cada uno con un 31.5% de los casos. En cuatro de los casos analizados, las mujeres referian
antecedente familiar directo (madre o hermana) de cancer de mama (Gréfica 4).

Gréfica 4. FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS CON CARCINOMA MUCINOSO
FACTORES DE RIESGO

17



TIPO HISTOLOGICO. Se revisaron nuevamente cada uno de los casos diagnosticados
como carcinoma mucinoso en biopsias excisionales o en producto de mastectomia en cortes
tefiidos con hematoxilina y eosina. De acuerdo al porcentaje, se reclasificaron como puros y
mixtos con los siguientes resultados (Tabla 9):

TIPO # DE CASOS %
Carcinoma
Mucinoso Puro 5 26
Carcinoma
Mucinoso
Mixto 14 74

S—
Tabla 9. TIPOS HISTOLOGICOS

SOBREVIDA. De acuerdo a los expedientes clinicos revisados, se obtuvieron los

siguientes datos: para los cinco casos de carcinoma coloide puro, el tiempo minimo de
seguimiento fue de 8 meses y el tiempo méximo de 41 meses con un promedio de 2 afios 1 mes
de sobrevida. En ninguno de los 5 casos se han presentado recurrencias, actividad actividad
tumoral regional ni a distancia.
En los 14 casos de carcinoma mucinoso mixto, el tiempo minimo de seguimiento fue de 8 meses
y el maximo de 52 meses, con un promedio de sobrevida de 2 afios. Unicamente en tres casos se
presento recurrencia regional (cutanides); en el resto de las pacientes, no se presenté actividad
tumoral regional ni a distancia.

CARCINOMA | CARCINOMA
MUCINOSO MUCINOSO
PURO (n=5) MIXTO (n=14)
EDAD - 42 ANOS
PROMEDIO
SOBREVIDA | 2 ANOS 1 MES 2ANOS
RECURRENCIAS|  0CASOS 3 CASOS

Tabla 10. COMPARACION DE CARCINOMA MUCINOSO

PURO Y MIXTO
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Gréfica §. SUBTIPOS HISTOLOGICOS. EDAD Y SOBREVIDA

(ANOS) SOBREVIDA
(MESES)

" CARCINOMA MUCINOSO
MIXTO (n=14)

CARCINOMA MUCINOSO
PURO (n=5)

TRATAMIENTO. Todas las pacientes seguidas en este estudio fueron tratadas con
mastectomia radical modificada, s6lo en un caso se realizé6 mastectomia bilateral. El resto de los

resultados, se expresan en la tabla 11.

CARCINOMA
MUCINOSO
PURO (n=5)

CARCINOMA
MUCINOSO
MIXTO
(n=14)

QUIMIOTERAPIA

<

8

RADIOTERAPIA

3

TAMOXIFENO

2

4

Tabla 11. TRATAMIENTO EN CARCINOMA MUCINOSO
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DISCUSION

El carcinoma mucinoso, también conocido como mucoide, coloide o carcinoma gelatinoso,
usualmente ocurre en mujeres pos menopausicas. Macroscopicamente son bien circunscritos,
crepitantes a la palpacion y formados por matenial gefatinoso separados por delicados septos. Es
frecuente observar areas de hemorragia. Microscopicamente, estan formados por nidos de
células tumorales “flotando en lagos de mucina”. Esta mucina es extracelular y puede ser acida o
neutra.

inmunohistoquimicamente, la inmunorreactividad es intensa en el citoplasma para MUC2
comparada con los carcinomas de conductos de tipo no especifico.

