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RESUMEN

ESTUDIO DE UNA COHORTE DE PACIENTES CON CANCER DE MAMA Y
EMBARAZO

Antecedentes.

El cancer de mama es la neoplasia letal mas comun contando casi el 23% de
todos los canceres femeninos en todo el mundo, con mas de un millén de nuevos
casos cada afo.

El cancer de mama asociado al embarazo se define como el cadncer de mama
diagnosticado durante el embarazo o el puerperio. Como la definicibn mas comun
comprende solo un ano después del parto, se considera el periodo post parto como el
afio siguiente al evento del parto. La mayoria de los estudios que evaluan el carcinoma
de mama que ocurre en mujeres embarazadas reportan que la histologia predominante
es el carcinoma ductal invasivo. La mayoria de las mujeres diagnosticadas con cancer
de mama asociado al embarazo se presentan con una masa indolora en la mama. El
diagnostico de cancer de mama en el embarazo se puede retrasar hasta un periodo de
entre 9 a 15 meses. En Europa, el promedio de edad gestacional al momento del
diagndstico es de 21 semanas. El tratamiento del cancer de mama durante el
embarazo debe ser sobre todo dependiente de la etapa de la enfermedad y debe ser
modificado de acuerdo a las necesidades de la madre y el feto. EI cancer de mama
tiene peor prondstico cuando se asocia al embarazo, porque se diagnostica en etapas
clinicas avanzadas.

Objetivo.

Evaluar el patréon de comportamiento clinico de pacientes con diagndstico de
cancer de mama asociado a embarazo.

Material y Métodos.

Se realizé un andlisis de 17 pacientes con diagnostico de cancer de mama y
embarazo en la Unidad Médica de Alta Especialidad del Hospital de Ginecologia y
Obstetricia Numero 3 de Centro Médico Nacional La Raza del Instituto Mexicano del

Seguro Social en el periodo 2009-2013. En el estudio se analizaron los siguientes




datos: demograficos (edad), histopatoldgicos, inmunohistoquimicos, métodos
diagndsticos, estadio clinico, terapéutica empleada y la supervivencia. Se realizd un
analisis descriptivo mediante la prueba Chi® y un andlisis estadistico con ayuda del

programa informatico Statistical Package for Social Sciences version 20.0.

Resultados.

En el presente estudio se analizaron 17 pacientes, la edad promedio de las
mujeres con diagnostico de cancer de mama y embarazo fue de 31.7 afios de edad. De
acuerdo a sus antecedentes familiares s6lo 4 (23.5%) pacientes tuvieron cancer de
mama en primer grado. En 14 casos (82.4%) el tipo histolégico mas frecuente fue
adenocarcinoma ductal infiltrante. En nuestro estudio solo se realizo
inmunohistoquimica a 12 pacientes (70.6%), predominando el tipo molecular Basal Like
(47.1%), seguido en incidencia por el Luminal A (17.3%) y en ultimo lugar el tipo
molecular Luminal B (5.9%). Es importante sefialar que debido a que no se realizd
inmunohistoquimica en todas las pacientes del estudio existe un sesgo importante en
nuestros resultados. En cuanto al tipo de tratamiento empleado 12 pacientes (70.6%)
ameritaron quimioterapia mas cirugia y radioterapia. El estadio clinico diagnosticado
con mayor frecuencia fue el lll con 76.5% (n=13, 6 con EIIIC, 5 con EllIA'y 2 con EIIIB).
Debido a la enfermedad tres pacientes fallecieron (17.6%), 6 pacientes vivieron con la

enfermedad (35.3%) y 8 pacientes se perdieron (47.1%).

Discusién.

El cancer de mama en el embarazo se diagnostica en forma tardia por lo que el
prondstico es adverso. En nuestro estudio predominé la etapa Il la mas comun fue IlIC.
En nuestra casuistica las recurrencias ocurrieron solo en dos pacientes (11.8%). En el
estudio s6lo una paciente presento sobreexpresién de Her2-neu; considerando que la
muestra es pequena no refleja la incidencia de nuestra poblacion y es dificil realizar un
comparativo. En general, los hallazgos histopatologicos y de inmunohistoquimica en las
mujeres embarazadas con cancer de mama son similares a los de las mujeres no

embarazadas con cancer de mama en el mismo grupo de edad. Es probable que la




edad, al momento del diagnostico, en lugar del embarazo determinen las

caracteristicas biolégicas del cancer de mama.

Conclusiones.

El cancer de mama diagnosticado durante el embarazo no tiene un curso clinico
mas agresivo que aquel que se desarrolla en la mujer no embarazada. Sin embargo
estudios recientes indican que existe un retraso en el diagndstico y tratamiento del
cancer de uno a dos meses, lo que incrementa el riesgo de desarrollar metastasis
axilares. Los hallazgos de este estudio se basaron en una muestra de 17 pacientes
detectadas en 5 afnos y con un numero de 3 muertes por la enfermedad. El diagndstico
se realizd en etapas avanzadas durante el embarazo y lactancia. Se demostré que la
variedad histologica mas frecuente fue adenocarcinoma ductal con fenotipo frecuente
de Basal Like y con permeacion linfovascular presente, lo que confirmé el mal
pronostico las pacientes.

El presente estudio tiene el sesgo de tener una muestra pequefia que no refleja
la incidencia real de nuestra poblacion, ademas los estudios retrolectivos tienen
deficiencias en la recoleccidén de datos que es importante reconocer. Sin embargo sirve
como base para la realizacion de estudios prospectivos que intenten incrementar el
conocimiento cientifico de esta enfermedad y mejorar los protocolos de prevencion y

tratamiento.




II. INTRODUCCION

En México, el cancer de mama es un problema de salud publica, cada vez
mas importante por su tendencia ascendente en su incidencia, la cual esta
determinada por el envejecimiento de la poblacion, lo cual aumenta la
prevalencia de los factores de riesgo y la falta de un adecuado programa de
deteccion.

El cancer de mama diagnosticado durante el embarazo no tiene un curso
clinico mas agresivo que aquel que se desarrolla en la mujer no embarazada.
Sin embargo estudios recientes indican que existe un retraso en el diagnédstico y
tratamiento del cancer de uno a dos meses, lo que incrementa el riesgo de

desarrollar metastasis axilares.

Durante muchos anos el cancer de mama en la mujer embarazada ha
sido un proceso que, debido a la falta de datos objetivos, se abordaba de forma

diversa por los distintos especialistas, y no infrecuentemente de forma incorrecta.
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I1l. MARCO TEORICO

1.- ANTECEDENTES.

1.1. ANTECEDENTES GENERALES:

En este siglo, las mujeres han alcanzado una expectativa de vida tan alta que
tienen mayores posibilidades de desarrollar un cancer a lo largo de su existencia. ™

El cancer de mama es la neoplasia letal mas comun contando casi el 23% de
todos los canceres femeninos en todo el mundo, con mas de un millén de nuevos
casos cada afo. ")

Las tasas de incidencia de cancer de mama varian en todo el mundo, con altas
tasas en América del Norte, Europa del Norte y Occidental, tasas intermedias en
América del Sur y Europa del Sur, y bajas tasas en Africa y Asia.

Los paises en desarrollo muestran una mayor incidencia de cancer de mama en
las zonas urbanas que en las zonas rurales, un patron que no ha sido plenamente
explicado. En los paises industrializados, la estadistica sefala que una de cada nueve
mujeres desarrollara la enfermedad. ©

En el comparativo mundial, México se ubica en el lugar 101 de incidencia y 135
de mortalidad entre 172 paises (Agencia Internacional de Investigacién en Cancer —
IARC, por sus siglas en inglés). Lo anterior significa que su incidencia es tres veces
menor a la informada en paises desarrollados. Sin embargo, si se considera la
tendencia ascendente y el envejecimiento de la poblacion mexicana, se puede
proyectar que la carga de la enfermedad en México sera similar a la observada hoy dia
en Norteamérica en 12 afios.

Las tasas de mortalidad de 2009 en las entidades del pais se modificaron
respecto a 1980 al presentar incrementos importantes. En la distribucion geografica de
la mortalidad por cancer de mama para este afo, la mayoria de los estados del norte
continian en el nivel de tasas altas que va de 17.7 a 26.7 (Baja California, Baja
California Sur, Chihuahua, Coahuila, Nuevo Led6n, Tamaulipas, y ademas Colima,

Jalisco, Querétaro y Michoacan), aunque con distintos niveles respecto de 1980. En el
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nivel medio, con tasas que van de 13.0 a 17.8, estan los estados de Sonora, Tlaxcala,
Aguascalientes, Sinaloa, Nayarit, Guanajuato, Distrito Federal, San Luis Potosi,
Hidalgo, Tabasco, Puebla y Zacatecas. En el nivel mas bajo (9.1 a 13.0) de tasas de
mortalidad estan la mayoria de los estados del sureste: Chiapas, Quintana Roo,
Morelos, Veracruz, Yucatan, Durango, Guerrero, Estado de México, Campeche y
Oaxaca. Del total de las entidades del pais, Baja California se mantiene con la tasa
mas elevada (26.7) y Oaxaca con la mas baja (9.1) en 2009. ©

Los datos disponibles sugieren que sélo entre 5 y 10% de los casos en México
se detecta en las fases iniciales de la enfermedad en comparacion con 50% en Estados
Unidos. Esta situacion dificulta en buena medida el tratamiento y lo vuelve mas costoso
e incierto para las mujeres, sus familias y el sistema de salud. ©

La evidencia muestra que poblaciones marginadas, en términos sociales,
geograficos y economicos, tienen una mayor probabilidad de morir por canceres
prevenibles, lo cual se puede atribuir entre otros factores a que no reciben un

diagnostico oportuno y por tanto el tratamiento es tardio. @

1.2. ANTECEDENTES ESPECIFICOS:

El cancer de mama asociado al embarazo se define como el cancer de mama
diagnosticado durante el embarazo o el puerperio. Como la definicibn mas comun
comprende solo un ano después del parto, se considera el periodo post parto como el

afio siguiente al evento del parto. ®

Epidemiologia

La relativa rareza en la frecuencia del cancer asociado al embarazo evita la
realizacion de grandes estudios prospectivos y los consensos en el manejo. Una
revision de la literatura reveld que la mayoria de los casos publicados son aislados o
series pequenas. La serie mas grande que se ha publicado es la de Barber y

