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INTRODUCCION

El cancer de mama es el tumor mas
frecuente en la mujer, representando
alrededor del 30% de todas las
neoplasias malignas que se diagnostican.
En occidente, es la primera causa de
muerte en el sexo femenino. Se estima
que cada afio se diagnostican cerca

de 1,2 millones de casos nuevos en el
mundo y que unas 400.000 mujeres
mueren por esta causa.

En Espafia se diagnostican alrededor de
15.980 nuevos casos al afio y s6lo en
Catalufia unos 3.260.

La magnitud y gravedad de esta
enfermedad la convierte en un problema
de salud prioritario, que ha obligado

a efectuar programas de cribado
mediante mamografias, para efectuar

un diagnostico precoz y aplicar unas
terapéuticas que progresivamente son
mas diferenciadas y adecuadas al tipo de
tumor que presenta cada paciente.

En los Ultimos afios se ha observado una
disminucion de la mortalidad de esta
neoplasia a un ritmo del 1,4% anual,

a pesar de que la incidencia continta
aumentando a unritmode 1,5-2 %
anual. En la actualidad, la supervivencia
alos 5 afios del diagnostico se acerca al
80%.

Los avances en la mejora de |a
supervivencia son debidos a distintos

factores:

1.- Al mejor conocimiento que tenemos
las mujeres de los sintomas iniciales
de la enfermedad y a la mayor
concienciacion del riesgo y, por lo
tanto, del beneficio de un diagndstico
precoz. También se debe destacar una
mayor y progresiva accesibilidad a los
Servicios Sanitarios.

2.- Al'incremento del diagnostico precoz,
debido a los programas de cribado
y al control anual con mamografia
de los grupos de riesgo, con una
mejora clara del utillaje y técnicas
diagndsticas.

En la actualidad es posible detectar
tumores de mama de pequefio
tamafio sin afectacion axilar.

También ha contribuido al diagnéstico
precoz la recomendacion de efectuar
biopsias en las pacientes que
presentan iméagenes radioldgicas
sospechosas, como por ejemplo
grupos de microcalcificaciones

sin nodulo tumoral, que pueden
detectar carcinomas ductales “in
situ”, es decir, proliferacién de células
tumorales confinadas al interior de un
ducto mamario sin infiltracion de los
tejidos circundantes.

3.- La mejor comprensién de la
biologia del cancer de mamay la
consideracion de que se trata de una
enfermedad sistémica desde su inicio,
ha conducido al empleo, tras la cirugia
y la radioterapia, de tratamientos
adyuvantes (quimioterapia,
hormonoterapia y bioterapia).



Avances de la cirugia:

La mastectomia (extirpacion de toda
la gléandula mamaria) con vaciado axilar
ha quedado “relegada” a aquellos
tumores grandes o multicéntricos y
siempre teniendo en cuenta la relacion
del tamafio del tumor/glandula mamaria,
pudiéndose efectuar ademas la cirugia
plastica con reconstruccion inmediata
en el momento inicial, por lo que la
mastectomia pierde la caracteristica
mutilante.
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El tratamiento conservador
(tumorectomia), que consiste en extirpar
el tumor con un margen suficiente de
tejido sano, evitando la mastectomia

y sequida de radioterapia, es el
tratamiento de eleccion siempre que sea
posible.

Actualmente, la técnica del ganglio
centinela se presenta como una opcion
valida ante la diseccién axilar y tiene una
morbilidad post operatoria muy inferior
a la linfadenectomia, pudiendo evitar el
linfedema.

La técnica del ganglio centinela tiene
un valor predictivo negativo y esta
indicada en tumores de hasta 3 cm.
Consiste en la inyeccion de un isétopo
radioactivo en el tumor o cerca de él que
marcard el drenaje linfatico al primer
ganglio llamado centinela, extirpando
este ganglio. Si es negativo, no es
necesario extirpar el resto de ganglios
axilares (linfadenectomia). No es una
técnica disponible en todos los centros
de nuestro pais, pero las &reas de
influencia de los centros que la efectlian
son muy amplias.

Avances de la radioterapia:

La moderna irradiacién con planificacién
tridimensional y acelerador lineal
permite mayor radicalidad. Los campos
de irradiacion han ido reduciéndose,
quedando limitados a la mama, con
sobreimpresion sobre el lecho quirdrgico
en la cirugfa conservadora y sélo se
utiliza la irradiacion de la axila en
algunos casos de afectacién axilar
importante, siendo el resultado estético
muy satisfactorio.

TRATAMIENTO SISTEMICO:

Quimioterapia: Con la utilizacion

de la quimioterapia adyuvante se ha
logrado una reduccién de la mortalidad
del 25 % y con la hormonoterapia

con tamoxifeno (antiestrégeno), del

40 %, independientemente de Ia
situacion respecto a la menopausia. Las
pacientes mas jovenes son las que mas
se benefician y quizés esto sea debido,
ademas del propio efecto citotdxico de
los citostaticos, a la ablacién ovérica que
estos producen.

Diversos estudios aleatorizados y un
metaandlisis han demostrado beneficio
en la supervivencia tanto en pacientes
con axila positiva como en pacientes
con axila negativa.

La quimioterapia debe administrarse
en un intervalo inferior a 6 semanas
después de la cirugia.

