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PRIMERA PART

Proceso de desa
recomendacione

Wl A. PRESENTACION

Los Programas Claves de Atencion Interdisciplinar (PCAIl) se basan en la atencion integral a las personas con
un determinado problema de salud (en este caso el Cancer de mama). Estan elaborados con el maximo rigor
cientifico por profesionales de las diversas disciplinas relacionadas con el tema. Tienen por objeto mejorar
los resultados de salud medidos en su calidad cientifico-técnica y en la satisfaccion del/la paciente, mediante
la eleccion de las acciones mas coste / efectivas y en la coordinacion de actividades.

Los PCAls integran la atencion de los/as pacientes con determinados problemas o condiciones de salud, que
han sido consideradas prioritarias por profesionales y pacientes en funcion de la prevalencia y las repercusiones
en salud en la Comunidad Auténoma.

Los objetivos de los Programas Clave de Atencién Interdisciplinar (PCAI) son:

» Promover una atencion mas accesible, centrada en el/la paciente, segura, clinicamente efectiva y con
una utilizacién de recursos adecuada.

» Reducir la variabilidad inaceptable en la calidad asistencial.

» Centrar la atencion en los/las pacientes con necesidades de salud homogéneas.

» Facilitar el mejor uso del conocimiento y habilidades de los profesionales.

» Coordinar a los profesionales de todas las disciplinas involucradas en los distintos niveles de atencion.
» Posibilitar la aplicacion de nuevas herramientas de gestion.

» Promover la participacion de los profesionales en el disefio e implantacion del PCAI.

» Incorporar la evidencia cientifica en la que se fundamentan las recomendaciones clinicas.

» Disefiar los indicadores clave del PCAI para facilitar la implantacién de los objetivos y su monitorizacion.

» Satisfacer las necesidades y expectativas de los usuarios.

Gufa de Recomendaciones Clinicas: Cancer de Mama 9
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Primera parte: PROCESO DE DESARROLLO DE RECOMENDACIONES CLiNICAS

OBJETIVOS DE LAS RECOMENDACIONES CLINICAS

Estas recomendaciones clinicas, constituyen un elemento del programa del PCAI Cancer de Mama cuyo objetivo
como estrategia de calidad, es abordar el cancer de mama a través de una atencion homogénea y transversal de
las necesidades de las personas con este problema de salud, mejorando los resultados en términos de calidad
y seguridad asistencial y de satisfaccion para el/la paciente.

Esta linea de actuacion engloba las siguientes iniciativas:

1.

Actualizacion de las evidencias cientificas en el proceso de cribado de cancer de mama.

2. Actualizacion, siguiendo la evidencia cientifica disponible, de los aspectos relacionados con el diagndstico

precoz, la confirmacion diagndstica y el tratamiento en el proceso de atencidn al cancer de mama.

3. Aumentary mejorar la comunicacién con la mujer a lo largo de todo el proceso, garantizando una mayor

Bl C.

informacion sobre su proceso de cribado, diagndstico y/o tratamiento y una mayor participacion en la
toma de decisiones.

ASPECTOS CLINICOS CUBIERTOS

Esta guia de recomendaciones clinicas incluye los siguientes procesos clinicos:

4
4

10

Deteccion precoz del cancer de mama.

Diagndstico radioldgico: clasificacién de las lesiones radioldgicas y actuaciones segun tipo de lesién
mamaria.

Diagndstico anatomopatoldgico: puncién biopsia con aguja fina, biopsia con aguja gruesa y biopsia
escisional / tumorectomia; protocolo macroscépico de las piezas quirldrgicas de mastectomia;
especimenes de la diseccion axilar; manejo del ganglio centinela.

Diagndstico y estadificacion de la enfermedad.

Tratamiento quirtrgico conservador y radical de la mama. Cirugia de la axila. Ambulatorizacién en el
cancer de mama.

Tratamiento radioterapico en cancer de mama.

Criterios de actuacion en el tratamiento sistémico primario neoadyuvante y adyuvante.
Integracion y secuencia del tratamiento locorregional y sistémico.

Tratamiento de las recurrencias y de las metastasis.

Seguimiento y apoyo social.

Calidad de vida y secuelas de tratamiento.

Consejo genético.

Otras situaciones: enfermedad de Paget, cdncer de mama en el hombre, cdncer oculto de mama, segunda
neoplasia en la misma mama, carcinoma in situ, carcinoma bilateral, cadncer de mama y embarazo y
otros tumores.

PCAI
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Primera parte: PROCESO DE DESARROLLO DE RECOMENDACIONES CLiNICAS

POBLACION A LA QUE SE DIRIGEN LAS RECOMENDACIONES

Esta guia estd dirigida a la atencién de:

»

B E.

Mujeres de 50 a 69 afios que cumplen criterios de inclusion en el programa de deteccion precoz del
cancer de mama.

Mujeres que presentan sintomas de sospecha de cancer de mama.
Mujeres con riesgo familiar de cancer de mama.
Mujeres diagnosticadas y/o tratadas de cancer de mama.

Hombres con riesgo familiar, diagnosticados y tratados.

GRUPO DE PROFESIONALES QUE HAN DESARROLLADO EL PCAI

Grupo de Radiologia

»

»

»

»

»

»

»

»

»

»

»

»

»

»

»

»

»

»

»

»

Carlos Baldé Sierra. Programa de cribado de cancer de mama (Area VIil)

Maria Teresa Baelo Bodelon. Hospital Monte Naranco (Area 1V)

Covadonga del Blanco Martinez. Hospital de Jove (Area V)

Verénica Bulnes Vazquez. HUCA (Area IV)

M?2 Inmaculada Caramés Garcia. HUCA (Area IV). Coordinadora del grupo de radiologia
Ana Carolina Diaz Garcia. HUCA (Area IV)

Covadonga del Camino Fernandez-Miranda. HUCA (Area IV)

Ramon Delgado Sevillano. Hospital Universitario San Agustin (Area lil)

M2 Concepcion Diaz Diaz. Programa de Cribado de céncer de mama (Area V)
M@ Paz Garcia Pravia. Hospital de Jove (Area V)

Elba Gonzalez Diaz. Hospital de Jarrio (Area |)

Cristina Gonzalez Huerta. Hospital Alvarez Buylla (Area VII)

Francisco Javier Herrera Pérez. Hospital Carmen y Severo Ochoa (Area I1)
Astrid Lépez Secades. Hospital Universitario de Cabuefies (Area V)

Susana Medrano Martinez. Hospital Valle del Nalon (Area VIil)

Marta Ornia Rodriguez. Hospital Universitario de Cabuefies (Area V)

Montserrat Sallés Garcia. Hospital Monte Naranco (Area IV)

Susana Serrano Gonzalez-Gallarza. Hospital Universitario San Agustin (Area Ill)
M? Teresa Suarez Muiiiz. Hospital del Oriente (Area VI)

Beatriz Vidal Marin. Hospital Monte Naranco (Area IV)

Guia de Recomendaciones Clinicas: Cancer de Mama 11



Primera parte: PROCESO DE DESARROLLO DE RECOMENDACIONES CLiNICAS

Grupo de Anatomia patoldgica

» José Alonso de la Campa. Hospital Universitario San Agustin (Area I1l). Coordinador del grupo de anatomia

»

»

»

patoldgica

Carmen Garcia Pravia. HUCA (Area IV)
Primitiva Menéndez Rodriguez. HUCA (Area V)
Ana Isabel Encinas Mufiz. HUCA (Area IV)

Grupo de Medicina Nuclear

» Ana Alvarez Blanco. HUCA (Area IV). Coordinadora del grupo de medicina nuclear

»

Belén Fernandez Llana. HUCA (Area IV)

Grupo de Cirugia, Cirugia plastica y reparadora y Anestesiologia

»

»

»

»

»

»

»

»

»

»

»

»

»

»

Maria Alvarez Blanco. HUCA (Area IV)
Begoiia Alonso Martinez. HUCA (Area V)

Victoria Alvarez Lépez. Hospital Carmen y Severo Ochoa (Area 1)

Ana Llaneza Folgueras. HUCA (Area IV) Coordinadora del grupo de trabajo de cirugia. Coordinadora del

PCAI

Desirée Diaz Gonzalez. Hospital Universitario de Cabuefies (Area V)

José Antonio Diaz Blanco. Hospital de Jarrio (Area I)

Fernando Fernandez Rodriguez. Hospital Valle del Nalon (Area VIll)

José Manuel Llera Fueyo. Hospital del Oriente (Area V)

Concepcioén lldefonso Cienfuegos. Hospital Universitario San Agustin (Area i)
Clara Martin Mufiz. HUCA (Area IV)

Alberto Sopena Zubiri. HUCA (Area IV)

Consuelo Menéndez Dizy. Hospital Valle del Nalon (Area VIil)

Sebastian Fernandez Arias. Hospital Alvarez Buylla (Area VII)

Juan Carlos Rodriguez Diaz. Hospital de Jove (Area V)

Grupo de Medicina Fisica y Rehabilitacion

12

»

Rosa Atienza Delgado. HUCA (Area IV)

» Ana Maria Ruiz. Hospital Universitario de Cabuefies (Area V). Coordinadora grupo de trabajo de medicina

fisica y rehabilitacion

PCAI



Primera parte: PROCESO DE DESARROLLO DE RECOMENDACIONES CLiNICAS

Grupo de Psicologia clinica
» M@ Eugenia Diez Fernandez. HUCA (Area IV). Coordinadora grupo de trabajo de psicologia clinica
» Faustina Ibafez Pascual. Hospital Universitario de Cabuefies (Area V)
» Javier Llamazares Granda. HUCA (Area IV)

» Celina Padierna Sanchez. Hospital Alvarez Buylla (Area VII)

Grupo de Oncologia Radioterapica
» M@ Jesiis Caminero Cueva. HUCA (Area V)
» Paz Pérez Payo. HUCA (Area IV). Coordinadora del grupo de trabajo de oncologia radioterapica

» German Juan Rijo. HUCA (Area IV)

Grupo de Oncologia Médica
» Pilar Blay Albors. Unidad de Cancer Familiar. HUCA (Area IV)
» Yolanda Fernandez Pérez. HUCA (Area IV)

» Paula Garcia Teijido. Hospital Universitario San Agustin (Area Ill). Coordinadora del grupo de trabajo de
oncologia médica

» Laura Faez Garcia. Hospital Universitario San Agustin (Area I1l)
» Maria Luque Cabal. HUCA (Area IV)

» Ignacio Pelaez Fernandez. Hospital Universitario de Cabuerfies (Area V)

Atencion primaria
» Erika Izquierdo Garcia. Atencion primaria Area Sanitaria IV

» Natalia Izquierdo Garcia. Atencion primaria Area Sanitaria IV

Servicios centrales del SESPA

» Matias Prieto. Servicio de Calidad y Gestion Clinica. Servicios centrales del SESPA

Consejeria de Sanidad
» Maria Jesus Gonzalez Mateos. DG Planificacion Sanitaria. Consejeria de Sanidad
»» Bernabé Fernandez Gonzalez. DG Planificacion Sanitaria. Consejeria de Sanidad

» Maria Mercedes Corrales Canel. DG Planificacion Sanitaria. Consejeria de Sanidad

Gufa de Recomendaciones Clinicas: Cancer de Mama 13



Primera parte: PROCESO DE DESARROLLO DE RECOMENDACIONES CLiNICAS

Bl F. PROFESIONALES A LOS QUE VA DESTINADO

Esta guia esta dirigida a los y las profesionales del Principado de Asturias que intervienen en la atencion de
los/las pacientes con cancer de mama en los distintos niveles de atencion: diagndstico precoz, confirmacion
diagndstica, tratamiento, rehabilitacion, insercion social y seguimiento de pacientes.

Bl G. METODOLOGIA DE ELABORACION DE LA GUIA

1. IDENTIFICACION DE PROFESIONALES Y ELABORACION DE LA GUIA DE TRABAJOS

En esta fase se identificaron los profesionales del PCAI, se elabord una guia de trabajo para el proceso de
seleccion de recomendaciones clinicas y se constituyé el grupo profesional.

2. SELECCION DE GUIAS DE PRACTICA CLINICA

Se decidio emplear preferentemente guias de practica clinica cuya calidad ya hubiera sido evaluada. Para la
busqueda de guias se emplearon los motores TRIP Database, National Guideline Clearinghouse y GuiaSalud.

nou nou

Los términos de busqueda fueron "breast neoplasm”, "breast cancer”, "cancer de mama".

De las guias encontradas, el grupo redactor selecciond las que mejor se adaptaban a nuestras necesidades
atendiendo a criterios de relevancia, adecuacion y utilidad y son las que figuran en la bibliografia al final de
esta guia. Ademas, en cada caso se incluyeron las guias de las sociedades cientificas recomendadas por
los miembros del grupo redactor. Cuando alguna pregunta no tenia respuesta en las guias seleccionadas se
realizaron busquedas especificas utilizando fuentes primarias Clin.equide y UpToDate.

3. DEFINICION Y ASIGNACION DE APARTADOS PARA CADA INTEGRANTE

Cada grupo definio el alcance de la guia (niveles de atencién y procesos clinicos a incluir) asi como el contenido
y orden de los apartados o items de la guia.

Asimismo, de acuerdo a las areas de trabajo, experiencia y/o especialidades de los profesionales, se asignaron
a cada integrante los apartados a desarrollar.

4. ELABORACION DE LAS RECOMENDACIONES

Cada miembro del grupo, de acuerdo al area tematica que le fue asignada, selecciond y redacté un conjunto de
recomendaciones con los grados de evidencia y niveles de recomendacién correspondientes.

Acabado el trabajo individual, se procedid a la compilacion de las recomendaciones para constituir un Unico
instrumento de trabajo.

14 PCAI
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Primera parte: PROCESO DE DESARROLLO DE RECOMENDACIONES CLiNICAS

5. EVALUACION Y CONSENSO DE LAS RECOMENDACIONES

Se realizan comentarios, discusién y acuerdo sobre la redaccion y pertinencia de las recomendaciones.

6. EVALUACION Y CONSENSO DE LA FACTIBILIDAD DE IMPLANTACION

Se realizé una evaluacion de la factibilidad de implantacion de las recomendaciones clinicas. Se determinaron,
mediante una parrilla de priorizacion, las dificultades organizativas que implicaria la implantacién de las
recomendaciones.

7. IDENTIFICACION Y SELECCION DE LAS RECOMENACIONES CLAVE

Los integrantes del grupo identificaron un conjunto de "Recomendaciones clave”, que se refieren al conjunto
de recomendaciones de especial prioridad de implantacién en el Principado de Asturias.

8. PROPUESTA DE ESTRUCTURA Y FORMATO DE LAS RECOMENDACIONES CLINICAS

Se propone una estructura y un formato para el conjunto de los PCAI con la finalidad de homogeneizar su
presentacion y facilitar su comprension.

9. CONFLICTO DE INTERESES

Un conflicto de intereses se produce en aquellas circunstancias en que el juicio profesional sobre un interés
primario, como la seguridad de los/las pacientes o la validez de la investigacion, puede estar influenciado
en exceso por otro interés secundario, sea éste un beneficio financiero, de prestigio y promocién personal o
profesional.

En las relaciones de los profesionales con la industria de la salud (farmacéutica, tecnologia sanitaria...) se pueden
considerar varios tipos de interacciones financieras:

» Apoyo y financiacion de una investigacion.
» Empleo como consultor para una compafia farmacéutica.
» Accionista o intereses econdmicos en una compafia farmacéutica.

Los conflictos de intereses pueden ser personales o no personales.

Gufa de Recomendaciones Clinicas: Cancer de Mama 15



Primera parte: PROCESO DE DESARROLLO DE RECOMENDACIONES CLiNICAS

10. TABLADE CLAS!FICACI()N DE LOS NIVELES DE EVIDENCIA'YY GRADO DE
RECOMENDACION

Se han utilizado las siguientes clasificaciones:

1. Clasificacion de los US Preventive Services Task Force.!

2. Clasificacion de Jovell et al 2

3. Clasificacion utilizada en las Gufas de Cancer del National Institute for Clinical Excellence (NICE).

Los grados de recomendacién estan extraidos de esta ultima clasificacion siguiendo la siguiente
correspondencia:4

Tabla 1: Nivel de evidencia y grado de recomendacion.

Diagnoostico

Tratamiento

Revision sistematica de estudios de al menos
nivel Il

ECA ciegos y con muestra de tamafo apropiado

Revision sistematica de estudios de evidencia
menos de Il

Revision sistematica de ensayos
controlados aleatorizados (ECA)

ECA

Revision sistematica de otros estudios
no ECA

A
]
1
v

B
\"
Vi
Vil C

16

Volver al indice %

- Muestra pequefa
Estudios con

alguno de los
siguientes criterios:

- Ensayos no homogéneos
- Ensayos no ciegos
- Casos y controles

Opinion de expertos, consenso y estudio de casos

Estudios cuasiexperimentales

Estudios observacionales: Cohortes
Casos y controles

Estudios observacionales sin grupo
control

PCAI



B H.

Primera parte: PROCESO DE DESARROLLO DE RECOMENDACIONES CLiNICAS

PROCEDIMIENTO DE ACTUALIZACION

La revision de esta guia se realizara cada 3 afios, excepto si la aparicion de conocimiento cientifico
relevante obligue a realizarla previamente a esa fecha, fundamentalmente en aquellos aspectos o
preguntas concretas en que las recomendaciones se modifiquen sustancialmente.

Un grupo multidisciplinar revisara la guia, la comparara con la evidencia disponible, propondra cambios
y consensuara nuevas recomendaciones.

Dependiendo del nimero de modificaciones, el grupo discutira la necesidad de la publicaciéon de un nuevo
documento o de una adenda.

Las nuevas recomendaciones seran publicadas y sometidas a un periodo de revision para que todos los
profesionales implicados en la atencidn de pacientes con cancer de mama puedan aportar comentarios
y sugerencias. Transcurrido este tiempo se puede dar por actualizada la guia hasta el periodo establecido
por el grupo o por defecto en tres afios mas.

La fase final de la nueva elaboracion de una revision de la guia clinica y del proceso organizativo sera una
estrategia de implantacién en todos los dispositivos asistenciales de atencion primaria y especializada
pertinentes.

Guia de Recomendaciones Clinicas: Cancer de Mama 17
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SEGUNDA P

Recomendaci

W A. INTRODUCCION A LAS RECOMENDACIONES CLINICAS

Este documento contiene una recopilacién bibliografica de recomendaciones clinicas realizadas por un grupo
multidisciplinar de profesionales sanitarios que han participado en la elaboracion de la guia para el diagnéstico y
tratamiento del Cancer de mama en el Principado de Asturias. Han sido sometidas a un proceso de evaluacion,
consenso y adaptacién a las caracteristicas propias de nuestra comunidad auténoma.

En el apartado de metodologia se describen con detalle los criterios utilizados para la seleccion y adopcion de
la evidencia.

Las recomendaciones clinicas estan ordenadas en dos apartados:
a. Recomendaciones clave: conjunto de recomendaciones, de especial prioridad y relevancia.

b. Recomendaciones generales: descripcion de las recomendaciones seleccionadas por los integrantes
del grupo.

c. Algoritmos: aspectos clinicos mas importantes que incorporan criterios de decisién, que tienen
multiples alternativas, o que mediante una representacion grafica pueden facilitar la utilizacion de las
recomendaciones.

Gufa de Recomendaciones Clinicas: Cancer de Mama 19

%" Volver al indice



Segunda parte: RECOMENDACIONES CLINICAS / RECOMENDACIONES CLAVE

Bl B. RECOMENDACIONES CLAVE

Se identificaron para cada apartado un conjunto de "Recomendaciones clave" de especial prioridad de
implantacién en el Principado de Asturias.

RECOMENDACIONES CLAVE

Se recomienda el cribado mediante mamografia bienal en las mujeres entre 50 -69 afios.

La toma de decisiones a lo largo del proceso diagndstico y terapéutico ha de ser consensuada con
la mujery, a ser posible, en el contexto de un equipo multidisciplinar.

El tiempo desde la sospecha diagndstica de cancer de mama hasta confirmacién no deber ser
superior a 15 dias.

La demora para tratamiento del cancer de mama desde el diagndstico no debe ser superior a
30 dias.

Los datos histopatolégicos obligados para la toma de decisiones son: el tamafio del tumor, el grado
de diferenciacion, la afectacién ganglionar, la invasion vascular, el estado de los receptores hor-
monales, el tipo histoldgico, la presencia de sobreexpresion HER2 y el porcentaje de proliferacion
valorado mediante Ki67.

La cirugia conservadora sequida de radioterapia esta indicada en el tratamiento loco-regional de los
tumores en estadio | y II, en ausencia de factores que lo contraindiquen.

Se debe indicar radioterapia complementaria tras la cirugia en las siguientes situaciones: cirugia
conservadora, tumores mayores de 5 cm, afectacion ganglionar de la axila o cirugia axilar insuficiente.

Se debe recomendar hormonoterapia en todas las mujeres con presencia de receptores hormonales
en el tumor, si no existe contraindicacion.

Se debe valorar individualmente la conveniencia de recibir tratamiento complementario sistémico
para toda mujer intervenida de cancer de mama invasivo.

Toda mujer identificada como de alto riesgo de cancer de mama hereditario debera recibir consejo
genético y se recomienda seguimiento especifico. La evaluacion del riesgo familiar serd realizada en
atencion hospitalaria.

En el seqguimiento de las mujeres tras el tratamiento inicial se recomienda la realizacion de anam-
nesis, examen fisico y una mamografia anual. No se recomienda la determinacion de marcadores
tumorales o de otras exploraciones de forma rutinaria y en ausencia de otros datos clinicos.
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Bl C. RECOMENDACIONES GENERALES
1.  CANCER DE MAMA

1.1. Epidemiologia

El cancer de mama es el tumor maligno mas frecuente en las mujeres. Es la neoplasia maligna mas comun
diagnosticada a nivel mundial en mujeres.>®

El riesgo de presentar un cancer de mama antes de los 75 afos, es del 8% en las mujeres europeas’. Se estima que en
2012, a nivel mundial, los diagndsticos de cancer de mama representaron un 25% de todos los canceres en las mujeres.

En Espafia se estima una tasa ajustada a la poblacion estandar mundial de 63 por 100.000 [IC 95% (54,5-
72,4)]y a la poblacién estandar europea de 85 por 100.000 mujeres [IC 95% (73,8-97,6)] de canceres de mama
diagnosticados en mujeres en el afio 2014. SitUa a Espafia en una situacion intermedia a nivel europeo.£

La prevalencia del cancer de mama es elevada debido a su elevada incidencia y supervivencia. Se estima que
en diciembre de 2012 la prevalencia de casos diagnosticados en los ultimos 5 afios en Espafia era de 516,2
por cada 100.000 mujeres.?

La supervivencia relativa a 5 afios estandarizada por edad era de un 70% para las pacientes diagnosticadas a
finales de los afios 80, en las pacientes de cancer de mama del periodo 1995-1999 fue de 80,3% [IC 95% (79,8-
80,9)] y en las del periodo 2000-2007 de 82,8% [IC 95% (81,9-83,6)].1° La supervivencia relativa a los 5 afios
estandarizada por edad aumento para el cdncer de mama en 2,4% (diferencia absoluta en puntos porcentuales,
p<0,05). Es muy dificil conocer qué parte del incremento de la supervivencia es debida a cada uno de los posibles
factores (mejoras diagndsticas, estadio en el momento del diagndstico, variaciones de la accesibilidad al sistema
sanitario, mejoras terapéuticas, cribado oportunista, cribado sistematico poblacional...).t2

La mortalidad en Espafia y en Asturias crecié durante la década de los 80 para estabilizarse en los primeros
anos de los 90 y empezar a disminuir desde entonces.

Globalmente los tumores fueron la sequnda causa de muerte (28% de los fallecimientos y una tasa especifica
de mortalidad de 352,8 por 100.000) en Asturias en 2016 por detras de las enfermedades cardiovasculares (32%
de los fallecimientos y una tasa de mortalidad especifica de 411,1 por 100.000). Los tumores son la primera
causa de muerte en varones y la segunda en mujeres. En 2016, la tasa especifica de mortalidad por cancer de
mama es de 31,2 por 100.000 en mujeres (el segundo cancer en frecuencia) y de 0,2 por 100.000 en varones. '

1.2. Factores de riesgo
Son muchos factores de riesgo asociados con cancer de mama. Dentro de ellos los mas relevantes son:

» Sexo: el cancer de mama es 100 veces mas frecuente en mujeres que en hombres. Tienen mas
probabilidades de desarrollar cancer de mama, las mujeres de raza blanca que las de raza negra, aunque
éstas tienen mayor probabilidad de morir por cancer de mama.*#

» Edad: el riesgo aumenta con la edad. La maxima incidencia en los paises desarrollados, es entre los 50
y los 7012

» Enfermedad benigna de mama: las lesiones proliferativas sin atipia aumenta el riesgo entre 3-4 veces.
Las lesiones proliferativas con atipia (hiperplasia ductal atipica, hiperplasia lobulillar atipica, tumor
phyllodes) aumentan el riesgo entre 4-5 veces, pudiéndose incrementar hasta 7 veces con la asociacion
de antecedentes familiares.
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Cancer de mama previo: infiltrante o ductal in situ tienen un riesgo aumentado de 3-4 veces de desarrollar
un nuevo cancer de mama en la misma o en la contralateral.

Factores genéticos: 5-10% de los canceres de mama son hereditarios. Las dos mutaciones mas
importantes que aumentan el riesgo de cancer de mama son el BRCA1 o BRCAZ2.1° Otras mutaciones
en las que aumenta el riesgo de cancer de mama son menos frecuentes: ATM (enfermedad ataxia -
telangiectasia), TP53 (Sindrome de Li - Fraumeni), PTEN (sindrome de Cowden), STK11 (sindrome de
Peutz-Jeghers).t

Historia familiar: el riesgo de cancer de mama es mayor en mujeres con familiares afectos, sin embargo,
mas del 85% de las mujeres que desarrollan un cancer de mama no tienen antecedentes familiares. Los
criterios de familias de riesgo se detallan en el capitulo de predisposicion hereditaria.

Exposicion a radiaciones ionizantes. 1812 | g glandula mamaria es un érgano radiosensible, su exposicion
a radiaciones ionizantes durante la infancia o la edad adulta joven (radioterapia tordcica por linfoma de
Hodgkin, accidentes nucleares, pruebas radioldgicas...) se asocia con un incremento del riesgo de cancer
de mama.

El aumento del riesgo de cancer de mama se asocia a una irradiacion de la glandula antes de los 14
afos y se mantiene hasta los cuarenta afios. A partir de esta edad la glandula es menos radiosensible
y ya no se aprecia un exceso de tumores mamarios por exposicion a las radiaciones ionizantes.

Densidad mamaria: mujeres en las que la mamografia muestra muchas areas densas de tejido mamario
tienen riesgo mayor de cancer de mama comparadas con aquellas en las que en la mamografia se ve
principalmente tejido adiposo.®

Otros factores de riesgo son:

22

» Estilo de vida y factores dietéticos:

Peso: el aumento de peso incrementa el riesgo de cancer de mama en mujeres postmenopausicas,
probablemente como consecuencia de la produccion de estrogenos por el tejido graso.?

Actividad fisica: el gjercicio fisico regular parece proporcionar una proteccién moderada contra el
cancer de mama? y también mejora la supervivencia en mujeres que sufrieron cancer de mama,
pudiera ser por descenso en la insulina 'y en la IGF-1.22

Alcohol: los estudios epidemioldgicos muestran de manera consistente un incremento en el
riesgo de cancer de mama con el consumo de alcohol. El IARC considera que la asociacién es
causal.Z El incremento por cada bebida (~ 10g de alcohol) varia entre el 7'y el 12%. Hay estudios
que sugieren que del 7-12% de todos los canceres de mama se producen por el alcohol.#

Tabaco: en los Ultimos afios se ha publicado estudios que muestran una posible relacion entre
fumar en exceso y durante un periodo muy prolongado, pero no existe una clara evidencia.

Consumo de grasas: los estudios de la grasa de la dieta como factor de riesgo han sido
inconsistentes y no concluyentes.

Un metanalisis de 47 estudios concluye que la ingesta elevada de grasa total aumenta el riesgo
de cancer en un 13%% mientras que un estudio de cohortes mas reciente concluye que la
ingesta elevada de acidos grasos insaturados, mono y poliinsaturados produce un pequefio pero
significativo incremento del riesgo.? El estudio EPIC también encuentra incrementos de riesgo
significativo con el consumo de grasas saturadas.?
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» Factores reproductivos:

»

1.3.

Una menarquia temprana se asocia a un mayor riesgo de cancer de mama.#

Edad del primer parto: cuanto mas joven sea la mujer en su primer parto, menor sera el riesgo
de cancer de mamay este se incrementa en primiparas de edad avanzada. El efecto es diferente
para diferentes tipos de cancer.2

Lactancia materna: tiene un efecto protector ya que reduce un 4% el riesgo por cada 12 meses
de lactancia.#

Edad de la menopausia: el retraso de la edad de la menopausia conlleva un incremento del riesgo
de cancer de mama.®

Factores hormonales:

Hormonas enddgenas: niveles altos de estrogenos y testosterona multiplican por 2 6 3 el riesgo
de cancer de mama. Esta relacién estd menos clara en mujeres premenopausicas.&

Altos niveles de prolactina se relacionan también con aumento del riesgo de cancer de mama en
tumores con receptores de estrogenos. .3t

Insulina: el Women's Health Initiative Observational Study (WHI-0OS) muestra que la insulina puede
incrementar el riesgo en mujeres postmenopausicas que no toman terapia hormonal sustitutiva
(THS).%2 Podria ser la explicacion del aumento de riesgo de cancer de mama en mujeres diabéticas.
El IFG-1 (Factor de Crecimiento Insulinico tipo |) se asocia a mayor riesgo de cancer de mama.®

Hormonas exdgenas: un ensayo clinico realizado en Reino Unido ha encontrado que el riesgo de
cancer de mama aumenta en mujeres de 50 a 79 aflos que usan durante mucho tiempo THS con
combinacion de estrégenos y progestagenos. El riesgo no se incrementa cuando solo se usan
estrogenos y por un periodo corto.*

Atencion centrada en la mujer

La atencion de la mujer con céncer de mama ha de realizarse desde una perspectiva integral, abarcando las
dimensiones bioldgica, psicoldgica y social de la persona. Cualquier intervencion que descuide alguno de estos
aspectos serd, por definicidn, una intervencion en salud incompleta.

La implantacion de los contenidos clinicos de cada uno de los capitulos de esta guia y el marco organizativo
en el que desarrollaran los mismos (PCAI de cancer de mama) han de estar centrados en la mujer afectada y
en garantizar su satisfaccion a lo largo del proceso.

La incertidumbre, el miedo y diferentes niveles de ansiedad son inherentes en las personas afectadas por una
enfermedad. Estos elementos tienen un nivel mas alto de expresion e intensidad en los procesos oncoldgicos
dado su posible compromiso vital y de disminucion de la calidad de vida.

Es por tanto, necesario contemplar la atencion centrada en la mujer en cuatro aspectos fundamentales:

»

4
4
4

Minimizar la demora.
Proporcionar informacién adecuada y establecer un plan terapéutico consensuado con la mujer.
Mejorar la comunicacion a lo largo del proceso de atencion.

Garantizar apoyo psicosocial.

La consecucion de cada uno de esos apartados tendrd repercusiones positivas en la satisfaccion de la mujer
y en la satisfaccion del profesional que la acompafa, diagnostica y trata.

Guia de Recomendaciones Clinicas: Cancer de Mama
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2. DETECCION PRECOZ

2.1. Generalidades

El diagndstico precoz persigue Unicamente un objetivo: mejorar el prondstico de la enfermedad mediante la
intervencion terapéutica. Cuando se realiza en sujetos sin signos o sintomas de enfermedad se llama prevencion
secundaria porque evita las consecuencias de la enfermedad.

Un cribado es una estrategia de salud publica que pretende beneficiar a toda la poblaciéon con un diagndéstico
precoz a personas sanas en riesgo de padecer una determinada enfermedad y que debe cumplir unos criterios
para que se recomiende, dentro de los que se incluye, ser aceptado por la poblacién a la que se dirige. %

El Consejo de Europa recomienda realizar mamografias de cribado para el cancer de mama en mujeres de
50 a 69 afos, de acuerdo con las directrices europeas de garantia de calidad del cribado mamogréfico. Esta
recomendacion esta basada en la existencia de pruebas de la eficacia del cribado del cdncer de mama derivadas
de ensayos clinicos aleatorios. 33

Esta recomendacién hace hincapié en que, junto a los efectos beneficiosos con respecto a la reduccion de la
mortalidad especifica por cancer de mama, el cribado puede tener también efectos secundarios adversos para
la poblacion sometida a las pruebas, por estas razones afirma que las pruebas de cribado recomendadas sélo
pueden ofrecerse si estdn enmarcadas en programas: 4241

» Con caracter poblacional.

» Que cuenten con criterios de calidad a todos los niveles asistenciales, de diagndstico, tratamiento y
seguimiento.

» Que informen adecuadamente de los beneficios y los riesgos.

» Que dispongan de recursos adecuados para el cribado.

De acuerdo a los criterios de las European Guidelines,*? se consideran requisitos para la eficacia de un programa
de deteccion precoz en cancer de mama los siguientes:

» La participacion en el cribado debe alcanzar el 70% de las mujeres invitadas.
» La participacion de las mujeres que ya han acudido debe alcanzar el 95%.

» Laproporcion de mujeres participantes que deben seguir estudios después de la mamografia no deben
alcanzar el 7% cuando participan por primera vez y el 5% cuando ya han participado anteriormente.

» La proporcion de mujeres participantes que precisen realizar pruebas con un intervalo menor a los dos
afos no debe alcanzar el 1%.

» Ladeteccion de carcinomas in situ es un indicador de la calidad de la mamografia y debe superar el 10%
de los canceres diagnosticados mediante el cribado.

» Laproporcion de canceres diagnosticados en estadio Il y mas avanzados no debe de superar el 25% de
todos los casos diagnosticados en mujeres que ya han realizado pruebas en afios anteriores.
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Programa de deteccion precoz de cancer de mama en Asturias

Las mujeres residentes en Asturias con edades comprendidas entre 50 y 69 afos son invitadas cada dos afios
a realizar una mamografia en la unidad de deteccidn precoz de cancer de mama de su drea sanitaria.

Con el fin de garantizar la calidad de la actividad se establecen unas normas técnicas, basadas en el conocimiento
disponible y en el consenso profesional:*

1.

La poblacion diana del programa“* es el conjunto de mujeres entre 50 y 69 afios de edad, residentes en
la Comunidad Autéonoma.

. Las fuentes de informacion demografica para crear la base de datos que permita el desarrollo del

programa son el padron municipal de habitantes y el registro SIPRES.

. La citacion se realiza via postal, con cita asignada.
. La frecuencia de la prueba de cribado es de 24 meses.

. La prueba de cribado es la mamografia bilateral, con dos proyecciones craneocaudal (CC) y oblicua

media lateral (OML).

. Se recomienda que las mamografias sean interpretadas por dos radiélogos/as independientes.

. En el plazo maximo de 15 dias después de la mamografia de cribado se debe emitir una carta

individualizada con informacion del resultado y recomendaciones a sequir.

. Paraclasificar los resultados del cribado desde el punto de vista radioldgico se utiliza la clasificacion BI-RADS.

. Cuando de la lectura de un estudio mamaografico resulta una clasificacion BI-RADS distinta de 1 6 2,

deben continuarse los estudios, que se clasifican como de evaluacién.

10. La conducta precoz consiste en:

» Revision a los 6 meses, con utilizacién de las pruebas complementarias necesarias para el caso
de forma individualizada.

» Revision alos 12 meses, con mamografia bilateral en OML y CC y las pruebas complementarias
gue se consideren necesarias.

» Revision a los 24 meses, con mamografia bilateral en OML y CC y las pruebas complementarias
gue se consideren necesarias.

Para que los resultados de la evaluacion permitan mejoras organizativas del programa es precisa la difusion y
discusion entre los profesionales implicados en el proceso.

2.3.

Papel de la atencion primaria

» En la prevencién primaria

Informacién a las mujeres sobre los factores de riesgo del cancer de mama.

» En la deteccion precoz

Identificacion y derivacién de personas con riesgo familiar.

Atencion a las personas con sintomas de cancer de mama, identificandolas y derivandolas a las unidades
de mama.

Programa de deteccién precoz del cancer de mama.
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Los profesionales de atencion primaria son la primera referencia de la ciudadania para temas de salud y
la recomendacién de realizar una mamografia preventiva procedente de un profesional sanitario, figura
como el determinante mas importante y el impulso principal de la mujer para esta conducta. Por ello,
estos profesionales juegan un papel fundamental en el programa de deteccién precoz del cancer de
mama cuyos objetivos incluyen acciones de educacion para la salud y de asistencia.

Las actuaciones respecto al programa son:

» Actuaciones dirigidas a estimular la participacion en el programa de las mujeres del grupo diana

> Difusion de programa de Prevencion de Cancer de Mama: los centros de salud deberian disponer
de publicidad estatica e informacidn escrita, bien visible.

Ademas, los profesionales, en particular de enfermeria, pueden trasmitir la informacion sobre el
comienzo y el desarrollo del programa mediante la difusion de los materiales informativos.

» Educacion para la salud: los Equipos de Atencién Primaria (EAP), mediante su influencia social,
generan normas de conducta saludable y pueden fomentar actitudes positivas en las mujeres
hacia la mamografia preventiva. Las recomendaciones oportunistas y a demanda en las consultas
de médicos/as y enfermeros/as pueden facilitar, de este modo, la participacién en el programa.
Ademas, el EAP, a través del Consejo de Salud o de su relacién con la comunidad, puede programar
actividades de difusion del programa.

» Facilitar la accesibilidad al programa: en ocasiones, pueden detectarse demoras y errores en la
citacion de las mujeres pertenecientes a la poblacion diana. Los EAP podran facilitar el contacto
directo con las Unidades de Cribado.