Brunschwig, en 1968, con 700 pacientes con cancer durante el embarazo. ©
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El cancer de mama es el que con mas frecuencia se relaciona con el embarazo.
Tradicionalmente se consideran asociados si el tumor se diagnostica durante el
embarazo o en el afio posterior al parto. La incidencia en 32 series revisadas por
Wallack et al se situé entre el 0.2 y el 3.8%. White encontré que, en 45,881 mujeres
con carcinoma de mama, el 2.8% eran ademas gestantes o se encontraban en época
de lactancia. Si consideramos tan sélo a las mujeres en edad fértil (< 45 afios), el
porcentaje se sitia entre el 7 y el 14%. (19

No obstante, el numero de pacientes con cancer de mama durante la gestacion
debe de ser bastante mayor, ya que, dada la prolongada evolucidén subclinica del
cancer de mama (entre 3 y 5 afios en mujeres jévenes), los tumores diagnosticados
anos después del parto coexistieron con el embarazo. (10)

La incidencia de cancer de mama asociado al embarazo se estima entre
1/10,000 a 1/3,000 en los paises desarrollados. En estudios anteriores, la tasa de
cancer de mama asociado al embarazo en mujeres menores de 45 afos de edad varia
del 2.6% al 7%, e incluso se eleva al 15.6% en las mujeres menores de 35 afos de
edad. "

Entre los casos de cancer de mama en la poblaciéon mundial, la incidencia de
cancer de mama asociado al embarazo aumenta. 'V En un gran cohorte de 16,620
pacientes, de 15-44 afos de edad, Andersson encontr6 que el cancer de mama
asociado al embarazo, se representa en el 7% (1,161 casos) de todos los canceres de
mama dicha muestra, duplicé la incidencia, desde 16.0 a 37.4/100,000 partos durante
el periodo de estudio (1963-2002). En esta poblacion, el 30.1% de las pacientes con
cancer de mama asociado al embarazo estaban entre las edades de 25 y 29 afios. @)

El cinco por ciento de las pacientes con cancer de mama tienen menos de 40
afios y 1.8% son menores de 35 arios. ('?

De series historicas de casos, la incidencia del cancer de mama asociado al
embarazo se estima en aproximadamente 1 de cada 3,000 embarazos. Hasta 0.2 a

3.8% de los canceres de mama coincide con el embarazo o el periodo de lactancia. En
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el registro europeo, la edad media al diagnéstico es de 33 afios (22-43 anos) y la edad
gestacional media al diagnostico es de 21 semanas. '?

Se estima que constituye alrededor del 10% de los casos de cancer de mama
diagnosticados por debajo de la edad de 40 afios en los paises occidentales. Esta
incidencia esta actualmente en aumento a medida que mas mujeres retrasan la

maternidad. *¥

Patologia

Similar a los resultados de Middleton et al., la mayoria de los estudios que
evaluan el carcinoma de mama que ocurre en mujeres embarazadas reportan que la
histologia predominante es el carcinoma ductal invasivo. El carcinoma lobulillar invasivo
y otros tipos histoldgicos especiales son poco frecuentes. ("4

De acuerdo con las observaciones de otros que estudian el carcinoma de mama
en el embarazo, la mayoria de los tumores en la serie de Middleton et al. fueron
tumores de alto grado. De manera similar a los resultados de Ishida et al., la invasion
linfovascular fue una observacion frecuente en la serie de Middleton et al. "

Los receptores de estrégeno y progesterona (ER y PR, respectivamente) suelen
ser negativos en el cancer de mama asociado al embarazo. Esto se explica por la
interferencia de los esteroides circulantes con los ensayos usados para determinar el
estado del receptor hormonal o por regulacion a la baja de los receptores como un
efecto de retroalimentacion negativa de los estrégenos y la progesterona en la
expresion del receptor hormonal. Si bien existe una tendencia significativa en la
literatura que apoya esta observacion, varios informes afirman que este fenédmeno no
puede ser totalmente representativo ya que la mayoria de los estudios no han utilizado
los controles de la misma edad. '

Una cuestion a discutir es si el estado del receptor hormonal es
significativamente diferente en pacientes con cancer de mama no embarazadas de la
misma edad, ya que el cancer de mama que se produce a una edad menor de 40 afios

por lo general tiene un perfil negativo ER/PR. ("®
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Generalmente, Her-2/neu se expresa en 10-25% de los carcinomas mamarios y
25-50% en mujeres menores de 35 anos de edad con carcinomas de mama. Her-2/neu
se expresa en muchos tejidos embrionarios durante la gestacion, este hecho hace que

la terapia anti- Her-2 este contraindicada en el embarazo. *®

Diagnostico

Durante la gestacion y la lactancia, las hiperplasias ductales y glandulares
normales hacen el seno mas denso con pequefos bultos palpables. La mayoria de las
mujeres diagnosticadas con cancer de mama asociado al embarazo se presentan con
una masa indolora en la mama. El diagndstico de cancer de mama en una etapa
temprana es dificil, ya que la palpacién no puede discriminar de tumores benignos de
los malignos. El diagndstico de cancer de mama en el embarazo se puede retrasar

hasta un periodo de entre 9 a 15 meses.

Signos y sintomas

En Europa, el promedio de edad gestacional al momento del diagndstico es de
21 semanas. El diagndstico se hace en el 21.6 % de los casos en el primer trimestre, el
43.3% de los casos durante el segundo trimestre, y el 35.1% de los casos durante el
tercer trimestre. El mejor momento para un examen de mama es el primer trimestre. Se
recomienda un examen de mama basal en la primera visita prenatal. Es urgente
diagnosticar una masa en la mama o secrecion sanguinolenta del pezén. (2

La descarga por el pezén es un evento comun al final del embarazo y requiere
un diagndstico diferencial adecuado. Los estudios clasicos de Kline y Lash demostraron
que durante el tercer trimestre del embarazo se forman pequefias proliferaciones
intraductales y descamacién de células epiteliales, similares a las producidas por el
papiloma intraductal; el traumatismo de estas excrecencias puede condicionar una
ligera hemorragia, por lo que la descarga sanguinolenta en el tercer trimestre del

embarazo y puerperio inmediato no es necesariamente un signo de alarma como en la
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mujer no embarazada. Se recomienda efectuar citologia si la descarga persiste dos
meses después del parto. (¢

El lavado ductal con citologia y, sobre todo, la ductoscopia han permitido
identificar aproximadamente 5% de pacientes con células neoplasicas en las que la
unica manifestacion era la descarga por el pezén; permiten, ademas, descartar con
mayor facilidad la causa mas comun de descarga, el papiloma intraductal, y con ello

disminuir el niumero de biopsias. "

Imagenologia.

Tradicionalmente se ha pensado que la ultrasonografia es el estudio de imagen
de primera eleccién en mujeres menores de 30 afos; su sensibilidad/especificidad es
de 93 y 98%. Durante el embarazo los cambios fisiologicos no solo modifican el
aspecto mastografico sino también la ecotextura del parénquima; la proliferacién del
tejido glandular y el desplazamiento de la grasa debilitan la intensidad de la sefal, lo
que produce ecos homogéneos en toda la mama o aspecto “nevado”. Es controvertido
si estos cambios disminuyen la sensibilidad del ultrasonido; diversos autores
recomiendan que sea el primer estudio imagenoldgico en la mujer embarazada. Es util
también en lesiones no palpables ya que es posible guiar una biopsia por aspiracion
con aguja fina o por tru-cut. ")

La mamografia, que ha sido analizada mejor durante el embarazo, es una buena
herramienta de diagndstico, sobre todo debido a su capacidad para detectar
microcalcificaciones. Las tasas de deteccion por imagenes oscilan entre el 27% vy el
78% en la literatura. Con nuevos equipos y técnicas de imagenes como la mamografia
digital y proteccion adecuada, la exposiciéon a la radiacion para el feto podria ser
disminuida por debajo de 0.5 uGy en la mamografia bilateral estandar. Esta dosis esta
muy por debajo del umbral de exposicién de 100 uGy que se asocia con un riesgo del
1% de malformaciones fetales y problemas del sistema nervioso central. Sin embargo,
con una clara indicacion, la mamografia durante el embarazo puede considerarse lo

suficientemente segura. ('®
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Las investigaciones indican que se puede usar con confianza y con seguridad la
mamografia y la biopsia durante el embarazo como un complemento de la ecografia,
que es el actual estandar de tratamiento. “Una masa mamaria encontrada durante el
embarazo debe ser evaluada de manera tan agresiva como lo seria en cualquier otro
momento de la vida de una mujer”. ("

La exposicién a la radiacion del feto durante la mamografia es una preocupacion
comun de los médicos. EIl momento mas sensible para la exposicion a la radiacion
durante el desarrollo fetal es de las 2 a 15 semanas de gestacion. Entre las 16
semanas de gestaciéon hasta el nacimiento, el riesgo de radiacién para el feto es similar
al de un recién nacido. ('9

Los efectos negativos inducidos por la radiacion en el feto que resultan en un
menor coeficiente intelectual, déficit mental y defectos de nacimiento solo se estima
que se producen con grandes exposiciones a la radiacion, el equivalente a mas de
5,000 radiografias en el pecho o 714 mamografias. "9

La dosis media glandular mamaria de radiacion administrada en una mamografia
es 0.3 rad, y la exposicion a la radiacion fetal es de 0.02 rad. Se sugiere que la dosis de
radiacion fetal maxima durante el embarazo no exceda 5 rads. ("

La resonancia magnética de la mama durante el embarazo sigue despertando
controversia en la literatura. Una hipervascularizacion maligna es dificil de diferenciar
de la hipervascularizacién fisiolégica de la mama durante el embarazo y la lactancia. Es
problematico el uso de gadolinio en la imagen por resonancia magnética. Se sabe que
cruza la placenta y se asocia con anomalias fetales en modelos animales, y por lo tanto
el embarazo representa una contraindicacion clara. Sin medios de contraste, el valor
diagndstico de la resonancia magnética es extremadamente limitado. Durante la
lactancia, a las mujeres se les recomienda principalmente ablactar o detener la
lactancia materna durante al menos 24, incluso mejor 72 horas después de la
resonancia magneética para evitar la exposicion de gadolinio del recién nacido. (18)

La radiografia de térax con proteccion abdominal se puede juzgar como

relativamente segura durante el embarazo. La exposicion esperada para el feto es
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menor que 0.01 uGy. Segun las recomendaciones actuales, la resonancia magnética
puede realizarse con seguridad durante el embarazo. No deben utilizarse gammagrafia
O0sea o tomografia computarizada de rutina durante el embarazo, especialmente no en
la semana de gestacién temprana, debido a las altas dosis de irradiacion para el feto.
(18)