Se ha encontrado que cerca de la mitad de los carcinomas mucinosos, muestran caracteristicas
de diferenciacion neuroendécrina como argirofilia. Algunos autores han sugerido la existencia de
dos tipos de carcinoma mucinoso, en base en la presencia o no de diferenciacion
neuroendocrina, a los cuales se les ha llamado A y B respectivamente. (21). En estudios
realizados por Rassmusen encontré que las ceélulas argirofilicas se encuentran en el tracto
gastrointestinal y en el pulmon. No se encuentran normaimente en la mama. La funcion de estos
granulos argirofilicos en los carcinomas mucionosos, se desconoce. Clayton en 1982 de acuerdo
al seguimiento realizado, propone que la presencia de grénulos no se debe de considerar como
factor de importancia para el pronéstico. ¢ 2"

Este tipo histologico ha sido considerado de gran importancia debido a que su pronéstico en
forma pura es excelente, ademas de presentar una incidencia muy baja de metastasis en
ganglios linfaticos (2 a 4%) y cuando se presenta mixto, cominmente combinado con carcinoma

de conductos de tipo no especifico, tiene un prondstico anatogo a este Gltimo. 1517192

Se ha discutido en numerosos articulos los criterios de su clasificacién, en el presente trabajo se

reclasificaron las lesiones de acuerdo a Rosai y Ackerman, quienes consideran un carcinoma

mucinoso puro cuando la mucina extracelular comprende mas del 60% de la lesion completa.
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CONCLUSIONES

Aunque el carcinoma mucinoso de la mama ha sido reconocido desde hace muchos afios, el
prondstico para esta neoplasia hasta 1990 continuaba siendo controversial, numerosos estudios
trataban de incluir diversas variables sin llegar a un acuerdo. © 1% .29

Estudios mas recientes concluyen que el carcinoma mucinoso en su variedad pura es de
excelente pronéstico, a pesar de que la cantidad de publicaciones en los Gltimos 5 afos sea

escasa. & 1922

De acuerdo a la literatura consultada, la edad de presentacién del carcinoma mucinoso es en
promedio, alrededor de los 60 afios, en este estudio, el promedio fue de 47 afios en general,
practicamente la misma edad de presentacién de los carcinomas de conductos de tipo no
especifico. Probablemente se deba a que la mayoria de los casos analizados no son carcinomas
coloides puros, todos ellos presentaron componente de carcinoma de conductos infiltrante. Sin
embargo, cuando analizamos solo la varante pura de este tumor, encontramos que la edad
promedio fue de 60 afios, concordando con los diversos autores revisados, 2 2)

Segln los resultados del presente estudio, no hubo diferencia en ka sobrevida entre carcinomas
mucinosos puros o mixtos, debido a que el tiempo de segumiento fue muy corto (promedio 2
afos) y en la mayoria de los articulos mencionan que solo es significativo cuando el seguimiento
es mayor de 10 anos, mostrando diferencias estadisticas mmportantes: sobrevida del 90% en
mucinosos puros, 66% en mucinosos mixtos y 63% para carcinomas de conductos infiltrantes.
Con lo que concluimos que en el caso de los carcinomas mbdos su comportamiento
practicamente es igual que el carcinoma de conductos de tipo comiin, por lo que es importante
dividir al carcinoma mucinoso en estos dos rubros en los resultados histopatoldgicos debido a su
importancia pronéstica, (1% 2229

Debemos destacar que en los estudios realizados a corto y largo plazo, no se especifica si fueron
diagnosticados en biopsias incisionales, excisionales o productos de mastectomia, lo que lleva a
un sobrediagnaéstico o mal diagnéstico de carcinoma mucinoso. Ya que, como hemos observado,
las neoplasias pueden exhibir patrones mixtos. En el caso de biopsias incisionales no es posible
determinar si es una variedad pura o mixta porque depende del sitio de la toma y del tamario de

la muestra.
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En nuestro estudio solo se evaluaron los carcinomas coloides en productos de biopsia excisional
o de mastectomia en donde es posible el muestreo extenso de la lesidon y solo asi poder
clasificario correctamente en una variedad pura o mixta. Las subclasificaciones donde evaltan la
presencia de granulos argirofilicos, el pleomorfismo, o porcentaje de celularidad; no son de
importancia para el pronéstico por lo que no se tomaron en cuenta para este trabajo. " 119

En conclusién, fos tnicos factores importantes para el prondstico en el carcinoma mucinoso y que

deben ser incluidos dentro del reporte histopatologico son:

£
"

Variedad pura o mixta

< Tamaiio de la lesiéon

<+ Ganglios linfaticos involucrados
< Tratamiento
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