» Actuaciones dirigidas a las mujeres menores de 50 afos y mayores de 69

Las mujeres que no pertenecen al grupo diana precisan una especial atencion, ya que también estan
expuestas a la publicidad y difusion del programa. Esto hace que perciban el cancer de mama como
un problema potencial para su salud y a la mamografia como una técnica eficaz para ellas mismas por
lo que es necesario explicarles con claridad por qué no son susceptibles de participar en el mismo.%2

La indicacion de mamogratia con fines diagndsticos no debe confundirse con el cribado poblacional,
por tanto, la solicitud de mamografia diagndstica no se derivara al programa de cribado, sino al servicio
clinico especializado correspondiente.

- Seguimiento y atencidn individualizada de mujeres con necesidades especificas de confirmacion
diagnostica o tratamiento

El/la médico/a de atencidn primaria es el profesional responsable del seguimiento clinico, el consejo
y los cuidados de sus usuarias.

El programa genera, a este respecto, necesidades de:

» Apoyo para minimizar la ansiedad de las mujeres que se encuentran en curso de realizacion de
pruebas complementarias a la mamografia de cribado.

» Seguimiento de las mujeres participantes en el programa con diagnostico positivo de cancer de
mama o con otros trastornos clinicos.

Para ello, los/as médicos/as de atencion primaria deben recibir informacion puntual de los resultados
del cribado correspondiente a sus pacientes.

PCAI



Segunda parte: RECOMENDACIONES CLINICAS / RECOMENDACIONES GENERALES / DIAGNOSTICO CLINICO Y ESTADIFICACION DE LA ENFERMEDAD

3.

DIAGNOSTICO CLINICO Y ESTADIFICACION DE LA ENFERMEDAD

El objetivo es detallar los criterios de actuacion ante pacientes sintomaticas que acuden a la consulta de
patologia mamaria para estudio y/o descartar cancer de mama.

3.1.

Historia clinica

La forma de presentacion mas habitual del cancer de mama sintomatico es una tumoracioén (75% de casos), la
mayoria de las veces detectada por la enferma, sequida por la secrecién del pezén (10% de casos).

En la anamnesis deben incluirse los siguientes datos:

»

»
4
4

»

Fecha del primer sintoma.
Evolucion de las manifestaciones clinicas.
Signos y sintomas locales.

Historia ginecoldgica. El riesgo de cancer de mama esté en relacion con la menarquia temprana (antes de
los 12 aflos), la menopausia tardia (después de los 55) y la nuliparidad o un menor nimero de embarazos.
En definitiva, un mayor estimulo estrogénico.2222.3045

Determinacion de factores de riesgo (ver apartado 1.2 Factores de riesqo).

La exploracién fisica se fundamenta en la inspeccién y palpacion de la mama, regiones axilares supraclaviculares,
debiendo recoger los siguientes apartados:

>

»

Inspeccion: asimetria, retraccion de piel o pezén, ulceraciones, eritema, edema, piel de naranja.
Palpacion:
Masa tumoral: tamano, localizacion, consistencia, fijacion a piel o parrilla costal.
Cambios en la piel: edema, aumento de temperatura, nédulos satélites.
Pezon: erosion, retraccion, secrecion.

Ganglios axilares y supraclaviculares: nimero, localizacion, tamafio y fijacion.

La exploracién fisica general iréd dirigida a detectar hallazgos que nos puedan hacer pensar en enfermedad
diseminada u otra enfermedad asociada.
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3.2. Estudio del nédulo palpable

El 90% de los nddulos suelen ser lesiones benignas, generalmente fibroadenomas o quistes. La coexistencia de
ndédulo o masa y adenopatia axilar palpable debe considerarse cancer como primera posibilidad.

A la vista de la informacion de la historia clinica y la exploracién del nédulo, la mama vy las areas axilares la
conducta variara segun la edad de la paciente. Ver algoritmo 1 en el Anexo Ill: “Conducta a seguir ante un
nédulo palpable”.

Recomendaciones

Paciente menor de 35 anos o menor de 30 con antecedentes familiares de cancer de
mama / ovario con nédulo palpable: se recomienda iniciar estudio con ecografia. Si no
cumple criterios de benigno o probablemente benigno, se realizard ademas de la ecografia, VI C
mamografia y se valorara puncion.

El/la radidlogo/a valorara segun los hallazgos otras pruebas complementarias como la RM.

Paciente de 35 afios 0 mas, o de 30 afios o0 mas con antecedentes familiares de cancer
de mama / ovario: debe indicarse una mamografia completa y ecografia y segun los

hallazgos valorar puncion. bl C

El/la radidlogo/a valorara segun los hallazgos otras pruebas complementarias como la RM.

Estudio de secrecion por el pezén: cuando por exploracion fisica se confirma la secrecion
como patolégica (espontanea, unilateral y uniorificial) se realizara estudio citolégico de la
secrecién (aunque tiene valor limitado por su baja sensibilidad), mamografia y ecografia.
Si se identifica lesidn, segun sus caracteristicas, se realizard BAG o BAV, con posterior
marcaje de la zona. Si con ellas no se detecta la causa el/la radidlogo/a valorara la reali-
zacioén de galactografia o RM.

Vi C

Las técnicas de imagen de la mama no estan indicadas en la galactorrea ya que la causa
de ésta no esté en la glandula mamaria.

Estudio de lesiones eczematosas del complejo areola-pezon (enfermedad de Paget):
debera practicarse mamografia y ecografia y si se detectan lesiones, BAG. Los hallazgos
normales en mamografia y ecografia no excluyen malignidad y debe realizarse biopsia del

complejo areola-pezon. vil C

Si se confirma enfermedad de Paget sin lesion mamaria visible, se indicard RM de mama
previa a la cirugia.

La evaluacién previa al tratamiento en el cancer de mama tiene por objeto determinar el estadio clinico y con
ello planificar el manejo terapéutico méas adecuado.

La estadificacién mediante el sistema TNM clasifica a los/las pacientes en grupos teniendo en cuenta el
tamano del tumor, la presencia o no de metastasis ganglionares y la existencia o0 no de metastasis a distancia.
Su finalidad es planificar el tratamiento y establecer el prondstico (Anexo [).46
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4. DIAGNOSTICO EN RADIOLOGIA

El estudio radiolégico de la mama se basa fundamentalmente en la mamografia de doble proyeccion (oblicua
medio lateral y craneo—caudal bilateral) pudiendo incluirse cortes de tomosintesis en una o 2 proyecciones o
en mamografia sintetizada si se dispone de estas técnicas. Debe incluirse como complemento la ecografia en
los casos que se considere, tanto de la mama como de la axila si hay sospecha de cancer de mama.

La resonancia magnética de mama y la galactografia tienen unas indicaciones precisas y mucho mas limitadas
que las anteriores.

El Servicio de Radiologia procurara trabajar en consulta de "alta resolucion” o "de acto uUnico", realizando,
cuando sea posible, los estudios complementarios necesarios (tomosintesis, ecografia, puncién) el mismo dia
y emitiendo informe Unico con los resultados (incluyendo el anatomopatoldgico en su caso).

4.1. Mamografia

» Mujeres incluidas en programa de cribado.

En programas de cribado (mujeres 50-69 afios) se debe realizar doble proyeccién (CC y OML) en todos los
controles, tanto en cribado inicial como en controles sucesivos.

» Mujeres con exploracidn clinica positiva.

Menores de 35 afios o0 menores de 30 con antecedentes familiares de cancer de mama / ovarios: ecografia
y solo eventualmente mamografia.

Mayores de 35 afios: mamografia y ecografia si procede.

» Mujeres en grupos de alto riesgo hereditario.

Sihay predisposicion genética bien documentada (ver apartado de cancer familiar): mamografia (en mayores
de 35 aflos en BRCA 2 y mayores de 40 afios en BRCA 1) y ecografia a criterio del/de la radidlogo/a y RM
anual (a partir de los 25 afios).

» Mujeres con radioterapia toracica previa antes de los 30 anos.

Mamografia anual empezando 8-10 afios después del tratamiento radioterapico y RM anual. Si la paciente
es menor de 35 afos, RM y ecografia.

» Mamografia anual a cualquier edad en:

Muijeres con diagndsticos previos de CLIS, hiperplasia ductal atipica o papilomatosis.

Carcinoma de mama previo.

» Mujeres de riesgo moderado hereditario (1 familiar de primer grado, con cancer de mama diagnosticado
entre 31y 50 anos; o 2 familiares de primer grado, diagnosticados de cancer de mama entre 31y 59 aiios;
o 1 familiar de primer grado con cancer de mama bilateral >40 anos)

Mamografia anual a partir de los 35 afios 0 5 afios antes del diagndstico mas temprano hasta los 50 afios
y pasar a mamografia bienal en programa de cribado entre los 50 y 69 afos.
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» Mujeres entre 35 a 50 anos no incluidas en grupos previos

En espera de una conducta consensuada en este grupo se realizard mamografia a peticion del/de la médico/a
solicitante, considerando que el/la médico/a peticionario debe justificar la solicitud y haber informado a la
mujer sobre el riesgo / beneficio de la prueba.

4.2. Ecografia de mama

La indicacion de realizacion de ultrasonidos sera hecha por el/la radidlogo/a en las siguientes condiciones:

» Presencia de nédulo o masa en la mamografia (para determinar sus caracteristicas, sobre todo la
diferenciacion entre sdlido y quistico).

» Nodulo o masa palpable en la exploracion clinica (aunque no se vea en la mamografia).

» Estudio complementario a la mamografia en mama densa.

» Valoracion de asimetrias de densidad (segun criterio del/de la radidlogo/a).

» Mujeres <35 anos.

» Como guia de procedimientos intervencionistas.

» Ante la sospecha clinica de colecciones liquidas (absceso, colecciones quirdrgicas tipo seroma).
» Control de lesiones sélidas benignas (segun la edad y no visibles por otros métodos).

» Estudio de las adenopatias.

» Busqueda de nddulos sospechosos vistos en RM y no descritos, previamente al tratamiento quirdrgico.

La ecografia es la técnica de eleccion en la valoracion de la axila, con una sensibilidad superior a la palpacion
en el estudio de las adenopatias axilares.

Las indicaciones de la ecografia de axila son:

» Ante cualquier sospecha o confirmacion de lesion neoplasica de mama para valorar la posible afectacion
ganglionar.

» Como guia para procedimientos intervencionistas PAAF o BAG en adenopatias sospechosas de infiltracion
para realizar la estadificacion y la posibilidad de aplicacion de la técnica del “ganglio centinela”.

» En adenopatias uni o bilaterales -en ausencia de cancer de mama-, como guia de procedimientos
intervencionistas para determinar la etiologia de las mismas.

Los criterios de benignidad son:
» Forma ovalada (diametro longitudinal / didmetro transverso >2).
» Contornos lisos y bien definidos.

» Cortical uniformemente fina y no mas ancha de 3 mm.
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Los criterios de malignidad son:
» Forma redondeada (diametro longitudinal / didmetro transverso <1,5).
» Ausencia de hilio.

» Engrosamiento de la cortical (>3,5 mm) o engrosamiento cortical focal.

4.3. Resonancia magnética (RM)

La RM de mama* es el método de imagen mas sensible para la deteccion del cdncer de mama invasivo, siendo
algo menor en la deteccién de carcinoma in situ, sin embargo, su especificidad es baja. Por todo ello, puede dar
falsos positivos ante lesiones benignas, siendo menos frecuentes los falsos negativos ante lesiones malignas,
dado que el valor predictivo negativo es muy alto. En pacientes premenopausicas debe realizarse en la segunda
semana del ciclo, siempre que no retrase sustancialmente el tratamiento.

» En pacientes diagnosticadas de cancer de mama para descartar multifocalidad / multicentricidad o
bilateralidad.

» Valoracién mas adecuada del tamafio tumoral en cierto tipo de lesiones.
» Valoracién de respuesta al tratamiento neoadyudante.

» Antela sospecha de cancer de mama oculto cuando la deteccién de lesion mamaria tenga implicaciones
prondsticas y terapéuticas.

» Enalgunos casos para el seguimiento en pacientes tratadas de cancer de mama previo.
» En casos seleccionados como cancer familiar, como método de cribado en pacientes con alto riesgo.

» Estudio ante la sospecha de rotura de protesis mamaria, siendo el método de eleccion.

La indicacion de una RM de mama sera valorada por el/la radidlogo/a, previo analisis de todas las pruebas
diagndsticas realizadas.

4.4. Galactografia

Menos de 10% de las pacientes que consultan por secrecidon mamaria anormal, tienen un cancer como causa
de la misma. Para el despistaje de estos casos tras una mamografia y ecografia negativas, se realizara
galactografia / RM.

4.5. Intervencionismo en el diagnostico del cancer de mama

4.5.1. Biopsia con aguja gruesa (BAG)

Ante una lesidn sospechosa por imagen (BI-RADS 4 ¢ 5) o clinicamente sospechosa, el método de eleccidn para
la obtencién de muestras para el diagndstico histoldgico es la puncion biopsia con aguja gruesa (BAG) guiada
por la imagen. También esta indicada en lesiones probablemente benignas (BI-RADS 3) como alternativa al
seguimiento en ciertas situaciones.

La ecografia sera el método guia de eleccion para el diagndstico de las lesiones visibles por esta técnica, siendo
preferible la utilizacion de aguja gruesa tipo tru-cut (BAG), con un calibre de aguja no inferior al 14G, y realizando
3-5tomas con comprobacion en tiempo real de la lesion.
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En las lesiones no visibles o no definidas por ultrasonidos, se realizara la puncién mediante guia estereotaxicay
preferiblemente, con sistemas de aguja asistida por vacio (BAV), seleccionando calibres mayores de aguja (11G
0 mayores), y realizando un mayor nimero de tomas, de 6 a 15. Tras el procedimiento se comprobard mediante
radiografia la presencia, en su caso, de microcalcificaciones en la muestra obtenida. Con ambos métodos v,
dependiendo del tamafio de la muestra obtenida y de la lesién, se valorara la conveniencia de realizar marcaje
postpuncion (“clip”) en la zona biopsiada.

También se puede realizar BAV por ecografia con el fin de conseguir mayor cantidad de muestra después de
una BAG en casos de discordancia de benignidad, si se sospecha infraestimacion o en lesiones en las que al/
la patélogo/a le resulta complicado hacer un diagndstico definitivo como pueden ser las lesiones papilares,
debiendo valorar la extirpacién de la lesién en su totalidad y colocacién de marcador.

En lesiones solamente visibles con resonancia magnética, tras una segunda revision con ecografia y/o
mamografia y correlaciéon de las imagenes, se valorard tipo de puncion y método de guia para la misma a
criterio del/de la radidlogo/a segun cada caso, o seguimiento a corto plazo segun criterios de BI-RADS RM.

4.5.2. Puncion aspiracion con aguja fina (PAAF)

Este procedimiento queda limitado a los casos en que no se pueda realizar biopsia, también para aspiracién y
vaciamiento de colecciones (abscesos, seromas....) y ante lesiones probablemente benignas ecograficamente
en mujeres jovenes donde la incidencia de cancer de mama en mas baja.

4.5.3. Valoracion de la axila

En las pacientes con lesiones sospechosas o diagndstico confirmado de cancer de mama se debe valorar la
axila homolateral mediante ecografia y realizar PAAF o BAG de adenopatias sospechosas.

En pacientes que van a ser candidatas a quimioterapia preoperatoria, es conveniente realizar, BAG o PAAF
segun el/la radidlogo/a considere segun experiencia y tamafio de la adenopatia previa al inicio del tratamiento.

En pacientes con cancer de mama oculto (no hallazgos en mamografia, ecografia y resonancia magnética),
ante la presencia de adenopatias axilares clinicamente sospechosas, es preferible la realizacion de BAG como
método idéneo para realizar el estudio histoldgico necesario.

4.5.4. Extirpacion percutanea de lesiones mamarias

Mediante guia ecogréfica o por procedimiento estereotaxico y siempre con BAV (Biopsia asistida por Vacio),
se pueden realizar extirpaciones percutaneas para evitar la cirugfa de nédulos benignos o probablemente
benignos, lesiones papilares, u otro tipo de lesiones como cicatrices radiales (en casos de extirpacion completa
con resultado histoldgico de cicatriz radial no asociada a lesiones histolégicas de riesgo).
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4.6. Clasificacion

En la actualidad la clasificacién de uso generalizado para los hallazgos radioldgicos de las mamografias es el
sistema BI-RADS# (Breast Imaging Reporting and Data System).

Aungue comenzé a aplicarse Unicamente para las mamografias y es la primera aproximacion al diagnéstico,
el sistema BI-RADS se utiliza también para los hallazgos de la ecografia y de la RM de mama. Este sistema
clasifica las lesiones en funcién de la probabilidad de carcinoma estableciendo categorias de sospecha'y
recomendaciones de actuacion.

BI-RADS 0: se necesitan pruebas adicionales de imagen y/o mamografias previas para poder comparar.
Recomendacion:
» En mamografia / ecografia: completar con otras técnicas de imagen o comparar con estudios previos.

» En RM: Repetir RM por técnica incorrecta o completar con mamografia / eco dirigida.

BI-RADS 1: Mamas normales.
Recomendacion:
» En mamografia / eco: cribado rutinario.

» En RM:RM de cribado rutinario si el riesgo acumulado a lo largo de la vida es mayor o igual al 20%.

BI-RADS 2: Mamas con hallazgos benignos o lesion benigna:
» Nodulos con calcificaciones groseras tipicamente benignas.
Nodulos con contenido graso.
Nodulos con caracteristicas morfoldgicas y cinéticas de benignidad en RM.
Colecciones postquirdrgicas.
Necrosis grasa.
Ectasia ductal.
Calcificaciones tipicamente benignas.
Distorsion de la arquitectura en clara relacion con cicatriz quirdrgica.
Quiste simple en eco o RM.

Implantes mamarios.

v Vv VvV VvV VvV VvV VvV Vv v v

Nodulos multiples (al menos tres en total y uno en cada mama):

En mamografia: nodulos con margen circunscrito.

En ecografia: nédulos solidos con margen circunscrito y orientacion paralela.
Quistes complicados multiples.

Recomendacion:
» En mamografia / eco: cribado rutinario.

» En RM:RM de cribado rutinario si el riesgo acumulado a lo largo de la vida es mayor o igual al 20%.
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BI-RADS 3: Mamas con hallazgos probablemente benignos o lesion probablemente benigna.

Mamografia:
» Nodulo sélido Unico, circunscrito y no calcificado.

» Microcalcificaciones puntiformes agrupadas en un grupo unico.

» Asimetria focal.

Ecografia:
» Nodulo sdlido solitario de forma oval, margen circunscrito, orientacion paralela, hipoecogénico y
sin caracteristicas posteriores o refuerzo minimo.

» Quiste complicado solitario.
» Microquistes agrupados (quistes de pequefio tamafio o localizacién profunda).

» Nodulo hiperecoico con componente central hipo o anecoico, sugestivo pero no diagnéstico de
necrosis grasa.

» Artefactos de refraccion con sombra posterior en los margenes de lébulos grasos.

» Distorsion arquitectural probablemente relacionada con cambios postquirdrgicos.

RM:
» Realce de fondo con sospecha de influencia hormonal.

» Foco no hiperintenso en T2.

» Nodulo circunscrito oval o redondo, con realce homogéneo, sin evidencia de estabilidad previa,
en paciente con baja probabilidad de carcinoma.

Recomendacion: la mas aceptada es el seguimiento a corto plazo.

» En mamografia / eco: Estudio unilateral a los 6 meses con técnica y proyeccion mas adecuada,
sequido de estudio bilateral a los 12 y 24-36 meses del inicial. En cualquier momento puede bajar
0 subir de categoria.

» En RM: En el realce parenquimatoso de fondo considerado categoria 3 por cambios hormonales
repetir RM en 2-3 meses en distinta fase del ciclo o tras suspensién de THS.

» Otras lesiones igual que en mamografia / ecografia.

BI-RADS 4: Lesiones con grado de sospecha entre 2% y 95%. Se asigna por exclusion cuando no cumplen
criterios de BI-RADS 3 ni 5, pero es necesaria la biopsia percutanea.

» Categoria 4A (baja sospecha de malignidad).Tras resultado de benignidad en la biopsia es
aceptable una recomendacion de seguimiento en 6 meses o cribado rutinario.

» Categoria 4B (moderada sospecha de malignidad). Tras resultado de benignidad exige correlacion
radiopatoldgica cuidadosa.

» Categoria 4C (alta sospecha de malignidad). Un resultado de benignidad puede no considerarse
concordante.

Recomendacion:

Diagndstico histoldgico
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BI-RADS 5: Mamas con hallazgos altamente sugestivos de malignidad. Tras resultado de benignidad en BAG
estaria indicada biopsia con sistema de vacio o quirdrgica:

» Nodulos de morfologia irregular, margen espiculado y alta densidad con microcalcificaciones.

» Microcalcificaciones de nueva aparicion, finas, lineales o ramificadas de distribucion segmentaria

Recomendacion:

Diagndstico histoldgico

BI-RADS 6: Biopsia percutanea o quirurgica con resultado de malignidad previa al tratamiento.

Las pautas de actuacion segun los resultados de la mamografia y clasificacion BI-RADS se pueden ver en el
anexo lll.

Recomendaciones

La mamografia es la principal técnica de imagen en el diagnostico del cancer de mama. -1l

La BAG / BAV guiadas por la imagen son el método de eleccion para el diagndstico his-

. ., -1
toldégico ante una lesion sospechosa.

Los servicios de Radiologia procuraran trabajar en consulta "de acto Unico" y emitiendo

. L. -1
informe unico.
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5. DIAGNOSTICO ANATOMOPATOLOGICO

5.1. Especimenes para estudio histopatologico

5.1.1. Puncién aspiracion con aguja fina (PAAF)

Se preparan los portaobjetos identificandolos con el nombre de la paciente y localizacion de la lesion en el
borde esmerilado. Una vez realizada la puncion, se separa la aguja de la jeringa, se llena esta de aire se vuelve
a colocar la aguja y situando la punta de ésta sobre un portaobjetos limpio se vacia el contenido de la aguja, se
sitUa otro porta sobre él, dejando el material entre los dos y se desplaza el uno sobre el otro con la finalidad de
realizar una fina extension del material. Si existe mas de un portaobjetos se coloca un clip metalico en el borde
esmerilado para evitar que se peguen entre si.

Silas muestras son de la misma paciente pero de distintas localizaciones o sitios distintos dentro del mismo
érgano se remitiran separadas, seguin su procedencia, y con un informe de peticion independiente para cada
muestra.

Si el/la citélogo/a utiliza la técnica de Romanosky se dejan secar al aire los portas utilizados. Si las técnicas a
utilizar son otras (papanicolaou, hematoxilina-eosina), el material debe ser fijado inmediatamente en alcohol
de 96%, en fijadores citoldgicos comerciales o simplemente laca estética. En caso de que el material se fije
en alcohol es muy importante la rapidez de fijacion, ya que se corre el riesgo de inutilizar el material para su
estudio. La tincion se deja a criterio de cada servicio.

Si la puncidn se realiza en otro servicio -por ejemplo Servicio de Radiodiagnostico- los portas, correctamente
identificados (nombre y apellidos de la paciente), serédn enviados en un recipiente con alcohol o fijados con
spray al Servicio de Anatomia Patoldgica.

No se aconseja realizar estudio de receptores hormonales en material de PAAF salvo en situaciones excepcionales.

5.1.2. Biopsia con aguja gruesa (BAG / BAV)

Es conveniente que se obtengan, al menos, 4 cilindros de la lesiéon. Cuando se realiza esta técnica en
microcalcificaciones tiene que hacerse una mamografia de los especimenes para comprobar que estan
presentes en la muestra. Se deben fijar en formol tamponado y enviar al Servicio de Anatomia Patoldgica en
el menor tiempo posible. Cada cilindro se debe incluir por separado en una casete diferente o bien asegurar la
disposicion de todos los cilindros estirados y en un mismo plano si se incluyen varios en una casete. De cada
blogue de parafina es conveniente hacer 5 cortes seriados.

Los especimenes deben de permanecer en liquido fijador antes del procesado no menos de 6 horas y no mas
de 24 horas.

El estudio inmunohistoquimico se realizara en las muestras de BAG y BAV e incluira la citoqueratina 19.

5.1.3. Biopsia escisional / Tumorectomia#54!

En la solicitud de estudio anatomopatoldgico deben estar resefiados los datos de filiacion de la paciente y los
datos clinicos de la lesién. Es muy importante que conste el procedimiento quirdrgico realizado, que exista buena
identificacién de los bordes quirlrgicos de reseccién y que se especifique la localizacién exacta de la lesién.

36 PCAI



Segunda parte: RECOMENDACIONES CLINICAS / RECOMENDACIONES GENERALES / DIAGNOSTICO ANATOMOPATOLOGICO

La identificacion de los bordes quirudrgicos de reseccion la realiza el/la cirujano/a con hilos de sutura mediante
un codigo de colores o sefialando cada borde con un ndmero de nudos diferentes, por ejemplo un nudo para
borde medial, dos para borde posterior y tres nudos para borde superior.

Al realizar la biopsia de mama hay que tener especial cuidado con el bisturi eléctrico ya que produce cambios
importantes en la estructura del tejido que a veces impide llegar al diagndstico y, ademas, el calor puede alterar
los valores de los resultados de los factores bioldgicos que se determinen.

Es importante que no se hagan cortes ni incisiones en la muestra porque pueden dificultar la identificacion
correcta de los bordes de reseccion y en caso de lesiones malignas la valoracion precisa de la distancia desde
la lesion a los margenes quirdrgicos.

El/la patdlogo/a debe recibir la biopsia en fresco; si se realiza en otro hospital debe venir en un termo con hielo
en los 30 minutos siguientes a la reseccion.

» Lesiones no palpables

Cuando la lesién no se detecta clinicamente, la biopsia tiene que hacerse con localizacion radioldgica o
ecografica previa. La muestra obtenida se envia al Servicio de Radiodiagndstico donde se realizara mamografia
o ecografia para comprobar sila lesion ha sido resecada completamente. El/la cirujano/a debe esperar —con
la paciente en el quiréfano- la informacion del/de la radidlogo/a.

» Lesiones palpables

En lesiones palpables no es necesario realizar radiografia de la biopsia porque no afiade informacion al examen
macroscopico cuidadoso cuando la biopsia ha sido manejada correctamente.

El primer paso en el procesado es determinar el tamano y el peso de la muestra y marcar la superficie externa
con tinta china (utilizando el protocolo de colores establecido en cada centro), sobre la cual se aplica liquido de
Bouin (como mordiente), para poder identificar correctamente los bordes de reseccion en el posterior examen
microscopico. Dependiendo de si la lesidn es palpable o no lo es y del tamafo, las biopsias se procesan de
manera diferente.

Para conseguir un funcionamiento adecuado es imprescindible que se trabaje en equipo, con estrecha

colaboracién y criterios consensuados entre Cirugia, Radiologia y Anatomia patoldgica.

» Procesado de lesiones no palpables®2%2

Hay que tener en cuenta que no es conveniente realizar un diagnostico por congelacion en lesiones <1 cm
porque este procedimiento puede producir artefactos en la muestra que impidan llegar a un diagndstico
correcto cuando se examinan las secciones permanentes.

Tampoco es conveniente utilizar parte de la muestra o tejido para el banco de tumores por la pérdida de
tejido que esto implica.
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»

v

Después de pintar la superficie externa con tinta china, la biopsia se fija en formol tamponado al 10% un
maximo de 24 horas. Tras la fijacién, se hacen cortes seriados a intervalos de 3-4 mm examinando y palpando
todas las superficies de corte. Tiene que resefarse la consistencia, color, contornos y didmetro maximo de
todas las lesiones.

El nimero de bloques que deben tomarse depende del tamafo y del nimero de lesiones encontradas. En
general las biopsias de pequefio tamafio (<20 g de peso) se incluyen en su totalidad de manera seriada y con
relacion a los bordes de reseccion.

Procesado de muestras con microcalcificaciones

En muestras de mayor tamafio y, sobre todo si existen microcalcificaciones, se realiza una nueva mamografia
de los cortes para la correcta localizacién de las mismas, en el caso de que la lesién no sea visible
macroscopicamente. Hay que tomar representaciones de todas las anomalias detectadas radioldgicamente
y de todas las lesiones macroscopicas. El area de las microcalcificaciones se debe incluir en su totalidad en
cortes seriados de espesor conocido de forma que si la lesidon corresponde por ejemplo a un carcinoma in
situ, podamos calcular el tamafio.

Es conveniente tomar representacion del tejido adyacente a las lesiones macroscopicas y de las alteraciones
mamograficas.

Las secciones para estudio histolégico deben tener un espesor de 2 6 3 mm. Las microcalcificaciones se
deben visualizar siempre en los cortes histoldgicos vy, si no es asi, hay que hacer mamografia del material
restante o de los blogues de parafina.

Las microcalcificaciones de oxalato de calcio se visualizan mal en la tincién de hematoxilina-eosina, pero se
distinguen facilmente con luz polarizada o simplemente bajando el condensador del microscopio.

Procesado de muestras de lesiones palpables

En el estudio definitivo de las lesiones malignas se toman al menos tres representaciones del tumor. Es
importante incluir como minimo, una muestra del tumor en relacion con el borde quirdrgico de reseccion mas
proximo, que nos permita medir con precision la distancia del tumor al borde de reseccion.

En lesiones papilares se recomienda no realizar estudio intraoperatorio.

Muestras de ampliacién de bordes*®

El consenso SSO-ASTRO,24555 establece la importancia de obtener margenes negativos en cirugia
conservadora, definidos estos, como tumor que no contacta con la tinta china utilizada para marcar los
bordes quirdrgicos en el carcinoma infiltrante.

En el carcinoma in situ puro o con microinvasion se recomienda un margen de =2 mm.

Se debe indicar la localizacion anatémica de los margenes afectos. En caso de margen negativo se sugiere
indicar la distancia al tumor.

En la ampliacién de bordes -tras tumorectomia con bordes afectados- el/la cirujano/a debe identificar de
nuevo los bordes de la pieza de ampliacion, especificando lo que se marca, bien el borde contiguo al borde
afectado de la tumorectomia, bien el borde mas alejado de este. Es conveniente marcar con tinta el nuevo
borde de reseccion.

El/la patdlogo/a estudiara los bordes marcados igual que en la pieza de tumorectomia.

38 PCAI



Segunda parte: RECOMENDACIONES CLINICAS / RECOMENDACIONES GENERALES / DIAGNOSTICO ANATOMOPATOLOGICO

5.1.4. Piezas de mastectomia

Las piezas de mastectomia deben ser procesadas dentro de las dos horas desde su reseccion y se examinan en
fresco o escindidas antes de la fijacion, para permitir una adecuada penetracion del fijador. EIl método preferible
de examen es el seccionado de la mama a partir de la superficie profunda en el plano sagital después de medir
sus dimensiones y registrar su peso. Las secciones deben ser de 5 mm de grosor aproximadamente con el fin
de descartar multicentricidad y pueden dejarse unidas por la piel o separarse completamente. El tumor debe ser
medido en dos dimensiones, al menos, y también debe medirse la distancia al margen de escisién mas cercano.
Las secciones de la mama deben ser examinadas mediante cuidadosa observacion y palpacion.

Los bloques de tumor se toman de forma que se incluyan los bordes del mismo y el borde quirdrgico mas
proximo.

Si el tumor ha sido resecado previamente se tomaran 3-4 bloques del borde de la cavidad de tumorectomia,
asimismo se incluiran representaciones de cada una de las lesiones macroscopicas y al menos un bloque de
cada cuadrante y dos de pezdn, uno en el plano sagital y otro en el plano coronal a través de la union con la areola.

5.1.5. Procesado de muestras tratadas con tratamiento sistémico primario®-

En el caso de que la paciente haya recibido tratamiento sistémico primario, en la peticion de estudio
anatomopatoldgico de la pieza quirdrgica deben de constar los siguientes datos:

» Localizacion del tumor.

» Tamafo del tumor.

» Tipo de tratamiento recibido.

» Valoracion de la respuesta clinico-radioldgica.

Es conveniente marcar radioldgicamente el tumor antes de iniciar el tratamiento.
Una radiologia de la pieza debe acompafar un volante de peticion.

El 4rea identificada como "lecho tumoral” debe de incluirse completa para estudio microscépico. Cuando
no se observa tumor macroscopico o lecho tumoral y la pieza no esta marcada, se debe incluir una amplia
representacion del cuadrante donde se localizaba previamente el tumor. En este caso, la seguridad diagndstica
de que existe una respuesta completa sera baja.

5.1.6. Diseccion axilar

La muestra axilar debe ser pesada y medida y se evaluara cuidadosamente para aislar el mayor nimero
de ganglios linfaticos. Esto se hace generalmente cortando el espécimen en secciones finas que son luego
examinadas mediante inspeccion o palpacion cuidadosas. El contenido axilar puede ser dividido en dos niveles
si el/la cirujano/a ha marcado el espécimen apropiadamente.

La utilizacion de agentes aclarantes o la solucidn de Bouin puede aumentar la deteccion de ganglios linfaticos.
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Para estudio histolégico se incluirdn todos los ganglios en su totalidad, especificando cuantos ganglios se
incluyen en cada casete.

En el informe se hara constar el nimero de ganglios y la presencia o no de metastasis macroscoépicas.

El numero minimo de ganglios que deben resecarse para que la estadificacion de la axila sea correcta, para
éste protocolo guia, debe ser de 10.

5.1.7. Estudio del ganglio centinela®®

Es bastante frecuente que exista variabilidad entre los distintos hospitales en la forma de realizar el estudio,
tanto preoperatorio como diferido, del ganglio centinela. Se ha tratado de alcanzar un consenso en relacién
con el protocolo de este estudio.

En la actualidad existen varios procedimientos para la evaluacion intraoperatoria y definitiva del ganglio centinela
mediante citologia, histologia, inmunohistoquimica o técnicas moleculares,5260.61626564650667

No es funcidn de esta guia determinar el procedimiento a utilizar en cada centro.

El estudio del ganglio centinela se debe realizar bien sea a través de técnica convencional morfoldgica en dos
pasos (intraoperatorio y definitivo) o de técnica molecular en un solo paso (intraoperatorio / definitivo a la vez).

En el estudio de Ganglio Centinela en aquellos casos con diagndstico de carcinoma ductal in situ e indicacion
de cirugia conservadora o mastectomia, es preferible la utilizacion del método convencional. No se recomienda
la técnica molecular (OSNA).2269.10

Examen macroscopico: incluye nimero de ganglios y tamafo. Cada ganglio debe ser estudiado de manera
independiente.

Evaluacion intraoperatoria: se realizaran secciones de 2 mm de grosor y se inspeccionaran microscopicamente
las superficies. En este momento se pueden realizar improntas citoldgicas y/o raspados y/o cortes por
congelacion de las superficies y de todas las dreas sospechosas macroscopicamente. El estudio intraoperatorio
es opcional.

Tras el estudio intraoperatorio se realizara la inclusion de los ganglios completos en rodajas de 2 mm con
cortes seriados de hematoxilina-eosina. Cuando se trata de un carcinoma lobulillar se recomienda hacer estudio
inmunohistogquimico con citoqueratinas.

Examen macroscopico: incluye nimero de ganglios, tamafio y peso. Cada ganglio debe ser estudiado de manera
independiente.

Se debe procesar todo el tejido ganglionar recibido.
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El tejido no ganglionar (grasa periganglionar) retirado de la muestra, una vez disecado el ganglio, se debe estudiar
en su totalidad por un procedimiento histolégico diferido.

Se debe utilizar un procedimiento normalizado y el diagnéstico final debe incluir el nimero de copias de ARNm
de CK19.

La técnica molecular recomendada, OSNA, es un procedimiento cualitativo y cuantitativo altamente especifico,
basado en el andlisis por amplificacion de ARNm de la citoqueratina 19 (CK19), con puntos de corte bien definidos
para evitar los resultados falsos positivos y falsos negativos y que permite valorar el tamafio de las metastasis,
ya que el nivel de expresion del ARNm-CK19 se correlaciona con la “carga tumoral”.

Es obligatorio realizar una CK19 por inmunohistoquimica sobre la BAG previa a la biopsia selectiva del ganglio
centinela.

Los casos en que el tumor no exprese CK19 o muestre expresion heterogénea <30% en la BAG previa, no deben
estudiarse por método molecular.

Hay que tener en cuenta que la técnica molecular no permite realizar otras valoraciones morfoldgicas, ya que
se emplea el ganglio en su totalidad.

5.2. Procesado macroscopico e interpretacion de resultados

Procesar por este método solamente los ganglios que pesen méas de 0,05 g. y tengan Citoqueratina 19 positiva
(comprobar que estd en BAG / BAV). Si no cumplen alguna de las dos condiciones no se realiza OSNA y se
procesa el ganglio por el método convencional.

—

“Pelar" el ganglio con material estéril separando toda la grasa sin cortar la cortical del ganglio.
Pesar el ganglio. Si pesa mas de 0,60 g, hay que dividirlo en porciones que no superen ese peso.

Si hay mas de un ganglio utilizar instrumental estéril diferente para cada uno.

P W N

Si en total hay mas de 4 muestras para OSNA, procesar las muestras restantes segun el protocolo para
estudio histoldgico convencional (secciones transversales cada 2 mm y raspado con extension de las
superficies de corte, colocacion boca arriba de las superficies de corte numeradas por si es necesario
realizar corte por congelacion y para que se cologuen en la misma posicién en las casetes).

5. La grasa periganglionar se procesara de manera diferida.

1. Comprobar que el Risetime del control negativo sea ND
2. Comprobar que el Risetime del control positivo sea 10 +/- 2 min

El resultado se lee en la casilla: CK19 C, que es donde pone nimero de copias. Esa casilla figura debajo
de la casilla CK19 Q, que es donde se clasifica el resultado como (-) negativo, (+) micrometastasis 6 (++)
macrometastasis.