Biopsia de un nédulo mamario

La biopsia por aspiracion con aguja fina es el método de eleccidn, sin embargo,
si ésta no es técnicamente posible se puede efectuar biopsia con tru-cut o abierta. El
citopatdlogo debe estar informado de que la muestra corresponde a una mujer
embarazada ya que los cambios fisiolégicos pueden confundirse facilmente con
carcinoma (células con nucleo y nucléolo prominente, crecimiento nuclear, dispersion
celular y fondo necrético). '

La biopsia por aspiracion con aguja fina es considerada actualmente como
capaz de diferenciar una lesién benigna del embarazo de una maligna o con marcadas
atipias que requieran una biopsia abierta, y asi disminuir el retraso en el diagnéstico.m)

La biopsia abierta se puede efectuar con anestesia local o general. Es
recomendable suspender momentaneamente la lactancia, lo cual no so6lo disminuye el
riesgo de fistula lactea sino la vascularidad del seno y facilita el procedimiento. El seno
que sera sometido a biopsia debe de ser “exprimido” en la mafiana de la cirugia con el
objeto de vaciarlo y disminuir complicaciones. Pocos dias después se puede reiniciar la
lactancia. "

La hemostasia debe evitar espacios muertos, ser muy cuidadosa y facilitar el
adecuado drenaje, ya que la dilatacion de los ductos y el medio de cultivo que la leche
representa facilitan las infecciones de la herida quirurgica, lo que implica administracion
de antibidticos y cesar definitivamente la alimentacion al seno materno. La fistula lactea
ocurre mas frecuentemente cuando la biopsia es central o profunda; generalmente

desaparece al detener la lactancia. "
Tratamiento del cancer de mama asociado al embarazo
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Quimioterapia

La quimioterapia para el cancer de mama asociado al embarazo puede
emplearse como adyuvante, es decir, después de haber realizado un tratamiento local
definitivo como la cirugia y que por alto riesgo de recurrencia (determinado por la
presencia de factores de mal prondstico) esta indicado aplicar la quimioterapia con el
fin de eliminar la enfermedad micrometastasica y reducir el riesgo de la recurrencia. La
quimioterapia también puede ser administrada con caracter neoadyuvante, es decir,
cuando existe enfermedad tumoral mamaria no susceptible de cirugia inicialmente y se
prefiere ejercer accion sistémica para conseguir el control de la enfermedad micro y
macrometastasica y crear citorreduccion quimica. (20)

Hay tres grupos principales de factores que pueden influir en los efectos de la
terapia sistémica en mujeres embarazadas y el feto en desarrollo. El primero de ellos
son los cambios fisiologicos maternos asociados con el embarazo. Estos pueden
afectar a las propiedades farmacocinéticas de los farmacos administrados. En segundo
lugar, la placenta de la que depende la respiracion, la nutricion y la proteccidn contra el
dafio metabdlico del feto, influye en qué medida los medicamentos cruzan a la
circulacion fetal. Los estudios que observan la transferencia transplacentaria de
agentes citotoxicos no han sido concluyentes. Esta claro que muchos agentes
quimioterapéuticos tienen el potencial de atravesar la placenta, el grado en que lo
hacen depende de sus propiedades fisicas y quimicas. Sin embargo, para cualquier
farmaco individual a una dosis dada es en gran parte desconocido el grado en que
cruzan a la circulacion fetal. La tercera variable es el feto, que puede ser
particularmente sensible a los efectos de los agentes citotoxicos, particularmente en el
primer trimestre. ¢

Los efectos fetales de exposicion a la quimioterapia en el Utero son altamente
dependientes de la edad gestacional. Cuando se administra la quimioterapia en el
primer trimestre hay una alta tasa de aborto involuntario y malformaciones. La
quimioterapia ha sido mucho mas ampliamente utilizada en el segundo y tercer

trimestre del embarazo, cuando la implantacién y la organogénesis son completos y el

19




aborto involuntario y las malformaciones son poco probable que ocurran. Las
complicaciones, que han sido reportadas cuando la quimioterapia se da en esta etapa,
incluyen retraso del crecimiento intrauterino, parto prematuro. 1)

Los problemas potenciales relacionados con la quimioterapia no se limitan a la
vida intrauterina. Una madre que tiene supresion de la médula 6sea debido a la
quimioterapia y que tiene un parto puede estar particularmente en riesgo de sepsis y
hemorragia. Ademas, también hay informes de recién nacidos que nacen con bajos
recuentos sanguineos, concomitantes con citopenias maternas. Podria esperarse que
los recién nacidos con supresion de la médula 6sea estén en un riesgo significativo.
Hay por lo tanto riesgos potenciales para el parto con quimioterapia, incluso durante el
segundo y tercer trimestres del embarazo. °

En los embarazos expuestos a quimioterapia, la tasa de parto prematuro esta en
el rango de 10-13%. En la mayoria de los casos (80-90%), la indicacion para la
induccion de la labor es el cancer materno. Sin embargo, en la restriccion de esos
numeros en las mujeres con cancer de mama gestacional, la incidencia es mas baja
oscila entre el 5 y el 8%. %2

En la planificacién de los tiempos del parto en pacientes con cancer de mama
embarazadas, se deben tomar en cuenta multiples factores relacionados con la
administracion de la quimioterapia, para minimizar el riesgo de neutropenia materna y
fetal e infeccién subsecuente. La quimioterapia no debe ser administrada después de
34-35 semanas de gestacion ya que el parto espontaneo puede ocurrir antes de la
recuperacion de la médula ésea. El retardo del parto de 2-3 semanas después de la
quimioterapia (dependiendo del régimen utilizado) también permite la excrecion de
droga al feto a través de la placenta. La quimioterapia administrada poco antes del
parto no puede ser eliminada del feto antes del parto, y por lo tanto puede persistir en
el recién nacido. Esto es especialmente cierto para los bebés prematuros, que tienen
una capacidad limitada para metabolizar farmacos debido a la inmadurez del higado y

del rifidn. 2
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Para el bienestar del feto, se deben hacer todos los esfuerzos para retrasar el
parto hasta la semana 35-37 de gestacion. Si se planea la quimioterapia para continuar
después del parto, la primera dosis debe administrarse después de la recuperacion
adecuada. El parto vaginal puede ser menos propenso a retrasar el inicio de la
quimioterapia debido a una menor morbilidad en comparacion con la cesarea. ?"

Aunque las metastasis placentarias en el carcinoma de mama son poco
frecuentes, la placenta debe examinarse histopatoldgicamente para metastasis. La
lactancia materna durante la quimioterapia y la terapia hormonal esta contraindicada,
ya que la mayoria de los agentes utilizados pueden ser excretados en la leche materna.
(22)

Cirugia

Se reconoce que existe una amplia experiencia con la cirugia durante el
embarazo. El trabajo multidisciplinario de los cirujanos de mama, anestesistas y
obstetras es esencial para asegurar el bienestar fetal y materno en todo el periodo
perioperatorio. La cirugia y la anestesia son seguros durante el embarazo si se
consideran las alteraciones fisioldgicas. ?®

Ademas, de 24 a 26 semanas de gestacién en adelante, la monitorizacion de la
frecuencia cardiaca fetal intraoperatoria puede ser utilizada para detectar compromiso
temprano. ¥

Los agentes anestésicos reducen tanto la frecuencia cardiaca fetal basal y la
variabilidad, por lo que las lecturas deben ser interpretadas en el contexto de los
farmacos administrados. En el periodo post-operatorio, la tocometria es util ya que la
analgesia postoperatoria puede enmascarar la conciencia de las contracciones
tempranas leves y retrasar la tocdlisis. %%

Es necesaria tromboprofilaxis con heparina debido al aumento del riesgo de
eventos tromboembadlicos debido a la estasis venosa postoperatoria combinada con la
hipercoagulabilidad relacionada con el embarazo. (24)

La cirugia de mama se puede realizar con seguridad durante todos los trimestres

del embarazo con un riesgo minimo para el feto en desarrollo. Tanto la mastectomia
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radical modificada y la cirugia conservadora de la mama con diseccion axilar o ganglio
linfatico centinela se pueden llevar a cabo. La cirugia del cancer de mama debe seguir
las mismas pautas que para las mujeres no embarazadas. No existen datos sobre la
cirugia reconstructiva de mama durante el embarazo. Desde las alteraciones
fisiolégicas se deben tomar en consideracion, la reconstruccion - si es necesaria — es
mejor restringida a un implante protésico o mejor, para ser llevada a cabo después del

parto. ?®

Manejo terapéutico por estadios

El tratamiento del cancer de mama durante el embarazo debe seguir los mismos
criterios que sus contrapartes que no estan embarazadas, debe ser sobre todo
dependiente de la etapa de la enfermedad y debe ser modificado de acuerdo a las
necesidades de la madre y el feto. ?"

Fases I-1ll de cancer de mama durante el embarazo

En general, no se recomienda la cirugia para preservar la mama, ya que
requiere radioterapia postoperatoria que esta contraindicada para la seguridad del feto.
Sin embargo, Kuerer et al. reportd tasas de supervivencia similares con cirugia
conservadora de mama y mastectomia en mujeres embarazadas. La irradiacion de la
mama puede ser pospuesta después del parto a las pacientes a finales del segundo o
tercer trimestre del embarazo. Las pacientes que van a necesitar quimioterapia
adyuvante con seguridad se les puede administrar quimioterapia con seguridad
después del primer trimestre y radioterapia a la mama después del parto. (24)

La cirugia durante el segundo y tercer trimestre del embarazo se considera un
procedimiento seguro. Por lo tanto, la mastectomia radical modificada sigue siendo el
tratamiento estandar de las pacientes con enfermedad temprana. La radioterapia, si es
necesario debe retrasarse hasta después del embarazo. Si se indica quimioterapia
adyuvante no se debe administrar durante el primer trimestre del embarazo. ?*

Se prefiere la diseccion de nodo axilar porque las metastasis ganglionares se

encuentran comidnmente en los canceres de mama asociados al embarazo, el estado
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nodal afecta a la eleccion de la quimioterapia adyuvante y la biopsia del ganglio
centinela (SLNB) plantea riesgos desconocidos para el feto por el radiois6topo. Algunos
investigadores consideran la SLNB con una dosis minima de 500-600 pCi de radio
coloides de tecnecio 99 m doble filtrados, especialmente teniendo en cuenta la
proporcion sustancial de pacientes embarazadas que presentan cancer de mama con
ganglios negativos (hasta un 40%). *®