La administracion de la poliquimioterapia
es superior a la monoterapia con una
duracion 6ptima de 6 meses.

Los esquemas que contienen
antraciclinas son mas activos.

El beneficio de la adicidn de taxanos
(farmacos muy activos en enfermedad
metastasica), esta confinado a ciertos
subgrupos de pacientes de alto riesgo.
En los tumores hormonosensibles

la combinacion de quimoterapia y
tamoxifeno ha demostrado superioridad
al tamoxifeno solo.

La hormonoterapia debe administrarse al
finalizar la quimioterapia.

Hormonoterapia: Las células de la
mama contienen receptores para las
hormonas femeninas (estrogenos y
progesterona). En ausencia del estrégeno
las moléculas del receptor son inactivas
y no tienen influencia sobre el DNA.

Al unirse el estrogeno al receptor se
activan genes que dirigen la sintesis de
proteinas y pueden influenciar a la célula
de diversas maneras estimulando el
crecimiento celular.

Cuando hablamos de
hormonosensibilidad (receptores
hormonales positivos), nos referimos

a que las células tumorales también
contienen receptores hormonales,

si no los contienen hablamos de
hormonoresistencia (receptores
hormonales negativos). Asi pues,
podemos utilizar tratamiento hormonal
(antiestrogenos) para inactivar la union
del estrégeno al receptor, anulando asi |a
orden de division celular.

La hormonoterapia fue el primer
tratamiento utilizado en cancer de
mama hace 100 afios y actualmente
esta nuevamente en el punto de mira de
los especialistas en patologia mamaria
debido a que podemos conocer de
inicio los tumores hormonosensibles

y hormonoresistentes, detectando la
presencia de receptores hormonales en
el tumor primitivo.
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La determinacion de estos receptores
puede efectuarse en todos los centros
hospitalarios mediante técnicas de
inmunohistoquimica o bioquimica. Se
considera que un porcentaje del 10 % de
células con tincién positiva es el umbral
de positividad.
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El tamoxifeno sigue siendo desde hace
40 afios el farmaco de referencia y

mas utilizado. Pero la aparicion en la
ultima década de los inhibidores de la
aromatasa de 32 generacion, abre unas
nuevas expectativas en aquellas mujeres
postmenopausicas que no toleran

los antiestrogenos. En los estudios
randomizados, utilizando la combinacion
de tamoxifeno e inhibidores de Ia
aromatasa, se alcanza un incremento en
la supervivencia libre de enfermedad.

En las pacientes premenopausicas

se puede establecer que la ablacion
ovarica tiene los mismos resultados que
el tamoxifeno hay numerosos estudios
que parecen indicar que la ablacién
ovarica con analogos de la LH — RH
administrados durante 2 afios +/-
tamoxifeno es el mejor tratamiento.

En las pacientes postmenopausicas se
pueden utilizar varias opciones:

El tamoxifeno 20 mg/dia durante 5 afios,
el anastrozol (inhibidor de aromatasa de
3? generacion) - que en un estudio fase

1l con miles de pacientes ha demostrado
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a los 2 afios y medio una reduccion del
riesgo de recurrencia y muerte -; también
podemos utilizar la secuenciacion de
tamoxifeno con un inhibidor de la
aromatasa (letrozol o examestano).

Las pacientes con tumores
hormonoresistentes, independientemente
del estado menopausico, no se
benefician con el tratamiento hormonal.
Existen también nuevos tratamientos
bioldgicos con nuevas dianas
terapéuticas como el anticuerpo
monoclonal Rituximab (Herceptina),

que se ha demostrado desde hace afios
muy efectivo en el cancer de mama
avanzado y en los ensayos multicéntricos
en adyuvancia también ha demostrado
su efectividad en unos subgrupos de
pacientes aumentando el periodo de
tiempo libre de enfermedad o recidiva.

Cancer de mama hereditario:
Consejo Genético

Entre un 5— 10 % de los canceres de
mama son hereditarios.

La biologfa molecular ha permitido
identificar lesiones genéticas susceptibles
de transmitirse por la herencia.

Los genes mutados identificados en el
cancer de mama son el BRCA 1 (mutado
en cancer de mama y ovario), y BRCA 2
(mutado en cancer de mama en hombre
y mujer).

El consejo genético es el proceso por

el cual se informa de las posibilidades
de sufrir cancer y transmitirlo a las
siguientes generaciones y se dan
recomendaciones del manejo de

|la situacion tanto medica como
psicolégicamente.

Otro avance importante es la
quimioprevencién con agentes
hormonales como el tamoxifeno, que
previene la aparicion de la enfermedad
en subgrupos de pacientes de riesgo.

El riesgo de la aparicion del cancer de
mama y su desarrollo esta intimamente
ligado a la exposicidn a estrégenos

de la glandula mamaria, por tanto,

es evidente que la manipulacién del
ambiente hormonal en aquellos tumores
con receptores hormonales positivos es
adecuada.

El bloqueo estrogénico con tamoxifeno
(antiestrégenos), con examestano
(inhibidores de la aromatasa), y

con Moduladores Selectivos de los
Receptores de Estrogeno (S.E.R.M.) es
un campo de estudio y desarrollo para
disminuir de forma eficaz la incidencia
de esta enfermedad.
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