» Igual o mas de 5.0E+03 copias: Macrometastasis (++)
» Entre 2.5E+02 y 5.0E+03: Micrometastasis (+)
» Menos de 2.5E+02: Negativo (-)
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Sien la casilla CK19 Q aparece la letra "L y en la casilla CK19 C el nimero de copias <250+02, significa que
el nimero de copias se acerca a 100 y hay células tumorales aisladas. A efectos practicos, se informa como
negativo, comentando el hallazgo.

Sien la casilla CK19 Q aparece la letra "L" y en la casilla CK19 C el nimero de copias <250+02, significa que el
numero de copias en la muestra concentrada es menor que en la muestra diluida y lo que tiene valor es la cifra
de que viene debajo en la casilla CK19 D C.

Realizacion de impronta y/o raspado de las superficies de corte de todos los ganglios y corte por congelacion
opcional. Los cortes se realizaran en rodajas transversales cada 2 mm.

Si el ganglio centinela es positivo, se informa como tal, especificando el tamafio de las metastasis. Se informaran
como “células tumorales aisladas” los grupos menores de 200 células o menores de 0,2 mm y “micrometastasis”
nidos tumorales >0,2 mmy <2 mm y células aisladas o en agregados >200 células en una seccion histolégica.

5.2.1. Informe anatomopatoldgico de ganglios linfaticos
El informe anatomopatoldgico debe incluir:

» Elnumero total de ganglios (incluyen ganglios centinela y no centinela procedentes de la diseccion axilar
y los ganglios intramamarios, cuando los hubiera).

» Clasificacion pN (pTNM, AJCO).

» Tamafo de las metastasis: Se clasifican en tres grupos:

Células tumorales aisladas (CTA), células aisladas o pequefios grupos de células <0,2 mm
0 <200 células en una sola seccion tisular. Si la deteccion de las CTA es mediante técnicas
morfoldgicas (HE o IHQ), la clasificacion ganglionar regional designada es pNO(i+), o pNO(i-), como
sea apropiado.

Micrometastasis: miden entre 0,2 mmy 2 mm y/o contienen >200 células en una sola seccion tisular.
Si solo hay micrometastasis, la clasificacion N es pN1mi. Si hay al menos una macrometastasis
presente, los ganglios con micrometdstasis son incluidos en el recuento total de la clasificacién N.

Macrometastasis: miden >2 mm.

» Presencia 0 no de extension tumoral extracapsular.

5.2.2. Infiltracion linfocitaria tumoral

Existe creciente evidencia que la infiltracion linfocitaria tumoral es un importante biomarcador inmunoldgico en
el carcinoma de mama.“-2% En varios ensayos clinicos se evalua la infiltracion linfocitaria tumoral (TIL). Estos
estudios han confirmado que es mas frecuente, en tumores con alto indice proliferativo (TNBC y HER2+) y su
presencia esta asociada con respuesta patoldgica al tratamiento neoadyuvante y supervivencia. Es un factor
prondstico independiente en tumores TNBC y HER2+ tratados con quimioterapia necadyuvante. La infiltracion
linfocitaria tumoral es predictiva de un significativo bajo riesgo de recurrencia y supervivencia.
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El analisis del porcentaje de TILs se realiza en secciones completas de la superficie tumoral tefiidas con H-E.
» Infiltrado linfocitario intratumoral: % de células mononucleares dentro del epitelio del tumor invasivo.
» Infiltrado linfocitario estromal: % de estroma del tumor que contiene linfocitos.

» Cancer de mama con predominio de linfocitos (LPBC): > 50% de infiltracién estromal o intratumoral de
linfocitos.

La valoracioén de la infiltracién linfocitaria estromal se ha demostrado mas reproducible, siendo predictiva
de mejor respuesta al tratamiento adyuvante y neoadyuvante. Se deben valorar todas las células linfoides
mononucleares (linfocitos y células plasmaticas).

Recomendaciones para valorar los infiltrados linfocitarios tumorales (TILs) en cancer de mama:
1. Valoracion segun el método de Denkert modificado.

Valoracion con objetivo 20-40.

Se considera suficiente una seccién por paciente.

Los TILs deben ser valorados en el compartimento estromal (% de TILs estromales).

Los TILs deben ser evaluados dentro de los bordes del tumor invasivo.

No se recomienda valoracion en tissue arrays.

N o a » u N

Una seccion completa de la superficie tumoral es preferible a las biopsias con aguja; estas pueden ser
evaluadas previamente a tratamiento neoadyuvante.

8. No existe una recomendacion formal de un umbral clinicamente relevante. El término cancer de mama
con predominio de linfocitos (LPBC) puede ser utilizado como descriptivo de tumor que contiene mas
linfocitos que células tumorales. Los umbrales varian entre 50-60% de linfocitos.

5.3. Valoracion microscopica de la respuesta al tratamiento neoadyuvante

5.3.1. Valoracion de la respuesta en el tejido mamario

Aunque los criterios para clasificar una respuesta patolégica no han sido estandarizados, en la mayoria de los
estudios el grado de respuesta se correlaciona con la supervivencia.

Todos los sistemas reconocen una categoria de respuesta patolégica completa (pCR), categoria de respuesta
parcial, o ausencia de respuesta.

En la mayoria de los sistemas una pCR* requiere la ausencia de carcinoma invasivo. Se habla de pCR, ante la
ausencia de carcinoma invasivo en mama y en ganglios. El diagndstico de pCR aconseja confirmar la existencia
de lecho tumoral en la pieza quirdrgica tras un muestreo adecuado.

La valoracion de respuesta al tratamiento tiene en cuenta:
» CDIS (carcinoma in situ) residual: Si es pCR
» ILV (invasién linfovascular) residual: NO es pCR

» ITCs (células tumorales aisladas) en ganglios: NO es pCR
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Sistema AJCC / UICC (8° Ed.)™
» Respuesta completa: ausencia de carcinoma invasivo en mama y ganglios axilares.

» Respuesta parcial: reduccion en estadio ypT y/o ypN en comparacion con cT y ¢cN antes del tratamiento
(clinico).

» No respuesta: sin cambios o incremento en ypT o ypN con respecto a la estadificacion clinica inicial.
Sistema de Miller y Payne™

» Se basa en lareduccion de la celularidad tumoral tras tratamiento.

» Requiere comparar con el grado de celularidad presente en la BAG de diagndstico.

» No tienen en cuenta el tamafio del tumor ni el estado ganglionar.

» Estimacion de la reduccion en la celularidad. Se muestra en la tabla 5.1.

Tabla 5.1. Estimacion de la reduccion en la celularidad. Sistema de Miller y Payne.

SISTEMA MILLER-PAYNE

Grado 1 sin reduccion de la celularidad tumoral global

pérdida menor en la celularidad general

Grado 2 (hasta un 30% de pérdida)
Grado 3 30-90% reduccién celularidad
Grado 4 >90% reduccion celularidad
Grado 5 Sin carcinoma invasor residual

Sistema RCB (Residual Cancer Burden) del MDACC (Symmans)
» Cuantifica la CARGA TUMORAL RESIDUAL en mama y en axila.
» Medicion de pardmetros:

Dos didmetros maximos (en mm) del tumor invasivo

% de celularidad tumoral sobre el lecho (incluyendo in situ)
% de componente in situ sobre el total

Numero de ganglios con metastasis

Didmetro (mm) de la metdstasis mayor
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» Foérmula matemaética, indice RCB continuo, cuatro categorias de respuesta (RCB O, I, Iy I1115). Se describe
en latabla 5.2

Tabla 5.2. Sistema RCB (Residual Cancer Burden)

SISTEMA RCB (Residual Cancer Burden) (Symmans)

RCB-0 Sin cancer en mama o ganglios (pRC)

RCB-1 Minima enfermedad residual (marcada respuesta)
RCB-2 Moderada respuesta

RCB-3 Minima respuesta o sin respuesta

» Es objetivo: cuantifica.
» Elresultado predice la supervivencia. No validado.

» La utilizacion de la técnica de OSNA, no permite su valoracion.
Se ha observado una alta concordancia entre RCB y Miller-Payne78

» Prediccion de supervivencia: Se han visto unos mejores resultados para RCB, pero las diferencias no son
significativas®,

» Tamafio del tumor residual, en mm
Indicando las dos dimensiones maximas

Si hay pCR, confirmar identificacion del lecho tumoral
» Tipoy grado histoldgico (post-tratamiento)
» Celularidad tumoral residual (en %) (componente invasivo e in situ)
» Presencia de componente in situ'y % sobre el total de la celularidad residual
» Presencia de invasion linfovascular
» Estado de los margenes (invasivo, in situ, distancia a margenes)

» Estado ganglionar:
N° de ganglios afectados / total; diametro de la metastasis mayor

Signos de respuesta a tratamiento
» Evaluacién de la respuesta. Indicar claramente el sistema de evaluacion de respuesta empleado

» Estadificacion (ypTNM)
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Esté basado en el grupo de trabajo sobre neoadyuvancia: NEOPATH.

1. Imprescindible con las piezas quirdrgicas:

» Peticion indicar claramente SI / NO tratamiento neoadyuvante

» Localizacion, nimero y tamafio del tumor / tumores antes del tratamiento

2. Informacion adicional recomendable:

Presencia y tipo de marcadores (clips, tatuaje...)
Afectacion de piel y/o pared toracica antes del tratamiento
Estado ganglionar antes del tratamiento

Grado de respuesta clinica / radioldgica

v v Vv Vv Vv

Caracteristicas del tumor primario (tipo, grado histolégico, RE, RP, HER2, Ki67)

5.4. Valoracion de estudio inmunohistoquimico y molecular

Ver anexo V. 12808182

Los hospitales deberan realizar estudio inmunohistoquimico de HER2 siguiendo las recomendaciones de SEAP
y SEOM.#

Los hospitales que dispongan de FISH / CISH / SISH determinaran si existe amplificacion de HER2 en los casos
dudosos por inmunohistoquimica.
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6. DIAGNOSTICO EN MEDICINA NUCLEAR

En los ultimos afios la Medicina Nuclear ha incorporado nuevas técnicas que pueden jugar un papel importante
en el diagndéstico, manejo terapéutico y prondstico en el cancer de mama. Este desarrollo se ha debido a la
aparicion de nuevos radiotrazadores (compuestos marcados con isétopos radioactivos), que son capaces de
localizar anatémicamente el lugar de la lesion, aportar parametros funcionales del tumor y tener un valor en
la decisidn terapéutica. Paralelamente a la aparicién de nuevos trazadores se ha producido un gran avance
con la mejora en el equipamiento tecnoldgico, con nuevos sistemas de deteccion y procesado de imagenes.
Concretamente nos centraremos en la deteccion del ganglio centinela mediante linfogammagrafia y rastreo
intraoperatorio con sonda de captacion y en la tomografia por emisién de positrones (PET), haciendo ademas
una breve mencion a la gammagrafia dsea.

6.1. Ganglio Centinela

6.1.1. Biopsia selectiva de ganglio centinela

La biopsia selectiva del ganglio centinela (BSGC)%58280828290 eg yna técnica que, en el cancer de mama, ha
permitido aumentar la tasa de cirugia conservadora axilar y evitar linfadenectomias innecesarias, siendo el
procedimiento indicado para la estadificacion regional del cadncer de mama en estadios precoces, dado que
permite establecer la extension linfatica de la enfermedad con mayor exactitud que la linfadenectomia axilar
convencional (deteccion de micrometastasis, identificacion de drenajes no habituales) y, ademas, conlleva
menor morbilidad

Esta técnica se basa en que el principal drenaje linfatico de la mama se produce en los ganglios linfaticos
axilares, el primero de los cuales se conoce como ganglio centinela. Este se localiza habitualmente en el
nivel |, pero puede localizarse en el nivel ll, Il, intramamario, interpectoral de Rotter, la mamaria interna o
supraclavicular.

» Estadios T1y T2 siempre que la axila sea clinica, ecografica y patoldgicamente (si procede) negativa.
En algunas guias clinicas incluyen ya estadios T3, aunque en este caso con bajo nivel de evidencia.
» Carcinoma ductal in situ (CDIS), podemos diferenciar dos situaciones:

Pacientes que vayan a ser sometidas a mastectomia pueden ser candidatas a BSGC ya que si se
encontrara enfermedad infiltrante en la pieza quirdrgica no seria posible hacer GC en un 2° tiempo (se
necesita una mama intacta con sus plexos linfaticos para inyectar el radiotrazador).

En casos de cirugia conservadora se recomienda considerar la BSGC si existe alto riesgo de ganglios
positivos: enfermedad extensa (mayor de 5 cm), alto grado, comedonecrosis, masa palpable, fuerte
sospecha de enfermedad invasiva basada en las técnicas de imagen o microinvasiva documentada en
la biopsia. En cualquier caso, si se hace tumorectomia y se demuestra infiltracion de la pieza, se puede
realizar BSGC en un 2° tiempo.
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» Neoadyuvancia:

Si la axila es clinica y radioldgicamente negativa, la BSGC se puede realizar antes o después de
la neoadyuvancia.

Sila BAG o PAAF de axila es positiva, se debe reestadificar después de neoadyuvar, si la axila sigue
siendo positiva esté indicado realizar vaciamiento axilar (VAX). En la actualidad, diversos grupos
de trabajo reevaltan la axila y si existe respuesta a nivel axilar, se realiza el ganglio centinela y
segun el resultado se procede o no a la linfadenectomia axilar. En estos casos se recomienda
emplear la doble técnica para identificar el ganglio centinela e identificar al menos 2 centinelas.
En estos casos la tasa de falsos negativos registrada puede ser del 10%.958452

» Multifocalidad y multicentricidad: son indicaciones aceptables.

» Cirugia axilar o mamaria previa:
Biopsia escisional: no contraindica la BSGC siempre que no aparezcan criterios de exclusion.
Cirugia plastica de aumento o reduccion previa: no existe evidencia para contraindicarla.

Cirugia conservadora con BSGC previa por carcinoma: no existe evidencia para contraindicar una
nueva BSGC pero se aconseja valorar cada caso individualmente.

» Embarazo: el uso de radiocoloides es seguro durante el embarazo utilizando la minima dosis posible y
el mismo dia de la cirugia. Esta contraindicado el uso de cualquier colorante vital.

» Carcinoma de mama en varén: indicado si se utilizan los mismos criterios de inclusion y exclusion que
en las mujeres.

» Laobesidady laedad avanzada no suponen una contraindicacién en ningudn caso aunque debe tenerse
en consideracion que la posibilidad de localizar correctamente el GC disminuye al aumentar la edad y el
indice de masa corporal (IMC).

» Sospecha de afectacion ganglionar mediante pruebas de imagen (ecografia) y, al menos, citologia
compatible con metéastasis de carcinoma de las adenopatias sospechosas.

» Carcinoma inflamatorio por su alta tasa de falsos negativos.
» Carcinoma localmente avanzado si existe afectaciéon ganglionar.

» Radioterapia axilar previa a dosis de 50 Gy.

» No existe homogeneidad®£: respecto a la técnica de inyeccién del radiotrazador y en muchos centros
se utilizan diferentes vias dependiendo de la localizacion del tumor.

» Esimprescindible el uso de radiotrazador y la linfogammagrafia y esté totalmente desaconsejado el uso
exclusivo de colorante.

» Es aceptable utilizar la técnica mixta (trazador isotopico mas colorante), en periodo de aprendizaje y en
aquellos casos con dificultades de visualizacion en la linfogammagrafia preoperatoria.
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» Elcolorante (2 cm?®) se inyecta, cuando la paciente estd anestesiada y monitorizada a fin de controlar
cualquier reaccién anafilactica, via subareolar, subcutanea, intradérmica o peritumoral, realizando
posterior masaje de la mama.

En los casos en que esté indicada la realizacion del ganglio centinela, la inyeccién del radioisétopo se realizara:
PERITUMORAL.:

» Lesiones claramente palpables

INTRATUMORAL / PERITUMORAL CON LOCALIZACION RADIOLOGICA:

» Lesiones no palpables en las que la indicacién quirdrgica sea tumorectomia guiada con arpon.

PERIAREOLAR:
» Lesiones no palpables en las que no es factible la localizacion radioldgica con guia ECO / estereotaxica
» Tumores multifocales / multicéntricos
» CIS (de alto grado, o que tengan indicacion de mastectomia)
» Biopsia escisional previa

» Lesiones palpables y no palpables de localizacion alta (CSE, UCS) en las que el GC pudiera quedar
oculto por la proximidad de la actividad inyectada en el tumor.

» Pacientes en las que existe riesgo de no visualizar el GC en la linfogammagrafia y se ha demostrado
una menor tasa de identificacion si se hace una inyeccion profunda:

mamas muy grandes
obesidad, IMC elevado

edad >70 afios

Es imprescindible la realizacion preoperatoria de una linfogammagrafia con la finalidad de confirmar la migracion,
identificar el nimero de ganglios centinelas y evidenciar drenajes extraaxilares. En caso de no observar migracion
y no visualizar el drenaje, se recomienda la reinyeccion del trazador el mismo dia, con cualquiera de las técnicas
citadas.

Se considera ganglio centinela (GC), desde el punto de vista de Medicina Nuclear, al ganglio o ganglios
detectables en la linfogammagrafia, especialmente si estdn conectados a un canal linfatico. Se consideran
ganglios secundarios o accesorios aquéllos que presentan una captacion del trazador en la linea de progresién
linfatica desde el GC, habitualmente con menor actividad claramente diferenciada.

Se considera como GC en el acto quirdrgico, aguel que presenta una actividad representativa y que esta
ubicado en el drea preseleccionada gammagraficamente. Se considera ganglio secundario o accesorio aquél
identificado o no, previamente en la linfogammagrafia, que tenga una actividad significativamente menor en la
misma area de drenaje del GC.

Se recomienda concluir la intervencién de la BSGC con una exploracion digital de la axila para descartar la
existencia de adenopatias sospechosas palpables susceptibles de ser biopsiadas.
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MAMARIA INTERNA (MI): la linfogammagrafia puede identificar ganglios en Ml en un 30% de los casos, segun la
técnica de inyeccion utilizada, la localizacion y tamafio del tumor. Son mas frecuentes en tumores de cuadrantes
internos y mayores de 2 cm.

El manejo quirdrgico de los ganglios de Ml es controvertido y no existe consenso sobre la necesidad de resecarlos
cuando se visualiza en la gammagrafia (NCCN, ASCO, SESPM).

GANGLIOS INTRAMAMARIOS: a veces se pueden visualizar estos ganglios en la linfogammagrafia. Si el ganglio
intramamario es positivo puede tener el mismo valor prondstico que un ganglio axilar positivo respecto al estadio
y deberia considerarse la posibilidad de VAX.

Recomendaciones

La biopsia selectiva del ganglio centinela (BSGC) es el procedimiento de eleccion en la
estadificacién axilar del cancer de mama en estadios iniciales, siendo imprescindible la

o . L . . . Il A
valoracion clinica, ecogréafica y patoldgica, si procede, de la axila previamente a establecer
la indicacion de GC.
Es recomendable que la BSGC se realice por un equipo entrenado y con experiencia. Il A

6.2. PET

Dentro de los métodos diagndsticos por imagen para la valoraciéon del cancer de mama se encuentran la
mamografia, el ultrasonido y la resonancia magnética. Hay que sumar a éstos los estudios de Medicina Nuclear,
entre los que destaca el PET/CT (tomografia por emision de positrones),2-292.9495.3697.9899.100.101.102.103.104

En pacientes con cancer de mama, el sistema TNM describe la extension de la carga tumoral. La presencia de
enfermedad ganglionar locorregional ha documentado su importancia prondstica. Por lo tanto, la evaluacion de
los ganglios linfaticos regionales es una prioridad en la estadificacion clinica y quirdrgica. Pero otros factores
afectan el prondstico del cancer de mama, como son la ubicacién, tamafio del tumor primario, estado de los
receptores hormonales y el sitio de metastasis a distancia.

Las guias NCCN en cancer de mama, no recomiendan hacer una estadificacion sistémica con el PET/CT en
estadios tempranos (I y I), a menos que presenten signos o sintomas de enfermedad a distancia. En el cancer
de mama localmente avanzado (estadio IIl) se recomienda realizar TC de térax y abdomen con contraste, y en
estadio IV se recomienda TC con contraste de térax y abdomen, gammagrafia dsea (categoria 2B) y RM cerebral
si hay sospecha de afectacion del sistema nervioso central.

50 PCAI

Volver al indice %



Segunda parte: RECOMENDACIONES CLINICAS / RECOMENDACIONES GENERALES / DIAGNOSTICO EN MEDICINA NUCLEAR

Pero desde el afio 2002 se autorizd la PET/CT por Medicare en la estadificacion cuando hay metastasis a
distancia y también en la reestadificacion cuando se sospecha recurrencia locorregional.

Como ya se ha dicho, la evaluacién del estado ganglionar se realiza utilizando la técnica de biopsia selectiva
del ganglio centinela para la identificacion del primer relevo ganglionar y la toma de biopsia.

Respecto a la estadificacion sistémica, la PET/CT tiene un papel importante en la documentacion de la infiltracién
detectando afectaciones tanto visceral como dsea en un solo estudio, la PET/CT es superior a los métodos de
imagen convencionales en la deteccion de metastasis a distancia. Hay que sefalar que la PET/CT-FDG tiene mayor
sensibilidad para detectar lesiones éseas liticas comparadas con las blasticas, que muchas veces no captan FDG.

Respecto a la recurrencia locorregional ésta se presenta entre el 7y el 30% de los/las pacientes con cancer
de mama; su deteccion clinica esta limitada por los cambios postratamiento y son dificiles de identificar por
algunos métodos de diagndstico convencional. El valor adicional de la PET/CT mejora las técnicas morfolégicas
mostrando una sensibilidad y especificidad de 97 y 91% respectivamente.

PET/CT 18F-FDG y cancer de Mama
1. Diagnéstico:

Cuando se sospeche un cancer oculto de mama y no se evidencie patologia con los estudios radiolégicos
habituales (mamografia, ecografia, resonancia magnética), puede ser recomendable la realizacion de una FDG
PET/TC, aunque tiene baja resolucion espacial para identificar lesiones de pequefio tamafio.

Util en deteccion de enfermedad multiple: Sensibilidad= 63-100% y Especificidad= 73-100%

2. Estadificacion :
» Fallo en diagndstico de lesiones pequefias: no recomendado de rutina para estadificacion axilar
» Ventajas:
Capaz de identificar afectacion ganglionar en cadena mamaria interna y regién supraclavicular,
dependiendo de grado de avidez glicidica del tumor (agresividad e indice proliferativo)

Deteccion de metastasis a distancia, con la ventaja de que en una Unica exploracion se incluye
el cuerpo completo. La FDG PET/TC es mas sensible que el resto de técnicas diagnosticas
convencionales en la deteccion de enfermedad adenopéatica extra-axilar y a distancia, sobre-
estadificando de forma correcta hasta el 30% de las pacientes con cancer de mama localmente
avanzado. (Evidencia moderada / Recomendacion débil: 2B)
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PET-CT EN RE- ESTADIFICACION

» Sensibilidad 97% y especificidad 82% para diagnostico de recurrencias locorregionales en pared toracica
y ganglios supraclaviculares.

» Deteccion metastasis en plexo braquial (1% de las metastasis): Mejor método diagndstico.
» Diferencia tumor viable vs cambios post-radioterapia.

» Util en elevacion marcadores (CA 15-3).

» Superior a gammagrafia 6sea en deteccion de lesiones dseas liticas e intramedulares.

» Desventaja: metastasis dseas osteoblasticas.

6.3. Gammagrafia

La gammagrafia 0sea es, dentro de los servicios de medicina nuclear, una de las técnicas fundamentales,
tanto por el nimero de exploraciones que se realizan como por su trascendencia en el prondstico de los/las
pacientes que se estudian, concretamente aquellos con posibilidad de desarrollo de metastasis ¢seas de un
tumor primario ya conocido.

Son muchas las pacientes con cancer de mama que se someten a revisiones mediante gammagrafia dsea
aunque las guias clinicas no recomiendan su realizacion de forma rutinaria en el seguimiento de pacientes
asintomaticas y/o sin datos clinicos sugestivos de recurrencia.
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7. TRATAMIENTO QUIRURGICO DEL CANCER DE MAMA

En la cirugia del cancer de mama, debemos considerar la cirugia de la propia glandula mamaria y la de su
drenaje linfatico.

En las Ultimas décadas, el tratamiento quirdrgico locorregional ha estado orientado hacia la conservacién de
la mama y el tejido linfatico ganglionar axilar, sin olvidar que la intencionalidad de la cirugia, siempre debe ser
radical, consiguiendo la extirpacion de la enfermedad locorregional, y en la actualidad no debemos olvidar unir
a esto un buen resultado estético.

Por ello vamos a dividir el tratamiento quirdrgico del cancer de mama en 2 apartados, cirugia de la mamay
cirugia de la axila.

7.1. Cirugia de la glandula mamaria

El tipo de tratamiento quirdrgico sobre la mama depende fundamentalmente de su estadificaciéon, de la relacion
del tamafio mama-tumor y de la existencia de lesiones multifocales o multicéntricas.

7.1.1. Cirugia conservadora

El tratamiento quirdrgico conservador persigue el control local de la enfermedad, obtener la méaxima informacion
oncoldgica con un resultado estético satisfactorio.

Esta opciodn quirdrgica siempre conlleva radioterapia postoperatoria, es un requisito que reduce significativamente
el riesgo de recidiva local y siempre debe ser aceptado por la paciente.

La cirugia conservadora es tributaria de Cirugia Mayor Ambulatoria, siempre y cuando la paciente cumpla
criterios para entrar en dicho programa (capitulo 8).

Los criterios para considerar el tratamiento conservador incluyen:
» Eltamanoy la ubicacion del tumor.
» Su extension por mamografia.
» Eltamano de la mama.
» Laedaddelapaciente.

» La preferencia de la paciente en cuanto a las opciones terapéuticas.

» Obtener un control local con una tasa de recidivas que no debe ser superior al 1% anual.

» Conseguir un resultado estético 6ptimo conservando una mama tan normal como sea posible en su
forma, volumen, consistencia, sensibilidad y simetria en relacién a la otra.
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» Tumores T1-T2, Unicos o en casos seleccionados con multifocalidad, valorando que la relacion volumen
tumoral / volumen mamario sea estéticamente aceptable (técnicas oncoplasticas).

» Entumores de mayor tamafo o de crecimiento rapido, es posible tras obtener respuesta con el tratamiento
sistémico primario.

» Todos los tipos histoldgicos pueden beneficiarse del tratamiento conservador.
» Aceptacion de la paciente, previamente informada, de la necesidad de tratamiento y seguimiento posterior.

» Posibilidad de tratamiento radioterapico.

Absolutas
» Rechazo de la paciente.
» Microcalcificaciones difusas de aspecto maligno.
» Margenes de reseccion positivos en los que se ha realizado reescision y persisten focos de tumor.

» Imposibilidad de dar radioterapia y/o seguimiento adecuado

Relativas
» Multicentricidad (dos o mas tumores en cuadrantes separados). Valoracion individualizada de cada caso.

» Contraindicacion de radioterapia por enfermedad activa del tejido conectivo afectando piel, especialmente
esclerodermia y lupus.

» Embarazo. Se puede realizar cirugia conservadora del cancer de mama en el 3* trimestre, demorando
la radioterapia para después del parto.

» Multifocalidad sin resultado cosmético aceptable.

» Historia previa de radioterapia en la mama. Valoracion individualizada dentro de un comité multidisciplinar.

» Tipos:

Tumorectomia: extirpacion de la lesién con margen adecuado.
Segmentectomia: exéresis de un segmento amplio.

Cuadrantectomia: incluye la extirpacion con segmento de piel.

» Incision sobre el tumor: la incision debe ser curvilinea en la parte superior de la mama y radial en la mitad
inferior para conseguir un mejor resultado estético.

No es necesaria la extirpacion de la piel, salvo en tumores muy superficiales, ni de la trayectoria de agujas
0 arpones.

Debe conservarse la grasa subcutanea y evitar la realizacién de colgajos o tunelizaciones que puedan
dar lugar a hematomas y alterar el contorno mamario, con lo que se pierde el resultado estético.
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» Marcaje de la pieza: se marca para orientacion del/de la patdlogo/a, debiendo ir sefialados al menos tres
bordes de la pieza.

» Margen de seguridad: se aconseja un margen macroscopico entre el tumor y el borde de la pieza de 2 a
5 mm, si bien en el carcinoma ductal in situ (CDIS) conviene considerar la caracteristica discontinuidad
de la lesion y resecar mas ampliamente.

» Marcaje del lecho tumoral: con clips para orientar el tratamiento con radioterapia.

» Hemostasia: debe ser meticulosa para evitar en lo posible la colocacion de drenajes que puedan producir
retracciones y precisar mayor dosis de radiacion en la piel, lo que dara lugar a peores resultados estéticos.

La reescision se realiza cuando el margen de reseccidn no es satisfactorio. Se realiza en el mismo acto quirdrgico,
si el borde esta afectado macroscépicamente o microscépicamente en caso de biopsia intraoperatoria o de
forma diferida tras estudio histopatolégico.

» Indicacion absoluta: presencia de margenes afectados por tumor infiltrante o carcinoma ductal in situ, pero
no si se trata de un foco de carcinoma lobulillar in situ. El nuevo borde quirdrgico debe de ser marcado.

» Indicacion relativa: en presencia de microcalcificaciones residuales en la mamografia posquirirgica
proximas a la tumorectomia.

Dada la dificultad de localizar los eventuales margenes afectados para una reescisién diferida tras realizar
técnicas oncoplasticas, si se opta por estas técnicas debe asegurarse que los margenes estan libres con estudio
anatomopatoldgico intraoperatorio.

7.1.2. Mastectomia

Consiste en la exéresis de la glandula mamaria. Esta opcién terapéutica esta indicada cuando no es posible
el control locorregional de la enfermedad con buenos resultados estéticos mediante la cirugia conservadora.

El objetivo de la mastectomia es eliminar masa tumoral y el tejido glandular restante, con el fin de evitar la
recurrencia.

La técnica consiste en la exéresis de toda la glandula mamaria incluyendo piel y complejo areola pezdn. Puede ir a
asociada a la realizacion del ganglio centinela o linfadenectomia axilar (indicaciones en cirugia de la axila, apartado
7.2). Cuando se acompafia de linfadenectomia axilar recibe el nombre de mastectomia radical modificada.

» Carcinoma intraductal extenso.

» Tumor multicéntrico o multifocal.

» Relacion inadecuada tamafio de la mama / tamafio del tumor.

» Radioterapia previa o enfermedades del coldgeno que contraindiquen la cirugia conservadora.
» Cancer localmente avanzado, no candidato a quimioterapia neoadyuvante.

» Cirugia de rescate por recidiva local tras tratamiento conservador.
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» Estadios T4b, con ulceracion de la piel y en estadios IV, enfermedad metastasica y excepcionalmente
cuando existan lesiones dolorosas o ulceradas, como tratamiento paliativo.

» Eleccién de la paciente.

Las principales contraindicaciones a la mastectomia son la afectacion del estado general que imposibilite la
cirugia y el rechazo de la paciente.

7.2. Cirugia de la axila

7.2.1. Biopsia selectiva del ganglio centinela (BSGC)

El estado ganglionar es un importante factor prondstico y se debe tener en cuenta para elegir la correcta
estrategia terapéutica. La biopsia selectiva del ganglio centinela se ha convertido en el patron oro para la
estadificacion del cancer de mama (indicaciones en el capitulo 6, diagndstico en Medicina Nuclear).

Se realiza una incision en la axila de forma que se pueda utilizar la incision ampliandola si hubiera que realizar
una linfadenectomia.

7.2.2. Linfadenectomia axilar

Las indicaciones son:

A. Cuando esta contraindicado realizar biopsia selectiva del ganglio centinela (BSGC):
» Axila clinica, radioldgica y al menos citologia positiva.
Carcinoma inflamatorio.

Carcinoma localmente avanzado con afectacion axilar.

v v

Radioterapia axilar previa >50 Gy.

B. Cuando se realiza BSGC

» Sialrealizar la técnica del centinela, no se produce migracion del marcador o resulta imposible
localizarlo durante la cirugia.

» Elresultado del andlisis del ganglio centinela resulta positivo para macrometastasis. En la afectacion
solo por células tumorales aisladas o micrometdastasis no esta indicada la linfadenectomia axilar,
independientemente del tipo de cirugia sobre la mama.

» Las guias NCCN de 2019 (segun criterios del ensayo ACOSOGZ0011), en caso de 1-2 ganglios
centinelas positivos consideran la posibilidad de no realizar linfadenectomia, siempre y cuando
se cumplan todos los siguientes criterios:

1. T1-T2.
2. 1-2 ganglios centinelas positivos.

3. Cirugia conservadora de la mama.
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4. Planificada Radioterapia completa de la mama.
5. No neoadyuvancia.

En los centros en los que se realiza el andlisis del ganglio centinela mediante la técnica
OSNA, se estd comenzando a hacer referencia a la “carga tumoral total" y no realizar
linfadenectomia si esta es menor de 15.000, dentro del ensayo clinico OPTIMAL.

6. En caso de neoadyuvancia.

En las pacientes con axila positiva al inicio del tratamiento neoadyuvante, se debe reevaluar
la axila. En el caso de respuesta se recomienda valorar cada caso individualmente y
preferentemente dentro de un Comité Multidisciplinar para realizar el ganglio centinela.
Actualmente los resultados son controvertidos.

Respecto a la técnica de la linfadenectomia axilar la incisién debe ser, en general, curvilinea en el borde inferior
del vello axilar, entre el borde externo del pectoral mayor y el borde anterior del dorsal ancho. Puede ser paralela
al borde externo del pectoral mayor cuando se plantea una Unica incision en los tumores de la cola de la mama.

Los colgajos cutaneos deben de ser gruesos, incluyendo la piel y unos 5 mm de tejido celular subcutaneo, para
mantener una buena vascularizacion.

La linfadenectomia debe incluir al menos los niveles | y Il y se acepta que se deben obtener al menos 10 ganglios
linfaticos para considerarla correcta.

Las principales complicaciones de la cirugia de la axila son:

» Seroma. Es frecuente, numerosos estudios han intentado valorar la manera de reducir el drenaje, ninguno
concluyente.

» Infecciones (2,9 a 15%). El uso de antibidtico preoperatorio, en pacientes que se les va a realizar
linfadenectomia, reduce el riesgo de infeccion.

» Linfedema (capitulo 14).

» Lesiones neurovasculares y del plexo braquial.

7.3. Cirugia reconstructiva

Consiste en la restitucion de la mama tras mastectomia o cirugia conservadora (restitucion total o parcial) y
la prevencién o el tratamiento de las secuelas después de los distintos tratamientos oncoldgicos, incluyendo
también la simetrizacion de la otra mama y la confeccién del complejo areola—pezdn (CAP).

El objetivo de la reconstruccion mamaria es preservar o devolver la imagen corporal de la mujer, aportando
con ello bienestar fisico y psiquico. Se trata de crear una mama lo mas parecida a la perdida, incluso mejorada,
dosificando convenientemente los parametros que la determinan, como son la superficie, volumen, contorno,
textura, sensibilidad y simetria.
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7.3.1. Tiempos de reconstruccion mamaria

Se realiza en el mismo acto de la mastectomia. Las indicaciones son:

» Tumores T1y T2 con ganglios negativos, en los que se haya descartado por cualquier razén la cirugia
conservadora y que no se piense que vayan a precisar, por la clinica y estudios radioldgicos, tratamiento
con radioterapia.

» Carcinomas intraductales extensos o multifocales.

» Mastectomia simple bilateral profilactica en pacientes portadoras de la mutacién del gen BRCA y
valorandose individualmente en casos de alto riesgo sin ser portadoras.

» Pacientes con contraindicacion de radioterapia.

En cualquiera de estos supuestos no puede existir enfermedad oncoldgica residual ni metastasica.

Las contraindicaciones son:
» Edad mayor de 65 afios.
» Indice de masa corporal mayor de 30.
» Patologias asociadas de riesgo.
» Habitos que contraindiquen la cirugia de eleccion: alcohol, tabaco, otras dependencias...
» Rechazo de la paciente.
» Psicopatologia grave.
» Expectativas de la paciente fuera de la realidad.

Se valoraran estas contraindicaciones de forma individualizada, sin ser supuestos completamente rigidos.

Se realiza meses o afios después del tratamiento local y una vez concluido, si existio, tratamiento adyuvante.

Actualmente no esta consensuada la necesidad de esperar un tiempo definido tras el tratamiento primario para
realizar la reconstruccion, se valoraran los casos individualmente.

En las indicaciones hay que considerar que la posibilidad de reconstruirse debe ofrecerse a todas las mujeres
gue hayan sido tratadas con técnicas quirdrgicas, con o sin tratamientos complementarios, por padecer un
cancer de mama.

La Unica contraindicacion existente es el expreso deseo de la paciente de no ser reconstruida.
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7.3.2. Técnicas de reconstruccion mamaria

Los procedimientos quirtrgicos son iguales para la reconstruccion inmediata y diferida. Existen tres variantes:

»

»

»

Técnicas heterdlogas: reconstruccion con material protésico (implantes mamarios).
Técnicas autdlogas: reconstruccién con tejidos de la propia paciente.

Reconstruccion mixta: cuando se utilizan los dos métodos anteriores conjuntamente.

Comprende el conjunto de técnicas quirdrgicas que permite la creacion de una neomama mediante el uso
de protesis. Son las mas sencillas y las que precisan menor tiempo quirdrgico. Generalmente no producen
cicatrices accesorias.

Las indicaciones son mamas pequefias y medianas, con piel de térax abundante y de buena calidad.

Tiene como contraindicaciones:

»

»

»

Mala calidad de los tejidos locales: fibrosis, Ulceras, escasa elasticidad, otros estigmas de radioterapia.
Enfermedades del colageno.

Son contraindicaciones relativas, los fracasos anteriores de reconstruccion con esta técnica o el no
deseo de simetrizacion por parte de la paciente.

Hay dos tipos de técnicas heterdlogas:

»

Reconstruccion con prétesis en un tiempo.