En 2002, el Panel de la Conferencia de Consenso sobre el papel de SLNB en el
carcinoma de mama desaconsejo su uso en mujeres embarazadas hasta que se
disponga de mas datos. *°

Es importante tener en cuenta que la supervivencia a 5 afios y 10 afos de las
mujeres embarazadas y no embarazadas con cancer de mama localizado con ganglios
axilares negativos o positivos no son diferentes. La mayoria de los investigadores
recomendarian quimioterapia neoadyuvante o adyuvante de combinacion para
pacientes con ganglios positivos 0 cancer de mama mayor que 1 cm con ganglios
negativos. La extirpacion quirargica del cancer de mama etapa Il (localmente
avanzado) puede seguir después de la administracion de quimioterapia neoadyuvante.
Aunque todos los farmacos citotoxicos se consideran potencialmente teratogénicos, su
administracion después del primer trimestre de embarazo es relativamente segura. Doll
et al. reporté un riesgo del 16% de malformaciones con quimioterapia en el primer
trimestre frente a un riesgo del 1.3% en la gestacion tardia, cifra que se compara
favorablemente con el riesgo de 2.3% observado en la poblacion general. %)

CMF (ciclofosfamida, metotrexate, 5-fluorouracilo) se usa comiunmente cuando
el liquido amnidtico puede actuar como un tercer espacio de depdsito para metotrexate
que conduce a una toxicidad excesiva. El seguimiento cercano esta justificado, y
algunos investigadores recomiendan rescate con acido folinico con etapa avanzada de
gestacion. 9
Los regimenes basados en antraciclinas confieren una pequefa pero definitiva

ventaja de supervivencia y parecen ser los farmacos mas seguros en comparacion con
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los alquilantes y antimetabolitos. En una revision de 28 pacientes embarazadas, solo
fueron vistos dos abortos espontaneos y malformaciones. %

La CAF (ciclofosfamida, adriamicina, 5-fluorouracilo) se suele administrar como
terapia adyuvante en el segundo y tercer trimestres del embarazo. La epirrubicina, un
estereoisdmero de la doxorrubicina, tiene un mejor indice terapéutico y menos efectos
toxicos sistémicos y cardiacos. Por otro lado, es mas lipdfilo que su compuesto original
y por lo tanto puede atravesar la placenta mas facilmente, causando lesiones del feto.
Los informes contradictorios han creado confusiéon en cuanto a su perfil de toxicidad
fetal y por lo que su administracion no se recomienda. En el caso de los tumores con
receptores hormonales positivos el uso de tamoxifeno se asocia con anomalias en el
feto y no se recomienda. %%

Cancer de mama en estadio 1V durante el embarazo.

La quimioterapia sistémica después del primer trimestre del embarazo es el
tratamiento de eleccidon. El régimen de quimioterapia mas utilizado son CMF
(ciclofosfamida, metotrexate, 5-fluorouracilo) y los regimenes de CAF (ciclofosfamida,
adriamicina y 5-fluorouracilo). También hay informes de casos que han sido tratados
con nuevos agentes citostaticos, es decir, vinorelbina o docetaxel. En particular, los
datos sobre la seguridad del tratamiento con taxanos durante el embarazo parecen
estarse acumulando lentamente. En la actualidad hay cuatro informes de casos sobre
el nacimiento de bebés normales después de la administracion de paclitaxel y
quimioterapia basada en docetaxel durante el segundo y tercer trimestres del
embarazo. ®®

Ninguna experiencia se ha informado sobre el uso de transtuzumab en mujeres
embarazadas con cancer de mama avanzado con sobreexpresion de HER-2. Su
administraciéon debe comenzar después del parto. Por ultimo, no se recomienda el
tratamiento hormonal durante el embarazo. ?°

Al igual que el cancer de mama precoz la supervivencia a los 5 afios y 10 afos
de las mujeres embarazadas con cancer de mama avanzado no difiere de las mujeres

no embarazadas que tienen la misma etapa de la enfermedad. ®°
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Prondstico

El cancer de mama tiene peor prondstico cuando se asocia al embarazo, porque
se diagnostica en etapas clinicas avanzadas por la presencia de N+, cuando se
comparan por etapa clinica, no existen diferencias en la tasa de sobrevida dentro o
fuera de la gestacion. El porcentaje de N+ axilares en embarazadas es 65 a 85%,
frente a 45 a 50% fuera del embarazo y la probabilidad de metastasis a distancia 2.5
veces superior; entre el 10 y 15% de las mujeres con cancer de mama tendra uno o
mas embarazos después del tratamiento, y el 70% ocurre en los primeros 5 afos. Las
recurrencias se presentan en los dos primeros afos, por lo que se recomienda retrasar
la procreacion al menos 2 afios después de terminar el tratamiento cuando las mujeres
cursaron con N-y a 5 afios en aquellas con N+; cuando se embarazan no existe mayor

riesgo de malformaciones fetales congénitas o genéticas. %©
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IV. JUSTIFICACION.

Durante mucho tiempo se ha tenido la sensacion que la asociacidn entre la
gestacion y el cancer de mama suponia una evolucion desfavorable de la enfermedad
en todos los casos y provocaba una disminucién dramatica de la supervivencia de las
pacientes. Es cierto que en la mayoria de las series histéricas los estadios de la
enfermedad son mas altos en las mujeres embarazadas que en las no gestantes y
l6gicamente esto supone una evolucion mas desfavorable. Sin embargo, al realizar un
cuidadoso andlisis se pone de manifiesto que los factores que provocan esta situacion
no estan motivados tanto por el embarazo sino por otros que estan ligados a la edad de
las pacientes, y al retraso en el diagndstico al no identificar las formas de aparicion en
la mama gestante.

En términos generales se puede afirmar que la gestacidon retrasa
significativamente el diagnostico del cancer de mama. Esto se debe a que durante el
embarazo se producen una serie de cambios muy importantes en la anatomia
mamaria, con proliferacion intensa tubulo-alveolar, aumento de la vascularizaciéon de la
glandula y cambios en el metabolismo celular que son progresivos hasta el parto.
Todos estos acontecimientos hacen a la mama gravida mucho mas dificil de explorar,
la exploracién clinica ofrece menos datos conforme aumenta la edad gestacional y por
ello resulta muy importante una minuciosa exploracion clinica de la mama en las
primeras semanas de gestacion. Por otro lado los cambios fisiolégicos gravidicos
limitan la sensibilidad de la mamografia y ecografia.

Analizar la casuistica de nuestra poblacién gestante y la asociacién con cancer
de mama, es de suma importancia para comparar el comportamiento de nuestra
poblacion con respecto a la literatura y detectar areas de oportunidad para implementar
estrategias de prevencidén, manejo y disminucion de complicaciones asi como sugerir

planes de manejo para esta condicién.
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V. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La aparicion de procesos neoplasicos durante la gestacion es una situacion que
altera los canones clasicos del diagndéstico, modifica los procedimientos terapéuticos y
supone para la paciente y su entorno tener que adoptar decisiones dificiles. Como,
ademas, se trata de cuadros cuya frecuencia es muy baja la experiencia del médico
suele ser limitada lo que dificulta el consejo terapéutico. Sin embargo, es imprescindible
el papel de los facultativos a la hora de dirigir, aconsejar y acompafar a la mujer
gestante afecta de un cuadro neoplasico teniendo como fin y reto el conseguir una
eficaz conducta oncoldgica y un buen resultado perinatal, aunque no siempre sea facil.

Actualmente estan superadas aquellas conductas simplistas que defendian el
aborto en todos los supuestos oncoldgicos relacionados con el embarazo. El avance de
las terapias oncoldgicas, el conocimiento de su influencia sobre el embrién-feto y el
gran desarrollo de los cuidados neonatales, hacen posible que se articulen secuencias
terapéuticas que permitan un correcto tratamiento del tumor maligno asi como
preservar la viabilidad gestacional en la mayoria de los casos. Para las situaciones
limite, en las que resulte mas dificil conseguir estos dos fines se tendran en cuenta
otros aspectos no menos importantes como son los condicionantes éticos y morales de
las conductas que se pretendan realizar asi como la autonomia de la paciente que en
ultimo término tomara la decisién tras un asesoramiento medico responsable.

Entendiendo estas modificaciones en la forma de tratar a las pacientes, se
analizara en una cohorte de cinco afos, de mujeres con diagndstico de cancer de
mama y embarazo, de tal forma que resumimos el planteamiento del problema en la
siguiente pregunta:

¢ Cuales son las caracteristicas de presentacion y comportamiento clinico del cancer de

mama, en pacientes embarazadas atendidas en nuestro hospital?
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VI. OBJETIVOS.

OBJETIVO GENERAL.:
Evaluar el patron de comportamiento clinico de pacientes con diagndstico de

cancer de mama asociado a embarazo.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

- Determinar el fenotipo mas frecuente de presentacion.

- Evaluar las caracteristicas patolégicas predominantes en este subgrupo de
pacientes.

- Analizar las caracteristicas clinicas sobresalientes en esta poblacion afectada
(por ejemplo estadio clinico).

- Determinar tiempo transcurrido entre el inicio de sintomas y el diagndstico

definitivo.
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VIl. DEFINICION DE VARIABLES

Edad:

Definicion conceptual:

Tiempo transcurrido a partir del nacimiento de un individuo. Una persona, segun
su edad, puede ser un bebé, nifio, puber, adolescente, joven, adulto, estar en la
mediana edad o en la tercera edad.

Definicion operacional:

El numero de afios cumplidos y calculados a partir de fecha de nacimiento en su

credencial de elector. Es una variable numérica.

Antecedentes familiares de cancer de mama:

Definicion conceptual:

Son antecedentes que se refieren cuando un pariente de primer grado (madre,
hermana, hija) ha tenido cancer de mama se duplica el riesgo de padecerlo. Si se trata
de un pariente mas lejano (abuela, tia, prima) sélo aumenta el riesgo ligeramente.

Definicion operacional:

Diagnéstico de familiares directos de cancer, es una variable categérica.

Sintomas:

Definicion conceptual:

Un sintoma es la referencia subjetiva que da un enfermo por la percepcion o
cambio que reconoce como andmalo, o causado por un estado patoldgico o
enfermedad.

Definicion operacional:

Caracteristicas por alteraciones en el orden fisico. Es una variable categorica.

Estudios de diagndstico:

Definicion conceptual:
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Son los diferentes procedimientos para identificar la enfermedad, en el cancer de
mama el mas importante, especifico y el mas usado es la mamografia, una radiografia
obtenida en un aparato de rayos X que ha sido disefiado especialmente para estudiar
las mamas.

Definicion operacional:

Comprension a fondo dichos procedimientos para identificar la enfermedad,
para poder actuar con eficacia. Ademas identificar los medios y posibilidades de
intervencién, establecer prioridades y estrategias que sirvan para programar las
acciones futuras como minimo de garantias del éxito del tratamiento. Es una variable

categorica..

Estadios del cancer de mama:

Definicién conceptual:

El estadio, también denominado estado, etapa o fase, del cancer hace referencia
a cuanto ha crecido el tumor y hacia donde se ha extendido. Los tumores pueden ser
invasivos 0 no invasivos.

Definicién operacional:

Informacion sobre el estadio del cancer de mama, es decir, si esta limitado a una
zona de la mama o si se ha propagado hacia tejidos sanos dentro de la mama o hacia
otras partes del cuerpo.

El estadio se expres6 con un numero entre 0 y IV. El estadio 0O corresponde al
cancer no invasivo que permanece en su ubicaciéon original y el estadio IV al cancer

invasivo que se propaga fuera de la mama hacia otras partes del cuerpo.

Receptores tumorales:

Definicion conceptual:
Son indicadores bioquimicos especificos de la agresividad de las células
tumorales para el prondstico o instaurar una terapéutica hormonal. Incluyen antigenos

de superficie celular, proteinas citoplasmaticas, enzimas y hormonas.
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Her-2/neu (erbB-2):

Es un protooncogén que codifica una glucoproteina de transmembrana con
actividad tirosinakinasa. Esta considerado como un importante factor prondstico en los
estadios tempranos del cancer de mama vy diversos estudios indican que puede ser
utilizado también como un marcador predictivo con respecto a la respuesta a la
quimioterapia y a la terapia con antiestrogenos.

Luminal A:

Tumores con receptores de estrogeno positivos, receptores de progesterona
positivos o negativos, c-erB-2 negativo.

Luminal B:

Tumores con receptores de estrogeno positivos, receptores de progesterona
positivos, c-erB-2 positivo.

Basal Like:

Tumores con receptores de estrogeno negativo, receptores de progesterona
negativos, c-erB-2: negativo.

Definicién operacional:

Moléculas que pueden ser detectadas en plasma, fluidos corporales, tumores
solidos, células tumorales circulantes, ganglios linfaticos y médula éseas.

Se utilizan especialmente para establecer el diagndstico, pronéstico y estadio de
la neoplasia, detectar la presencia de metastasis ocultas y recidivas, monitorear la
respuesta al tratamiento y en algunos casos. Es una variable categorica y se medira en

escala nominal.

FENOTIPO:
Definicién conceptual:

Analisis de la inmunohistoquimica el cancer de mama.

Definicion operacional:

1. Tumores con receptores de estrogenos positivos.
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a. LUMINAL A: receptores de estrégeno positivos, receptores de progesterona
positivos o negativos, c-erB-2 negativo.

b. LUMINAL B: receptores de estrogenos positivos, receptores de progesterona
positiva, c-erB-2 positiva.

2. Tumores con receptores de estrogeno negativos.

a. HER 2 NEU: receptores de estrégenos negativos, receptores de progesterona
negativos, c-erB-2 positivo.

b. BASAL LIKE: receptores de estrégeno negativo, receptores de progesterona

negativos, c-erB-2: negativo.
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VIII. DISENO DEL ESTUDIO

DISENO DEL ESTUDIO: se traté de un estudio descriptivo, observacional,
(Cohorte).

UBICACION ESPACIO-TEMPORAL: el presente estudio se llevé a cabo en el
Hospital de Ginecologia-Obstetricia la Raza en el periodo comprendido entre el 2009 y
2013.

ESTRATEGIA DE TRABAJO:

Se revisaron los expedientes clinicos de los pacientes con cancer de mama
corroborado con estudio histopatolégico tratados en el Hospital Ginecologia-Obstetricia
la Raza en el periodo comprendido del 2009 al 2013.

En una hoja disefiada se recolectaron las variables de interés. A los datos finales

se le aplicé tratamiento estadistico, discusion y finalmente conclusiones.

MUESTREQO:

DEFINICION DE LA UNIDAD DE POBLACION.

Cohorte de pacientes con diagndstico corroborado histolégicamente de cancer
de mama, en el periodo definido como gestante y puerperio dentro del primer afio.

SELECCION DE LA MUESTRA.

Se seleccion6 de acuerdo a los criterios de inclusion y exclusion.
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IX. CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion:

Pacientes derechohabientes del IMSS atendidos en esta unidad.

Pacientes en periodo gestante o puerperio (un ano).

Pacientes que tengan un diagnéstico confirmado por biopsia de cancer de
mama.

Pacientes que cuenten con informacién completa en el expediente clinico.

Pacientes que hayan completado su protocolo de estudio y manejo en esta

unidad.
Criterios de exclusion:
- Pacientes quienes por comorbilidades requirieron derivacion a otras unidades.

- Todas aquellas condicionantes que no cumplan con los criterios de inclusion.

Criterios de eliminacion:

No se proponen por el tipo de estudio.
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X. DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

DISENO Y TIPO DE MUESTREO:
La muestra estuvo constituida por todas las pacientes que reunieron los criterios

de seleccidn, en casos consecutivos registrados en la unidad.

TAMARNO DE LA MUESTRA:
El tamano de la muestra estuvo determinado por la deteccion de casos
consecutivos que cumplieron los criterios de inclusidon, en el periodo comprendido de

cinco anos.

TECNICA Y PROCEDIMIENTOS:

Se captaron los datos de las variables en estudio de los expedientes clinicos de
los pacientes en estudio.

Se formd la poblacion en estudio, se recolectaron los datos de las variables en
estudio, se ordenaron y analizaron los datos para interpretarlos y elaboré el documento

final.
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X1. ANALISIS ESTADISTICO

Se realizé un analisis de 19 pacientes con diagnéstico de cancer de mama y
embarazo en la Unidad Médica de Alta Especialidad del Hospital de Ginecologia y
Obstetricia Numero 3 de Centro Médico Nacional La Raza del Instituto Mexicano del
Seguro Social en el periodo 2009-2013. Se excluyeron dos pacientes por no cumplir

con los criterios de inclusion.

En el estudio se analizaron 17 casos, considerando los siguientes datos:
demograficos (edad), histopatologicos, inmunohistoquimicos, métodos diagndsticos,

estadio clinico, terapéutica empleada y la supervivencia.

Se realizd un andlisis descriptivo mediante la prueba Chi® y un anlisis
estadistico con ayuda del programa informatico Statistical Package for Social Sciences
version 20.0. Las variables consideradas fueron: edad, receptores hormonales,
fenotipos, estudios diagndsticos, estadio clinico de la enfermedad, procedimiento

terapéutico y supervivencia.
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XIl. ASPECTOS ETICOS

Se respeto lo sefalado en la Ley General de Salud para la investigacion clinica.
Los datos se conservaron en confidencialidad y anonimato. Las pacientes recibieron

informacion y firmaron consentimientos informados aprobados por nuestro hospital.

Los procedimientos propuestos estuvieron de acuerdo con las normas éticas, el
Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacién para la Salud y
con la declaracion de Helsinki de 1975 y sus enmiendas, asi como los coédigos y

normas Internacionales vigentes para las buenas practicas en la investigacién clinica.

El presente estudio observacional fue un estudio de cohorte, el cual se efectud
bajo el criterio de revision de expedientes clinicos de manera retrospectiva por lo que
no fue indispensable un consentimiento informado para la realizacién del mismo ya que
no involucra sujetos de investigacion, sin embargo las pacientes que fueron sometidas
a algun procedimiento como cirugia quimioterapia o radioterapia se les entrego un
consentimiento informado de nuestra institucidon, siguiendo los lineamientos del
investigador de acuerdo a la Ley General de Salud en su titulo sexto, articulos 116,
117, 118, 119, y 120. Investigacién con riesgo menor al minimo por que no se

realizara ninguna intervencion
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Xlll. RECURSOS Y FINANCIAMIENTO

1. Recursos Humanos

B |[nvestigadores del servicio de Oncologia Médica de la UMAE Hospital de
Ginecologia y Obstetricia No. 3 del Centro Médico Nacional La Raza IMSS México,

DF.
2. Recursos Financieros
B Material de Papeleria
B Expedientes del Archivo Clinico de la unidad.
3. Recursos Tecnoldgicos

® Computadora de escritorio.
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XIV. FACTIBILIDAD

El estudio fue factible ya que se cuenta con los pacientes, reportes y expedientes
clinicos, asi como el material fisico y humano en el servicio de Oncologia Médica de la
unidad, no existiendo material por financiar y con la disponibilidad de los investigadores
para la realizacion del estudio, no requirié de recursos adicionales y no interfiere con la

evolucion clinica ni con el prondstico de las pacientes.
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XV. RESULTADOS

En el presente estudio se analizaron 17 pacientes, la edad promedio de las
mujeres con diagnéstico de cancer de mama y embarazo fue de 31.7 afios de edad,
con edad comprendida entre los 22 y 40 afos. De acuerdo a sus antecedentes

familiares soélo 4 (23.5%) pacientes tuvieron cancer de mama en primer grado.

En cuanto a la forma clinica de presentacién del cancer mama asociado a
embarazo, lo mas comun fue la autodeteccion de un nédulo mamario palpable, el cual
se reporté en los 17 casos (100%) como un tumor mayor de 2cm, de los cuales 2
pacientes presentaron una tumoracion = 6cm y 1 paciente tuvo tumoracién mamaria
bilateral que correspondié a estadios avanzados. Solo 7 pacientes (41.2%) refirieron
dolor en sitio de la tumoracidn. El inicio de los sintomas comprendié periodos desde un

mes hasta mas de 12 meses. Figura 1.

En los casos en los que fue posible determinar el fenotipo (12 pacientes), el mas
comun fue Basal Like en 8 pacientes (47.1%), el Luminal A se encontrd en 3 pacientes
representando el 17.6%, el Luminal B solo se detectd en un caso (5.9%), y en 5
pacientes (29.4%) no se contd con reporte. Figura 2. EI marcador Her2/neu fue
negativo en 11 personas (64.7%), fue positivo en una paciente (5.9%) y no tuvieron
reporte 5 (29.4%). Figura 3.

En 14 casos (82.4%) el tipo histologico mas frecuente fue adenocarcinoma
ductal infiltrante, y en 3 (17.6%) se encontré adenocarcinoma lobulillar. De acuerdo al
grado histoldgico, de tumor, el grado Il se reporté en 5 casos (29.4%), el grado Il en 3
(17.6%) y en 9 de los casos (52.9%) no se tuvo reporte. Figura 4. Presentaron invasion
linfovascular 11 pacientes (64.7%), en 5 (29.4%) no hubo invasién linfovascular y solo

en un caso (5.9%) no hubo reporte. Figuras 5.