Consiste en la creacion de una neomama mediante la colocacion de una prétesis de suero o gel de
silicona en posicion subcutanea o preferentemente submuscular sin expansion previa.

Tiene la ventaja de permitir la reconstruccion mamaria en un solo tiempo quirdrgico.

Escasas indicaciones: reconstruccion de una mama pequefia con excelente calidad de tejidos blandos
residuales.

El reciente uso de matrices dérmicas acelulares (ADM) usadas para completar la cobertura muscular
del implante o bien para cubrir completamente dicho implante y situarlo directamente bajo los colgajos
cutaneos, parecen ofrecer resultados prometedores para este tipo de reconstruccion en un solo tiempo.

Reconstruccion con expansor y protesis.

Consiste en la creacion de una neomama mediante dos tiempos quirdrgico. Un primer tiempo quirdrgico
en el que se coloca una proétesis expansora en posicion generalmente submuscular. Hinchado semanal o
quincenal de dicho expansor en régimen ambulatorio y en ambiente estéril, hasta conseguir el volumen
deseado o superior.

Un segundo tiempo quirdrgico en el que se sustituye la prétesis expansora por una proétesis definitiva
generalmente de gel de silicona.
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Constituyen un conjunto de técnicas dedicadas a la creacion de una mama mediante la transposicién de tejidos
de la propia paciente.

Estéd indicada cuando hay:
» Mala calidad de los tejidos locales: fibrosis, Ulceras, escasa elasticidad, otros estigmas de radioterapia.

» Rechazo de la paciente al uso de protesis o deseo expreso de reconstruccién con esta "técnica”.

Se contraindica en:
» Patologia previa que desaconseje intervenciones quirdrgicas complejas.
» Fumadoras (debe suspenderse el tabaco al menos 3 meses antes de la intervencion).
» Indice de masa corporal por encima de 30.

» Edad por encima de los 70 afios (si bien se valoraran los casos individualmente).

Los tipos de técnicas autdlogas son:

» Técnicas basadas en el uso de colgajos

Existen multiples colgajos descritos, de los cuales los mas frecuentemente usados son:

1. Colgajos de tejido abdominal (TRAM / DIEP)

Es la transposicion de piel y grasa de la pared abdominal baja, de forma pediculada o generalmente mediante
técnicas microquirdrgicas (autotrasplante libre).

Es frecuentemente la técnica de reconstruccion autdloga de eleccion, por el gran volumen que aporta y
generalmente el beneficio estético obtenido en la zona dadora del abdomen.

2. Colgajo musculocutaneo de dorsal ancho

Es la transposicion de piel y grasa de la espalda pediculada en el musculo dorsal ancho y los vasos
toracodorsales.

Es una técnica sencilla que no necesita habilidades microquirtrgicas. Con mucha frecuencia es necesario
completar el volumen con otras técnicas.

Su principal inconveniente es la secuela estética de la zona dadora (cicatriz en espalda).

Generalmente de eleccion cuando hay alguna contraindicacion para técnicas microquirdrgicas o como
rescate de las mismas.
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3. Colgajos de la cara interna o posterior del muslo (TMG / PAP)

Es la trasposicion de piel y grasa de la region interna del muslo vascularizada a través del musculo gracilis
(TUG) o por perforantes directas de la arteria femoral profunda (PAP).

Precisan de suturas microquirurgicas.

Aportan menor volumen que el tejido abdominal y habitualmente el tejido aportado cuenta con bastante
pigmentacion.

Se indica generalmente cuando no es posible utilizar los tejidos abdominales en una reconstruccion
microquirdrgica.

Posiblemente la reconstruccion bilateral de mamas pequefas / medianas sea su principal indicacion.

4. Colgajos gluteos (SGAP / IGAP)

Es latrasposicidn de piel y grasa de la region glitea también mediante técnicas microquirdrgicas. Generalmente
es otra alternativa de colgajo libre cuando no es posible utilizar los tejidos abdominales.

Sus principales inconvenientes son: las dificultades técnicas en la extraccidn de un colgajo que ademas cuenta
con un pediculo corto, asi como las secuelas estéticas importantes en la region glitea.

» Técnicas basadas en la infiltracién o relleno graso (lipofilling)

Consisten en la obtencion de grasa de distintas zonas dadoras del cuerpo (abdomen, flancos, drea de caderas,
cara interna de muslos, etc.) por métodos de liposuccion, y tras un centrifugado y preparacién adecuada de
dicha grasa, inyeccion de la misma en la zona a reconstruir.

Es un proceso lento, laborioso y con varias jornadas quirdrgicas para afinar resultados, a priori dificiles de
predecir.

Especialmente indicadas en algunos casos de pacientes radiadas en las que no es posible hacer un colgajo
al uso, favoreciendo posteriormente con ello la posibilidad de poder hacer una reconstruccion protésica.

Suponen la combinacion de un implante con cualquiera de las dos técnicas autdlogas descritas (colgajo o
relleno graso).

Muy frecuentemente usadas en el caso de reconstruccién con colgajo dorsal ancho, donde con frecuencia se
usan implantes que aporten volumen a la reconstruccion.

Uso prometedor en mamas radiadas donde tras un proceso de lipofilling es posible colocar un implante.
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» Cirugia de simetrizacion (aumento, reduccién o pexia de la mama contralateral).
» Remodelado de la neomama.
» Tratamiento de secuelas cicatriciales.

» Reconstruccion del complejo areola-pezdn (CAP): se realiza mediante intervencion quirdrgica ambulatoria
y con anestesia local.

El pezon se reconstruye mediante la utilizacion de colgajos locales (multiples técnicas).

La areola se puede reconstruir mediante injertos de piel total obtenidos generalmente de la region
inguinal o de reseccion de cicatrices hiperpigmentadas y también mediante tatuaje.

7.4. Cirugia oncoplastica mamaria

Permite conservar la mama en los casos en los que se prevé un deterioro estético, mejorando la reseccion
oncoldgica del tumor segun el tipo de mama.l® Los resultados a largo plazo de la cirugia oncoplastica son
comparables o superiores a la cirugia conservadora de la mama convencional 2%

Entre los objetivos de esta modalidad quirdrgica estan:!©

» La prevencion de las deformidades mamarias, tras una reseccion amplia de tejido glandular mediante
la remodelacion con el tejido mamario adyacente.

» Mejorar el resultado de la radioterapia en las mamas ptdsicas, péndulas y macromastias, ya que permite
una reduccién del volumen de la nueva mama y aumenta la fijacion a la pared toracica, aspectos técnicos
gue permiten mejorar la planificacion de los campos tangenciales.

» Mejorar laimagen corporal de la paciente mediante la simetrizacion del volumen y la altura mamaria.

7.4.1. Aspectos técnicos de la cirugia oncoplastica

Identificacion de las localizaciones de riesgo para la aparicion de deformidades. 1%

En la eleccidn del procedimiento quirdrgico se tendra en cuenta: % el tamafo tumoral (puede cambiar con la
neoadyuvancia), el tamafio mamario (proporcion adecuada entre el tamafio tumoral y mamario), la localizacion
del tumor (impacto estético en el contorno mamario).

Planificacion de las técnicas oncoplasticas: %
a) Elaboracion del patrén de reseccion.
b) Exéresis del patrén: elemento oncoldgico fundamental.
¢) Movilizacion del CAP.
d) Remodelacion mamaria.

e) Simetrizacion contralateral: si la paciente acepta.
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Es necesario un volumen minimo para realizar la escision tumoral y la remodelacion mamaria, lo que excluye las
mamas de pequefio tamafio. Existen siete patrones basicos para planificar la conservacion mamaria mediante
un procedimiento oncoplastico %

1.4.2.

Guia de

Mamoplastia vertical de pediculo superior con doble rama. Es una reseccién del polo inferior mamario.
Técnica de eleccion para mejorar la radioterapia postoperatoria en mujeres con mamas voluminosas.
Para tumores localizados en el polo inferior mamario, entre las 4 y 8 horarias.

Mamoplastia vertical del pediculo superior con rama unica. Exéresis de la parte media del polo inferior
mamario. Técnica apropiada para mamas medianas y pequefias y tumores localizados en la unién de
cuadrantes inferiores.

Mamoplastia vertical del pediculo inferior. Exéresis del polo inferior mamario preservando un pediculo
vertical inferior que irriga el CAP. Técnica apropiada para mamas muy voluminosas y ptdsicas que
requieren gran movilizacion del CAP. Apropiada para tumores situados en los cuadrantes lateral y medial
del polo inferior asi como cuadrantes lateral y medio del polo superior y unidn de cuadrantes superiores
a pocos centimetros del CAP.

Mamoplastia horizontal. Exéresis del polo superior mamario a partir de un patron de “alas de murciélago”,
para tumores situados entre las 8 y 4 horarias.

Mamoplastia lateral. Reseccion lateral de la mama. Para tumores situados en los cuadrantes externos,
alejados del CAP.

Mamoplastia de rotacion inferior. Movilizacion y rotacion de un colgajo de la porcion lateral e inferior
de la mama. Para tumores de la union de cuadrantes internos e inferointerno.

Mamoplastia circular o round-block. Para lesiones préximas al CAP. La incision se oculta en los bordes
de la areola.

Indicaciones
Reseccion tumoral que supera el 20% del volumen mamario.'®

Localizacion del tumor en segmentos mamarios donde la extirpacion local causara un defecto estético
previsible que puede ser prevenido con el procedimiento oncoplastico. 1902110 | 35 |ocalizaciones de
riesgo son las siguientes:

» Polo inferior mamario.

» Cuadrante superointerno.

» Segmento lateral de la mama.

» Areas yuxtaareolares.
Resecciones multifocales o multicéntricas. 12113114

El perfil tumoral con mas garantia de éxito es en tumores multifocales o multicéntricos, triple negativos,
con sobreexpresion del HER2 o alto indice proliferativo, ya que presentan mejor respuesta a la
neoadyuvancia. X

Sin embargo, otros tumores multicéntricos o multifocales con alto componente in situ, o luminal A,
o carcinoma lobulillar infiltrante, tienen mala respuesta a la neoadyuvancia y, por tanto, son malos
candidatos a este tipo de cirugia conservadora. Tampoco son aptos para ella, las pacientes con
microcalcificaciones extensas.1®
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4. Macromastia / Gigantomastia. Las caracteristicas anatémicas de la mama son importantes para la
planificacion de los campos tangenciales de la radioterapia en el tratamiento conservador. Las mujeres
con mamas voluminosas y péndulas constituyen un grupo de elevado riesgo de toxicidad por irradiacion
mamaria.’® La mamoplastia vertical es el procedimiento de eleccion.1®

5. Asimetria mamaria: paulatinamente, la mayoria de las pacientes con cirugia conservadora progresan
hacia una asimetria mamaria, ya que la mama operada y radiada sufrira un proceso de fibrosis y fijacion
a la pared toracica, mientras que la mama contralateral aumentara de tamafio y ptosis, especialmente
en las mujeres con terapia hormonal X2

6. Tumores centrales de la mama: oncolégicamente, la extirpacion del cuadrante central de la mama seguida
de irradiacién ofrece las mismas garantias que la conservacion mamaria en tumores periféricos, con un
indice de recaidas a 5 aflos por debajo del 8%.1%° Ademas, permite conservar la morfologia original de la
mama.

7.4.3. Contraindicaciones

1. Tamafo mamario. Los procedimientos oncoplasticos se encuentran limitados en mujeres con mamas
de pequefio tamafho 1%

2. Paciente. Existen algunas circunstancias relacionadas con la mujer que pueden limitar la utilizacion de
los procedimientos oncoplasticos como la exigencia de resultado o la negativa a la simetrizacion. 1%

7.5. Mastectomia conservadora del complejo areola pezén

Se trata de un tipo de mastectomia que permite la reseccién de todo el volumen mamario preservando toda la
piel jJunto con el pezdn y precisa reconstruccion inmediata. Existe un nimero creciente de estudios que apoyan
la preservacion del complejo areola-pezén (CAP) siempre que no haya afectacion retroareolar. En este sentido,
el registro internacional de mastectomia conservando complejo areola-pezén (INSPIRE), intenta proporcionar
una fuerte evidencia futura sobre la seguridad oncoldgica y la informacién de la medicién de resultados a las
pacientes (PROMS).

Seguridad oncoldgica: En la actualidad se empieza a considerar este tipo de mastectomia en el tratamiento
del cancer de mama, ya que los ductos mamarios comienzan a unos 7 mm de la piel H-HE12120 pero hay poca
bibliografia que describa estudios de largo seguimiento de las pacientes con mastectomia conservadora de CAP
y hay varios en curso. Entre los mas recientes destaca el de Eisenberg et al'*¥con un seguimiento de 33 meses
describen unatasa de recidiva en el CAP de 0,33%. Feron et al 22 en una revision de 23 estudios con 2.300 casos
de mastectomia conservadora de CAP, determinaron que la tasa media de recidiva en este tipo de mastectomia
es del 4,2% y se ha demostrado que la recurrencia es mas frecuente en la piel préxima al tumor que en el CAP2
Esta afectacion se relaciona con tumores situados a menos de 2 cm del CAP, alto grado tumoral, metastasis
de ganglios linfaticos axilares, invasion linfovascular, tumores HER2 positivos o con receptores hormonales
negativos, tumores >5 cm, localizacion retroareolar o multicéntrica.

La recurrencia en el CAP es baja (0 - 2%, media 0,9%) y la recidiva en el colgajo cutédneo de un 0 - 28% 2120
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7.5.1. Indicaciones

Inicialmente, la mastectomia conservadora de CAP, solo se indicaba para tumores no superiores a 2 cm, situados al
menos a 2 cm del pezdn y sin afectacion adenopética axilar. Los criterios actuales para la mastectomia conservadora
de CAP han ido evolucionando segun ha ido aumentando la experiencia con este tipo de cirugia; 1212122125126

1. Puede ser una opcidn terapéutica en pacientes que precisan mastectomia tras cirugia conservadora con
margenes afectados, sin posibilidad de nueva cirugia conservadora.

2. Mastectomia reductora de riesgo:

Portadoras de mutacion BRCA: Aunque no hay estudios aleatorizados, hay estudios de cohortes que muestran
una importante reduccion de riesgo en esta poblacidn de pacientes*# Hasta ahora la mastectomia total ha sido
el procedimiento de referencia, sin embargo en la actualidad tanto la mastectomia ahorradora de piel como la
mastectomia conservadora de CAP muestran tasas similares de aparicion de enfermedad oncoldgica (O - 1,9%)
a las de la mastectomia total, aunque los estudios presentan cortos seguimientos, pero muestran una mayor
satisfaccion estética de las pacientes 4

7.5.2. Contraindicaciones
Las contraindicaciones de |la mastectomia conservadora de CAP son:%

Carcinoma inflamatorio de la mama.

Tumores retroareolares que no permitan un margen negativo entre el tumor y el pezon.
Microcalcificaciones que afecten al CAP e indiquen un proceso de carcinoma ductal in situ extenso.
Tumores T4.

Afectacién tumoral de la pastilla retroareolar o con presencia de células atipicas.

o e > w b -

Factores de riesgo del colgajo (tabaquismo, mamas irradiadas, indice de masa corporal alto, diabetes
mellitus y mamas ptdsicas de gran tamafio).

7.6. Profilaxis antibiotica en la cirugia del cancer de mama

La profilaxis preoperatoria antibidtica (PPA), se considera una de las medidas mas eficaces para prevenir
infecciones del sitio quirdrgico (SSI). Con la profilaxis antibidtica se reduce la tasa de infeccion postoperatoria
en procedimientos quirdrgicos limpios contaminados. Todos los procedimientos mamarios y axilares incluidos
aquellos en los que se usan agujas de localizacion, se consideran limpios o de clase |. La tasa de infeccion de
la herida después de una cirugia limpia es <5%. Sin embargo, las tasas de infeccion del sitio quirdrgico (SSI)
después de la cirugia de mama son mas altas, documentandose entre un 3 - 15%.12428 |a disminucion de las
SSI podria ser critica no solo para la estética, sino también para evitar retrasos en la terapia adyuvante o en
cualquier procedimiento quirdrgico definitivo adicional.

Los factores de riesgo™1% para desarrollar SSI en la mama segun los trabajos revisados son: la obesidad, la edad
avanzada, las comorbilidades (HTA, DM, insuficiencia renal...), quimioterapia neoadyuvante, reintervenciones,
duracion de la cirugia mayor de 2 horas, procedimientos bilaterales sincrénicos, procedimientos de
reconstruccion...
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No ha habido consenso con respecto al uso de la profilaxis con antibidticos en la cirugia del cancer de mama
debido a que se han encontrado resultados contradictorios,'%* la calidad de los datos esté limitada por la falta
de uniformidad en la definicion de SSly la definicion clara de la profilaxis antibidtica utilizada, la inclusién
de multiples y diferentes tipos de procedimientos en muchos estudios y la falta de estudios randomizados
controlados.*# Otros estudios han mostrado que no hay una reduccién significativa en la tasa de SSI con el
uso de antibidticos después de la cirugia mamaria. 2!

Tomando en cuenta las revisiones (Cochrane, Sociedad Americana de Cirujanos de la Mama, Recomendaciones
2017 de la Sociedad Americana de Cirujanos de la Mama, Sociedad Francesa de Anestesiologia),'* las
recomendaciones actuales en cirugia mamaria serian:

» Norequiere profilaxis la tumorectomia mamaria simple (aun aquellas guiadas por arpén).1% Solo existiria
indicacion en caso de reintervencion (ampliacién de bordes...).
» Requiere profilaxis:
Mastectomia con diseccién axilar.

Mastectomia simple (a valorar factores de riesgo: obesidad, neoadyuvancia, inmunodepresion,
HTA, DM...).

Reconstruccion mamaria.

Cirugia mamaria superior a 2 horas.

El antibidtico recomendado seria:

» Cefazolina 2 g IV, dosis Unica. Afiadir 1 g mas, si la duracion de la intervencion es >2 horas o existe
sangrado >1 litro.

» En alérgicos: Clindamicina 600 mg IV dosis Unica (repetir dosis si la duracion de la intervencion es >6
horas o existe sangrado >1 litro) + Gentamicina 240 mg IV, dosis Unica.

No obstante, se debe recordar que se tratan de recomendaciones, sera la politica antibidtica de cada hospital
la que determine el protocolo definitivo.

7.7. Profilaxis antitrombdtica en la cirugia del cancer de mama

Las recomendaciones de la ASCO-2013, grupo de trombosis de la AEC-2014, SEOM-2013 y ASECMA-2016,
son las siguientes:

» Todos los/las pacientes sometidos/as a cirugia mayor por cancer (sin tener en cuenta otros factores
de riesgo) deberfan ser candidatos a recibir profilaxis frente a la enfermedad tromboembdlica con HNF
o0 HBPM, salvo que existan contraindicaciones para el uso de anticoagulantes por hemorragia activa o
elevado riesgo hemorragico (guia ASCO).

» Segun la ASECMA tanto la pauta de inicio de tromboprofilaxis en el preoperatorio (12 horas antes de la
cirugia) como la de inicio en el postoperatorio (entre 6 y 8 horas tras el final de la misma), son adecuadas.
Cada unidad elegira la que sea mas apropiada en cada caso.

» Enaquellos/as pacientes oncoldgicos/as sometidos/as a cirugia fuera de la cavidad abdominopélvica, y
que pueden ser movilizados/as precozmente, se recomienda un minimo de prolongacion de la profilaxis
tromboembdlica de 7-10 dias. Se deberia valorar extenderla hasta 4 semanas desde la intervencion, en
pacientes con movilidad limitada, pacientes obesos/as, historia de ETV previa o pacientes con varios
factores de riesgo.

» No se recomienda la profilaxis de forma rutinaria en pacientes oncolégicas ambulatorias.

66 PCAI



Segunda parte: RECOMENDACIONES CLINICAS / RECOMENDACIONES GENERALES / CIRUGIA MAYOR AMBULATORIA (CMA) Y TECNICAS ANESTESICAS

8. CIRUGIA MAYOR AMBULATORIA (CMA) Y TECNICAS ANESTESICAS

8.1. Cirugia Mayor Ambulatoria

La cirugia mayor ambulatoria (CMA) o sin ingreso hospitalario, constituye en el abordaje de la cirugia oncoldgica
de mama en la actualidad un método eficaz y seguro gracias a una adecuada seleccion de las enfermas, la
utilizacién de técnicas minimamente invasivas quirdrgicas como la biopsia del ganglio centinela, las técnicas
quirdrgicas cada vez mas conservadoras, la especializacion del/la cirujano/a en patologia mamaria, las nuevas
técnicas anestésicas, el tratamiento del cancer de mama por equipos experimentados, la participacién de la
enfermeria en la educacion sanitaria de la paciente y la existencia de una infraestructura adecuada.

En la actualidad, el tratamiento quiridrgico del cancer de mama en régimen ambulatorio, garantiza un mayor
confort para la paciente y sus familiares, su seguridad, la calidad asistencial, la continuidad en la atencién y
menores costes sanitarios.1#4135156.15¢

La informacién a la paciente sobre la posibilidad del alta en el dia, realizada por el/la mismo/a cirujano/a
y anestesidlogo/a debe complementarse con la informacion proporcionada por la enfermera del grupo
multidisciplinario para la educacién sanitaria de la paciente en el control de sus drenajes, y con informacion
escrita que facilite la comprension de la informacién recibida y permita el contacto de la paciente con la unidad.
En la consulta médica se le informara de todos los pasos a sequir en el dia de la operacion.

La ambulatorizacion disminuye el gasto asistencial y proporciona bienestar a la paciente alterando menos su
vida cotidiana.

Dentro de las indicaciones los procedimientos mas frecuentemente realizados en régimen de CMA son
los procedimientos conservadores de cirugia oncoldgica de mama, biopsia selectiva de ganglio centinela,
procedimientos de reconstruccién mamaria (colocacién de prétesis o expansor, recambio de proétesis,
reconstruccion del CAP, mastopexia y reduccidon mamaria).

En pacientes seleccionadas, se pueden realizar también otros procedimientos mas complejos (mastectomia
sin reconstruccion inmediata, linfadenectomias axilares, procedimientos oncopldsticos), 24192140 gunque estos
procedimientos se prefieren programar en régimen de corta estancia.4!

Las complicaciones postoperatorias y el reingreso hospitalario no presentan mayor incidencia en las pacientes
incluidas en el programa de CMA que en las de ingreso hospitalario '3 |a principal complicacion en este tipo
de cirugia es la hemorragia aguda. 22 Los criterios de ingreso mas habituales son las nauseas y los vémitos
postoperatorios.

Se considera que el indice de sustitucion deberia estar por encima del 60% y el indice de ingreso inesperado
por debajo del 5%.14!

8.2. Cirugia de corta estancia

En las pacientes donde el alta hospitalaria de CMA no es posible (nduseas o vomitos, mal control del dolor,
procedimientos quirdrgicos mas complejos), el tratamiento quirurgico de corta estancia (menor de 72 horas)
constituye un paso intermedio entre la opcion ambulatoria y la estancia ordinaria (mayor de 72 horas).

Dentro de las indicaciones, se pueden realizar los procedimientos conservadores que no son candidatos
a CMA y los procedimientos mas complejos como mastectomias con o sin linfadenectomia axilar, con o
sin reconstruccion inmediata mediante expansores o prétesis o procedimientos de cirugia oncoplastica
conservadora con o sin linfadenectomia axilar, reconstrucciones con tejido autolégo. 158152140
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Las limitaciones a la cirugia de corta estancia se producen en pacientes con patologias secundarias limitantes,
alteraciones psiquiatricas, retraso mental o ausencia de un apoyo familiar apropiado 42142

En la tabla 8.1 se sefalan los criterios de cirugia ambulatoria.

Tabla 8.1. Criterios para la realizacion de cirugia ambulatoria.

CIRUGIA AMBULATORIA

ASA Ty II.
ASA Il estables los 3 ultimos meses y/o no alterables por la intervencion propuesta.
Adulto responsable durante las 24-48 horas del postoperatorio.

Criterios de ) o , ,
. na Teléfono domiciliario o en el vecindario.
inclusion
Distancia no superior a 60 minutos del centro hospitalario.
Capacidad de comprension de las 6rdenes médicas y colaboracion con las instrucciones
recibidas.
ASA IV y V.
L Distancia superior a 60 minutos del centro hospitalario.
Criterios de . . . . .
lusién Incapacidad para entender el procedimiento ambulatorio y los cuidados postoperatorios.
exc

Ausencia de adulto responsable durante las 24-48 h del postoperatorio.
Drogodependencia.

Es recomendable disefiar y desarrollar un plan de atencién agrupando secuencialmente la visita a la consulta de
preanestesia, la realizacién de las pruebas analiticas preoperatorias y la entrevista preoperatoria de enfermeria,
dando asi lugar a la preparacion completa de la paciente en una sola visita hospitalaria..

Ademas, es necesario un protocolo de cuidados perioperatorios que desarrolle los documentos de: entrevista
preoperatoria de enfermeria, listado de verificacion prequirtrgica, cuidados preoperatorios, intraoperatorios y
postoperatorios, hoja de cuidados y recomendaciones de enfermeria, hoja protocolizada de tratamiento médico,
hoja de seguimiento telefénico para evaluar el cumplimiento del tratamiento, dolor, control del drenaje, fiebre
y tension mamaria. 14

Es recomendable utilizar un modelo de via clinica, ya que la patologia mamaria tiene alta prevalencia, presenta
una variabilidad conocida y son procesos predecibles.

8.3. Manejo anestésico para la cirugia del cancer de mama

Durante el tiempo que trascurre desde la cirugia oncoldgica mamaria hasta el comienzo de la terapia coadyuvante
antitumoral, las células tumorales residuales pueden desarrollarse y progresar por la combinacion de tres
elementos: inflamacién, inmunosupresion y angiogenesis. 4 Uno de los objetivos del tratamiento anestésico
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ird encaminado a minimizar estos factores, preservando la integridad del sistema inmunitario, evitando la
angiogénesis y modulando la inflamacion.

8.3.1. Efecto de los farmacos anestésicos sobre la enfermedad neoplasica

» Hipnoticos endovenosos:

Propofol: efecto antiinflamatorio, mantiene funcién inmune, suprime angiogénesis1

Barbituricos: efecto inmunosupresor:

Ketamina: efecto inmunosupresor, antinflamatorio#4«

» Anestésicos volatiles halogenados: efecto inmunosupresor, 2 estimulan angiogénesis'®

» Opiaceos: efectos inmunosupresores controvertidogli2142143

» Anestésicos locales:

Lidocaina y ropivacaina: reducen la respuesta inflamatoria’®* y preservan la funcion inmune 12
Recientes estudios informan sobre la capacidad demetilizadora sobre el ADN de la célula
cancerigena de determinados anestésicos locales como ropivacaina y lidocaina que aconsejan
su utilizacion. 42

8.3.2. Anestesia loco-regional (ALR) en cirugia oncoldgica de mama

Las técnicas de ALR aplicadas a la cirugia oncoldgica de mama presentan las siguientes ventajas respecto al
uso de anestesia general convencional (Tabla 8.2).

Tabla 8.2. Ventajas de la anestesia loco-regional frente a la anestesia general en cirugia oncoldgica de mama.

ANESTESIA LOCO-REGIONAL VS ANESTESIA GENERAL “n

Mayor confort de la paciente en el proceso perioperatorio
Control del dolor agudo postoperatorio!4l146.141 A
Menor consumo de opioides postoperatorios!44t A
Menor incidencia de naduseas y vomitos!! A
Menor tiempo de estancia hospitalaria postoperatorial! A
Menor incidencia de dolor crénico postquirirgico'46.148149 A
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8.3.3. Recomendaciones en el manejo anestésico

No existe una técnica anestésica a dia de hoy que sea de obligado cumplimiento para la cirugia oncoldgica
de mama 150151.152.155154.156.156.157.188189160161162163 Fy |3 (ltima reunion de expertos en anestesia y cancer celebrada
en Dublin se ha dicho que no existen en el actual momento evidencias cientifica para la realizacién de una
determinada técnica anestésica en cirugia oncoldgica y que con este tipo de anestesia se afecte el prondstico
del cancer, por lo tanto las recomendaciones que se hacen en este capitulo son solamente consejos en el
manejo anestésico

La depresion inmune puede ser debida a varios motivos, entre ellos la propia agresién quirdrgica que va a
producir una reaccién inflamatoria generalizada y una alteracion inmunitaria de varias semanas de duracion.
El uso de determinados agentes anestésicos como anestésicos halogenados volatiles (sevoflurano), ketamina
o barbituricos esta desaconsejado por este motivo. Respecto al empleo de opiaceos, su administracion es
controvertida habiendo estudios que no recomiendan su utilizacién y otros que cuestionan esta contraindicacion.

En relacién a las técnicas anestésicas, se recomienda el uso de los bloqueos toracicos: bloqueos paravertebrales,
blogueos intercostales, bloqueos de las ramas laterales de los nervios intercostales y bloqueos de los nervios
pectorales. Existen diversos estudios que informan de una menor incidencia de recidivas tumorales y metastasis
postoperatorias en cirugia del cancer con técnicas de anestesia loco-regional al compararlas con anestesia
general convencional.

Junto a estos bloqueos se preconiza el uso simultdneo de anestesia total intravenosa (TIVA) con un Unico
anestésico general, propofol, agente meramente hipnético con capacidad antiinflamatoria y sin propiedades
inmunosupresoras.

El gold estandar desde el punto de vista anestésico en el momento actual seria bloqueo paravertebral toracico
(BPVT) més anestesia total intravenosa (TIVA) empleando propofol como agente anestésico endovenoso 141148
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8.3.4. Técnicas anestésicas aconsejables segun el tipo de cirugia

Se describen en la tabla 8.3.

Tabla 8.3. Técnicas anestésicas aconsejables segun el tipo de cirugia.
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CIRUGIA TECNICA ANESTESICA “ﬂ

BPV T2 -T6

+

Blogueo nervios pectorales homolaterales
+

TIVA (propofol)

Mastectomia total con / sin GC

Mastectomia+GC+Reconstruccion
expansor homolateral

BPV T2 -T6

+

Blogueo nervios pectorales homolaterales
+

TIVA (propofol)

Tumorectomia con / sin GC

BPV T2 -T6
+

TIVA (propofol)

Tumorectomia para neoplasias situadas
en cuadrantes externos de la mama

Es posible sustitucion del BPV por el bloqueo
ramas laterales nervios intercostales T2 — T6
(BRILMA)

"

TIVA (propofol)

Vaciamiento axilar sin Mastectomia
o Tumorectomia

BPVT1 - T3
+

TIVA (propofol)

8.3.5. Control del dolor postoperatorio

Se sequira una estrategia terapéutica multimodal para el control del dolor postoperatorio mediante una pauta
analgésica integrada por analgésicos menores mas AINES y maérficos menores de rescate (tramadol). Se iniciara
en el mismo acto quirdrgico por via endovenosay se mantendra durante 6 dias via oral junto a protector gastrico.

Guia de Recomendaciones Clinicas: Cancer de Mama
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8.3.6. Objetivos del manejo anestésico en la cirugia del cancer de mama
» Informar a la paciente de todo el procedimiento quirdrgico y anestésico.

Durante la consulta preoperatoria se informara a la paciente del desarrollo del proceso quirurgico,
suministrandole informacion detallada de las técnicas anestésicas, entregédndole el consentimiento
informado escrito de las mismas.

» Seguridad durante el acto quirtrgico y en el postoperatorio.

» Procurar la confortabilidad perioperatoria de la paciente.
Profilaxis antiemética segun escala Apfel.
Control del dolor postoperatorio.
Ambulatorizacion del procedimiento.

» Conservar la funcion inmunitaria protectora de la paciente durante todo el periodo perioperatorio, lo que
podria disminuir el indice de recidivas y metastasis tumorales.
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9. TRATAMIENTO RADIOTERAPICO DEL CANCER DE MAMA

9.1. Radioterapia complementaria

La irradiacion complementaria en el cancer de mama tiene como finalidad la esterilizacién de la enfermedad
subclinica, en la gldndula mamaria restante después de la cirugia conservadora o en la pared toracica después
de la mastectomia asi como en las cadenas ganglionares regionales de drenaje. Su objetivo es aumentar el
control locorregional y mejorar la supervivencia.

Tras una cirugia conservadora la radioterapia complementaria, independientemente del tipo de cirugia
realizada y del tratamiento sistémico administrado, reduce el niumero de recidivas locorregionales y aumenta
la supervivencia.

Los principales factores de riesgo que condicionan el fallo local en el tratamiento conservador son: la edad,
la afectacién ganglionar, el tamafio tumoral, los margenes de reseccién quirdrgica, la dosis de radioterapia
administrada, el grado de diferenciacion tumoral, el componente intraductal extenso y la presencia de
embolismos vasculares.

Asimismo, la radioterapia complementaria tras cirugia radical en pacientes con ganglios positivos,
independientemente del tratamiento sistémico administrado, reduce el riesgo de recidivas locales a los 10
anos del 23% al 6% y el riesgo de muerte por cancer de mama del 60,1% al 54,7% a los 15 afos.

Los principales factores que condicionan la recidiva local tras mastectomia son: la afectacién ganglionar, el
tamafo tumoral, el grado de diferenciacién tumoral, la edad, la presencia de embolismos vasculares y los
receptores hormonales.

Como requisitos minimos, se establece que los tratamientos se deben disefiar y administrar utilizando técnicas
de planificacion y tratamiento que permitan homogeneizar la dosis y minimizar la irradiacion de los érganos
adyacentes. Para ello se recomienda el empleo de:

» Acelerador lineal.
» Sistemas de inmovilizacidn que garanticen la comodidad y reproductividad del tratamiento.
» Simulacion por TAC.

» Sistemas de planificacion y de dosimetria 3D.

En cuanto al momento de administracion, la radioterapia debe iniciarse entre la 42 y la 82 semana tras la cirugia
cuando no esté indicado un tratamiento citostatico adyuvante. En este caso, la radioterapia se iniciard a las
4-6 semanas de finalizar la quimioterapia procurando que no transcurran mas de 24 semanas entre la cirugia
y la radioterapia.

Respecto a los tratamientos concomitantes:

» La radioterapia concomitante con taxanos y adriamicina no esta recomendada por el aumento de la
toxicidad cutanea, pulmonar y cardiaca.

» La radioterapia se puede realizar concomitante con trastuzumab administrado cada tres semanas y
controlando la funcién cardiaca.

» Lairradiacion se puede llevar a cabo simultdneamente con la hormonoterapia (tamoxifeno, inhibidores
de la aromatasa...).
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Las contraindicaciones pueden ser:

» Absolutas:
Embarazo.

Imposibilidad técnica de realizar el tratamiento (falta de movilidad del hombro del lado afectado,
no colaboracién de la paciente....).

» Relativas:
Antecedentes de irradiacién previa en el érea a tratar.
Antecedentes de conectivopatias: esclerodermia, lupus diseminado y artritis reumatoide.

Cardiopatia severa para cancer de mama izquierda.

9.1.71. Indicaciones

En general, las dreas que se irradian de forma complementaria tras la cirugia son: la glandula mamaria restante
o la pared tordcica, las cadenas ganglionares del nivel Il axilar y la fosa supraclavicular homolateral. En
determinadas ocasiones se incluiran el resto de la axila (nivel ganglionar | y 1) y/o los ganglios de la mamaria
interna.

9.1.1.1. Irradiacion de la mama tras cirugia conservadora

Tras una cirugia conservadora siempre esta indicada una irradiacion complementaria.

En el tratamiento estandar se irradia la totalidad de la glandula mamaria, hasta alcanzar una dosis bioldgica
equivalente a 45—50 Gy en sesiones de 1,8—2 Gy/dia, 5 dias por semana. Afliadiendo un complemento de dosis
al lecho quirtrgico de entre 10 y 20 Gy (dosis bioldgicamente equivalente), en funcion de los margenes de
reseccion salvo en las pacientes mayores de 70 afios con tumores tipo luminal A, sin componente intraductal
extenso, sin invasion linfovascular ni perineural y bordes libres, 165166162168

El complemento de dosis se puede realizar con irradiacion externa o bien con braquiterapia intersticial o con
radioterapia intraoperatoria

Durante la cirugia se localizara el lecho quirdrgico con clips metélicos y la reseccién debera conseguir unos
bordes quirdrgicos suficientes.

La irradiacién parcial de la mama se enmarca en una modalidad de radioterapia acelerada (entre 1y 10
sesiones) que se administra a un volumen parcial (alrededor del lecho de tumorectomia). Actualmente se puede
contemplar en casos seleccionados de bajo riesgo de recidiva como una alternativa a la irradiacion de toda la
glandula (NCCN categoria 2A).

Los criterios de seleccién varian entre los grupos de expertos (tabla 9.1).
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Tabla 9.1. Criterios de irradiacion segun grupo de expertos.

FACTOR

ASTRO 2016

GEC-ESTRO
2009

ABS 2013

SEOR-
Braquiterapia

Edad =50 afios >50 aflos >50 aflos >50 aflos
Tamaiio tumoral <2cm <3cm <3cm <3cm
Margenes =2 mm =2 mm negativos >2 mm
: . DI |
. . CDI u otros sub- CDI, mucinoso, Todos los infil- Eiol, s .

Histologia . . medular, coloide,

tipos favorables tubular, coloide trantes .

CLI asociado

Si

Diagndstico

MMG

DI . N N N

CDIS Grado bajo-inte. © ° °

<2,5cm

Margen =3 mm
ILV No No No No
Multicentricidad No No No
Grado Cualquiera Cualquiera
CDISIextenso NoO S NoO
asociado
Estadio N pNO pNO (i-,i+) pNO pNO
RH Positivos Cualquiera Cualquiera Cualquiera
Tratamiento No No NoO No

neoadyuvante

CDI: carcinoma ductal infiltrante, MMG: mamografia, CLI: carcinoma lobulillar infiltrante.