De las 17 pacientes, cuatro (23.5%) contaron con mastografia y el reporte fue

BIRADS 4, a 13 (76.5%) no se les realizdé mastografia. A once pacientes (64.7%) solo
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se les realiz6 ultrasonido mamario, reportado los siguientes diagndsticos:

fibroadenomas, quistes, abscesos y BIRADS 4.

Durante el seguimiento en la consulta oncologica, con estudios de imagenologia
(ultrasonido hepatico, radiografia de térax) dos pacientes (11.8%) presentaron actividad
tumoral en higado, 5 pacientes (29.4%) tuvieron actividad tumoral a nivel toracico.
Presentaron recurrencia de la enfermedad dos casos (11.8%) una después de la

cirugia y otra después de la radioterapia.

En cuanto al tipo de tratamiento empleado 12 pacientes (70.6%) ameritaron
quimioterapia mas cirugia y radioterapia, solo una (5.9%) utilizé cirugia, dos (11.8%)
ameritaron quimioterapia mas radioterapia y sélo a dos (11.8%) se les dio tratamiento

paliativo una con quimioterapia y la otra con radioterapia.

El estadio clinico diagnosticado con mayor frecuencia fue el lll con 76.5% (n=13,
6 con EIIIC, 5 con EllIA'y 2 con EIlIB), el grado IV fue del 11.8% (n=2), el grado Il fue

del 5.9% (n=1) y un in situ que correspondio al 5.9% (n=1).

Debido a la enfermedad tres pacientes fallecieron (17.6%), 6 pacientes vivieron

con la enfermedad (35.3%) y 8 pacientes se perdieron (47.1%). Figura 6.

Se detectaron 16 pacientes (94.1%) con embarazo y cancer de mama. Sélo un
caso (5.9%) fue detectado en el sexto mes de lactancia y correspondié a un cancer
doble primario en estadio clinico IV con metastasis éseas y hepaticas que concluyé con

muerte de la paciente al cuarto mes de realizado el diagnostico.

Solo un caso (5.9%) fue diagnosticado en el primer trimestre del embarazo y
concluyo con un aborto espontaneo durante el mismo trimestre. Otra paciente (5.9%)
se embarazo durante su tratamiento de radioterapia, llegando su embarazo a término

obteniendo producto con restriccion del crecimiento intrauterino tipo 1.

Solo una paciente (5.9%) con cancer de mama bilateral tuvo dos embarazos. En

el afno 2006, se diagnosticO cancer de mama izquierda ameritando tratamiento con
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quimioterapia, mastectomia y radioterapia, con embarazo en el 2008 con producto
unico vivo y sano; posteriormente en el afno 2012 se embarazo y se diagnostico cancer
de mama derecha EIlIA siendo manejada con quimioterapia y mastectomia posterior a

la interrupcién del embarazo de término.

Figura 1.

INICIO DE SINTOMAS AGRUPADO

Frecuencia

1 & 4 MESES 5 & 8 MESES 9 412 MESES =12 MESES
INICIO DE SINTOMAS AGRUPADO
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Figura 2
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Figura 4
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Figura 6.
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XVI. DISCUSION

Durante muchos anos el cancer de mama en la mujer embarazada ha
sido un proceso que, debido a la falta de datos objetivos, se abordaba de forma

diversa por los distintos especialistas, y no infrecuentemente de forma incorrecta
(10)

El cancer de mama en el embarazo se diagnostica en forma tardia por lo
que el prondstico es adverso. En nuestro estudio predomind la etapa Ill la mas
comun fue llIC. En estadio Ill, se aconseja diferir un nuevo embarazo hasta que
hayan transcurrido dos a tres afos de la terminacion del tratamiento, por la

posibilidad de recidiva "9,

Las recurrencias aparecen en los dos primeros afios y es mas evidente en
la etapa avanzada.®® En nuestra casuistica las recurrencias ocurrieron solo en
dos pacientes (11.8%). Sin embargo la pérdida de seguimiento imposibilita llegar

a conclusiones mas precisas.

El embarazo por si mismo incrementa el riesgo de cancer de mama en el
grupo de pacientes con riesgo elevado por historia familiar de cancer mamario y
portadoras de BRCA2 hasta en 70%.'" Desafortunadamente el tamafio de

muestra no permitié poder indagar mas sobre este factor en nuestra poblacion.

En relacion con los estudios de receptores hormonales e
inmunohistoquimica, diversos estudios publicados reportan que alrededor del 25
% expresan receptores estrogénicos y progestacionales a diferencia del 55% a
60% reportado en la mujer no embarazada ('®. En nuestro estudio solo se realizé
inmunohistoquimica a 12 pacientes (70.6%), predominando el tipo molecular
Basal Like (47.1%), seguido en incidencia por el Luminal A (17.3%) y en ultimo
lugar el tipo molecular Luminal B (5.9%). Es importante sefialar que debido a que
no se realizd inmunohistoquimica en todas las pacientes del estudio existe un

sesgo importante en nuestros resultados. Consideramos pertinente comentar
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que de acuerdo a los resultados obtenidos en nuestro estudio, estos porcentajes
son inferiores a los encontrados en las mujeres no embarazadas de la misma
edad. Estos resultados deben ser interpretados con cautela debido a que la
enfermedad con receptores hormonales positivos, esta relacionada con la edad y
se presenta con mayor frecuencia en las mujeres posmenopausicas. Ademas,
los altos niveles circulantes de estrogeno y progesterona en el embarazo se
pueden unir a todos los sitios del receptor hormonal, dando como resultado el

estado de receptor negativo artificial.

La expresion de Her2-neu: factor conocido como de mal prondstico en
mujeres no embarazadas y que se expresa en aproximadamente 40% de ellas;
Su expresion en las pacientes embarazadas varia entre un 28 a 58%, aunque su
valor pronostico no ha sido probado en este subgrupo de pacientes.“G) En
nuestro estudio sb6lo una paciente presento sobreexpresiéon de Her2-neu;
considerando que la muestra es pequena no refleja la incidencia de nuestra

poblacién y es dificil realizar un comparativo.

En general, los hallazgos histopatoldgicos y de inmunohistoquimica en las
mujeres embarazadas con cancer de mama son similares a los de las mujeres
no embarazadas con cancer de mama en el mismo grupo de edad. Es probable
que la edad, al momento del diagnéstico, en lugar del embarazo determinen las

caracteristicas biolégicas del cancer de mama.
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XVIl. CONCLUSIONES

En México, el cancer de mama es un problema de salud publica, cada vez
mas importante por su tendencia ascendente en su incidencia, la cual esta
determinada por el envejecimiento de la poblacién, lo cual aumenta la
prevalencia de los factores de riesgo y la falta de un adecuado programa de
deteccion.

El cancer de mama diagnosticado durante el embarazo no tiene un curso
clinico mas agresivo que aquel que se desarrolla en la mujer no embarazada.
Sin embargo estudios recientes indican que existe un retraso en el diagnédstico y
tratamiento del cancer de uno a dos meses, lo que incrementa el riesgo de

desarrollar metastasis axilares.

Los hallazgos de este estudio se basaron en una muestra de 17 pacientes
detectadas en 5 afios y con un numero de 3 muertes por la enfermedad. El
diagnostico se realizo en etapas avanzadas durante el embarazo y lactancia. Se
demostrd que la variedad histologica mas frecuente fue adenocarcinoma ductal
con fenotipo frecuente de Basal Like y con permeacion linfovascular presente, lo
que confirmd el mal prondstico las pacientes. En algunos casos no se realizd
estudio de inmunohistoquimica, ni se realizé mastografia. En las mastografias

realizadas hubo correlacioén clinica con los ultrasonidos realizados.

La evaluacién diagndstica comienza con una exploracion fisica detallada,
y se recomienda un examen mamario basal en la primera visita prenatal, ante la
evidencia de una lesién palpable esta justificada una evaluacion mas especifica
y dirigida, si el nédulo mamario persiste durante mas de 2 a 4 semanas. Pero
sobre todo, la alta sospecha clinica, mejora las posibilidades de diagndstico, ya
que en los casos clasicos, estas mujeres se presentan con una enfermedad mas
avanzada que conlleva un peor prondstico. Asi pues, el médico se enfrenta a la
necesidad de equilibrar el tratamiento agresivo con las modificaciones

apropiadas para la proteccion del feto.
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Se deben hacer esfuerzos para identificar pacientes con riesgo y en
etapas iniciales, principalmente durante las consultas obstétricas. La deteccion
temprana podria apoyarse mediante la capacitacion de los prestadores de
atencion primaria en salud, incluidas las parteras y los promotores de la salud,
asi como por el fortalecimiento de la educacién de médicos y enfermeras sobre

la salud y la exploracion clinica de la mama.

El mejoramiento de la deteccidn temprana mejoraria la oportunidad del
diagndstico y tratamiento. Esto implica una respuesta social articulada vy
congruente con las condiciones y recursos disponibles. Estos esfuerzos deben
incluir a la mujer, la familia, pacientes, proveedores y formuladores de politicas.

El presente estudio tiene el sesgo de tener una muestra pequefia que no
refleja la incidencia real de nuestra poblacién, ademas los estudios retrolectivos
tienen deficiencias en la recoleccién de datos que es importante reconocer. Sin
embargo sirve como base para la realizacion de estudios prospectivos que
intenten incrementar el conocimiento cientifico de esta enfermedad y mejorar los

protocolos de prevencion y tratamiento.

Es importante comentar que actualmente ya se les realiza
inmunohistoquimica al 100% de nuestra poblacion y eso nos permite mejorar los

abordajes terapéuticos.