Aunque los criterios de seleccion recomendados por los distintos grupos de influencia presentan algunas
diferencias, los recomendados por el grupo de braquiterapia de la SEOR contemplan unos criterios que aseguran
una baja probabilidad de multicentricidad y, por tanto, un grupo propicio para la indicacion de irradiacion parcial.
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La APBI se puede realizar mediante el empleo de diversas técnicas, como la radioterapia externa con fotones,
braquiterapia intersticial multicatéter, la braquiterapia intracavitaria o técnicas intraoperatorias (utilizando
electrones o rayos X de 50 kV).

La dosis a administrar con braquiterapia es de 34 Gy / 10 sesiones / 2 veces al dia, con radioterapia externa de
38,6 Gy / 10 sesiones / 2 veces al dia. Con radioterapia intraoperatoria es de 1 sesion de 20-22 Gy.

Teniendo en cuenta el resultado y seguimiento actual de los diferentes estudios (con diferentes técnicas
de tratamiento) la realizacién de irradiacién parcial de la mama con radioterapia intraoperatoria debe estar
enmarcada dentro de un ensayo clinico.

9.1.1.2. Irradiacién de la pared toracica tras cirugia radical

Consiste en lairradiacion del musculo pectoral y la piel de la pared toracica, incluyendo siempre toda la cicatriz
de la mastectomia, con una dosis bioldgica equivalente a 45—50 Gy, a en 1,8—2 Gy por sesioén en 5 sesiones
por semana. 1%

Tras una mastectomia estd indicado irradiar la pared si el tumor presenta alguna de las siguientes caracteristicas:

» Tumor T30 T4.

» Tumor localmente avanzado tratado con tratamiento sistémico primario, independientemente de la
respuesta consequida (T3N1, cualquier N2 o T4).

» Afectacion del musculo pectoral o de los margenes quirdrgicos (en caso de afectacion de bordes
quirdrgicos, se realizard sobreimpresion de la cicatriz).

» Axilacon ganglios positivos. Salvo aquellas pacientes con un riesgo de fallo local inferior al 10%: pacientes
con mas de 70 afios y un tumor grado I-11, sin invasién vascular, RH+, reseccién completa y uno o dos
ganglios positivos sin ruptura capsular.

Tras una mastectomia con reconstruccién mamaria si se prevé la necesidad de irradiacion postoperatoria se
recomienda una reconstruccion diferida con implante o con tejido autélogo.

Cuando la reconstruccion inmediata es con un implante, la radioterapia se administra con el expansor y en un
segundo tiempo se cambia el expansor por la protesis.

9.1.1.3. Radioterapia de las areas ganglionares

Los criterios de irradiacion de las areas ganglionares son independientes del tipo de cirugia del primario,
dependen del tipo de cirugia axilar realizada asi como de su resultado anatomopatoldgico.

Incluye la irradiacion de los ganglios localizados en la fosa supraclavicular, los ganglios cervicales inferiores que
estan en intimo contacto con los anteriores y los ganglios del nivel Ill axilar con una dosis bioldgica equivalente
a 45-50 Gy en 1,8—2 Gy por sesion y en cinco sesiones por semana.
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Tras una linfadenectomia son indicacion de irradiacion:

» Axilacon ganglios infiltrados. Salvo aquellas pacientes con un riesgo de fallo local inferior al 10%: pacientes
con mas de 70 afios y un tumor grado I-11, sin invasion vascular, RH+, bordes libres y uno o dos ganglios
positivos sin ruptura capsular 21415 Aunque el beneficio es mayor para las pacientes con mas de 3 ganglios
axilares positivos, este sigue siendo significativo para cualquier paciente con ganglios afectos. 1616

» Tumor T30 T4.

» Enfermedad extraganglionar residual.

» Cirugia axilar insuficiente (<10 ganglios).

» Tratamiento sistémico primario (si el estadio clinico lo indica: T3 y/o axila histoldgicamente positiva).

Tras biopsia selectiva del ganglio centinela:

» Ganglio centinela negativo o con células aisladas o micrometastasis en 1 0 2 ganglios (estudio por OSNA
carga tumoral <5000 copias de mRNA de citoqueratina 19): no hay indicacién de irradiacion.

» Ganglio centinela positivo (macrometastasis) sin diseccion axilar, es indicacion de irradiacion, los niveles
My V.

Los criterios de abstencion de tratamiento de las areas ganglionares tras una adenopatia con macrometastasis
no estan actualmente definidos, solo se contemplan dentro de un ensayo. Las pacientes con una cirugia
conservadora y un estudio del ganglio centinela por OSNA con una carga tumoral inferior a 15000 copias de
mMRNA de citoqueratina 19 pueden ser candidatas a participar en el ensayo OPTIMAL HeIL18

Se irradian los ganglios de los niveles | y Il con localizacién posterior y lateral al misculo pectoral menor con
una dosis bioldgica equivalente a 45—50 Gy en 1,8—2 Gy por sesidn y en cinco sesiones por semana.

Tras una linfadenectomia axilar se tratan los niveles I y Il si:
» Cirugia axilar insuficiente (<10 ganglios).

» Enfermedad extraganglionar importante (sospecha de persistencia de restos tumorales, afectacion de
la grasa axilar).

Tras una biopsia selectiva del ganglio centinela se trataran los niveles | y Il si:

» Ganglio centinela positivo (macrometdstasis) sin diseccion axilar.

Seirradian los ganglios de la cadena mamaria interna homolateral, a una dosis bioldgica equivalente de 45—50
Gy, en 1,8 — 2 Gy por sesidn y en cinco sesiones por semana.

Aunque la irradiacién de la cadena mamaria interna mejore la supervivencia libre de enfermedad y disminuya la
mortalidad por cancer de mama, la decision de irradiar los ganglios de la cadena mamaria interna debe tomarse
tras sopesar los beneficios esperados y el riesgo de toxicidad cardiaca afiadida que supone este tratamiento172180

Los grupos predictivos del beneficio de la irradiacion de la mamaria interna se muestran en la tabla 9.2.
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Tabla 9.2. Grupos predictivos del beneficio de la irradiacion de la cadena mamaria interna. 18

Afectacion de Ml comprobada (biopsia positiva) o altamente sospe-
Alta probabilidad chosa (PET-TAC positivo)
de beneficio Afectacion axilar importante (= 4N+) sobro todo si el tumor es central
o de cuadrantes internos con criterios de agresividad (edad, G3, RH-,...)

2 Probable beneficio Tumor de CClI con axila moderadamente positiva (1-3N+)

Escasa probabilidad

de beneficio Tumores de CCllI con axila negativa

CCII: cuadrantes internos

9.2. Radioterapia radical

Se refiere al tratamiento radioterdpico aplicado a pacientes que no han sido tratadas con cirugfa previa. Las
indicaciones son:

» Tumores inoperables o que no responden a tratamiento sistémico primario.

» Paciente inoperable por motivo médico.
En cuanto / sesidn, 5 sesiones por semana.

Se inicia el tratamiento administrando a toda la mama una dosis de 50-60 Gy / 1,8— 2 Gy / 5 dias a la semana
y posteriormente la enfermedad residual recibe, con campos mas reducidos, una dosis de 15—25 Gy con
irradiacién externa, electrones o fotones, o con braquiterapia si cumplen criterios para ello.

Las cadenas ganglionares, se trataran hasta 50 Gy, si existe enfermedad clinica ganglionar, se afiadira una
sobredosificacién de 20 Gy o superior, en los ganglios afectos, dependiendo de la respuesta clinica.

Recomendaciones “n

En cirugia conservadora la irradiacion de toda la glandula mamaria. | A
En cirugia conservadora la irradiacién como complemento de dosis al lecho quirdrgico. A
En cirugia radical la irradiacion de la pared toracica con ganglios positivos. A
En cirugia radical la irradiacion de la pared toracica en T3-T4 con cualquier N. Il B
Irradiacion ganglionar con ganglios axilares positivos. B
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10. TRATAMIENTO MEDICO ADYUVANTE

10.1. Informacion anatomopatoldgica y bioldgica necesaria para iniciar un trata-
miento adyuvante

Los factores prondsticos y predictores actualmente validados para indicar un tratamiento adyuvante en cancer
de mama son:

» Afectacion ganglionar axilar: cuando estéa indicado realizar linfadenectomia axilar, el nimero minimo de
ganglios que hay que resecar para considerar que la estadificacion ha sido adecuada es de 10. Sien vez
de linfadenectomia axilar se realiza biopsia de ganglio centinela se deberan sequir las recomendaciones
recogidas en el correspondiente apartado de esta guia.

» Tamano del tumor primario: en caso de existir varios tumores primarios en la misma mama debe
considerarse, a efectos de estadio, el de mayor tamafio. En cénceres sincronicos bilaterales, cada
tumor debe ser clasificado de forma independiente y en funcién de su anatomia patoldgica. La medicién
del tamafio (T) se realiza por exploracién clinica o mediante técnicas de imagen (cT). Después de la
intervencion la medicion la realiza el/la patdlogo/a, valorando solo el componente infiltrante (pT).

» Grado histoldgico: el sistema de clasificacion recomendado es el de Nottingham- Tenovus. Se recomienda
también la medicion del grado nuclear.

» Tipo histolégico: aunque poco frecuentes, los carcinomas mucinoso y tubular estan asociados a mejor
prondstico, asi como el adenoide quistico. En estos casos, si no existe afectacion ganglionary el tamafio
tumoral es inferior a los 3 cm no se recomienda de forma sistematica tratamiento complementario.

» Receptores hormonales (estrégeno y progesterona): la determinacién por inmunohistoquimica debe
realizarse de forma estandarizada. En el anexo V se describe el sistema de clasificacion que contempla
el porcentaje de células tefiidas y su intensidad.

» Receptor HER-2: se debe determinar el HER2 en todos los canceres de mama invasivos en el momento
del diagndstico, mediante estudio inmunohistoquimico y en los casos en que sea dudosa la existencia de
amplificacién (casos con positividad ++), se realizard FISH o CISH para cuantificar el nimero de copias
del gen.

» Invasién vascular peritumoral: si esta presente, debe describirse y hacer constar si la afectacion es local
0 extensa.

» Edad de la paciente: aunque existe controversia sobre su valor prondstico independiente una vez
ajustados otros factores como el estadio o el grado, hay trabajos que encuentran un mayor riesgo de
muerte por cancer en las mujeres menores de 35 afios.

» Estatus menopausico: afecta a la eleccién del tipo de tratamiento endocrino. En el apartado 10.5.2 se
definen los criterios de estado postmenopausico.

» Otros factores: se recomienda la medicion del indice de proliferacion mediante el Ki67 porque, aunque
no es un factor prondstico independiente, hay datos que indican el valor prondstico en el contexto de
la respuesta a los tratamientos necadyuvantes. No existe acuerdo en un valor de punto de corte como
predictor de respuesta a quimioterapia y su determinacion presenta una gran variabilidad interobservador.
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» Estudios moleculares: Existen varias plataformas moleculares en el momento actual, como Prosigna
(PAM 50) o Endopredict, pero MammaPrint y Oncotype DX disponen ya de estudios prospectivos y
aleatorizados que validan su utilidad en la valoracién del prondstico y como guia en la decision de indicar
un tratamiento de quimioterapia en tumores en estadio inicial con RH+y HER2 -. Su solicitud sigue una
serie de principios:

Las caracteristicas del tumor (estadio, histologia y perfil IHQ con RH +, HER2 -) han de encajar en
los criterios utilizados en los estudios de validacién de las plataformas moleculares (ver apartado
10.4). Se excluye su indicacion en las pacientes con bajo riesgo clinico.

La decision de solicitar el estudio sera tomada dentro de una Unidad Multidisciplinar de atencién
al cancer de mama.

Un requisito necesario para su solicitud ha de ser, que el resultado del estudio vaya a ser relevante
en la toma de una decision terapéutica.

Aunque en la actualidad se esta utilizando la plataforma MammaPrint’®2 queda abierta la posibilidad de utilizar
otra diferente en funcion de los nuevos datos que se vayan incorporando a la bibliografia actual.

En los ultimos afos el grupo de Perou y Tang ha definido diferentes subgrupos en cancer de mama mediante
perfiles de expresion génica, llamados subtipos intrinsecos. Se definen los subtipos luminal A, luminal B,
HER2 enriquecidos y los basal-line. Dada la imposibilidad practica de determinarlos en el medio asistencial
en el momento actual’®? se emplea una clasificacién inmunohistoquimica que intenta aproximarse a estas
clasificaciones moleculares. En la Ultima edicion de la AJCC de 2017, 82 edicidon se presentan los diferentes
subtipos clinicos (Tabla 10.1).

Tabla 10.1. Subtipos de cancer de mama definidos clinicamente.

SUBTIPOS DE CANCER DE MAMA DEFINIDOS CLINICAMENTE

LUMINAL-LIKE Receptor hormonal positivo y HER2 negativo como espectro:

Luminal A-like Perfil molecular de "bajo riesgo”, si esta disponible. Alta expresion de
receptor hormonal, baja proliferacion (Ki-67 bajo, bajo indice mitético),
grado histologico 1-2

Luminal B-like Perfil molecular de “alto riesgo”, si esta disponible. Baja expresién del
receptor hormonal, alta proliferacién (Ki-67 elevado, alto indice mitético),
generalmente grado 3.

HER2 positivo y receptores hormonales negativos, o HER2 positivo y re-

FIERZ LINES [ 3728 2D ceptor hormonal positivo; generalmente grado 3.

Receptores hormonales (estrégeno y progesterona) y HER2 negativos;

BASAL LIKE: Triple negativo generalmente grado histoldgico 3.

En la revision de todo el capitulo del tratamiento médico se han tenido en cuenta las recomendaciones mas
recientes de la Sociedad Europea de Oncologial®* que recoge las recomendaciones del consenso Sant Gallen
2017 y la guia espafiola de Oncologia Médica de 2018152
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10.2. Subgrupos de riesgo muy bajo que pueden no requerir tratamiento
meédico adyuvante

Histologias favorables: carcinomas mucinoso, tubular, adenoide quistico. Valoracion individualizada.
Carcinoma infiltrante (ductal, lobular, mixto o metaplasico) sin afectacion ganglionar con:
» Receptores hormonales positivos, HER 2 negativo: tumores microinvasivos o <0,5 cm.

» Receptores hormonales negativos, HER 2 negativo: tumores microinvasivos o <0,5 cm.

En estas pacientes la supervivencia a 5 afios esta por encima del 95% y se puede valorar no realizar
tratamiento complementario sistémico.

10.3. Recomendaciones de tratamiento sistémico adyuvante

Enlatabla 10.2 se resumen las indicaciones generales aunque la decisién se debe tomar de forma individualizada
segun el estado general y las comorbilidades de la paciente. Las indicaciones de quimioterapia en pacientes
con receptores hormonales positivos (RH+) se abordan con mas detalle en el apartado 10.4.

Tabla 10.2. Recomendaciones de tratamiento adyuvante (a partir de pT1bNO).

TS HER2 NEGATIVO HT+QT

HORMONALES

e HER2 POSITIVO QT+ trastuzumab —» HT + trastuzumab
HER2 NEGATIVO QT

RECEPTORES

HORMONALES

b HER2 POSITIVO QT+trastuzumab

HT: hormonoterapia (el farmaco depende del estado menopéausico); QT: quimioterapia; —»: seguido de o secuencial.
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10.4. Quimioterapia

En las pacientes con tumores que no expresan receptores hormonales, la opcion estandar es el tratamiento con
guimioterapia, que incluye tanto a pacientes triple negativas (receptores de estrégeno, progesterona y HER2
negativos), asi como a las HER2 positivas. Las pacientes con tumores en estadio inicial, receptores hormonales
positivos y HER2 negativo forman un grupo en el que la decisién de administrar o no quimioterapia adyuvante
es mas dificil. Para decidir asociar o no, un tratamiento de quimioterapia, se tienen en cuenta factores como el
nivel de expresion del receptor de estrégeno y progesterona, el grado histoldgico, el Ki-67, el nimero de ganglios
afectos o la invasion vascular extensa como se puede ver en la tabla 10.3.

Tabla 10.3. Factores a tener en cuenta para la decision de tratamiento adyuvante en pacientes luminales.

Factores insuficientes

Indicacion para asociar Indicacion
.. : para tomar una :
quimioterapia decisic de hormonoterapia
ecision

S Alto nivel de expresion
REy RP Bajo nivel de RE y RP de RE y RP
Grado Histoldgico 3 2 1
Ki-67 Alto (>20%) Medio Bajo (<10%)
Invasion linfovascular Presente Ausente
extensa
Ganglios linfaticos 46 mas, N2-3 1.3, N1 NA
afectos

RE: receptor de estrogenos; RP. receptor de progesterona; NA: no aplica

En aquellos casos sin afectacion axilar o con 1-3 ganglios afectados en los que los demas factores de riesgo
no permitan establecer una clara indicacion de tratamiento adyuvante éptimo, se valorara el estudio del tumor
mediante una plataforma de perfil molecular (nivel de evidencia IA).

Se consideran tumores luminales de alto riesgo los T2-4, N 2-3, Ki 67 claramente elevado, baja expresion de
receptores hormonales, extensa invasion linfovascular, edad joven (menor de 35 afios) o alto riesgo gendmico.

En las combinaciones basadas en antraciclinas, los taxanos se han incorporado como un pilar fundamental
de los esquemas quimioterapicos. &
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Esta recomendacion se sustenta en los siguientes puntos: -

» Laadicion de untaxano a un régimen basado en antraciclinas mejora la supervivencia libre de progresion
y la supervivencia global en las pacientes de alto riesgo.

» Elbeneficio es independiente del grado de afectaciéon ganglionar, estatus de receptores hormonales, tipo
de taxano, edad o estado menopdusico de la paciente y del esquema de administracion.

» Hay datos que apoyan su uso tanto en las pacientes con ganglios positivos como negativos.

» Elbeneficio absoluto es de un 5% en supervivencia libre de progresion a 5 afios y un 3% en supervivencia
global a 5 afios.

» El subgrupo que mas se beneficia de la adicion de los taxanos es el de los tumores con receptores
hormonales negativos (RH-).

La estrategia 6ptima en paciente triple negativas y luminales de alto riesgo sin contraindicacion para la
guimioterapia son los esquemas secuenciales con antraciclinas y taxanos, ya que se toleran mejor y parece
gue son mas activos, pero en la actualidad no se puede definir un esquema estandar.

En el caso de pacientes premenopausicas con deseos genésicos hay datos que apoyan la administracion de
analogos de LH-RH concomitantes a la quimioterapia para preservar la funcion ovarica (Lambertini, ASCO 2017).

Los tumores triple negativos son un grupo heterogéneo, que con las excepciones de las variedades medular,
adenoide quistico y carcinoma apocrino que tienen mejor pronostico, en general presentan un comportamiento
agresivo. Actualmente el tratamiento adyuvante consiste Unicamente en la quimioterapia, con un esquema
secuencial de antraciclinas y taxanos. En pacientes con contraindicacion de antraciclinas por riesgo cardioldgico
se puede considerar como alternativa el esquema TC (ver tabla 10.4). Si existe contraindicacion tanto de
antraciclinas como de taxanos el régimen CMF clasico es una opcion apropiada. En las pacientes con edad
inferior a 50 afos se deben remitir a la Unidad de Cancer Familiar para descartar una mutacién en BRCA (ver
apartado 18.1), ya que su presencia es mas frecuente que en otros subgrupos de cancer de mama.

En las pacientes con sobreexpresion de HER2, independientemente de los receptores hormonales, existe
indicacion de trastuzumab adyuvante asociado a quimioterapia. La duracion del trastuzumab deber ser de
1 afio en el momento actual, por via endovenosa o subcuténea, y su uso requiere evaluacion de la funcion
cardiaca cada 3 0 4 meses. El esquema estandar es el de un régimen de antraciclinas seguidas de paclitaxel
y trastuzumab concomitantes, aunque el esquema TCH (ver tabla 10.4) es menos cardiotéxico y se puede
considerar en pacientes con riesgo cardiaco. El trastuzumab se puede administrar de forma segura concomitante
a radioterapia y hormonoterapia (nivel de evidencia IA).

En los casos estadio | (excepto T1a) se debe considerar quimioterapia adyuvante con trastuzumab. En
pacientes con carcinoma T1by determinados pT1c se puede considerar exclusivamente de paclitaxel semanal
y trastuzumab 1£8
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Tabla 10.4. Esquemas de quimioterapia mas habituales.

. Intervalo .
Esquema Drogas Dosis (mg/m?) Ne° ciclos
semanas
Ciclofosfamida 100/d vo 14 dias
CMF oral® Metotrexate 40/d, dias 1y 8 1V 4 6
5FU 600/d, dias 1y 8 IV
Ciclofosfamida 100/d vo 14 dias
CAF oral® doxorubicina 30/d, dias 1y 8 IV 4 6
5FU 600/d, dias 1y 8 IV
Ciclofosfamida 500 dia 1 **
CEF V18120 4-Epirubicina 100dia 11V 3xx 6
5FU 500dia 11V
Ciclofosfamida 500 dia 1 IV
4-Epirubicina 100dia 11V )
CEF IV—> docetaxel*1:& ’ 3 304
5FU 500 dia 1 IV
Docetaxel 80-100 dia 1
doxorubicina 60,dia 11V 3 4
Ciclofosfamida 600 dia 1 IV
AC —» paclitaxel
+ trastuzumab?®*
Paclitaxel 80 semanal IV : 12
Trastuzumab 2 mg/kg semanal IV
Docetaxel 75dia1 IV .
TC , _ ) 3 466
Ciclofosfamida 600 dia 1 IV
Docetaxel 75 dia 1 IV sequido
TCH Carboplatino de6AUCdia 1, IV 3 6
Trastuzumab 6 ma/kg IV dia 1
Adriamicina 60 dia 1 IV 3 4
AC —» paclitaxel Ciclofosfamida 600 dia 1 IV
Paclitaxel 80 semanal IV 1 12
VO: via oral; IV: via intravenosa; AUC; drea bajo la curva
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Recomendaciones
Cuando exista indicacion de quimioterapia, ésta serd independiente de la edad A
Se recomienda la quimioterapia en pacientes con tumores >0,5 cm, triple negativos, no A
estando indicado el uso de la hormonoterapia.®
Se recomienda la asociacion de antraciclinas y taxanos en el tratamiento adyuvante de A
las pacientes luminales de alto riesgo y en las triple negativas.
Se recomienda el uso secuencial de la quimioterapia y la hormonoterapia, comenzando A
por la quimioterapia.®
Si se va a administrar quimioterapia y radioterapia se recomienda iniciar la radioterapia A
tras finalizar la quimioterapia.®
Se recomienda incorporar el trastuzumab en el tratamiento adyuvante de tumores con A
sobreexpresion HER-2. 8

10.5. Tratamiento hormonal adyuvante

10.5.1. Tratamiento hormonal adyuvante en mujeres premenopausicas

» Aquellas pacientes con tumores estadio | RH + HER2 negativo y caracteristicas de bajo riesgo, tienen
indicacion de recibir tratamiento adyuvante con tamoxifeno sin supresion ovarica. Se recomienda realizar
revision ginecoldgica en las pacientes no histerectomizadas a tratamiento con tamoxifeno.

» En aquellas pacientes con caracteristicas de alto riesgo y/o en aquellas que reciben quimioterapia
adyuvante, se recomienda asociar supresion ovarica al tratamiento hormonal. Aln asi, no hay un claro
consenso en la duracion éptima de la supresion ovarica, aunque las guias americanas recomiendan 5
anos, y en su indicacion y mantenimiento han de valorarse individualizadamente la tolerancia y riesgos
de la misma 192193194

Los estudios SOFT y TEXT' identificaron un beneficio significativo en SLE (supervivencia libre de
enfermedad) con la asociacidn de supresion ovéarica 5 afios y exemestano frente a la combinacion
con tamoxifeno, especialmente en pacientes menores de 35 afios con tumores de alto riesgo (nivel de
evidencia IA). Con una mediana de seguimiento de 8 afios existe evidencia de una discreta mejoria de la
supervivencia global con la combinacién de supresion ovarica y tamoxifeno frente a tamoxifeno, a costa
de mayor toxicidad. La seleccion de la combinacion de exemestano y supresion ovarica debe realizarse de
forma individualizada y con un cuidadoso balance de su beneficio y toxicidad. Esta opcion es de eleccién
en aquellas pacientes con condiciones que contraindiquen de forma absoluta recibir tamoxifeno.

» Las pacientes con amenorrea tras la quimioterapia pueden beneficiarse de un tratamiento secuencial
con |A asociado a analogos de LH-RH.
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» Adyuvancia extendida: se puede valorar la prolongacion del tratamiento con tamoxifeno adyuvante a 10
afnos en las pacientes que conservan la funcién ovarica y fueron intervenidas de un cancer de mama con RH
+y factores de alto riesgo (nivel de evidencia IB).122197 |_as pacientes de bajo riesgo con ganglios negativos
no deber recibir de forma rutinaria adyuvancia extendida. La duracion total de la terapia adyuvante no debe
superar los 10 afios (nivel de evidencia IA). La realizacion de una terapia extendida tiene riesgo y efectos
secundarios, que deben ser sopesados frente al pequefio beneficio que se puede obtener.

Recomendaciones

Se recomienda tamoxifeno durante 5 afios a mujeres premenopausicas al momento del
diagndstico de cancer de mama. Tamoxifeno es el tratamiento de eleccion en pacientes A
de bajo riesgo®*

Se recomienda tamoxifeno o inhibidor de aromatasa durante 5 afios asociado a supre-
sion o ablacion ovarica en mujeres premenopausicas con cancer de mama receptores A
hormonales positivas y caracteristicas de alto riesgo de recidiva.

Se recomienda el tratamiento con hormonoterapia en mujeres con receptores estrogé-
nicos positivos =1% en todos los grupos de edad.’®

10.5.2. Tratamiento hormonal adyuvante en mujeres postmenopausicas

La NCCN&“ define la menopausia como el cese permanente de las menstruaciones y es el término utilizado en el
tratamiento del cancer de mama que incluye un descenso permanente de la sintesis de estrégenos en el ovario.

Los criterios para determinar la menopausia incluyen:
» Ooforectomia bilateral previa.
» =60 afos

» <60 afiosy amenorrea de mas de 12 meses de duracién en ausencia de tratamiento con QT, tamoxifeno
0 supresion ovarica y los niveles de FSH y estradiol estan en el rango postmenopausico.

» Sitoman tamoxifenoy tienen <60 afos y los niveles de FSH y estradiol estan en el rango postmenopausico.

Las alternativas de terapia hormonal en pacientes postmenopausicas incluyen tamoxifeno y los inhibidores de
aromatasa durante un periodo de 5 afios, que debe incluir al menos de forma parcial un inhibidor de la aromatasa.
Si existe intolerancia a un IA, se puede intentar el cambio a otro inhibidor o a tamoxifeno.2 La elecciéon de uno
u otro farmaco esta determinada por el perfil de efectos secundarios y las preferencias de la paciente.
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Adyuvancia extendida: se puede considerar el uso de terapia endocrina durante mas de 5 afos en las pacientes
de alto riesgo.2° El estudio IDEALZ no ha encontrado diferencias entre 2,5y 5 afios de inhibidor de aromatasa
tras 5 afos de cualquier terapia hormonal. Las pacientes de bajo riesgo con ganglios negativos no deben recibir
de forma rutinaria adyuvancia extendida. La duracion total de la terapia adyuvante no debe superar los 10 afios
(nivel evidencia IA). La realizacion de una terapia extendida tiene riesgo y efectos secundarios, que deben ser
sopesados frente al pequefio beneficio que se puede obtener.

Se recomienda vigilancia de la densidad mineral ésea en las pacientes a tratamiento con IAy revisién ginecoldgica
en las pacientes no histerectomizadas a tratamiento con tamoxifeno. Deberia considerarse la administracion
de bisfosfonatos orales o endovenosos en las pacientes posmenopausicas candidatas a hormonoterapia
adyuvante sistémica. Las recomendaciones de estudios o controles indicados en las pacientes a tratamiento
con hormonoterapia se recogen en el tema 13, seguimiento.

Recomendaciones

Se recomienda tamoxifeno durante 2-3 afios seguido de IA (inhibidor de la aromatasa) A
durante 2-5 afios.®

Se recomiendan |A durante 2-3 aflos sequido de tamoxifeno durante 2-3 afios hasta A
completar 5 afios &

Se recomiendan IA durante 5 afios.® A
Se recomienda tamoxifeno durante 5 afios seguido de IA durante 3-5 afios.# A
Si estan contraindicados los IA 0 no se toleran se recomienda tamoxifeno durante 5 afios.2 A
Se recomienda el tratamiento con hormonoterapia en mujeres con receptores estrogénicos A
positivos (21%) en todos los grupos de edad 1=

En caso de tratamiento concomitante con tamoxifeno y antidepresivos inhibidores de la recaptacion de
serotonina (ISRS), se recomienda evitar inhibidores potentes de la enzima del citocromo P450 2D6 (CYP2D6)
(fluoxetina, paroxetina) y optar por otros farmacos como venlafaxina o citalopram.&
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11.  TRATAMIENTO SISTEMICO NEOADYUVANTE

11.1. Generalidades

Se denomina tratamiento sistémico neoadyuvante o primario al que se realiza previo a la cirugia. Sus ventajas
son:22

» Permite incrementar los tratamientos quirdrgicos conservadores.

» No produce diferencias en la supervivencia libre de enfermedad y la supervivencia global entre la
quimioterapia primaria y la adyuvante.

» Reduce la tasa de ganglios axilares metastasicos.

» Larespuesta al tratamiento sistémico primario es un factor prondstico, las mujeres que tienen una
respuesta completa tienen mayor supervivencia que las que no responden, particularmente las triple
negativas y las HER2+.

El tratamiento sistémico primario o neoadyuvante es estandar en el cancer de mama locorregionalmente
avanzado e irresecable de inicio (estadios IlI, excepto el T3NTMO). Actualmente, también se puede contemplar
esta actitud terapéutica en las pacientes con tumores resecables (estadios Il y T3NTMO0) que cumplan al
diagndstico todos los criterios para realizar cirugia conservadora excepto por el tamafio (relacion tamafo del
tumor / tamafio de la mama) y siempre que la paciente desee conservar la mama.2%

La indicacion del tratamiento sistémico primario sera una decisién que debe ser acordada por el Comité de
Cancer de Mama.

En cuanto a los requisitos previos al tratamiento neoadyuvante, los casos que se incluyan para tratamiento
sistémico primario seran estadificados siguiendo el procedimiento habitual:2

» Técnicas de imagen habituales: mamografia, ecografia y resonancia magnética, segun el criterio del
servicio de radiodiagnostico, que permitan definir el estadio clinico local y decidir el tipo de tratamiento
quirdrgico que se puede indicar a la paciente.

» Biopsia con aguja gruesa (BAG ¢ BAV) del tumor primario con determinacién por anatomia patoldgica
de tipo y grado del tumor, receptores hormonales (estrégeno y progesterona), HER-2 y Ki67.

» Valoracion ecografica de la axila para confirmar la negatividad o positividad de la exploracién fisica y
realizar PAAF 0 BAG en el Ultimo supuesto. Cuando la exploracion ecografica axilar no evidencie ganglios
patoldgicos o la PAAF o BAG sean claramente negativas, se asumira como NO, y se podra plantear la
biopsia de ganglio centinela postquimioterapia.

» Colocacion de “clip” de marcaje en los casos de lesion Unica en los que se plantee cirugia conservadora
(con vistas a localizacion prequirtrgica), y en aquellos otros que indicdndose mastectomia, se prevea
respuesta completa o casi completa con el fin de facilitar su localizacion en el estudio anatomopatoldgico
de la pieza quirdrgica. Al tratarse de tumores de cierto tamafio el marcaje se hara habitualmente mediante
guia ecografica, debiendo realizarse preferiblemente antes del inicio del tratamiento sistémico.
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11.2. Modalidades de tratamiento sistémico neoadyuvante

Para el tratamiento neoadyuvante del cancer de mama son vélidos los mismos esquemas de quimioterapia
utilizados para el tratamiento adyuvante que contengan antraciclinas y taxanos 24202

Se recomienda administrar todo el tratamiento previsto antes de la cirugia, sin interrupciones, con el objeto de
obtener la maxima respuesta posible (entre 6-8 ciclos cada tres semanas).22El cambio de esquema terapéutico
durante la neoadyuvancia en base a una pobre respuesta clinica (escasa respuesta o progresion) debe ser
considerado antes de la cirugia del primario. En los subtipos triple negativos y HER2 positivos la respuesta
patoldgica completa tras tratamiento neoadyuvante se correlaciona con un mejor prondstico. 2

Tras la cirugia se valorara si requiere otros tratamientos, como hormonoterapia en los casos con positividad de
receptores o continuar con trastuzumab hasta completar 1 afo en aquellas pacientes HER2 positivas.

Las modalidades son:
» Tratamiento neoadyuvante en tumores HER2 positivos.

En aquellas pacientes con tumores que sobreexpresen HER2 en la biopsia diagndstica, la asociacion
de trastuzumab y pertuzumab al esquema de quimioterapia empleado, en concreto al taxano, aumenta
de una forma estadisticamente significativa las respuestas completas.?% |a adicién de pertuzumab
neoadyuvante se plantea fundamentalmente en tumores a partir de 2 cm y/o ganglios positivos. No
se deben administrar al mismo tiempo antraciclinas y trastuzumab por los efectos cardiotdxicos. Una
vez completado el tratamiento primario y tras la cirugia, completar trastuzumab hasta 52 semanas de
tratamiento.®

» Tratamiento neoadyuvante en tumores HER2 negativos y receptores hormonales negativos (triple
negativos). Se trata de tumores muy sensibles a la quimioterapia pero de muy mal prondstico. Se usa el
mismo esquema de quimioterapia que el empleado en la adyuvancia, que incluye el uso de antraciclinas
y taxanos secuenciales, completando toda la quimioterapia antes de la cirugia. Se deberian considerar
esquemas que incluyan carboplatino, que se asocian con mayor tasa de respuestas patoldgicas
completas. 26

» Tratamiento neoadyuvante en tumores HER2 negativos y receptores positivos.

Son tumores de una quimiosensibilidad moderada con muy escasas posibilidades de obtener una
respuesta completa patoldgica, lo cual no impide que se pueda obtener una disminucién del tamafio
tumoral y poder acceder a una cirugia conservadora en casos seleccionados.

» Hormonoterapia neoadyuvante.

Se recomienda valorar neoadyuvancia hormonal Unicamente en tumores con una alta positividad de
receptores hormonales. Queda restringida a casos seleccionados como pacientes ancianas o con
importantes comorbilidades o carcinomas lobulillares de mama. La duracion recomendada minima
es de 16 semanas y el tratamiento de eleccion son los inhibidores de aromatasa. La hormonoterapia
neoadyuvante no se plantea como tratamiento primario para conseguir una cirugia conservadora.
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11.3. Valoracion de la respuesta al tratamiento neoadyuvante

Durante el tratamiento sistémico primario, en los tumores palpables, se valorara su evolucion antes de cada
ciclo de tratamiento. En el caso de respuesta clinica se completara el tratamiento antes de la cirugia. Si no se
objetiva respuesta durante el tratamiento se debe valorar un cambio de régimen. En el caso de continuar sin
respuesta o en progresion locorregional tras dicho cambio, se considerara otra opcion terapéutica (radioterapia
preoperatoria y/o cirugia).

Tras finalizar el tratamiento primario, se debe realizar la evaluacion de la respuesta del tumor primario y la axila
(si era negativa de inicio su reevaluacion), mediante la exploracion fisica y las técnicas de imagen empleadas
previamente al tratamiento (mamografia +/- ecografia +/- resonancia magnética) segun se valore el realizar
cirugia conservadora o radical.

Se realizara segun clasificacion consensuada en GEICAM como:

1. No respuesta: cuando no se observen cambios o se vea progresion.
Respuesta parcial menor: reduccion del tamafio tumoral menor del 50%.

Respuesta parcial mayor: reduccion del tamafio tumoral mayor del 50%.

P w N

Respuesta completa: ausencia de tumor residual.

Los criterios para la valoracion de la respuesta al tratamiento tanto en el tumor como en los ganglios se describe
en el apartado 5.3 (Valoraciéon microscépica de la respuesta al tratamiento primario sistémico).
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11.4. Tratamiento tras neoadyuvancia

Se debe realizar a las 3-4 semanas de finalizado el tratamiento neoadyuvante, si no existe contraindicacion.

Cuando se cumplan criterios para realizar cirugia conservadora y la paciente lo desee, se hara extirpacion
de la zona de tumor residual observada en las imagenes de evaluacién de respuesta o de la zona marcada
previamente si se produce una respuesta completa clinica (por imagen) con el margen macroscopico que se
considere apropiado. Se deben sequir los requisitos de orientacion de la pieza, radiografia de la pieza y marcaje
del lecho quirdrgico recomendados cuando se realiza cirugia conservadora de inicio.

Las indicaciones de cirugia de la axila (linfadenectomia) en el momento actual son: axila patolégica pretratamiento
(confirmacion citoldgica o histoldgica) y si al realizar la biopsia selectiva del ganglio centinela postquimioterapia
existe cualquier afectaciéon tumoral residual en los ganglios extirpados (ver apartado 6.1.1).

La indicacion de radioterapia postoperatoria se hace en funcion del estadio clinico previo al tratamiento primario.

En las pacientes triple negativas que no alcancen una respuesta patoldgica completa tras la quimioterapia
neoadyuvante se deberia considerar el uso de capecitabina adyuvante durante 6 u 8 ciclos. En el estudio
Create-X% se asocid con una mejoria en la SLE y SG (nivel evidencia IB).

Recomendaciones

La quimioterapia neoadyuvante esta indicada en tumores HER2 positivos y triple nega-
tivos localmente avanzados.