Por otra parte es necesario reforzar el apego a las guias de practica
clinica en nuestra institucion para mejorar la probabilidad de cura vy

supervivencias en estas pacientes.
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XIX. ANEXOS

Sistema de estadiaje del Cancer de Mama AJCC TNM (2010, 72 edicion)

Tumor Primario (T)

TX El Tumor Primario no se puede evaluar

TO No evidencia de tumor primario

Tis Carcinoma in situ

Tis (DCIS) Carcinoma ductal “in situ”

Tis (LCIS) Carcinoma Lobulillar “in situ”

Tis (Paget) Enfermedad de Paget del pezon sin tumor
La enfermedad de Paget asociada a tumor se clasifica de acuerdo al
tamaro del tumor

T1 Tumor < 2 cm. en su mayor dimension

T1mic Microinvasion < 0.1 cm. en su mayor dimension

T1a Tumor > 0.1 cm. pero no > 0.5 cm. en su mayor dimension

T1b Tumor > 0.5 cm. pero no > 1 cm. en su mayor dimension

T1c Tumor > 1 cm. pero no > 2 cm. en su mayor dimension

T2 Tumor > 2 cm. pero no > 5 cm. en su mayor dimensién

T3 Tumor > 5 cm. en su mayor dimension

T4* Tumor de cualquier tamafio con extension directa a pared toracica y/o
piel

T4a Extension a pared toracica sin incluir el musculo pectoral mayor

T4b Edema (incluyendo piel de naranja) o ulceracion de la piel de la mama, o
ndédulos cutaneos satélites confinados a la misma mama

T4c Ambos T4ay T4b

T4d Carcinoma inflamatorio**
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Ganglios Linfaticos Regionales (N)***

NX Cuando no se pueden evaluar (p.e. Cirugia previa)

NO No metastasis en los Ganglios Linfaticos Regionales

N1 Metastasis en Ganglios homolaterales méviles

N2 Metastasis en ganglios axilares homolaterales fijos o agrupados, o en
ganglios de la cadena mamaria interna clinicamente aparentes® en
ausencia de afectacion clinica axilar

N2a Metastasis en ganglios axilares homolaterales fijos entre si o a otras
estructuras

N2b Metastasis sélo en ganglios homolaterales de la cadena mamaria interna
clinicamente aparentes® y en ausencia de afectacion clinica evidente
axilar

N3 Metastasis en ganglios infraclaviculares homolaterales, o en cadena
mamaria interna homolateral clinicamente aparentes en presencia de
afectacion axilar clinicamente evidente; o metastasis en ganglios
supraclaviculares homolaterales con o sin afectaciéon axilar o de la
mamaria interna

N3a Metastasis en ganglios infraclaviculares y axilares homolaterales

N3b Metastasis en cadena mamaria interna y axilar homolateral

N3c Metastasis en ganglios supraclaviculares homolaterales

Ganglios Linfaticos Regionales (pN)****

pNX Cuando no son evaluables (no extirpados o por cirugia previa)

pNO No afectacién histolégica, sin estudios adicionales para células
tumorales aisladas™*

pNO(i-) No afectacion ganglionar histoldgica, H&E y IHC negativas.
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pNO(i+) Presencia de células tumorales aisladas por H&E o IHC , ninguna
agrupacion
> 0.2 mm

pNO(mol-) No afectacion ganglionar histologica, estudio molecular negativo (RT-
PCR)

pNO(mol+) No afectaciéon ganglionar histologica, estudio molecular positivo(RT-
PCR)

pN1mi Micrometastasis (> 0.2 mm, ninguna > 2.0 mm)

pN1 Metastasis en 1 a 3 ganglios axilares linfaticos y/o en la mamaria interna
con afectaciéon microscépica detectada por biopsia de ganglio centinela
pero no clinicamente aparente.

pN1a Metastasis en 1 a 3 ganglios axilares linfaticos.

pN1b Metastasis en la mamaria interna con afectacion microscopica detectada
por biopsia de ganglio centinela pero no clinicamente aparente

pN1c Metastasis en 1 a 3 ganglios axilares linfaticos y en la mamaria interna
con afectaciéon microscépica detectada por biopsia de ganglio centinela
pero no clinicamente aparente.

pN2 Metastasis en 4 a 9 ganglios axilares linfaticos, o afectacion clinicamente
aparente de la mamaria interna en ausencia de afectacion axilar.

pN2a Metastasis en 4 a 9 ganglios axilares linfaticos (al menos un depdésito
tumoral
> 2.0 mm)

pN2b Metastasis clinicamente aparente en ganglios de la mamaria interna en
ausencia de afectacion axilar.

pN3 Metastasis en > 10 ganglios axilares, o en ganglios infraclaviculares, o

en ganglios de la mamaria interna ipsilaterales clinicamente aparentes
en presencia de 1 o mas ganglios axilares positivos; o en mas de 3

ganglios axilares con metastasis microscépicas clinicamente negativas
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de la mamaria interna; o en ganglios supraclaviculares ipsitaleterales

pN3a Metastasis en > 10 ganglios axilares (al menos un depdsito tumoral > 2,0
mm), o metastasis en ganglios linfaticos infraclaviculares

pN3b Metastasis en ganglios de la mamaria interna ipsilaterales clinicamente
aparentes en presencia de 1 o mas ganglios axilares positivos; 0 en mas
de 3 ganglios axilares con metastasis microscopicas de la mamaria
interna detectadas por biopsia de ganglio centinela pero no clinicamente
aparentes.

pN3c Metastasis en ganglios supraclaviculares ipsitaleterales

YPN La ypN postratamiento debe ser evaluada como para el N clinico (pre

postratamiento

tratamiento). El sufijo SN se ha de usar solo si se realiza la técnica de
ganglio centinela postratamiento, si no le asume que es por
linfadenectomia axilar. Si no se hace estudio del ganglio centinela post
se debe poner Nx.

Las categorias post son iguales que en el caso sin terapia neoadyuvante

Metastasis a distancia (M)

MX No se pueden evaluar

MO No metastasis a distancia

cMO(i+) No evidencia clinica ni radioléogica de metastasis pero presencia de
depdsitos de células tumorales detectadas en sangre circulante, médula
Osea u otro tejido ganglionar no regional que es < 0.2 mm en un paciente
sin signos ni sintomas de metastasis.

M1 Metastasis a distancia presentes

* La invasion de la dermis soélo no clasifica al tumor como T4.

** La definicion de Carcinoma Inflamatorio es fundamentalmente clinica. Implica

la presencia de eritema y edema (piel de naranja) difuso de la mama asociado o no a
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una masa palpable subyacente. Estos cambios deben afectar a la mayor parte de la
piel de la mama (la presencia de estos cambios asociados de forma limitada a un tumor
localmente avanzado no implica el diagndstico de carcinoma inflamatorio). La presencia
de linfaticos dérmicos infiltrados sin los cambios clinicos descritos no implica por si solo
el diagndstico de carcinoma inflamatorio.

*** Detectado clinicamente se define como detectado por estudios de imagen
(excluyendo la linfogammagrafia) o por exploracion fisica con caracteristicas de alta
sospecha o posible macrometastasis basado en PAAF. La confirmacion de una
metastasis clinica por PAAF sin biopsia excision se designa con el sufijo “f" (p.e.
cN3a(f)). La biopsia excisién de un ganglio linfatico en ausencia de pT se clasifica como
N clinic. pN se usa solo para la excision/biopsia de un ganglio centinela solo en
conjuncién con una valoracion patolégica de la T.

**** La clasificacion pN esta basada en la diseccion axilar con o sin estudio del
ganglio centinela. Cuando esta basada en el Ganglio centinela solo se debe poner en el

estadiaje (sn).

Estadio T N M
0 Tis NO MO
IA T1b NO MO
IB TO N1mi MO

T1b N1mi MO
A TO N1c MO
T1b N1c MO
T2 NO MO
1B T2 N1 MO
T3 NO MO
A TO N2 MO
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T1b N2 MO

T2 N2 MO

T3 N1 MO

T3 N2 MO

1B T4 NO MO
T4 N1 MO

T4 N2 MO

lHc Cualquier T N3 MO
vV Cualquier T Cualquier N M1

T1 incluye el T1mi.

TO y T1 con micrometastasis ganglionares solamente se excluyen del estadio II1A
y se clasifican como 1B MO incluye MO(i+)

pMO no es valido, cualquier MO debe ser clinico.

Si un caso es M1 previo a tratamiento neoadyuvante sistémico el estadio sigue
siendo IV independientemente de la respuesta

El estadio puede cambiar tras la cirugia si el estudio de extension revela
metastasis a distancia, siempre que el estudio se haga en un plazo de 4 meses del
diagnostico y en ausencia de progresion clinica y que no haya hecho tratamiento
neoadyuvante.

El estadio postratamiento neoadyuvante se designa con el prefijo “yc” o “yp”. No

se asigna un estadio si hay una remision completa patologica del tipo ypTOypNOcMO.

Tomado de: Edge SB, Byrd DR, Compton CC, et al., eds.: AJCC Cancer Staging
Manual. 7th ed. New York, NY: Springer, 2010, pp 347-76.v
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BI RADS

BI-RADS: Breast Imaging Reporting and Data System (BI-RADS, por sus siglas
en inglés). Método usado por los radidlogos para interpretar y comunicar de manera
estandarizada los resultados de examenes de mastografia, ecografia y resonancia
magnética usados para detectar y diagnosticar el cancer de mama. También se llama

Sistema de Notificacion de Imagenes y Datos de la Mama.

Categoria 0

Se usa cuando hay necesidad de una evaluaciéon por imagen adicional
(ultrasonido, cono de compresion, magnificacion, etc.) y/o mastografias previas para
comparacion.

El radidlogo debera hacer énfasis en cuan necesario es, al encontrar hallazgos
gue no sean benignos, comparar el examen actual con estudios previos.

El uso de la categoria 0 para la comparacion de examenes previos, solo debera
hacerse cuando el examen de estas placas sea necesario para emitir un juicio.

Categoria 1.

Negativa: Los pechos son simétricos y no hay masas, distorsion de la
arquitectura o calcificacién es sospechosas presentes.

Categoria 2.

Normal: El intérprete describe hallazgos benignos en el reporte de la
mastografia. Fibroadenomas calcificados, involucionados, calcificaciones secretorias
multiples, lesiones constituidas por grasa como los lipomas, galactoceles, quistes de
aceite, y densidad mixta. Todos los hamartomas tienen caracteristicamente una
apariencia benigna. También pueden describirse nddulos linfaticos intramamarios,
calcificaciones vasculares, implantes o distorsion de la arquitectura relacionada con
cirugia previa cuando se concluya que no hay evidencia mastografica de malignidad.

La categoria 1 y 2 indica que no hay evidencia mastografica de malignidad, la

diferencia es que la categoria 2 debera de ser usada cuando se describan uno o mas
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hallazgos mastograficos benignos en el reporte y la Categoria 1 debe usarse cuando

no se describan estos hallazgos.

Categoria 3.

Probablemente benigno: Se reserva para caso que los hallazgos son casi con
seguridad benignos, se debe enfatizar que no es una categoria indeterminada para
malignidad, y que los hallazgos en esta categoria tienen menos de un 2% de
probabilidad de ser malignos. Puede ser necesario realizar mas proyecciones (Vg. cono
de compresion) o complementar con ultrasonido. Las imagenes que usualmente se
encuentran en esta categoria son masa circunscrita no palpable identificada en una
mamografia (al menos que pueda identificarse como un quiste, un ndodulo linfatico
intramamario, u otro hallazgo benigno), una asimetria focal que se adelgaza
parcialmente en una compresion suave, o un area con calcificaciones puntiformes.

El seguimiento inicial a corto plazo es usualmente una mastografia unilateral a
los 6 meses de la valoracion inicial. En caso de que no haya cambios en la lesion se
realizara un seguimiento en otros 6 meses, y de no encontrarse alteracion, el hallazgo
sera codificado nuevamente como Categoria 3, y se volvera a evaluar en 1 ano. Si no
hay cambios en esta tercera evaluacion (24 meses desde la deteccion inicial) el
hallazgo sera clasificado como Categoria 2 o 3 a discrecién del médico que interprete
los hallazgos.

Después de 2 a 3 afnos de seguimiento y estabilidad, debera ser clasificado
como Categoria 2. Si este cambio es clasificado como una variante normal de la
anatomia por un observador experimentado puede ser reportado incluso como
Categoria 1. Estos cambios de categoria deberan de ser acompanados de un reporte
escrito.

En caso de que se realice una biopsia por la preocupacion de la paciente o del
médico, la categoria final de la lesion se dara de acuerdo a su riesgo de malignidad y
no por el manejo realizado.

Categoria 4.
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Anormalidad sospecha (debe considerarse biopsia): Esta categoria es usada
para la gran mayoria de hallazgos, que ameriten la realizacion de procesos
intervencionistas, desde la aspiracion de quistes complejos, hasta la biopsia de
calcificaciones pleomorficas.

Algunas instituciones han subdivido la Categoria 4 en tres subdivisiones con
objeto de lograr una mejor clasificacion de las lesiones y de los métodos diagndsticos a
usarse.

Categoria 4A.

Puede ser usada para clasificar hallazgos que ameritan una intervencién pero
que tiene una baja sospecha de malignidad, no se espere un reporte histopatoldgico
maligno y un seguimiento a los 6 meses después de una biopsia 0 una citologia sea
apropiada.

Ejemplos de estos hallazgos son: una masa palpable parcialmente circunscrita
con hallazgos ultrasonograficos sugestivos de un fibroadenoma, un quiste complejo
palpable o un probable absceso.

Categoria 4B.

Incluye a las lesiones con una sospecha intermedia de malignidad. Los hallazgos
en esta categoria aseguran una correlacion radiolégica y patolégica estrecha. El
seguimiento con un resultado benigno, en esta situacion depende de la concordancia.
Una masa parcialmente circunscrita, de margenes indistintos, blanda con reporte de
fibroadenoma o necrosis grasa es aceptable, pero el resultado de un papiloma puede
ameritar una biopsia excisional.

Categoria 4C.

Un reporte 4C puede incluir hallazgos de preocupacion moderada, pero no
clasicos (como en la Categoria 5) de malignidad. El ejemplo de estos hallazgos son
una masa irregular y mal definida o un nuevo grupo de calcificaciones pleomorficas. Se
espera un resultado maligno en esta categoria y se debe de insistir al patdlogo en la
evaluacion de esta categoria cuando se reporte un hallazgo benigno.

Categoria 5.
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Altamente sugestiva de malignidad -Debe de realizarse una accion apropiada:

Se utiliza para las lesiones que casi con certeza representa un carcinoma de la
mama, esta categoria debe estar reservada para hallazgos que son clasicamente
canceres de mama, con un > 95% de posibilidades de malignidad. Una masa irregular,
densa y espiculada, una disposicion segmentaria o lineal de calcificaciones finas o un
masa irregular espiculada asociada a calcificaciones pleomorficas son ejemplos de

estas lesiones.

Categoria 6.

Biopsia conocida —Malignidad comprobada- Una accion apropiada debe ser
tomada:

Esta categoria se ha afadido para los hallazgos en la mama que se confirma
son malignos pero previo a terapias definitivas como la excisidbn quirurgica,
radioterapia, quimioterapia o mastectomia.

A diferencia de las categorias 4 y 5, no se necesita ninguna intervencion
adicional para confirmar la malignidad.

En el caso de encontrarse una lesién Categoria 6 en una mama la glandula
contralateral puede encontrarse en vigilancia por clasificarse en otra categoria de
BIRADS, No es adecuado usar esta Clasificacion en aquellas mamas sometidas a
excision tumoral pues puede no quedar evidencia del tumor y los hallazgos
subsecuentes ameriten un accion diferente, ejemplo ausencia de alteraciones, o
vigilancia (Categoria 2 0 3), o la presencia aun de imagenes sospechosas o sugestivas

de malignidad (Categoria 4 o 5) que ameriten una accion intervencionista.

Tomado de: The American College Radiology. ACR breast reporting and data
system. USA: ACR; 2003
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GLOSARIO.

Biopsia, extraccion de tejido de un organismo vivo para examen microscopico
con fines diagnésticos.

Cancer, tumor maligno en general que se caracteriza por pérdida en el control
de crecimiento, desarrollo y multiplicacion celular con capacidad de producir
metastasis.

Céncer invasor, tumor que se diseminé mas alla de la capa de tejido en la cual
comenzo y crece en los tejidos sanos que lo rodean.

Carcinoma, término que se refiere a una neoplasia epitelial maligna.

Carcinoma in situ de la mama, tumor maligno confinado al epitelio que recubre
un conducto o un lobulillo sin rebasar la membrana basal.

Estadios del cancer de mama: El estadio, también denominado estado, etapa
o fase, del cancer hace referencia a cuanto ha crecido el tumor y hacia donde se ha
extendido. Los tumores pueden ser invasivos o no invasivos.

Ganglio, estructura diferenciada que se encuentra rodeada por una capsula de
tejido conjuntivo y algunas fibras elasticas que forma parte de las cadenas del sistema
linfatico.

Mastectomia, reseccion de tejido mamario con fines terapéuticos que acorde a
su extension y elementos se clasifica en:

Mastectomia subcuténea, reseccion del tejido mamario, dejando el pezon y la
areola en su sitio.

Mastectomia total (simple), reseccion de todo el tejido mamario, incluidos el
pezodn y la areola sin la reseccion de ganglios axilares.

Mastectomia radical, reseccion total del tejido mamario con o sin musculos
pectorales y la diseccidn axilar completa.

Diseccidn axilar, reseccion de la zona linfoportadora ya sea total o parcial con

fines de estadificacion.
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Mastografia o mamografia, al estudio radiolégico de las mamas, tomado con
un aparato (mastografo) disefiado especialmente para este fin, con el que podran
efectuar mastografias de dos tipos:

Mastografia de tamizaje: estudio realizado para la deteccion temprana de
cancer de mama a mujeres aparentemente sanas.

Mastografia diagnostica: estudio realizado como parte de la evaluacién
diagnostica por resultado de imagen sospechosa o en mujeres con sintomas clinicos
de patologia mamaria sospechosa de cancer

Neoplasia, formacion de tejido nuevo de caracter tumoral.

N6édulo, agrupacion celular o fibrosa en forma de nudo o corpusculo,
identificable por exploracion clinica o imagen en dos planos en estudio mamografico.

Oncologia, a la rama de la medicina que estudia los tumores benignos y
malignos, con especial atencion a los malignos.

Receptores tumorales: Son indicadores bioquimicos especificos de la
agresividad de las células tumorales para el prondstico o instaurar una terapéutica
hormonal. Incluyen antigenos de superficie celular, proteinas citoplasmaticas, enzimas
y hormonas.

Her-2/neu (erbB-2): Es un protooncogén que codifica una glucoproteina de
transmembrana con actividad tirosinakinasa. Esta considerado como un importante
factor prondstico en los estadios tempranos del cancer de mama y diversos estudios
indican que puede ser utilizado también como un marcador predictivo con respecto a la
respuesta a la quimioterapia y a la terapia con antiestrégenos.

Luminal A: Tumores con receptores de estrogeno positivos, receptores de
progesterona positivos 0 negativos, c-erB-2 negativo.

Luminal B: Tumores con receptores de estrégeno positivos, receptores de
progesterona positivos, c-erB-2 positivo.

Basal Like: Tumores con receptores de estrégeno negativo, receptores de

progesterona negativo, c-erB-2: negativo.
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Hoja de recoleccion de datos

Nombre NSS
Edad
Receptores Hormonales Her2/neu ()
Fenotipos Luminal A ()
Luminal B ()
Basal Like ()
Antecedentes familiares de cancer de mama Si ()
No ()
Sintomas Dolor
Tumor

Estudios de Diagnéstico:
Mamografia (BIRADS).
US mamario.

Resultado de Biopsia

Invasion Linfovascular

Tele de Toérax
US Hepatico.

Tipo histolégico
Grado

Presente ( )
Ausente ()

Estadio de Cancer de mama

Il
1]
v

h ~—" ~— ~—

Tiempo de inicio de sintomas

Dx definitivo.

Tipo de Tx (Qx, QT y RT).

Estado Actual:

Vivo sin enfermedad.
Vivo con enfermedad.

Muerto por enfermedad.

(
-
(

Muerto sin enfermedad
Perdido.

(
(

)
)
)
)
)
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Guia medica de tratamiento de cancer de mama en el embarazo: European Journal of Cancer
2010.

Tumoracioén en el seno en el embarazo

!

Imagenologia: - Sonografia
- Mamografia bilateral

Biopsia core

v
Diagndstico de cancer de mama en el embarazo

! !

Término cercano (37 Antes de término (antes de
semanas) * 37 semanas)

] ]

Estadificacion**: US de higado,
radiografia de térax, RM ésea o
l escaneo 0seo
Estadificacion y . l
tratamiento Cirugia:
o Cirugia conservadora del seno o
mastectomia
o Procedimiento centinela o diseccion
axilar
Quimioterapia (neo) adyuvante
o Desde las 14 semanas
o Actualmente esta permitido el uso de

drogas cito toxicas
Radioterapia (no en el tercer trimestre)

}

No quimioterapia después de 35
semanas
Programar nacimiento = 37 semanas
Intervalo de quimio-administracién de 3
* Se permite una politica de espera de 2-4 semanas
semanas para alcanzar madurez fetal.

** Tan lejos como cambie la practica clinica
Completamiento del

tratamiento

Nacimiento a las = 37
semanas
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