Los inhibidores de aromatasa son los farmacos de eleccién frente a tamoxifeno en las
mujeres postmenopausicas RH+y HER2- en las que esté indicado realizar neoadyuvancia A
con hormonoterapia.
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12.  INTEGRACION Y SECUENCIA DEL TRATAMIENTO LOCORREGIONAL Y SISTEMICO

Con los esquemas secuenciales resulta inevitable el aplazamiento de alguna de las modalidades de tratamiento
y una manera de evitarlo podria ser el empleo de esquemas intercalados (alternantes) o concomitantes.
Actualmente hay en marcha ensayos clinicos buscando el esquema de tratamiento, bien concomitante
o secuencial, 22 que produzca mayor beneficio. Lo que se puede recomendar en la actualidad es evitar la
concomitancia de la RT con las antraciclinas por la cardiotoxicidad que producen.

12.1. Integracion del tratamiento adyuvante postmastectomia

Quimioterapia. Se recomienda iniciarla entre las semanas 2 y 12 tras la cirugia. En mujeres premenopau-
sicas con ganglios positivos y receptores hormonales negativos antes de la 32 semana.

Radioterapia. Se debe iniciar a las 4-6 semanas después de terminar la QT, procurando que no transcurran
mas de 7 meses entre la mastectomia y el inicio de la RT.

Cuando no se administre quimioterapia adyuvante, la radioterapia debe iniciarse entre la 42 y 82 semanas
tras la cirugia.

En caso de estar indicada hormonoterapia, se iniciara de 1 a 4 semanas tras finalizar la quimioterapia,
para evitar algun efecto antagonista. No debe administrarse quimioterapia y tratamiento hormonal
simultdneamente. 22

El tratamiento hormonal, se puede administrar de forma simultanea con la RT, pues aungue existe alguna
referencia al riesgo de leve fibrosis pulmonar, no ha sido corroborado en la mayoria de las revisiones.

92 PCAI



Segunda parte: RECOMENDACIONES CLINICAS / RECOMENDACIONES GENERALES / INTEGRACION Y SECUENCIA DEL TRATAMIENTO
LOCORREGIONAL Y SISTEMICO

12.2. Integracion del tratamiento adyuvante tras cirugia conservadora

Quimioterapia: se debe iniciar lo antes posible a partir de la 22 semana tras la cirugia con las mismas
recomendaciones del apartado 10.4.

Radioterapia: se iniciara a las 4 semanas de finalizar la quimioterapia.

La radioterapia debe iniciarse entre la 42 y 82 semanas tras la cirugia.

Las pautas son las mismas que tras mastectomia.2°
12.3. Integracion de las distintas terapias tras tratamiento sistémico neoadyuvante

Tras la QT neoadyuvante, la cirugia se debe realizar entre la 22 y 42 semanas, evitando hacerlo mas alla
de la 62 semana de finalizada la QT.

La RT se iniciard entre la 42 y la 82 semana de la cirugia.

En caso de estar indicada, la QT adyuvante tras la cirugia se reiniciara lo antes posible a partir de la 22
semana.

La RT se iniciara a las 4 semanas de la quimioterapia.

La RT seinicia a las 4 semanas de la QT.
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13. SEGUIMIENTO

Los objetivos del seguimiento son:

1. Detectar lesiones potencialmente curables, como recurrencias locales o nuevo cancer de mama en la
mama contralateral.

2. Monitorizar el tratamiento adyuvante.

3. Evaluar y mejorar la tolerancia a los posibles efectos secundarios subagudos del tratamiento y si es
posible tratarlos.

4. Soporte psicologico continuado.

5. Educacion para la salud.

Respecto a la periodicidad, cuando se indique algun tipo de tratamiento complementario, durante el mismo
y en la fase en la que puedan aparecer complicaciones agudas, el seguimiento debe estar a cargo del equipo
que lo realice. Tras finalizar dicho tratamiento, el seguimiento debe ser realizado de forma coordinada entre los
especialistas implicados en los tratamientos de las pacientes, sin que se produzcan duplicidades en las visitas
médicas y/o pruebas realizadas.

La informacion del seguimiento debe estar a disposicion de los servicios implicados por razones de calidad,
control de resultados o investigacion.

El seguimiento debe realizarse cada 6 meses durante los 3 primeros afios y luego anualmente.

La duracion de dicho seguimiento no queda establecida en ninguna de las guias revisadas 241212 E| tiempo medio
de seguimiento en la Unidad de Patologia Mamaria, vendra definido por la duracién del tratamiento adyuvante
y el riesgo de cada paciente, valorando el posible seguimiento posterior a nivel de asistencia primaria, siendo
necesario una buena conexion entre los distintos niveles asistenciales.

Las pruebas indicadas en el seguimiento son:

» Historia clinica con el objetivo de detectar sintomas que sugieran posibilidad de recidiva o metastasis:
nodulos, dolores dseos, disnea, cefaleas persistentes, dolor toracico, dolor abdominal.

» Examen fisico que incluira la exploracion de ambas mamas, de la cicatriz, cadenas ganglionares,
extremidades superiores y puntos 6seos dolorosos asi como la pared toracica y abdominal, tratando de
encontrar patologia relacionada con el cancer de mama o con los tratamientos aplicados.

» Pruebas de imagen de la mama: el sequimiento de pacientes diagnosticadas y tratadas de cancer de
mama debe hacerse mediante mamografia anual. Estas pacientes son excluidas de los programas de
deteccion precoz. La solicitud de la mamografia anual debe realizarse por parte del servicio quirdrgico
de origen de la paciente.

En pacientes con cirugia conservadora el primer control mamografico no debe realizarse antes
de los 6 meses posteriores a la finalizacion del tratamiento radioterapico.

Seria recomendable realizar mamografia en aquellas pacientes mastectomizadas con
reconstruccion en las que pueda quedar tejido residual.

La ecografia axilar no tiene indicacion en el seguimiento. Se ha demostrado escaso rendimiento
en la deteccidn de recurrencia axilar en pacientes sin linfadenectomia axilar, incluso con
micrometastasis (el prondstico de TTNTmic es el mismo que el de TINO).
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» Pruebas complementarias pertinentes, en relacion con sintomas de sospecha o hallazgos en la
exploracion.

» Pruebas complementarias durante el tratamiento con hormonoterapia.

En el programa que el tratamiento incluye Tamoxifeno en paciente asintomatica, debe realizarse
exploracion ginecolégica trienal hasta los 65 afios, y ecografia sélo si sangrado. No se ha
demostrado que el cribado previo al tratamiento ni durante éste sea efectivo en reducir la mortalidad
por cancer de endometrio. Se recomienda en ambos casos ecografia y biopsia endometrial sélo
en caso de sangrado genital anémalo.

Si el tratamiento incluye Inhibidores de la Aromatasa, debe incluir al menos una densitometria y
seguimiento posterior individualizado en funcion de resultados, para valorar la descalcificacion
gue pueden potenciar estos farmacos.

No estan justificados para la atencion rutinaria de seguimiento, las siguientes pruebas:
» Hemograma, pruebas de funcion renal y hepaticas.
» Placa de térax.
» Gammagrafia 6sea.
» Ecografia hepatica.
» PET.

» Marcadores tumorales.
En el carcinoma ductal in situ, el sequimiento es similar a las lesiones de invasivas de bajo riesgo (ver capitulo 17).

No se recomienda un seguimiento especifico en funcién de factores de riesgo de recidiva, ya que no hay evidencia
de que un seguimiento mas intenso tenga repercusion en la supervivencia. La mayoria de las recurrencias las
descubren las pacientes entre las visitas al/a la médico/a.
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14. SECUELAS Y TRATAMIENTO TRAS UN CANCER DE MAMA

14.1. Secuelas postradioterapia

Los efectos secundarios de la radioterapia son consecuencia del dafio producido en los tejidos sanos situados
dentro del campo de irradiacion, pudiendo ser agudos o crénicos.28214215

Su aparicién depende de la dosis total, de la dosis por sesién, del volumen irradiado, de los tratamientos
asociados (cirugia, quimioterapia), de las enfermedades asociadas y de la susceptibilidad individual.

Los efectos agudos que se observan durante el tratamiento, son consecuencia de destruccion celular en los
tejidos sanos de renovacion rapida incluidos dentro del campo irradiado. Son pasajeros y desaparecen a las
pocas semanas de finalizar el tratamiento (entre 2 a 6 semanas). Suelen ser aceptables mediante medidas de
soporte adecuadas y aunque pueden interferir con la administracion del tratamiento, es excepcional interrumpirlo
por una toxicidad aguda.

Los efectos tardios responden a un proceso complejo que involucra a las células parenquimatosas,
mesenquimales, endoteliales y a los fibroblastos. Derivan del dafio producido en el tejido vasculo-conectivo de
soporte y afecta sobre todo a las arterias de pequefio y mediano calibre.

Los cambios aparecen a partir de los 90 dias del final de la radioterapia o tras periodos largos, incluso afos.
Las manifestaciones clinicas se instalan paulatinamente y suelen estabilizarse pero en algunos casos pueden
llegar a progresar y a alterar la calidad de vida de la paciente. Pueden llevar a cambios permanentes y constituir
las secuelas postradioterapia.

14.1.1. Reacciones agudas

Como sintoma general el Unico que se puede observar es una astenia moderada en el 50% de las pacientes,
mas frecuente e intensa en aquellas que han recibido quimioterapia previa o que estén con un tratamiento anti
hormonal concomitante.

En las zonas irradiadas se observan reacciones especificas principalmente en la piel y en el tejido subcutaneo.

Radiodermitis: es el efecto adverso agudo mas frecuente, se describen varias etapas en funcién de la dosis
recibida.

Los primeros cambios que se observan en la piel son un eritema, un edema y un aumento del calor local, que
alcanzan un maximo a partir de los 20-40 Gy (22-42 semana de tratamiento).

Si la dermitis progresa, aparece un prurito, una hiperpigmentacién y una descamacion seca esto ocurre en mas
del 50% de las pacientes.

Del 6 al 10% de las pacientes evoluciona hacia una descamacion humeda con exudado seroso, sintoma doloroso
gue se localiza principalmente en los pliegues (surco submamario, axila).

Faringitis: en las pacientes que precisen de una irradiacion ganglionar puede aparece una disfagia leve.
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14.1.2. Reacciones tardias

Se producen a distintos niveles:

» Toxicidad cutanea.

El resultado estético y funcional del tratamiento del cancer de mama depende de los efectos tardios cutaneos
y subcutédneos. Tras la cirugia conservadora se alcanza actualmente un resultado estético bueno o excelente
en el 80-90% de los casos.

Tras un periodo de latencia que puede oscilar entre 2 y 10 afios, la piel y el tejido subcuténeo pueden presentar
los siguientes cambios:

Hiper o hipopigmentacién con depilaciéon permanente de las areas irradiadas.

Telangiectasias: por perdida de las células endoteliales de los capilares que se hacen visibles a través
de una dermis atrofica.

Esclerodermia circunscrita: zonas parcheadas de induracion, blanquecinas o amarillentas.

Fibrosis radica: Entre un 10 y un 50% de las pacientes presenta una fibrosis moderada del tejido
celular subcutaneo principalmente localizada en el lecho quirdrgico. Sin embargo, en 10% de los casos
esta fibrosis es severa con retraccion de los tejidos. Generalmente la fibrosis no es homogénea y es
imprescindible descartar una recidiva local. La fibrosis establecida no tiene tratamiento especifico.

Atrofia cutanea: la necrosis tisular es la complicacién cutdnea mas grave. Se observa en un 0,2% de
los tratamientos y su aparicion suele estar relacionada con un traumatismo o con una biopsia. Su
resolucién es lenta con cuidados tépicos prolongados. No obstante, en numerosos casos, la cirugia
plastica reparadora es el Unico tratamiento.

La celulitis radica es una reacciéon semitardia cuya incidencia es del 2,5% y suele aparecer entre 9 dias
y 4 afios del final del tratamiento. Se presenta con dolor, calor y enrojecimiento de la mama tratada, el
cuadro remite con antibioterapia y antiinflamatorios por via oral. Sin embargo un 25% de las pacientes
requieren tratamiento endovenoso. Si la clinica persiste se debe realizar una biopsia para descartar una
recurrencia tumoral.

» Toxicidad pulmonar.

Neumonitis radica. Es un efecto semitardio y circunscrito en el tiempo desde 4 meses de la radioterapia
hasta los dos afios. Puede ser asintomatica, con expresion Unicamente radioldgica, o bien presentarse
como un cuadro de tos seca, disnea de esfuerzo y fiebre. Su tratamiento consiste en corticoterapia y
antibioterapia de 15 dias a 3 semanas.

Depende del volumen pulmonar incluido en el campo de tratamiento, de los tratamientos sistémicos
previos o concomitantes y de los antecedentes de enfermedad pulmonar.

Suincidencia es del 1% en las pacientes que reciben irradiacion solo de la glandula mamaria, y del 3% si
se incluye el drenaje ganglionar. La asociacion de quimioterapia con taxanos y metotrexato incrementa
este riesgo hasta un 9%, sobre todo si es concomitante a la radiacion.

Fibrosis pulmonar: suele ser un hallazgo radiolégico en los vértices pulmonares de las pacientes que
recibieron una irradiacion de las areas ganglionares.
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» Toxicidad cardiaca.

La irradiacion de la mama o pared izquierda con inclusion de las cadenas ganglionares sobre todo de la
cadena mamaria interna pueden presentar reacciones cardiacas tardias aungue estas son poco probables
con las técnicas actuales si no existen antecedentes de enfermedad coronaria.

Se puede producir;

Pericarditis. Es la manifestacion mas frecuente, con una incidencia del 0,4%. Habitualmente asintomatico
se resuelve, en general, de modo espontaneo.

Enfermedad arterial coronaria. Entre 10 a 15 afos después de la radioterapia se puede observar un
aumento del riesgo de padecer angina de pecho. Su incidencia es de menos del 1%.

» Linfedema.

Es uno de los cuadros clinicos observados que mas interfiere con la calidad de vida de las pacientes.
Su incidencia y severidad estan relacionadas con la extensién de la diseccion axilar, la radioterapia y la
radiodermitis en la region axilar y puede variar entre un 5y un 25%. El tratamiento incluye medidas profilacticas,
rehabilitacion y manguitos de compresion.

» Plexopatia braquial.

Es una complicacion rara (<1%) y grave de la irradiacion de los ganglios supraclaviculares. Depende de la
dosis total y sobre todo de la dosis por sesion.

» Fractura costal.

Es un efecto no deseado poco frecuente, con una incidencia del 1,8% y un tiempo medio de aparicion de 12
meses.

» La aparicion de segundos tumores tras una radioterapia adyuvante es muy baja, la incidencia de sarcomas
en el area irradia es del 0,2% a los 10 afios de seguimiento.

14.2. Secuelas por tratamiento oncoldgico

Vamos a referirnos en este apartado a las secuelas de los tratamientos oncoldgicos, tanto producidos por la
quimioterapia, hormonoterapia y/o terapias dirigidas. Existe un documento complementario mas detallado
sobre los efectos secundarios mas frecuentes de la quimioterapia, disponible on line en la pagina web:

https://www.astursalud.es/documents/31867/36144/Guia+Quimioterapia+para+pacientes.pdf/92ad7810-
7030-9e07-d532-9d56f3f7bb3d?version=1.0

En la pagina web de la Sociedad Espafiola de Oncologia Médica esta en el enlace:

https://seom.og/quia-actualizada-de-tratamientos/toxicidad-de-los-tratamientos-oncologicos

Cada paciente experimenta los efectos de los tratamientos para el cancer de mama de forma diferente, y en
la mayoria de los casos transitorios. Se recomiendan los habitos de vida saludables, insistiendo en realizar
ejercicio fisico habitual y procurar mantenerse en normopeso.
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A continuacion se recogen los efectos mas frecuentes:
» Efectos fisicos:

Fatiga.

Artralgias.

Nauseas y vémitos.

Alteraciones del habito intestinal (estrefiimiento o diarrea).
Alopecia (dependiendo del farmaco utilizado).

Infertilidad.

Neuropatia sensitiva periférica (hormigueos y/o falta de sensibilidad en manos y pies, en los casos
mas graves incluso dolor).

Deterioro cognitivo leve, con déficit de concentracién y de la memoria inmediata.

Alteracién de la esfera sexual como pérdida de la libido.

» Efectos emocionales y sociales. La ansiedad, el miedo a la recaida, la alteracion de la imagen corporal,
la depresién, son problemas que pueden aparecer durante y/o después de finalizar la quimioterapia,
incluido el periodo de hormonoterapia en caso de estar indicada. Se recomienda a las pacientes que
consulten ante la aparicion de algunos de estos sintomas, ya que en ocasiones pueden precisar apoyo
psicoldgico.

14.3. Aporte de la rehabilitacion a la unidad de mama

Segun la Sociedad Espafiola de Senologia y Patologia Mamaria, el/la médico/a rehabilitador/a debe formar parte
de la Unidad de Mama, sin embargo, de acuerdo con la Federacion Espafiola de Cancer de Mama (FECMA) solo
ocurre en el 59% de los Hospitales Publicos.#¢

Entre las posibles secuelas tras el tratamiento del cancer de mama las mas frecuentes son:

1. El sindrome de la red axilar.

2. Lalimitacion funcional de la articulacion gleno-humeral.
3. Ellinfedema del brazo homolateral.

4. Lalinfangitis.

5. El sindrome de dolor postmastectomia.
Lo ideal seria que todas las pacientes linfadenectomizadas fuesen vistas por protocolo por el/la médico/a
rehabilitador/a en un corto periodo de tiempo tras la cirugia; o bien que, ante la sospecha de cualquiera de

estas complicaciones pudiera ser derivada al/a la médico/a rehabilitador/a, para su adecuada valoracion, sin
promesas de ningun tratamiento especifico, que siempre correspondera determinar al/a la especialista.
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Ocurre como consecuencia de un dafio en el sistema venoso y linfatico (hipercoagulabilidad local) tras la
linfadenectomia axilar o la biopsia selectiva del ganglio centinela en pacientes con cancer de mama.2\

Se trata de un proceso autolimitado y probablemente infradiagnosticado, descrito por primera vez por Alexander
Moskovitz en 2001 en la “American Journal of Surgery" 2

Se caracteriza por dolor, limitacion del hombro en flexién y abduccién y sobre todo, la aparicién de un corddn
visible y/o palpable en axila o cara interna del miembro superior ipsilateral 22220221 |ncluso pueden observarse
por la cara antecubital del antebrazo llegando hasta la mufieca o la base del pulgar.

Es un proceso benigno. Normalmente mejora con ejercicios especificos domiciliarios, que son explicados y
entregados por escrito en las consultas de rehabilitacién. Desaparece entre 1y 6 meses. Apenas un pequefo
porcentaje necesitara un tratamiento rehabilitador hospitalario especifico.22

La diseccion axilar, la cirugia de la mama y la radioterapia generan limitacion de la movilidad del hombro,
en mujeres afectadas de cancer de mama.?2® Se ha observado una menor movilidad en test analiticos y
funcionales.?? Hasta el 76,36% pueden presentar algun grado de limitacion en la movilidad de articulacion
gleno-humeral.?%

El inicio tardio de la actividad en el brazo es otro factor de riesgo.?2 Hasta el 80% pueden mejorar solo tras
tratamiento domiciliario con ejercicios activos y auto-asistidos de hombro.#2 Es recomendable la estandarizacion
de programas de rehabilitacion y actividad fisica adaptados a las necesidades individuales de cada paciente,
como parte del tratamiento integral .22

Algunos estudios recientes abogan por el gjercicio aerdbico, isotdnico, incluso el fortalecimiento muscular para
mejorar las complicaciones y secuelas tras el tratamiento del cancer de mama no solo la movilidad, si no el
dolory el linfedema. #2522

Definicion y conceptos relevantes

El sistema linfatico estd constituido por una red de vasos linfaticos, tejidos y érganos que transportan la linfa por
todo el cuerpo. El liquido intersticial contribuye habitualmente a la nutricion de los tejidos. EI 90% de este liquido
retorna al sistema circulatorio a través de los capilares venosos. El 10% restante, compuesto por proteinas de
alto peso molecular, células inmunocompetentes, bacterias... que son demasiado grandes para ser reabsorbidas
por los capilares venosos, fluyen a través de los linfaticos a los ganglios.

En caso de disfuncién o ausencia de los linfaticos, las proteinas de alto peso molecular y el resto de material
celular quedan atrapados en el intersticio con la retencién de liquido osmaéticamente asociado formando asi
el linfedema.

Se presenta cuando la linfa no puede circular como debe, puede ser primario por desarrollo anormal del sistema
linfatico o secundario a la extraccion de los ganglios linfaticos; siendo la linfadenectomia axilar por cancer de
mama la causa mas frecuente de linfedema en los paises desarrollados.?
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Estudios prospectivos recientes han evidenciado que el 60% de las mujeres linfadenectomizadas desarrollan
un edema de origen linfatico de menos de 5 meses de evolucién, que desaparece sin tratamiento. Surge el
concepto de linfedema transitorio.?2£22522% Pero sj este se perpetla en el tiempo y aumenta en tamafo, hasta al
menos 2 cm a diferentes niveles, confirmado por volumetria (método mas usado, que consiste en la medicién
perimetral de la extremidad superior), hablamos de linfedema clinico.

Es un proceso cronico en el que suelen formarse acimulos de tejido adiposo subcuténeo en la zona afectada.
Aunque se desconoce la causa de dicha proliferacion, explica el hecho de que el tratamiento conservador no
reduzca completamente el edema en el drea afectada y se convierta en un proceso irreversible 22

No toda inflamacion producida en la extremidad superior de una paciente linfadenectomizada es un linfedema:
es importante diferenciarlo de otros tipos de edema venoso (inflamatorio, postraumatico, sindrome nefrético,
desnutricion, insuficiencia cardiaca...) en los que el liquido es pobre en proteinas, puede ser revertido y no precisa
tratamiento rehabilitador hospitalario;??* o lipedema, que es una lipodistrofia o desorden de la distribucion de
la grasa subcutanea en las extremidades, asociado a edema y dolor, que suele ser bilateral, simétrica, afecta
preferentemente a MMII (miembros inferiores) y responde peor a la terapia descongestiva compleja. 221232232

El linfedema puede aparecer hasta en el 30% de las mujeres tratadas? por lo que es importante controlar
los factores de riesgo y conocer las medidas preventivas que son fundamentales para evitar su aparicién o
disminuir su riesgo.

Factores de riesgo para el desarrollo de linfedema:

Principales
» Cirugia con vaciamiento ganglionar (axilar, inguinal, etc.).
» Radioterapia en cadenas ganglionares.z
» Radiodermitis posterior a radioterapia.

» Obesidad.

Secundarios:
» Infecciones recurrentes o complicaciones en la herida quirurgica.
» “Traumas” en la extremidad de riesgo (picaduras, punciones, medicion de la TA).
» Inflamacion y afecciones crénicas recurrentes en la piel.
» Insuficiencia venosa cronica en particular sindrome postrombdético.
» Stripping de venas varicosas.
» Tumores que ejercen compresion en vasos linfaticos.
» Predisposicion genética.
» Hipertension.
» Malnutricion.
» Cirugia ortopédica.
» Fistula arterio-venosa para didlisis.
» Quimioterapia con taxanos.

» Habitar o viajar a areas endémicas de filariasis.
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v

Enfermedades concurrentes: flebitis, hipertiroidismo, insuficiencia cardiaca o renal.
» Inmovilizacion prolongada.

» Raza afroamericana.

» Viajes prolongados en avion.

Algunos autores defienden la existencia de cierta predisposicion genética para desarrollar linfedema después del
tratamiento de un cancer de mama: existen 4 genes relacionados (rs315721, rs849530, rs158689 y rs3176861)
y 3 haplotipos relacionados con la linfangiogénesis y la angiogénesis (haplotype AQ03, haplotype FO3 y haplotype
B03).22

Estadificacion del linfedema

El grupo de Trabajo del Décimo Congreso Internacional de Linfologia (1985) sugiri6 la estadificacion del linfedema
independientemente de sus causas, en un grado subclinico latente y tres grados clinicos bien definidos (|, Il
precoz y tardio, Il1); de forma practica, nosotros utilizamos el concepto de grado (leve, moderado y grave) en
funcion de la diferencia volumétrica y estadio (I, Il y Ill) en funcién de las caracteristicas del linfedema (blando,
consistente o firme, con signos de esclerosis o alteraciones cutaneas asociadas) que permite la evaluacion de
la eficacia del tratamiento y la comparacion entre diferentes modalidades del mismo 232233

Se recomienda su medicion en el momento del diagndstico, tras la terapia y en los posteriores seguimientos.

Tratamiento del linfedema

Si se presenta un primer episodio de linfedema clinico, el/la médico/a rehabilitador/a prescribe un tratamiento
rehabilitador especifico que se denomina terapia descongestiva del linfedema (TDL), antes denominada terapia
fisica descongestiva compleja (TDC). Consiste en drenaje linfatico manual (técnica de Vodder 6 Leducque),
presoterapia neumatica multisecuencial y vendaje compresivo multicapa de baja elasticidad en terapia diaria
o a dias alternos, 2-3 veces / semana, unas 10-15 sesiones.232233235

A. Drenaje linfatico. Existen dos técnicas: de Vodder o de Leducque. Es un masaje especifico, suave y
superficial que estimula los ganglios linfaticos y comprime los colectores vaciando el edema de la zona
distal a proximal.

B. Presoterapia. Bombas de compresion secuencial multicompartimental, al menos 12 cdmaras con
presiones lineales (menor de 40 - 50 mmHg) de la zona distal a la proximal con sesiones diarias o alternas
de duracién variable, durante 2 ¢ 3 semanas. Su uso resulta controvertido, puesto que aunque reduce
el edema, drena el liquido pero deja proteinas atras que conduce a la recurrencia del edema y acelera la
fibrosis. Contraindicado de forma crénica.

C. Vendaje compresivo hasta el dia siguiente (al menos 23 horas) son vendajes de baja elasticidad o
multicapa para reducir el edema al mejorar la eficiencia de la bomba muscular. Es una técnica complicada
y requiere entrenamiento, presiones uniformes y progresivas.
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Después debera continuar con un tratamiento de mantenimiento de por vida, que incluye el seguimiento de
las recomendaciones y cuidados de la piel, los ejercicios especificos, la realizacién de autovendajes multicapa
(aprendidos en el hospital) en uso nocturno. Debe portar una prenda de compresion de tejido plano prescrita
por el/la médico/a rehabilitador/a (financiada por la Seguridad Social), que debe llevarse en uso diurno al menos
12 horas. En esta Comunidad Autonoma, esta prenda puede ser cambiada después de los 6 meses de uso, o
antes de estos, por defecto de fabricacion y a cargo de la empresa que lo fabricé. . Las prendas de compresién
constituyen la piedra angular del tratamiento del linfedema y se pueden indicar como tratamiento Unico o
asociadas al drenaje o el vendaje multicapa.??

En los dltimos afios ha surgido una técnica, llamada vendaje neuromuscular o kinesiotaping (KT) que puede
ser un complemento al tratamiento del linfedema. Se trata de unas bandas adhesivas, elasticas y resistentes al
agua que se utilizan también para lesiones deportivas agudas, contracturas y edema venosos. Las fuerzas de
traccion aumentan el espacio entra piel y fascia y promueven el flujo linfatico. En la actualidad, no disponemos
de evidencia cientifica que la avale, aunque se utiliza mucho en la practica clinica.z

Seria interesante realizar ademas en los servicios de rehabilitacion, al menos una vez al afio la "Escuela
de linfedema" se trata de unas charlas grupales divulgativas sobre la enfermedad que suelen ser muy bien
aceptadas por las pacientes y mejora notablemente su grado de informacion. Podrian complementarse con
talleres practicos de repaso del auto-vendaje nocturno multicapa para las pacientes que lo precisen.

¢Cuando se realiza tratamiento rehabilitador hospitalario del linfedema?:

En general la indicacién de terapia intensiva del linfedema se reserva a 3 situaciones:

a) Tras el diagnostico inicial.
b) Aumento significativo del edema crénico.
c) Previay tras cirugia del linfedema.z2

Siempre y cuando no esté contraindicado por otros procesos.

La linfangitis aguda es la complicacién mas frecuente en pacientes con linfedema. Las primarias conocidas
como linfangitis o erisipela y las secundarias o celulitis. Puede afectar hasta al 40% de las pacientes con
linfedema. Los factores desencadenantes pueden ser picaduras, traumatismos, guemaduras o infecciones a
distancia 23123225

Se caracterizan por dolor, aumento brusco del edema y eritema en el miembro afecto que aparece en horas,
se puede acompafiar de fiebre y en muchas ocasiones es confundida con el linfedema, no siendo lo mismo,
puesto que se trata de una infeccién y se debe acudir al/a la médico/a de atencién primaria.

El tratamiento de eleccion es antibidtico con amoxicilina- clavulanico 875/125mg cada 8 horas durante 15 dias
o amoxicilina-clavulanico 1000/62,5 mg/12h durante 15 dias.

Si tras 48 horas hay pobre respuesta o empeoramiento habria que pasar a la via intravenosa con cefazolina
1g/8 horas iv por lo que se debe derivar / acudir a urgencias hospitalarias.?

En caso de linfangitis de repeticion podria utilizarse Penicilina G BENZATINA o Penicilina con Procaina 1.200.000-
2.400.000 im 1 dosis al mes durante los meses de verano, incluso hasta 6 meses 6 1 afio.
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En la linfangitis esta contraindicado el tratamiento rehabilitador (terapia descongestiva compleja), tanto el
drenaje, como la presoterapia, incluso el vendaje multicapa; permitiéndose, segun tolerancia, la prenda de
compresion si presentaba un linfedema previo. No deben existir signos de infeccién activa para poder iniciar el
tratamiento rehabilitador hospitalario especifico, dado que podria empeorarlo.

El dolor crénico esta presente después de la cirugia de mama entre el 23% y el 55% de las pacientes, generalmente
es de origen nervioso neuropatico, se manifiesta como alodinia, hiperalgia, hipoestesia, anestesia...

Actualmente no existe una definicion estandar para este sindrome, pero la Asociacién Internacional para el
Estudio del Dolor (IASP) lo define como un dolor que ocurre tras cualquier cirugia de la mama, de severidad
al menos moderada, cualidades neuropaticas, localizado en mama, pared torécica ipsilateral, axila y/o brazo,
gue dura al menos 6 meses y que puede ser exacerbado por los movimientos de la cintura escapular. Es mas
probable postmastectomia, pero puede ocurrir también tras tumorectomia 2

La persistencia de dolor postoperatorio crénico ha sido atribuida al dafio o traccién del nervio durante el
procedimiento, en particular al intercostobraquial, pero también al pectoral medial, al pectoral lateral, al toraco-
dorsal o al nervio toracico largo. También puede deberse a una lesién radicular del plexo braquial postradioterapia
0 a un seroma crénico axilar postquirdrgico. En una revisién de 2003 Jung y colaboradores propusieron cuatro
sindromes distintos: dolor de pecho fantasma, neuralgia intercostobraquial, dolor por neuroma y dolor en otros
nervios lesionados.%!

Este dolor puede ocasionar que se pierda la capacidad funcional del brazo, al no utilizarlo de manera correcta?®82:
y, por tanto, puede beneficiarse de tratamiento analgésico oral o tdpico, asi como de terapia fisica; podrian ser
derivadas al/a la médico/a rehabilitador/a para su valoracién diagndstica e indicacion terapéutica si procede.
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15. TRATAMIENTO PSICOLOGICO DE PACIENTES CON CANCER DE MAMA

El cancer de mama representa un acontecimiento muy estresante en las personas que lo padecen y en todo su
entorno familiar, por lo que estan mas expuestas a los efectos nocivos del estrés y a la incidencia de trastornos
mentales.

Es frecuente que las mujeres diagnosticadas de cancer de mama presenten reacciones emocionales y en
ocasiones alteraciones psicopatoldgicas que influyen en su evolucién y en su calidad de vida. Emocionalmente,
el cancer de mama produce reacciones de ansiedad, tristeza y depresion, temor, ira y preocupaciones acerca
de la posibilidad de recidiva y de muerte, entre otras.

15.1. El equipo asistencial y el apoyo psicosocial a las pacientes
Los objetivos son:

» Informar sobre opciones de tratamiento y servicios / recursos de atencién o derivacion disponibles en
cada caso.

» Garantizar la continuidad de cuidado de modo que cada paciente pueda identificar a un profesional clave
en su atencion clinica.

» Establecer protocolos de derivacion clinica a los servicios especializados de atencion psicooncoldgica
(psicologos clinicos, psiquiatras, grupos de apoyo,...).

» Llevar a cabo una deteccion sistematica de problemas especiales, como la ansiedad y depresion.

» Entrenar a los profesionales en habilidades para comunicar informacion relevante.

El primer escaldn de apoyo emocional profesional corresponde a los miembros del equipo asistencial (oncologia,
cirugia, enfermeria y atencién primaria...). Los miembros del equipo asistencial son tan responsables de la
atencion a los aspectos psicosociales de la enfermedad como lo son de los aspectos médicos o quirdrgicos.
Ofrecer esta atencion incluye facilitar que la paciente pueda compartir sus sentimientos o de mostrarse sensible
y empatico con sus reacciones emocionales.

El malestar emocional (distrés) serd reconocido, monitorizado, documentado y tratado inmediatamente en
todos los estadios de la enfermedad.?4 Se deberia valorar el malestar emocional de todas las pacientes durante
la visita inicial y la valoracion deberia identificar los niveles y el origen del mismo.

Se recomienda el uso de diferentes instrumentos de deteccion precoz de malestar emocional de manera rutinaria,
en determinados momentos de la trayectoria de la enfermedad al objeto de lograr que la morbilidad psiquica
sea correctamente identificada y tratada.222% | os instrumentos mas utilizados han sido la escala de Ansiedad
y Depresion Hospitalaria (HADS) (Anexo X) y el Cuestionario General de Salud (GHQ28 o GHQ12).

Se utilizan escalas visuales analdgicas (EVA), en las cuales la paciente indica la intensidad (de 0 a 10) de los
sintomas ansiosos y depresivos que presenta??y el Termodmetro del Distrés con una metodologia evaluativa
similar, con una escala de medida de 0 a 10, donde 0 es igual a “No Distrés", 5 "moderado Distrés" y 10 "Extremo
Distrés" #2Estos instrumentos han demostrado su validez aunque con resultados inferiores al de la escala HADS.
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15.2. Derivacion a atencion especializada psicologica

Son candidatas a interconsulta del especialista en psicooncologia aquellas pacientes que presentan alguna de
las siguientes caracteristicas:

» Paciente o familiar que presentan un alto grado de estrés emocional o se sienten desbordadas por la
situacién que viven.

» Paciente o familiar con un trastorno adaptativo, acompafiado de una sintomatologia ansiosa y/o depresiva
moderada.

» Paciente o familiar con algun tipo de trastorno mental segun los criterios de la CIE-10.

» Paciente o familiar con mal afrontamiento a la enfermedad y al tratamiento, que evita pedir informacion
sobre el manejo médico de su enfermedad, que presenta intenso miedo por la evolucién o el fracaso
terapéutico, que muestra incomunicacién con la familia 0 amigos en general o conductas de
incumplimiento terapéutico.

En la peticion de interconsulta, el facultativo debe hacer constar sila demanda es de caracter urgente, preferente
uordinario, la edad de la paciente, el diagndstico, estadio y tratamiento oncoldgico y la razon de interconsulta.

Las pacientes para las que se solicite atencién psicolégica deberan ser adecuadamente informadas por el
facultativo responsable de la derivacion acerca de dicha solicitud y estar de acuerdo con ser evaluadas por un
profesional de la Salud Mental.

15.3. Tipos de intervenciones psicologicas

Las caracteristicas comunes a los diferentes tipos de terapia son: la escucha empatica, el refuerzo positivo,
la tranquilizacién y el apoyo emocional. La mejor terapia es la que se adapta a las necesidades de la paciente.

Se han citado tres componentes eficaces en la mayoria de los estudios sobre intervenciones psicosociales
en cancer analizados y estas son: educacion, habilidades de afrontamiento (incluye manejo de estrés, terapia
cognitiva y entrenamiento conductual) y apoyo emocional.

Mientras que unas pacientes preferiran la privacidad de una consulta individual, para otras sera de mucha ayuda
el poder compartir en un grupo con otras personas que atraviesan por circunstancias parecidas, o acudir con
su familia para discutir conflictos suscitados por la situacion de enfermedad.

Intervenciones psicoeducativas

Modalidad estructurada de intervencion que incluye educacién para la salud, técnicas de afrontamiento, manejo
del estrés, entrenamiento conductual. Entre sus ventajas se incluye la facil implementacion, la promocioén de
habilidades de solucion de problemas y el incremento de la participacion y las habilidades de afrontamiento
activas en la paciente. Los contenidos fundamentales de estas intervenciones tienen que ver con la informacién
educativa acerca de la enfermedad y sus complicaciones, con el entrenamiento en habilidades de afrontamiento
de las diferentes situaciones y la facilitacion de apoyo emocional.
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Intervenciones cognitivo- conductuales

Son las mas frecuentes, primero, porque se han demostrado efectivas en la reduccion del malestar emocional y el
control de los sintomas fisicos de los/las pacientes oncoldgicos/as y segundo, porque tienen una duracion breve
y pueden ser utilizadas unicamente para el control de determinados sintomas y la mejora de la calidad de vida.

Terapia psicoldgica adyuvante

Es una intervencion cognitivo-conductual que se disefid especificamente para pacientes oncoldgicos/as. Es
una forma de psicoterapia breve, focalizada que utiliza técnicas cognitivo-conductuales en formato individual.
Trata de identificar los problemas significativos que deben afrontar estos/as pacientes y ensefiarles técnicas
cognitivo-conductuales de resolucién de problemas, ademas de tratar de fomentar el "espiritu de lucha”. El
"espiritu de lucha" es un estilo de afrontamiento del cancer que se relacioné positivamente con la supervivencia
alaenfermedad y consiste en una actitud en la que el/la paciente acepta el diagndstico plenamente pero adopta
una actitud optimista que le lleva a luchar contra ella y a participar de las decisiones sobre su tratamiento.

Intervenciones somatosensoriales

Aqui se agrupan todas las intervenciones que tienen en comun el aumento de la conciencia somatica e incluyen
técnicas como la relajacién, hipnosis, imaginacion guiada y el mindfulness. Permiten trabajar sobre el estrés, la
regulacion emocional y el control del dolor. Puede ser beneficioso buscar la desactivacion fisiolégica mediante
este tipo de estrategias.

Terapia interpersonal de la depresion (TIP)

Terapia breve y focalizada. Utiliza cuatro focos prefijados para trabajar con el/la paciente. Estos focos son: el
duelo, la transicion de rol (de sano/a a enfermo/a), las disputas interpersonales (conflictos en las relaciones)
y los déficits interpersonales (dificultades del/la paciente para iniciar y mantener relaciones interpersonales).
Existe una adaptacion de la terapia interpersonal para enfermos/as oncoldgicos/as que se lleva a cabo por
teléfono, como un intento de superar las dificultades que la enfermedad le puede imponer al/la paciente para
mantener contacto con el/la terapeuta.

Intervencion breve focalizada en la crisis (counselling)

Modalidad psicoldgica de intervencidn en pacientes con cancer y sus familias. Se trata de un enfoque centrado
en tratar de restaurar el sentido de control, direccién y esperanza. Los objetivos principales del counselling son:
el control del malestar sobre el dolor, sobre los sintomas amenazantes, la ambigtiedad en relacion al prondstico
y los cambios en las relaciones interpersonales.

Intervenciones grupales

La participacion en un grupo permite la ruptura del aislamiento ante la enfermedad, la expresion abierta de
emociones y preocupaciones, el apoyo emocional mutuo y el uso de estrategias de afrontamiento activo. Ademas,
son modalidades de tratamiento muy eficientes en términos de costes y tiempo empleado. El formato grupal
se utiliza en intervenciones psicoeducativas, cognitivo-conductuales, dinamicas, existenciales e integradoras
entre otras.

Intervenciones familiares

La enfermedad oncoldgica es un proceso individual y una experiencia relacional. Frecuentemente, la situacion
de enfermedad provoca un impacto emocional en el sistema familiar que no debe ser subestimado. Puede ser
preciso explorar y abordar temas como los cambios de roles, la sobrecarga de los cuidadores, la comunicacion
entre los miembros y la funcion de apoyo social.
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16. TRATAMIENTO DE LAS RECURRENCIAS Y DE LA ENFERMEDAD METASTASICA

El aspecto fundamental en el manejo de la enfermedad metastésica es el tratamiento sistémico con
hormonoterapia, quimioterapia y/o tratamiento biolégico. Dado que el tratamiento esta en continua evolucion
en el contexto de ensayos clinicos, no se ha considerado oportuno hacer recomendaciones especificas para
estas situaciones, recomendando que estas enfermas sean evaluadas por las unidades de mama para establecer
un tratamiento individualizado que podréa consistir en la inclusion en ensayos clinicos.

Ademas del tratamiento sistémico puede actuarse a nivel local segun la localizacién de la recurrencia y/o la
metastasis. A continuacion se describen los posibles tratamientos locales.

Recidiva Unica: reseccion con margen amplio y radioterapia. La actuacion local no excluye un tratamiento
sistémico, que debe valorarse en cada caso.

Recidiva multiple no tributaria de cirugia en la pared toracica. Se inicia el tratamiento sistémico para conseguir
el maximo de respuesta y posteriormente se administra radioterapia.

Es una situacion candidata a tratamiento sistémico siempre que no sea susceptible de cirugia inicial, hasta
obtener el maximo de respuesta y posteriormente, incluso si se obtiene una respuesta completa, administrar
radioterapia en la regién axilar, si es posible.

La radioterapia esta indicada en las siguientes situaciones:

» Dolor 6seo que no responde a analgesia.

» Metéstasis en huesos largos con riesgo de fractura, o afectacion vertebral con riesgo de aplastamiento
o de compresién medular.

» Fractura patoldgica tras ser reducida y fijada.

» Compresién medular.
La cirugia ortopédica debe considerarse también para pacientes con buen estado general y expectativa de vida

razonable en algunas situaciones particulares, entre las que se incluyen:

Fijacién o tratamiento estabilizador de columna en caso de metastasis vertebrales en situacion inestable.
Vertebroplastia.

Cirugia profilactica de fractura de huesos largos (enclavado o prétesis).

v v v Vv

En casos seleccionados, tratamiento quirdrgico de la compresion medular aguda en evolucion.
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Los bifosfonatos son farmacos que actuan inhibiendo la actividad osteocldstica y la resorciéon ésea en la
pérdida de masa dsea de cualquier etiologia. Esta aprobada su indicacion para la prevencién de complicaciones
esqueléticas en pacientes con enfermedad dsea metastasica.®* Recomendamos su utilizacién en caso de
metastasis dseas liticas en mas de una localizacion y en fase de tratamiento antitumoral activo.

Lesion unica con un intervalo libre de enfermedad >1 ano y resecable: se realiza extirpacién de la lesién y
posterior radioterapia. La técnica de radioterapia (radioterapia en condiciones esterotaxicas con fraccion Unica
o con varias fracciones, holocréneo...) dependera del tamafio de la lesion, de su localizacion y de la histologia.

Lesion Unica no resecable: radioterapia exclusiva aumentando la dosis en la zona de la lesion.

Lesiones multiples o en pacientes que presentan enfermedad a otros niveles: se planteara el tratamiento
radioterapico en funcion del estado de la paciente (campo localizado sobre la zona de mayor compromiso o
campos holocraneales).

En general, se plantea el tratamiento paliativo con radioterapia después de administrar tratamiento sistémico,
bien para consolidar la respuesta o para controlar las lesiones tras una progresion al tratamiento sistémico. Se
emplean campos localizados y electrones (6-9-13 MeV) segun la infiltracion de las lesiones.

En situaciones terminales las pacientes deben recibir tratamiento sintomatico, en el que pueden desarrollar
un papel muy importante, tanto la atencién primaria como los equipos de apoyo en cuidados paliativos y las
unidades de cuidados paliativos cuando requieran hospitalizacién.
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17. SITUACIONES ESPECIALES

17.1. Cancer de mama en el varon

El cancer de mama masculino comprende el 1% de todos los canceres de mama diagnosticados y el 0,25% de
los canceres diagnosticados en el hombre (dato de EEUU).2#4 |a incidencia estd aumentando lentamente, ya
gue aumenta con la edad. En general en el momento del diagndstico, los hombres con cancer de mama son
unos 5-10 afios mayores que las mujeres, asi la edad mas frecuente de presentacion del cancer de mama en
el varon es entre los 60-70 afos.

Ademas de la edad, existen factores genéticos similares al cancer de mama en la mujer, pero no son idénticos.

Factores de riesgo bien establecidos: historia familiar, BRCA2 (mds importante que el BRCAT). EI 5-10% de los
hombres con la mutacién BRCA2 desarrollaran un cancer de mama a lo largo de su vida. EI BRCA2 se encuentra
en el 10-15% de los canceres de mama en el vardn. Se ha descrito que los canceres de mama en el hombre
con la mutacion BRCA2 llevaran un curso mas agresivo.

Condiciones asociadas a un desequilibrio estrégeno-andrégeno: sindrome de Klinefelter, uso exdgeno de
estrogenos o testosterona, obesidad, orquitis-epididimitis, finasteride. También se implica el cancer de prostata
tratado con estrégenos.

» Estilo de vida:
Sedentarismo. El ejercicio parece que disminuye el riesgo.

» Exposiciones:
Bien establecidas: radiacion.

Probables: campos electromagnéticos, calor, compuestos organicos volatiles (benceno,
tetracloroetileno...).

En el cancer de mama en el hombre no se ha encontrado asociacion con el consumo de alcohol. A diferencia
de las mujeres, la raza blanca no parece ser un factor de riesgo en el cancer de mama en el hombre.

EI90% de los canceres de mama masculinos son hormonodependientes (frente al 75% en el caso de las mujeres).

Como en el caso del cancer de mama femenino la mayoria son carcinomas ductales infiltrantes, aunque también
podemos encontrar ductal in situ y enfermedad de Paget. No se ha descrito el tipo lobulillar in situ.

La sobre expresion del HER2 en el cancer de mama del hombre se encuentra en el 5% en estudios recientes.
El caso de los triple negativo, en el cancer de mama en el varodn el porcentaje es del 1%.

En las series de casos se han encontrado entre un 34 - 95% de positividad en los receptores de andrégenos.
Incluso en algun estudio se ha relacionado el receptor de prolactina con el cancer de mama en el hombre.
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Presentacion y prondstico

Quizas debido a la poca concienciacion de la enfermedad y el retraso en el diagndstico los hombres son
diagnosticados en estadios tumorales mas avanzados por lo que presentan un peor prondéstico global.

Se estima que existe un retraso promedio mayor de 10 meses entre la aparicion de los sintomas y el diagnéstico.

Si ajustamos por estadio y edad los hombres con cancer de mama parecen tener un pronéstico comparable o
mejor que las mujeres con cancer de mama.2

Se han encontrado variables socioecondmicas que influyen en el prondstico en el cdncer de mama masculino,
asfilos hombres de color y los que viven en areas rurales tienen peor prondstico que se podria atribuir al retraso
en el diagndstico y a la disparidad de tratamiento.

En el cancer de mama masculino, la edad joven no parece relacionarse con peor pronostico. Sélo el 10% de los
pacientes son <50 afios al diagndstico.

En el hombre, con frecuencia, el cancer de mama se presenta como tumor subareolar indoloro y frecuentemente
produce retraccién del pezon. El tamafio medio del tumor en el momento del diagnéstico es de 2-3 cm y afecta
a practicamente todo el tejido de la glandula en el hombre. En comparacion con el cancer de mama femenino en
el hombre son mas frecuentes los ganglios positivos (hasta el 45% tienen ganglios positivos en el momento del
diagndstico) con invasion linfovascular y con invasion del pezén. Aligual que en el cancer de mama femenino,
el estado de los ganglios es un factor importante para el prondstico.

A veces, el cancer de mama en el hombre, se puede diagnosticar pronto y ser un carcinoma ductal in situ
pudiendo presentarse entonces clinicamente como una telorrea hematica. Aproximadamente el 9% de los
canceres de mama masculinos son diagnosticados mientras son carcinomas in situ, su incidencia esta
aumentando en el hombre a pesar de la ausencia de screening mamografico.

El grado tumoral es, como en la mujer, un factor prondstico importante. Otros factores bioldgicos estan por
demostrar si tienen los mismos valores prondsticos que en las mujeres (HER2, RP, invasion linfovascular...).

Un estudio reciente identifica como de mas alto grado el cancer de mama masculino con RP -, HER2 + en
aquellos pacientes que ademas son portadores del BRCAZ.

Estudios diagnésticos

Son similares a los estudios en la mujer: mamografia, ecografia y confirmacion histoldgica. Por el momento
es desconocida la utilidad de la RM en hombres ya que la mayoria de las lesiones mamarias en el hombre son
palpables.

Como la incidencia de cancer de mama en el hombre es 1/100.000 personas afio con un riesgo a lo largo de la
vida de 1/1.000 no estaria indicado el screening de mama en la poblacion general masculina.
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Tratamiento Local

Aunque en estadios tempranos seria posible realizar tratamiento conservador sobre la mama, la mayoria de
los pacientes se someten a una mastectomia radical modificada ya que se suelen diagnosticar en estadios
mas avanzados. Se asume que la mastectomia no tiene los mismos problemas psicoldgicos para el hombre,
aunque en algunos casos se prefiere la cirugia conservadora de la mama por su menor morbilidad.

Muchos pequefios estudios?® han demostrado la fiabilidad de la biopsia selectiva de ganglio centinela en el
cancer de mama en el vardn y parece que en aquellos casos en los que el ganglio centinela resulta positivo tienen
mas frecuentemente otros ganglios afectos respecto a la misma situacién en el cancer de mama femenino
(63% versus 21%).

En cuanto a la radioterapia tras la cirugia se extrapolan los mismos criterios que para el cancer de mama
femenino.

Tratamiento sistémico

Los datos son limitados respecto a la terapia sistémica en el cancer de mama en hombres, aunque en general
se siguen las mismas indicaciones que en el femenino. La quimioterapia tiene las mismas indicaciones que en
el cancer de mama femenino.

En el caso del cancer de mama metastasico en hombres o con contraindicacion para el tamoxifeno con
frecuencia se usa un inhibidor de la aromatasa aunque los datos que lo soportan son muy limitados y siempre
asociado a analogo LH-RH.

Los hombres frecuentemente presentan efectos secundarios con la terapia hormonal, hasta un 25% abandonan
el tratamiento de forma temprana por sofocos y disfunciones sexuales. Se conoce poco sobre las secuelas
psicoldgicas de la enfermedad en esta poblacion.

Las estrategias 6ptimas de seguimiento en cancer de mama masculino son desconocidas.? El riesgo de un
nuevo cancer de mama es aproximadamente del 5% y este es mayor en los hombres con su primer cancer de
mama diagnosticado antes de los 50 afios de edad. Esto hace que la mamografia anual pudiera tener un papel
en el sequimiento de los hombres diagnosticados de cancer de mama.

El riesgo de presentar otro tumor durante el seguimiento del cancer de mama es del 12,5% y se ha visto mayor
riesgo de canceres de intestino delgado, recto, pancreas, piel no melanoma, préstata y linfomas. La edad media
de diagndstico del segundo cancer es de 70 afios. Entre ellos destaca el cancer de prostata; asi los pacientes
diagnosticados de cancer de prostata tienen mayor riesgo de padecer cancer de mama y viceversa.

Se aconseja ofrecer consejo genético a muchos pacientes varones con cancer de mama basandose en el alto
riesgo de mutaciones BRCA sobre todo si existe historia familiar de cancer de mama o de ovario.
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17.2. Cancer oculto de la mama

El cancer oculto de mama es una forma de presentacion poco frecuente del cancer de mama que se presenta
en menos del 1% de los casos. Se define como la presentacion clinica de metastasis axilares sin poder detectar
el primario ni clinica ni radioldgicamente 248249250

La estadificacion de este tumor segun la AJCC seria TO N1-2 MO estadio I.

Otros adenocarcinomas pueden también metastatizar en la axila como el pulmdén, tiroides, tumores
gastrointestinales, ginecoldgicos... Cuando se diagnostican metdastasis de adenocarcinoma en los ganglios
axilares lo mas frecuente es que el primario esté en la mama ipsilateral.

Dos situaciones pueden ser confusas de cancer oculto de mama. La primera es un tumor en la cola mamaria
de Spencer, que sera diferenciado en el analisis anatomopatoldgico. La segunda seria la aparicion de afectacion
axilar contralateral en mujeres con cancer de mama previo, tratandose entonces de metastasis contralaterales
del primer tumor de mama y no de un segundo cancer de mama oculto.

Clinicamente la paciente presenta una masa axilar sin conseguir palpar tumoracion en la mama. Tras el examen
clinico se solicitara mamografia bilateral, ecografia y radiografia de térax. Estos exdamenes seran negativos por lo
que el estudio siguiente consistira en realizar BAG de las adenopatias axilares (mejor que PAAF) que consigue una
muestra de tejido suficiente para el diagndstico y el estudio inmunohistoquimico y los receptores hormonales.

Tras la confirmacién histoldgica y los estudios de imagen negativos se establece el diagndstico de cancer
oculto de mama, indicandose entonces la realizacion de resonancia magnética de mama, que ha demostrado
una alta sensibilidad 85-100%, pero con una baja especificidad 35-90%.

También se puede utilizar el PET que resulta bastante fiable con una sensibilidad del 95% y con una especificidad
del 65%. Entre sus ventajas destacan: la deteccién de lesiones a distancia que pueden provocar un cambio en
la actitud terapéutica y su escaso nimero de falsos positivos. Como desventajas, alto coste y resultados falsos
negativos en tumores de pequefio tamafio y lesiones de bajo grado de malignidad.

Tratamiento local

Ante una adenopatia metastasica de origen mamario, sin otro tumor primario demostrable, se deberia realizar
vaciamiento axilar para control local de la enfermedad en la axila.

En el cancer oculto de mama clasicamente estaba indicada la mastectomia radical modificada, sin embargo,
hasta en 1/3 de las pacientes tras el estudio patoldgico de la pieza de mastectomia no se detecta tumor. Se
plantea por tanto como posibilidad el tratamiento conservador con linfadenectomia axilar y radioterapia sobre
la mama teniendo hasta el momento similares resultados tanto en el control locorregional, en las metéstasis a
distancia y en la supervivencia global. Y afiadiendo radioterapia sobre la axila segun el resultado de la afectacion
ganglionar como en el cancer de mama habitual.

El factor prondstico mas importante en el cancer oculto de mama es el nimero de ganglios axilares afectos.
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Tratamiento sistémico

Las pacientes con cancer oculto de mama deben ser tratados de forma similar a otra paciente con cancer de
mama estadio Il o IIl (TONT tanto con quimioterapia como con el tratamiento hormonal y tratamiento biolégico
dirigido, si el HER?2 es positivo).

Se plantea tratamiento neoadyuvante en aquellos casos con afectacién masiva que dificultaria su reseccion.

La supervivencia en el carcinoma oculto de mama con manifestacion a través de una adenopatia axilar es la
misma que la de las pacientes con primarios conocidos en estadios iniciales y subtipo inmunohistoquimico
similar. Se establecen supervivencias globales y supervivencias libres de enfermedad sin diferencias
estadisticamente significativas entre carcinomas ocultos de mama y carcinomas conocidos en estadios
iniciales. No obstante, en los tumores triple negativo o con gran afectacién ganglionar, el riesgo de recaida y
muerte es mayor para los tumores ocultos.

17.3. Segunda neoplasia en la misma mama

El tratamiento de eleccion es la mastectomia.

17.4. Carcinoma in situ de mama

El carcinoma de mama in situ es una lesion neoplasica intraductal caracterizada por aumento de la proliferacion
epitelial, discreta a marcada atipia celular y tendencia inherente pero no necesariamente obligatoria a la
progresion a carcinoma invasor.2! Representan entre el 20 y el 30% del total de los tumores de mama y de ellos,
los mas frecuentes (entre 80 y 90%) son carcinomas ductales in situ; un 5 a 10% son carcinomas lobulillares
in situy entre un 0,5 y un 1% corresponden a la enfermedad de Paget.?2

17.4.1. Carcinoma Ductal In Situ

El carcinoma ductal in situ (CDIS) de la mama representa un grupo heterogéneo de lesiones neoplasicas
confinadas a los conductos mamarios y Iébulos que difieren en su aspecto histolégico y potencial bioldgico.
Se estima que mas del 90% de todos los casos de CDIS se detectan solamente en estudios de imagen.2:

El CDIS es menos comun que el cancer de mama invasivo, pero, al igual que este, el riesgo aumenta con la
edad. El riesgo de desarrollar metéstasis y/o fallecimiento en una paciente diagnosticada de un CDIS puro es
raro (<1%).24

Los factores de riesgo para el CDIS son similares a los del cancer de mama invasivo e incluyen los antecedentes
familiares de cancer de mama, aumento de densidad de la mama, obesidad y nuliparidad o edad tardia del
primer parto.2%® E| CDIS es también un componente del sindrome de cancer de mama-ovario heredado definido
por mutaciones en genes BRCA1 y BRCA2, siendo las tasas de mutacion similares a las del cancer de mama
invasivo,26.25¢

No se ha encontrado asociacion entre el CDIS y el uso a largo plazo de terapia hormonal sustitutiva. 22

El diagndstico del CDIS se confirma mediante biopsia de mama, generalmente, de una lesion anormal detectada
en un estudio de imagen, habitualmente una mamografia de cribado o una resonancia magnética de mama.
Es necesaria la realizacion de una biopsia, ya que la puncion aspiracion por aguja fina, es inadecuada para
distinguir entre enfermedad invasiva o in situ.
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El diagnéstico diferencial se hace con:

» Carcinoma microinvasivo. Una de las metas mas importantes en el examen histoldgico de CDIS es la
identificacién de focos de invasion en el estroma, también llamada microinvasion. Si se encuentra una
enfermedad microinvasiva, las recomendaciones de manejo cambian.

» Hiperplasia intraductal con atipia.

» Carcinoma lobular in situ.
Dentro del tratamiento quirdrgico del carcinoma ductal in situ de mama hay que tener en cuenta:

Enfoque de tratamiento local

Las pacientes con CDIS pueden ser sometidas a un tratamiento local con mastectomia o con terapia
conservadora de la mama que consiste en la tumorectomia, seguida en la mayoria de los casos, de radiacién
adyuvante. La radioterapia puede omitirse en una poblacion debidamente seleccionada de pacientes con
enfermedad de bajo riesgo.2

Cirugia conservadora

Las pacientes con CDIS son candidatas a cirugia conservadora siempre y cuando se cumplan los siguientes
criterios:

» La lesién debe limitarse a un cuadrante o seccién de la mama. Las lesiones multifocales no son
necesariamente una contraindicacion.2

» Siempre que exista una adecuada relacién en cuanto al tamafio de la lesion con respecto al tamafio de
la mama.

» Los margenes histoldgicos deben de ser adecuados.

Reseccion quirdrgica — El objetivo de la cirugia conservadora es la reseccion tumoral completa con margenes
negativos y adecuados, de una manera estéticamente aceptable.

Dado que un ndmero importante de pacientes con CDIS presentan lesiones no palpables se recomienda la
utilizacion de marcajes radioldgicos para la completa escision de la lesion y la comprobacion de la misma
mediante estudios de imagen postescision.

La biopsia selectiva del ganglio centinela (BSGC) no estéa indicado para la mayoria de las pacientes sometidas
a cirugia conservadora por CDIS. Su omision disminuye la morbilidad perioperatoria y debido a que el CDIS
es una lesion preinvasiva, los ganglios axilares raramente estan afectados, incluso en casos de enfermedad
multifocal de alto grado.?!

En el caso de que se identifique un carcinoma ductal invasivo a una paciente después de una cirugia conservadora
por CDIS, se puede realizar una BSGC en un segundo tiempo. Se ha descrito la presencia de carcinoma invasivo
en hasta un 10 0 20% de las pacientes que habian sido intervenidas con diagndstico previo por biopsia de
CDIS y en ellas es esencial conocer el estado nodal ya que puede modificar el estadio y tener implicaciones
terapéuticas. La infraestadificacion esta significativamente asociada a la presencia de lesiones palpables, a
lesiones de alto grado y a la presencia de masas en la mamografia. 22 A este grupo de pacientes que van a ser
tratadas mediante cirugia conservadora, puede plantearse la posibilidad, siempre de mutuo acuerdo con ellas,
de realizar la BSGC en el mismo acto quirdrgico que la cirugia conservadora.

Las pacientes que no cumplan estos criterios se recomienda sean sometidas a mastectomia.
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Mastectomia

La mastectomia es curativa para mas del 98% de las pacientes con CDIS. La recidiva postmastectomia es
rara (1-2%),%% y pueden ser el resultado de un carcinoma invasivo no reconocido, margenes inadecuados o
eliminacion incompleta del tejido mamario en el momento de la mastectomia.

Las mujeres tratadas de un CDIS mediante mastectomia son candidatas para la reconstruccion mamaria,
siendo recomendable realizarla de forma inmediata.

Las pacientes sometidas a mastectomia pueden beneficiarse de la BSGC en los casos seleccionados.

Aunque la biopsia selectiva del ganglio centinela (BSGC) no esta indicada en la mayoria de las pacientes con
CDIS, se puede indicar en aquellas pacientes que requieran mastectomia ya que el patrén de drenaje linfatico
sera permanentemente alterado, lo que imposibilita la realizacion de dicha técnica en fecha posterior, en caso
de que el cancer invasor se encuentre inesperadamente en la muestra de mastectomia.

La radioterapia postmastectomia no esta indicada habitualmente en el CDIS salvo que presente margenes
positivos en la revision patoldgica de la muestra quirtrgica.

Amplitud de margenes

La distancia entre el borde del CDIS y los margenes de la pieza reflejan la integridad de la escision y es
determinante en la recidiva local del CDIS. En base a resultados de varios metaanalisis se tiende a considerar
los margenes =2 mm como negativos, <2 mm como cercanos, y la afectacion de la superficie entintada como
positivos. Margenes >2 mm no disminuyen por si solo, de manera significativa, la probabilidad de recurrencia
local comparados con margenes libres de 2 mm, 24265266

Ademas, deben de tenerse en cuenta otros factores como son el volumen-extension del CDIS, su distribucion a
través del espécimen quirurgico, el volumen de escisién y el volumen de CDIS considerado cercano al margen
(focal 0 extenso).

La reescision y/o aumento de radiacion deben de ser considerados en casos en que los margenes sean cercanos
0 positivos; y si estos son extensos debe valorarse la posibilidad de mastectomia.

El seguimiento de pacientes tratadas por CDIS es similar al carcinoma ductal infiltrante. 2

Respecto al tratamiento de las recurrencias, aproximadamente la mitad de las recurrencias locorregionales
de las pacientes tratadas de un CDIS son invasivas, independientemente del enfoque terapéutico realizado. Si
esta recurrencia incluye caracteristicas de enfermedad invasiva, esta debe de tratarse de manera apropiada
para el cdncer de mama invasor recién diagnosticado.?®

El tratamiento para una paciente con carcinoma ductal recurrente in situ (CDIS) se basa en la extensién de
la enfermedad, la localizacién de la lesidn y el abordaje quirdrgico previo (mastectomia vs tumorectomia).22

Para las pacientes tratadas con terapia conservadora de la mama (tumorectomia mas radioterapia
complementaria) se recomienda una mastectomia en caso de recurrencia local, ya que estas pacientes no
suelen ser candidatas a radioterapia adicional.

Para pacientes con cirugia conservadora que no se han sometido a radioterapia en la lesion inicial, las opciones de
tratamiento de la recurrencia incluyen una cirugia conservadora asociada a radioterapia o bien una mastectomia,
dependiendo de la extension de la lesidn y de las preferencias de la paciente.
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Aunque es rara, también una paciente sometida a mastectomia por el tumor inicial puede presentar recurrencia
local (mds frecuente a nivel de la cola de la mama). En estos casos estaria indicada la reseccion local de la
lesion y valorar posteriormente la aplicacion de radioterapia postcirugia.

El pronéstico, con un tratamiento adecuado, para los pacientes con carcinoma ductal in situ (CDIS) es excelente.

17.4.2. Carcinoma lobulillar in situ

El carcinoma lobulillar in situ (CLIS) es una lesion no invasiva que surge de los I6bulos y conductos terminales
de lamama. Casi siempre representa un hallazgo casual que se diagnostica en una biopsia de mama realizada
por alguna otra razén, como un drea de cambio fibroquistico o un fibroadenoma. Actualmente el CLIS se maneja
como una lesion indicadora para el riesgo subsiguiente de desarrollar un carcinoma ductal o lobulillar invasivo
y este riesgo se confiere tanto a la mama en la que se encuentra la lesion como a la mama contralateral.

El CLIS es un hallazgo poco comun aunque se desconoce la incidencia real en la poblacién general, por falta
de signos clinicos y mamograficos.

La edad media para el diagndéstico del CLIS es de 44 a 46 afios y es mas frecuente en mujeres premenopausicas
gue en mujeres posmenopausicas, lo que sugiere una influencia hormonal en el desarrollo 0 mantenimiento
de estas lesiones.

Respecto al riesgo de cancer después de su diagndstico, el CLIS es un factor de riesgo para el carcinoma
invasory puede ser una lesion precursora directa. El riesgo relativo de desarrollar un cancer invasivo en mujeres
con CLIS es aproximadamente dos veces mayor que para mujeres sin esta lesion 2221

Un subconjunto de CLIS, la llamada variante pleomorfica, parece tener un perfil biolégico agresivo, lo que
justificaria un enfoque terapéutico mas agresivo.

En el manejo quirargico, si se diagnostica un CLIS mediante biopsia con aguja gruesa y se demuestra mediante
una correlacién radioldgico-patoldgica que este hallazgo es accidental en el transcurso de una lesidon que no
requiere escision, el sequimiento clinico puede ser una alternativa aceptable a la biopsia escisional. Se recomienda
extirpacion de cualquier CLIS diagnosticado con biopsia con aguja que esté asociada con microcalcificaciones
0 que presente caracteristicas histolégicas no clasicas (por ejemplo, nucleos pleomaérficos o necrosis de
comedo).22

Se considera que la mastectomia profilactica bilateral es demasiado drastica para el nivel de riesgo asociado
con el CLIS, en ausencia de otros factores de riesgo asociados como, por ejemplo, los antecedentes familiares
de cancer de mama premenopausico o la evidencia de predisposicion genética. 2

La presencia de CLIS en asociacion con un cancer invasivo no es una contraindicacion a la terapia conservadora
de mama, y no hay necesidad de obtener margenes negativos del CLIS si los margenes del componente
invasivo son negativos. La Unica excepcion a esta regla general es CLIS pleomérfico (CLISP), que puede ser
dificil distinguir histolégicamente de CDIS.24
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17.4.3. Carcinoma lobulillar in situ pleomarfico (CLISP)

Se compone de células mas grandes que demuestran un marcado pleomorfismo nuclear y a menudo presenta
necrosis central y calcificaciones, que raramente se ven con CLIS, estando asociadas mas comunmente con
el CDIS.

El reconocimiento del subtipo pleomérfico es imprescindible ya que las caracteristicas nucleares, la necrosis
y las calcificaciones pueden dificultar la diferenciacion con el CDIS. Ademas, CLISP puede asociarse con un
carcinoma lobular pleomorfico infiltrante, en el que las células tumorales infiltrantes tienen el mismo aspecto
morfoldgico que el componente in situ.

Se recomienda la extirpacion quirurgica de la lesion diagnosticada como CLIS Pleomarfico mediante una biopsia
radiolégica. Ademas, si CLISP se identifica en un margen quirtrgico de una biopsia de mama con escision, se
debe realizar una reescisién para lograr margenes histolégicamente negativos, si es posible. No hay datos
sobre la amplitud éptima del margen negativo o el beneficio de la radioterapia para las pacientes con CLISP.

Dentro del manejo de las pacientes de CLIS se incluyen la vigilancia y la quimioprevencion. Aqui sefialaremos
Unicamente el aspecto referido a la vigilancia.

La vigilancia del cancer de mama se realiza para todas las mujeres que se sabe que tienen un mayor riesgo de
cancer de mama (por ejemplo, antecedentes familiares positivos de cancer de mama, hiperplasia atipica, CLIS),
asi como aquellos con riesgo de poblacion.

La vigilancia debe durar toda la vida de la paciente, porque el aumento del riesgo de cancer de mama persiste.
Normalmente, en este grupo de pacientes, obtenemos mamografias anuales de diagndstico y exploracion clinica.

No hay datos suficientes para recomendar el cribado por RM para mujeres con riesgo intermedio de cancer de
mama, incluido el CLIS.

17.5. Carcinoma de mama bilateral
Han sido dos las causas fundamentales las que en los ultimos afios han hecho aumentar de forma significativa
la incidencia del cancer de mama bilateral:
» elaumento de la supervivencia del cancer de mama, debido a un diagndstico mas temprano.
» lasistematizacion de la mamografia en el diagndstico y seguimiento, asi como la ecografia y resonancia
magnética.
Existen dos formas de cancer de mama bilateral, excluyendo el cancer de mama metastésico:
» Sincrénico: ocurre simultdneamente en ambas mamas de forma independiente en cada una.

» Metracrénico: aparece después de 6 meses del primero. Es la circunstancia mas frecuente.

El cancer de mama bilateral, es una entidad rara cuya incidencia, segun distintos estudios, varia entre el 1% y
2,6% entre el total de mujeres con cancer de mama. El cancer bilateral metacrénico, es tanto mas frecuente,
cuanto mejor sea el pronostico del cancer de la primera mama y cuanto mayor sea el tiempo de seguimiento
de las pacientes. En diferentes publicaciones, aumenta a un ritmo de 1% al afio de supervivencia, de ahi la
recomendacion de controles de por vida, en las pacientes tratadas de un primer cancer de mama.
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Los factores de riesgo son:
» Mujeres diagnosticadas de cancer de mama tienen mayor riesgo de desarrollar enfermedad contralateral.
» Edad:
a. Mayor riesgo en mujeres premenopausicas.
b. Mujeres diagnosticadas de cancer de mama entre 30-39 afios, tienen hasta el 15%-20% de mayor

riesgo; entre 40-49 afios, es 5% de veces mayor y entre 50-59 afios, es 2,5% de veces mayor.

» Historia familiar. Con antecedentes de cancer de mama y ovario relacionado con mutaciones de los
genes BRCA1 y BRCAZ2, cuando se detectan estas mutaciones, se estima que el riesgo de presentar un
cancer de mama varia entre el 80%-85% y en los 10 afios después de su diagndstico, hasta un 35% de
estas mujeres, padeceran un cancer de mama bilateral.

» Tipo histolégico del carcinoma: juega un papel preponderante.

a. Las formas de mejor prondstico, que tendran una mas larga evolucion, van seguidas de mas
elevadas tasas de bilateralidad.

b. Lostumores anaplasicos, representan un mayor riesgo de un segundo cancer si se les compara
con los de bajo grado histoldgico.

c. Asimismo, existe un riesgo mayor en las pacientes que presentan un cancer primario multiple,
carcinoma lobulillar in situ, carcinoma lobulillar infiltrante de la primera mama.

» Nuliparidad.

» Patologia benigna proliferativa previa.

El tratamiento es el indicado para cada cancer en funcion del estadio TNM:

» Quirdrgico de la mama
a. Cirugia radical — mastectomia.
b. Cirugia conservadora, mas radioterapia.
El tratamiento quirdrgico de la axila tiene las mismas indicaciones de realizacion de ganglio centinela 'y
de linfadenectomia que en el cancer unilateral.
» Hormonoterapia: con receptores hormonales positivos.

» Complementario sistémico (Quimioterapia) previa valoracion individual de las pacientes.

El pronéstico de la segunda neoplasia, depende tanto del estadio TNM de la segunda neoplasia, como del de la
primera; salvo cuando el tumor se presenta en un intervalo de menos de 5 afios respecto al primero, situacion
en que la supervivencia disminuye.

En diferentes series publicadas, la supervivencia a 10 afios del cancer bilateral simultdneo, no muestra diferencia
estadisticamente significativa con el unilateral, para los casos en que no existe compromiso ganglionar axilar.

La bilateralidad, es signo de mal pronéstico en los casos de enfermedad avanzada, pero no en aquellos en los
gue el cancer de ambas mamas es diagnosticado en sus etapas clinicas iniciales.
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17.6. Otros tumores

17.6.1. Enfermedad de Paget

La enfermedad de Paget es una enfermedad poco frecuente aunque a menudo asociada a un carcinoma
subyacente 25216212278 Sypone entre un 0,5-5% de todos los tumores de mama. Entre el 67-100% de los casos
coexiste con un carcinoma de mama, que con mayor frecuencia es intraductal.

Clinicamente se comporta como una lesion eczematosa en el complejo areola-pezon, debida a la presencia de
células tumorales (Células de Paget) en la epidermis del pezén.

En su diagnéstico se recomienda, ademas de los procedimientos diagndsticos del cancer de mama, realizar
una biopsia en cufia que incluya el complejo areola pezén penetrando 1,5-2 cm, para incluir los conductos
galactéforos.

Estudios de marcadores moleculares en los casos de enfermedad de Paget han mostrado expresion en las
células de Paget de HER-2 (80-100%), Citokeratina 7 (98-100%), Mucinal (casi el 100%), CAM-5.2 (70-100%).

Respecto al tratamiento:

» El prondsticoy el tratamiento dependen del carcinoma subyacente.
» Encaso de no encontrar carcinoma subyacente se valorara la realizacion de RM de mama.

» Encasodenoencontrar carcinoma asociado se optara por una de las siguientes opciones siempre que
se puedan asegurar unos margenes quirlrgicos libres:26209280281
Tumorectomia central incluyendo el complejo areola-pezén mas radioterapia.
Mastectomia mas biopsia de ganglio centinela +/- reconstruccién de mama.
Tumorectomia central mas biopsia del ganglio centinela sin radioterapia.

» Segun los resultados definitivos de la anatomia patoldgica se valoraran los otros tratamientos adyuvantes
del cancer de mama.

17.6.2. Sarcoma de mama

El sarcoma primitivo de mama es el tumor maligno no epitelial, menos frecuente, que representa menos del
1% de los canceres de mama.

Se disemina por via hematdgena y en el momento del diagndstico se encuentran metastasis a distancia en el
10% de los casos (principalmente en pulman y hueso).

Los tipos histoldgicos mas frecuentes son: angiosarcoma, sarcoma estromal, fibrosarcoma e histiocitoma
fibroso maligno.

El tratamiento es quirdrgico y consiste en tumorectomia con margenes de seguridad, pudiendo llegar a ser
necesaria la mastectomia. No se precisa la realizacion de una linfadenectomia axilar, salvo que se encuentren
ganglios afectados. Las recidivas locales se tratan quirdrgicamente.

En los sarcomas de mal prondstico se ha utilizado la radioterapia adyuvante, consiguiendo un mejor control
local, pero sin incrementar la supervivencia.
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17.6.3. Linforna mamario

Es un tumor muy infrecuente tanto en su forma primaria como en la metastasica: representa el 0,04 % de las
tumoraciones malignas de la mama.

Criterios de Linfoma Primario: confinado a la mama o ganglios ipsilaterales, en ausencia de enfermedad
sistémica.

Debut clinico como tumoracion voluminosa Unica, indolora, bien circunscrita, sin fijacion a pared toracica, de
rapido crecimiento hasta alcanzar mas de 5 cm.

Expresividad radioldgica muy variable. Diagndstico mediante biopsia y marcadores inmunohistoquimicos.

En cuanto al tratamiento no existe consenso respecto a tratamiento estandar, por lo que es necesario la
individualizacion. Existen factores prondsticos adversos como tamafio >5 cm, niveles de IL-2 y microdensidad
vascular, que orientan el tratamiento.

En general tratamiento inicial con quimioterapia y adicion de Rituximab, y valoracion de radioterapia para control
local. No se recomienda cirugia de entrada, dado que retrasa el inicio de la quimioterapia.

Supervivencia a 5 afios se sitla entre 70-80%

17.6.4 Metéastasis en la mama

Las mas frecuentes son las procedentes de un cancer de mama contralateral, que se extiende por via linfatica.
Otras son diseminaciones por via hematdgena de multiples tumores primarios de diversas localizaciones.

Se suelen manifestar clinicamente como un nédulo Unico o multiple en la mama, de rapido crecimiento, pero
también puede haber afectacion bilateral y axilar. La metastasis mamaria puede ser la primera manifestacion
del tumor primario, principalmente en los de origen pulmonar.

El diagndstico es mediante estudio inmunohistoquimico y el tratamiento debe ser el del tumor primario. Puede
ser necesario recurrir a la cirugia cuando existan problemas locales.

17.6.5 Tumor phyllodes

Se trata de una tumoracion de la mama poco frecuente (menos del 1%), generalmente benigna, de crecimiento
rapido, que alcanza en ocasiones un gran tamafio.

Se encuadra en la clasificacion histoldgica de la OMS dentro del grupo de tumores fibroepiteliales. Es de
caracteristicas similares al fiboroadenoma, pero con un componente de tejido conjuntivo predominante, con
gran celularidad en el estroma fibroso, variacion en el tamafio y forma de los nucleos y aumento del ndmero
de mitosis.

Segun las caracteristicas histoldgicas se diferencian 3 grupos, con diferente comportamiento en cuanto a
prondéstico y recurrencias:

» Benignos: actividad mitdtica <2 mitosis por cada 10 campos. Atipia de células estromales leve. Sin
sobrecrecimiento estromal y con margen circunscrito.

» Borderline: actividad mitdtica 2-5 mitosis por cada 10 campos. Atipia de células estromales marcada.
Sin sobrecrecimiento estromal y con margen circunscrito o infiltrativo.
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» Malignos: actividad mitdtica =5 mitosis por cada 10 campos. Con marcada atipia de células estromales.
Con sobrecrecimiento estromal y margen infiltrativo.

Desde el punto de vista clinico se presentan como tumores redondeados o lobulados, de consistencia firme,
bien circunscritos, moéviles e indoloros.

Las técnicas de imagen, como la mamografia, ECO o RM ofrecen imagenes similares a los fibroadenomas, por
lo que para el diagndstico es preciso realizar un estudio histoldgico (BAG preferiblemente).

El tratamiento de eleccion es el quirdrgico, realizando extirpacion completa de la lesion con unos margenes de
tejido mamario sano de 1-2 cm, debido a la tendencia que tienen estos tumores a la recidiva local.

Si el tamafo tumoral no permite un adecuado margen de reseccion o el resultado estético no es bueno, se
aconseja optar por la mastectomia simple, a ser posible con reconstruccién inmediata.

En cuanto al tratamiento a nivel axilar, de entrada no hay indicacion de GC o vaciamiento axilar, ya que la
diseminacion tumoral, si existe, se produce fundamentalmente via hematdgena y la afectacion axilar aparece
en menos del 2% de los casos.

Cuando ocurren recidivas locales, se recomienda exéresis amplia de la zona, con margen de al menos 2 cm.
Valorando si es preciso la mastectomia.

Algunos autores recomiendan radioterapia cuando existen factores de alto riesgo de recidiva.

En cuando al seguimiento, se recomienda exploracién fisica a los 4-6 meses de la intervencidn, para descartar
recidiva local y posteriormente una vez al afo durante 2 afnos.

Respecto a las pruebas complementarias, se recomienda mamografia y ECO a los 6 meses del tratamiento
quirurgico y posteriormente de acuerdo a cada situacion en concreto.

Cuando se trata de un tumor phyllodes maligno, los controles seran los habituales de cualquier otro tumor
maligno de la mama.

17.7. Cancer de mama durante el embarazo

Se considera cancer de mama durante la gestacion, aquel cancer diagnosticado en una mujer gestante o tras
el primer afio después del parto.?®2 Es la neoplasia maligna mas frecuente diagnosticada durante el embarazo.

En cuanto al diagnéstico, la presentacion clinica es similar al de la mujer no gestante, lo mas frecuente es el
nédulo.

Los cambios fisiolégicos que acompafian al embarazo o la lactancia motivan con frecuencia un retraso en el
diagndstico de 2 meses o mas.

Las exploraciones complementarias recomendadas inicialmente en las mujeres embarazadas son la ecografia
mamariay la BAG. La citologia puede dar mas falsos positivos que en las mujeres no gestantes. La mamografia
con proteccion no esta contraindicada. Su sensibilidad esta disminuida por la mayor densidad mamaria.

En caso de sospecha cinica de metastasis puede realizarse: gammagrafia ésea, TAC y RM sin gadolinio pasado
el primer trimestre.
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En el tratamiento, no es necesario el aborto en ninguin caso, porque no mejora los resultados. La paciente podra
optar por la interrupcion voluntaria del embarazo (IVE), si asi lo decide, tras recibir una informaciéon completa
y dentro del periodo legal. La continuidad de la gestacion no ensombrece el prondstico de las pacientes,
Unicamente condiciona ciertas medidas terapéuticas.

El tratamiento debe asemejarse lo maximo posible a los protocolos de tratamiento estandarizados para
pacientes sin embarazo concomitante.

El tratamiento quirtrgico recomendado se plantea en funcién del trimestre de gestacion sequird las siguientes
pautas:

» Primer y segundo trimestre: mastectomia en los casos que precise radioterapia inmediata. Se puede
optar por cirugia conservadora en los casos que esté indicado.

» Tercer trimestre: cualquier cirugia es valida.
La BSGC en mujeres gestantes se puede realizar. Los colorantes estan contraindicados.

El tratamiento sistémico durante la gestacion debe sequir las siguientes recomendaciones:
» Evitar el tratamiento las 3 semanas previas al parto por riesgo de sepsis y hemorragia.
» Eltratamiento hormonal esta contraindicado durante toda la gestacion.
» Eltratamiento con quimioterapia esta contraindicado durante el primer trimestre.

» Enel2°y 3°trimestre se recomiendan emplear los esquemas en los que hay mas experiencia. Hay amplia
experiencia en el empleo seguro con: antraciclinas, ciclofosfamida y 5-fluorouracilo.

» Estd contraindicado el empleo de Trastuzumab.
» Esté contraindicada la lactancia materna durante la quimioterapia.
La radioterapia esta contraindicada en toda la gestacion.

Respecto al seguimiento y finalizacidn de la gestacion, deben ser realizados en unidades de embarazo de
alto riesgo.

En cuanto a la lactancia y tratamiento durante la lactancia, en pacientes con antecedente de cancer de mama
no hay contraindicacion para la lactancia natural.

La lactancia esta contraindicada si la paciente esta en tratamiento con quimioterapia, hormonoterapia o precisa
tratamiento con radioterapia.

El tratamiento quirdrgico durante la lactancia es el estandar en funcion de los parametros habituales. Se
recomienda suprimir la lactancia antes del tratamiento quirdrgico.
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17.8. Cancer de mamay métodos de preservacion de la fertilidad

No hay evidencia de que la gestacion en las pacientes con antecedentes personales de cancer de mama empeore
el prondstico. El tiempo de espera recomendado para la gestacion tras finalizar el tratamiento del cancer de
mama esta en funcion del estadio inicial de la enfermedad, la edad de la paciente y la evolucion posterior. Lo
recomendable es una demora de 2 afios, tras la finalizacion del tratamiento.

Se recomienda informar a toda paciente joven con cancer de mama sobre la posibilidad de preservar su fertilidad.
Los métodos de preservacion de la fertilidad son:

» Criopreservacion de ovocitos: es el método mas recomendado en la actualidad. La técnica aconsejada
es la vitrificacion de ovocitos.

» Criopreservacion de embriones: es el método mas utilizado en tratamientos de fertilidad y, por lo tanto,
del que se dispone de mas experiencia. Requiere pareja o donante.

» Criopreservacion de tejido ovarico: técnica experimental.

No es prudente demorar el inicio de la quimioterapia adyuvante mas de 6 meses; por lo tanto, se debe realizar
en este periodo de tiempo.

Respecto al tratamiento de fertilidad en pacientes con cancer de mama:
1. Tratamiento de fertilidad como riesgo de cancer de mama.

No existe evidencia clinica de aumento de riesgo de cancer de mama en mujeres sanas sometidas a
tratamientos de fertilidad.

No hay evidencia de que ningun tratamiento de fertilidad aumente el riesgo de cancer de mama.

En mujeres mayores de 40 afios es recomendable realizar una mamografia antes de la técnica de
reproduccion asistida.

2. Tratamiento de fertilidad en pacientes con cancer de mama.
Se autoriza el tratamiento inductor de la ovulacion cuando se autorice el embarazo.

No hay evidencia de que el nimero de ciclos de tratamiento se asocie a un mayor riesgo.
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18. PREDISPOSICION HEREDITARIA Y CONSEJO GENETICO

Estudios realizados hace mas de 10 afios en familias con multiple casos de cancer de mama o de ovario
permitieron la identificacion de dos genes de susceptibilidad de alta penetrancia, BRCA1 y BRCA2. Mutaciones
en linea germinal de alguno de estos genes son la causa del sindrome de cancer de mama y ovario hereditario
(CMOH) y se asocian a un aumento muy significativo del riesgo de desarrollar cancer de mama y/o de ovario.
Ambas mutaciones se heredan con un patrén de herencia autosémico dominante, lo que supone que la
probabilidad de transmitir dicha mutacion a la descendencia es del 50%.

Posteriormente se han descubierto otros genes responsables de distintos sindromes de predisposicién
hereditaria al cancer, con una prevalencia mucho menor y con una penetrancia variable (p53, PTEN, ATM,
STK11...). Sin embargo, hay que destacar, que en una importante proporcion de familias con una aparente
predisposicién hereditaria, no se encuentra ninguna alteracion en estos genes.

Actualmente, es posible identificar mediante técnicas de biologia molecular a los individuos portadores de
dichas mutaciones. Por otra parte, algunas estrategias de deteccion precoz de cancer y de prevencion primaria
del mismo estan demostrando ser eficaces en la disminucién de la mortalidad por cancer. Es por ello, que las
familias con riesgo elevado de cancer se pueden beneficiar especialmente de dichas estrategias dentro de un
contexto asistencial adecuado. Ante la sospecha de un sindrome de predisposicion hereditaria al cancer se
recomienda remitir a las pacientes a la Unidad de Cancer Familiar.283

18.1. Criterios de derivacion a la Unidad de Cancer Familiar

Incluyen:
1. Familias de alto riesgo de sindrome de cancer de mama y ovario hereditario

A. Independientemente de la historia familiar
» Un caso de cancer de mama en edad inferior o igual a 35 afios.
» Cancer de mama bilateral (el primero diagnosticado en edad inferior o igual a los 40 afios).
» Cancer de mamay cancer de ovario en la misma paciente, a cualquier edad.
» Cancer de ovario, trompa o peritoneal con histologia no mucinoso a cualquier edad.
» Cancer de mama con histologia triple negativa en edad inferior o igual a los 50 afios.

» Cancer de mama en un varon.

B. Dos casos en familiares de primer grado (en la misma rama) con cualquiera de las combinaciones siguientes:
» Un cancer de mama bilateral y otro cdncer de mama en edad inferior a los 50 afios.
» Dos casos de cancer de mama diagnosticados en edad inferior a 50 afios.

» Un caso de cancer de mama y otro de cancer de ovario.

C. Tres casos en familiares directos (en la misma rama) de canceres de mama y/o de ovario.
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2. Familias en las que se sospeche algun sindrome de predisposicion hereditaria al cancer.

La Unidad de Cancer Familiar decidira junto con el/la paciente la conveniencia del estudio genético, que
se realizard en la persona de la familia con mayor probabilidad de ser portador/a de una mutacién (mujer
diagnosticada de cancer de ovario, mujer diagnosticada a una edad mas temprana, mujer diagnosticada de un
cancer de mama bilateral o hombre diagnosticado de un cancer de mama).

18.2. Opciones y recomendaciones para mujeres portadores de mutaciones
patogénicas en los genes BRCA1 o BRCA2

Existen diversas estrategias para mujeres con cancer de mama y/o ovario (CMOH): cirugias reductoras de
riesgo (mastectomia y/o salpingooforectomia bilateral), deteccion precoz de cancer de mama y ovario y/o
quimioprofilaxis. Actualmente no es posible dar una recomendacion valida para todos los casos, por lo que
cada mujer debe ser valorada individualmente.

Recomendaciones “H

Recomendaciones de cribado en portadoras de mutacion en BRCA1/2
Prueba Edad
Autoexploracién mamaria Desde los 18 afios Il A
Exploracion clinica cada 6-12 meses Desde los 25 afios Il A
RM mama anual 25-70 afios Il A
Mamografia anual 35 (BRCA2)/40 (BRCAT)-75 Il A
Eco transvaginal y Ca 125 cada 6-12 meses Desde los 30 afios Il C
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Las cirugias reductoras de riesgo son:

» Mastectomia bilateral profilactica. Resultados de varios estudios coinciden en que la mastectomia
profilactica reduce el riesgo de cancer de mama en mas de un 85% en portadoras de mutaciones 2

» Salpingo-ooforectomia bilateral (SOB). La SOB profilactica ha demostrado una reduccion del cancer de
mama y de ovario en mujeres portadoras de mutaciones en BRCA1/2.

Varios estudios indican que la SOB en mujeres premenopausicas, se asocia a una reduccion de cancer
de mama de un 50% y a una reduccion de cancer de ovario de un 90%. Un estudio prospectivo ha
demostrado también una disminucion de la mortalidad global en dichas mujeres. Sin embargo hay que
advertir a la paciente, que a pesar de la SOB, persiste un pequefio riesgo de desarrollar un carcinoma
primario de peritoneo.? El riesgo de desarrollar cancer de ovario en mujeres portadoras de mutacion
en BRCA1 empieza a incrementarse a partir de los 40 afios por lo que la SOB se debe considerar a partir
de los 35 y/o cuando la mujer haya cumplido su deseo gestacional.

Respecto a la quimioprofilaxis, aunque hay estudios que demuestran que el tamoxifeno disminuye la
incidencia de cancer de mama en mujeres sanas de alto riesgo, ninguno de ellos ha evaluado especificamente
la quimioprevencion en portadoras de mutaciones en BRCA1/2. Por lo tanto, en el momento actual no esta
recomendada la quimioprevencién fuera de un ensayo clinico.
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Bl D. ANEXOS

1. ANEXO I. Clasificacion TNM

Definiciones de TNM

Si la clasificacién es clinica se aflade el prefijo “c", si es patoldgica la "p", y si se evalla tras tratamiento
preoperatorio se afiade el prefijo "y".

Tumor primario (T)
b TX: Tumor primario no evaluable.
) T0:Sin evidencia de tumor primario.

) Tis: Carcinoma in situ.
= Tis (DCIS): carcinoma ductal in situ.

= Tis (Paget): Enfermedad de Paget en el pezén no asociado a carcinoma invasivo y/o DCIS.

b T1:Tumor <20 mm en su dimensién mayor.
= TTmi: Tumor <1 mm en su dimension mayor.
= TT1a: Tumor >1 mm pero <5 mm en su dimension mayor.
= T1b: Tumor >5 mm pero <10 mm en su dimensién mayor.

= T1c: Tumor >10 mm pero <20 mm en su dimensién mayor.
b T2:Tumor >20 mm pero <50 mm en su dimensién mayor.
b T3: Tumor >50 mm en su dimensién mayor.

b T4: Tumor de cualquier tamafio con extension directa la pared toracica y/o a la piel (ulceracion o nédulos
cutadneos macroscopicos).
= T4a: Extension a la pared tordcica, sin incluir solo adherencia / invasion del musculo pectoral.

= T4h: Ulceracion y/o nédulos satélites ipsilaterales y/o edema cuténeo (incluyendo piel de naranja),
gue no cumpla criterios de carcinoma inflamatorio.

= T4c: Ambos (T4ay T4b).

= T4d: Carcinoma inflamatorio**.

* |_a invasion solo de la dermis no clasifica como T4.

*+ E| carcinoma inflamatorio estd restringido a casos con cambios tipicos de la piel que afecten a méas de un tercio de la
piel de la mama. No se requiere la presencia de carcinoma invasivo en los linfaticos de la dermis para clasificarlo de
carcinoma inflamatorio, y la invasién de la dermis linfatica sin los hallazgos clinicos tipicos tampoco es suficiente para
clasificarlo como un carcinoma inflamatorio.

Cambios en la clasificacion del tumor (T) entre la edicion 72 y 82
Lobular carcinoma in situ (LCIS) se considera como una entidad benigna, ya no se clasifica como Tis.
Los tumores de >1 mm y <2 mm deben ser redondeados a 2 mm, y ya no se clasifican como T1mi.

En la 82 edicidn los focos satélites tumorales microscépicos alrededor del primario no se deben afadir al
didmetro maximo del tumor.

En tumores sincronicos multiples se debe dar el T del tumor mayor, sequido del sufijo "m".
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Ganglios linfaticos regionales (N)

Si la clasificacion es clinica se afiade el prefijo “c", si es patoldgica la "p".

Los ganglios regionales incluyen los axilares, intramamarios ipsilaterales y supraclaviculares. Los ganglios
intramamarios se codifican como axilares y los ganglios supraclaviculares se clasifican como regionales para
realizar la estadificacion. Las metastasis en otros ganglios, incluidos cervicales o axilares contralaterales son

clasificados como distantes (M).

: Ganglios linfaticos regionales no evaluables (gj. por reseccion previa).
: Ausencia de metdstasis en ganglios regionales (tanto por imagen como por exploracion fisica).

: Metdstasis en ganglios linfaticos axilares movibles ipsilaterales del nivel I, I1.
: Micrometastasis (aproximadamente 200 células, >0,2 mm, pero no mayor de 2,0 mm).

. Metastasis en ganglios linfaticos axilares ipsilaterales del nivel |, Il que estan clinicamente fijos o
empastados; o en ganglios de la cadena mamaria interna ipsilateral en ausencia de metastasis
clinicamente evidentes en la axila.

: Metastasis en ganglios linfaticos axilares ipsilaterales del nivel |, Il que estan clinicamente
fijos entre si (empastados) o a otras estructuras.

: Metastasis solo en ganglios de la cadena mamaria interna, en ausencia de metastasis
clinicamente evidentes en los ganglios de la axila.

- Metéstasis en el/los ganglios infraclaviculares (nivel axilar lll) ipsilateral/es con o sin afectacion de los
niveles axilares |, II; 0 en los ganglios de la cadena mamaria ipsilateral con afectacién clinicamente
evidente de los niveles axilares |, II; 0 metastasis en un/os ganglios linfaticos supraclaviculares
ipsilaterales con o sin afectacion axilar o de la mamaria interna.

. Metastasis en el/los ganglio/s infraclavicular/es ipsilateral/es.
- Metéstasis en los ganglios de la cadena mamaria ipsilateral y en los ganglios axilares.

: Metéstasis en el/los ganglio/s supraclavicular/es ipsilateral/es.

* La categoria cNX se usa cuando los ganglios regionales fueron resecados quirirgicamente de forma previa, o cuando
no existe documentacion de la exploracion fisica de la axila.

*» cNTmi se usa pocas veces, seria apropiado cuando la biopsia de ganglio centinela se realiza entes de la reseccién tumoral
(como ocurre en ciertos casos tratados con tratamiento neoadyuvante). Los sufijos (sn) y (f) se deben afiadir al descriptor
N para confirmar que se trata de una biopsia de ganglio centinela o una puncidn aspiracién / BAG, respectivamente.
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: Ganglios linfaticos regionales no evaluables (g]. por reseccidn previa, 0 no extirpados para su estudio
patoldgico).
- Ausencia de metastasis en ganglios regionales.
:Ausencia de metéastasis en ganglios regionales o presencia solo de células tumorales
aisladas (ITCs).
: Células malignas en ganglio/s linfatico/s regional/es en foco no mayor de 0,2 mm
(detectadas por h-eosina [HE] o inmunohistoquimica [IHC], incluyendo ITCs).

: Hallazgos moleculares positivos (RT-PCR), pero ausencia de metastasis en ganglios
linfaticos regionales detectados por histologia o ICH.

- Micrometastasis o metdstasis en 1 a 3 ganglios linfaticos axilares, y/o micro o macrometastasis
detectadas en la biopsia del ganglio centinela con los ganglios de la cadena mamaria interna
clinicamente negativos.

: Micrometastasis (aproximadamente 200 células, >0,2 mm, pero no mayor de 2,0 mm).

- Metastasis en 1 a 3 ganglios linfaticos axilares (con al menos una metastasis mayor de
2,0 mm).

: Metéastasis en los ganglios centinela de la cadena mamaria interna ipsilateral, excluyendo
ITCs.

:pNTay pN1b combinados.

- Metéstasis en 4 a 9 ganglios linfaticos axilares, o metastasis en los ganglios centinela de la cadena
mamaria interna ipsilateral en ausencia de metastasis axilares.

- Metastasis en 4 a 9 ganglios linfaticos axilares (con al menos una metastasis mayor de
2,0 mm).

: Metéstasis solo en ganglios de la cadena mamaria interna detectados clinicamente con
o sin confirmacion microscopica, con ganglios axilares patoldgicamente negativos.

- Metastasis en 10 o0 mas ganglios linfaticos axilares; o en ganglio/s infraclavicular/es (nivel axilar
[11); o afectacion en ganglios de la cadena mamaria interna por imagen existiendo afectacion
de 1 ganglio o mas de los niveles axilares | y Il; 0 en méas de 3 ganglios axilares y afectacion
micro o macrometastasica de un ganglio de la mamaria interna detectado por técnica del ganglio
centinela pero sin que exista afectacion clinicamente detectable del mismo; o ganglio/s linfatico/s
supraclavicular/es ipsilateral/es positivo/s.

- Metéastasis en 10 0 mas ganglios linfaticos axilares (al menos un depdsito mayor de 2,0
mm); 0 metastasis en un/os ganglio/s infraclavicular/es (nivel axilar I11).

:pNTa o pN2a en presencia de cN2b (ganglios mamarios internos positivos por imagen),
0 pN2a en presencia de pN1b.

: Metastasis en ganglio/s linfatico/s supraclavicular/es ipsilateral/es.
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Los sufijos (sn) y (f) se deben afiadir al descriptos N para confirmar que se trata de una biopsia de ganglio
centinela o una puncion aspiracion / BAG, respectivamente, sin haber realizado mas reseccién de ganglios
linfaticos.

Cambios en la clasificacion ganglionar (N): la 82 edicién clarifica que el depdsito tumoral contiguo mayor debe
definirse como pN. No se deben afadir las dimensiones de los depdsitos satélites.

Ademas se aflade que cNX solo debe usarse cuando los ganglios se habian resecado previamente, y no se
puede realizar un examen ni por imagen ni por exploracion fisica. cNO se asigna a los tumores en los que la
exploracion fisica y la imagen, si se obtuvo, fueron ambas negativas.

Metastasis a distancia (M)

-No evidencia clinica o radiogréfica de metastasis a distancia (no se requieren estudios de imagen
para designar cMO0).

:No evidencia clinica o radiografica de metastasis a distancia, pero presencia de depdsitos
moleculares o microscopicos de células tumorales no mayores de 0,2 mm en sangre circulante,
médula ésea, o en otros ganglios no regionales, en una paciente sin sintomas o signos de
metastasis.

- Metastasis a distancia detectable por medios clinicos y radioldgicos clasicos y/o metastasis
confirmadas histolégicamente y mayores de 0,2 mm.
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2. ANEXO II. “Estadificacion clinica prondstica TNM del cancer de mama AJCC

UICC 2017". 82 edicion

Breast carcinoma TNM clinical prognostic stage group AJCC UICC2017.

TNM Grade HER2 ER PR Stage
Tis NO MO Any Any Any Any 0
Positive
Positive
Negative
Positive
Positive
Negative
Negative 1A
G1
Positive
Positive
Negative
Negative
Positive
Negative
Negative IB
Positive
Positive
Negative
Positive
Positive
. Negative
T1 NO MO Negative 1A
TO NTmi MO G2
. . Positive
T1"Nimi MO Positive
Negative
Negative
Positive
Negative
Negative IB
Positive
Positive
Negative
Positive
Positive 1A
Negative
Negative
G3
Positive
Positive
Negative
Negative
Positive IB
Negative
Negative

“T1 includes T1mi
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TONT™ MO
T1"N1" MO
T2 NO MO

1B

Positive
Positive
Negative
Positive
Positive 1A
Negative
Negative
G1
Positive IB
Positive
Negative
Negative
Positive 1A
Negative
Negative
Positive IB
Positive
Negative
Positive
Positive 1A
Negative
Negative
G2
Positive IB
Positive
Negative
Negative 1A
Positive
Negative
Negative 1B
Positive IB
Positive
Negative
Positive
Positive
Negative 1A
Negative
G3
Positive
Positive
Negative
Negative
Positive 11B
Negative
Negative

“T1 includes TImi

“N1 does not include NTmi. T1 N1 mi Mo and TO N1mi MO cancers are included for prognostic staging with T1

NO MO cancers of the same prognostic factor status
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1B

Positive
Positive
Negative
Positive 1A
Positive
Negative
Negative IIB
G1
Positive 1A
Positive
Negative
Negative
Positive IIB
Negative
Negative
Positive IB
Positive
Negative
Positive 1A
Positive
Negative
T2 N1™* MO Negative 1B
G2
T3 NO MO Positive A
Positive
Negative
Negative IIB
Positive
Negative
Negative 1B
Positive IB
Positive
Negative
Positive
Positive
Negative IIB
Negative
G3
Positive
Positive
Negative
Negative 1A
Positive
Negative
Negative 1B

**NT includes NTmi. T2, T3 and T4 cancers and N1mi are included for prognostic staging with T2 N1, T3 N1

and T4 N1, respectively
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1A

Positive
Positive
Negative
Positive
Positive 1A
Negative
Negative
G1
Positive 1A
Positive
Negative
Negative A
Positive
Negative
Negative 1B
Positive 1A
Positive
Negative
Positive
TO N2 MO Positive A
. Negative
TNz Mo Negative
T2 N2 MO G2
e Positive 1A
T3NT MO Positive
T3 N2 MO Negative
Negative A
Positive
Negative
Negative 1B
Positive 1]
Positive
Negative
Positive
Positive
Negative A
Negative
G3
Positive
Positive
Negative
Negative B
Positive
Negative
Negative lic

“T1 includes TTmi

**NT includes NTmi. T2, T3 and T4 cancers and N1mi are included for prognostic staging with T2 N1, T3 N1

and T4 N1, respectively
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Positive A
Positive
Negative
Positive
Positive
Negative
Negative
G1 1B
Positive
Positive
Negative
Negative
Positive
Negative
Negative lic
Positive A
Positive
Negative
Positive
Positive
T4 NO MO Negative
T4 N1 MO Negative
G2 1B
T4 N2 MO Positive
Any T N3 MO Positive _
Negative
Negative
Positive
Negative
Negative lic
Positive
Positive
Negative
Positive
Positive B
Negative
Negative
G3
Positive
Positive
Negative
Negative
Positive lic
Negative
Negative

**NT includes NTmi. T2, T3 and T4 cancers and N1mi are included for prognostic staging with T2 N1, T3 N1
and T4 N1, respectively
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3. ANEXO llI. Algoritmos en Radiologia

3.1. Algoritmo 1. Conducta a seguir ante nodulo palpable

Paciente con un nodulo palpable

Ver algoritmo 3

Estudio

Cribado habitual Control 6 meses . . .
histolégico

Control a 12 meses
del estudio inicial

Control a 24-36 meses

del estudio inicial
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3.2. Algoritmo 2. Hallazgos en mamografia: distorsion, microcalcificaicones, asimetria

HALLAZGOS EN MAMOGRAFIA

er Ver

algoritmo 3 algoritmo 4

=
l

2

NO

‘ SlI
(no caracteristicas

benignas)

Seguimiento a corto plazo/
vigilancia posterior

NO SI

(no caracteristicas
benignas)
\/ \V N4

a corto plazo/ segun edad

vigilancia
posterior
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3.3. Algoritmo 3. Hallazgos en mamografia: nédulos

HALLAZGOS EN MAMOGRAFIA

— Ver algoritmo 2

Ver algoritmo 4

N

WV v
Cribado Seguimiento Biobsia Seguimiento Biopsia
segun edad a corto plazo P a corto plazo Diagndstica

‘(A) NO DEBE ASIGNARSE CATEGORIA BI-RADS 3 SOLO CON MAMOGRAFIA.

4

N

y

*(B) EL NODULO SOLITARIO, OVAL, CIRCUNSCRITO, DE ORIENTACION PARALELA Y SIN CARACTERISTICAS POSTERIORES O REFUERZO
MINIMO ,SI ES PALPABLE SOLO SE ACEPTA PARA MUJERES MENORES DE 40 ANOS. (> DE 40 ANOS: BI-RADS 4).

Guia de Recomendaciones Clinicas: Cancer de Mama

139

% Volver al indice



Segunda parte: RECOMENDACIONES CLINICAS / ANEXOS

3.4. Algoritmo 4. Hallazgos en mamografia: adenopatia axilar sin lesion mamaria visible

HALLAZGOS EN MAMOGRAFIA

Ver algoritmo 2 Ver algoritmo 3

N\
CEDERIED
N4 \/

RM DE MAMA BAG DE MAMA'Y

PAAF / BAG AXILA
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4. ANEXO IV. Informes histopatologicos

INFORME PUNCION ASPIRACION CON AGUJA FINA (PAAF)

Localizacion:

Mama Derecha O Mama izquierda [ Otra localizacion O

Indicar el cuadrante

Tipo de espécimen:
PAAF lesion sélida O PAAF lesion quistica O Secrecién de pezén O

Raspado de piel 0 pezon O

Técnica de localizacion:

Palpaciéon O Guiada por rayos X [J Guiada por ecografia [J

Diagnostico
C1: Insatisfactorio
C2: Benigno
C3: Proliferacion epitelial con atipia
C4: Sospecha de malignidad

C5: Maligno

COMENTARIO:
Codificacion: Topogréafico y Morfoldgico(TM). Sistema SNOMED.

B A e e e
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INFORME BIOPSIA CON AGUJA GRUESA (BAG / BAV) DE MAMA

Mama derecha O Mama izquierda O Otra localizacion O

O Si
[ No

O Palpacion

[0 Guiada por ecografia

[0 Guiada por rayos

[0 Guiada por estereoataxia

asi
1 No

[ Oxalato de calcio
O Fosfato de calcio

1. Insatisfactoria / Tejido normal
2. Benigno
3. Benigno pero de potencial maligno incierto
4. Sospecha de malignidad
5. Maligno
a. In situ
b. Infiltrante

Codificacién: Topografico y Morfoldgico. Sistema SNOMED.
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INFORME ESTUDIO MACROSCOPICO DE PIEZAS QUIRURGICAS

O Mastectomia radical (dos dimensiones)

[0 Mastectomia simple
[0 Cuadrantectomia

O Tumorectomia

(1 Biopsia escisional

0 Ampliacién de bordes

[0 Mama derecha O Expansivos
0 Mama izquierda [ Espiculados
O No especificada

0 CSE O afectacion de piel

o csl [ afectacion de fascia
acl [ fectacion muscular
O CIE

O uUcs

O Ucinf

0 Ueint (especificar borde/s)

O UCE

I Central

[0 Subareolar

O Multifocal

0 Multicéntrico

[ No especificado (especificar bordes)

de la muestra

Peso
Tamanho

asi
[ No
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INFORME MICROSCOPICO CARCINOMA IN SITU

O Carcinoma intraductal (dos dimensiones)

[0 Carcinoma lobulillar in situ
[ Papilar intraquistico
O Enfermedad de Paget

[ Otros

O Mixto [ Expansivos
[0 Solido [0 Espiculados
[ Cribiforme

O Comedocarcinoma
I Micropapilar
[ Otros

[ afectacion de piel
O afectacion de fascia
O fectacidon muscular

[0 Bajo grado
[0 Bajo grado con necrosis
[0 Alto grado

(especificar borde/s)

[ <5 focos independientes
1 =5 focos

(especificar bordes)

Peso
Tamanfo
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Tipo histologico

Carcinoma ductal infiltrante
Carcinoma lobulillar infiltrante
Carcinoma tubular
Carcinoma mucinoso
Carcinoma medular

v Vv Vv Vv Vv Vv

Otros

Tamano tumoral

Recuento histologico (Nottinghan-Tenovus)
Formacion de tubulos

4
4
4

w N =

Grado nuclear o pleomorfismo
>

4
4

w N =

Mitosis (diametro de campo)
>

4
4

w N =

Grado histoldgico

r Gl
r G2
> G3

Componente de carcinoma in situ

> No
b Si
" <25%
= >25%
= Descripcién
= Distancia a bordes

Invasion vasos sanguineos / linfaticos

> No
) Si
> Dudosa
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Invasion perineural

> No
> Si

Necrosis tumoral

> No
> Siextensa
> Sifocal

Afectacion de piel

Afectacion de linfaticos dérmicos

> No
) Si

Afectacion de pezon (Enfermedad de Paget)

> No
» Si

Microcalcificaciones

> No
> Si

Bordes de reseccion

> Libres
> Afectacion por carcinoma in situ
> Afectacion por carcinoma infiltrante

Mama no neoplasica

Ganglios axilares

> Numero
> Numero con metastasis
> Micrometastasis

Estadio pTNM

Marcadores inmunohistoquimicos

Receptores de estrégenos (0-8)
Receptores de progesterona (0-8)
MIB =1 (Ki67) %

Hercep Test (0-+++)

v Vv Vv Vv
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5. ANEXO V. Estudio inmunohistoquimico

Determinacion de receptores hormonales mediante estudio inmunohistoquimico

Nucleos tenidos % Intensidad de la tincion

0 = No tincion
1=<1% 0 = No tincion
2=1-10% 1 = Débil
3=11-33% 2 = Moderada
4 =34-66% 3 = Intensa
5=67-100%

Puntuacion Interpretacion

o , - i .
Total Score (0-8) Suma de % de nucleqs ‘Feln|dos intensidad
de tincion
Score 0 -2 Negativo
Score =3 Positivo

MIB-1 (Ki67): % de células tefiidas

Recomendaciones para la determinacion de HER-2

Se debe determinar antes de realizar el plan de tratamiento, tanto en cancer precoz como en cancer avanzado
0 metastasico.

Tipo de muestra: biopsia con aguja gruesa o por vacio (BAG ¢ BAV), piezas de reseccidn quirlrgica, siempre
gue incluyan componente infiltrante en cantidad adecuada para su evaluacion, y preferiblemente alejado del
componente in situ. Las muestras citolégicas solo se recomiendan para estudio de hibridacion in situ y siempre
gue no se disponga de tejido.

Fijacion: hacer constar el tiempo transcurrido desde la toma del tejido hasta el comienzo de la fijacion vy el
tipo de fijador empleado. La fijacion se realizara lo antes posible y siempre en la primera hora después de la
obtencion de la muestra.

El fijador adecuado es el formol neutro tamponado al 10%, al menos cuatro veces el volumen de la pieza.

No se debe utilizar otros fijadores basados en alcoholes (Z-5, Pen-Fix); los fijadores bouin o Zenker pueden
imposibilitar el estudio HIS.

El tiempo dptimo es de 24-48 horas, y para las biopsias por aguja 6-8-horas (nunca menos de 6 horas). Se
considera que un defecto de fijacion es mas critico que la sobrefijacion. No se recomienda la determinacion
del HER-2 en tejidos decalcificados.
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Inclusion en parafina y microtomia: incluir bloques de 1-1,5 cm de lado y 0,2 cm de espesor. Los bloques de
parafina se conservan a temperatura ambiente (20-25°). Las secciones deben ser de 3,5 micras en portas
tratados. Se recomienda secado de portas a 60° durante 1 hora o toda la noche a 37° antes de realizar la
determinacion de HER-2.

No se utilizaran secciones almacenadas por mas de 6 semanas si la determinacion se hace por IHQ o0 mas de
6 meses si es mediante HIS.

Siempre que se prevea que la determinacion se aplace 2 semanas, se recomienda que estas secciones se
almacenen previamente parafinadas. En estos casos la desparafinizacion debe ser mas rigurosa (doble tiempo
de la habitual).

Método: Se recomienda el empleo de "kits" diagnosticos certificados por la FDA y/o agencia europea, previa
validacion por el laboratorio (25 casos positivos y negativos, cotejando los resultados en un laboratorio de
referencia).

El uso de "kits" normalizados requiere seguir estrictamente las indicaciones del fabricante. Se aconseja agrupar
casos para realizar la prueba (al menos 9 al objeto de disponer de suficientes controles).

Controles: Usar los controles de lineas celulares proporcionados por el “kit".
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6. ANEXO VL. Ejemplo de via clinica para procedimientos quirurgicos
de mama en régimen de CMA

ACTIVIDAD / FASE CONSULTA EXTERNA DiA INTERVENCION

Actuacion médica

» Cirugia: evaluacion completa, aplica-
cion de consentimiento informado.

» Anestesia: evaluacion, informe prea-
nestésico, consentimiento informado.

» Realizacion del procedimiento
quirdrgico.
» Informe de alta.

Comprobaciones

» Indicacion de intervencion.

» Historia clinica y preoperatorio
completo.

» Consentimiento informado.
» Informe preanestésico.

Cuidados de enfermeria

» Rasurado / recorte del vello axilar.
» Constantes.

Medicaciones

» Profilaxis TEP (si procede, segun
protocolo).

» Premedicacion de anestesia.
» Medicacion habitual del/la paciente.

» Profilaxis TEP (si procede, segun
protocolo).

» Profilaxis antibidtica antes de la inter-
vencion (si procede, segun protocolo).

» Analgesia oral.
» Antieméticos si precisa.

. » Libre. » Reposo en cama dos horas.
Actividad N
» Aseo personal / ducha. » Deambulacion.
. . » Normal. » Iniciar tolerancia oral a las 2-4 horas.
Dieta / fluidos . - .
» Ayuno a partir de las 24:00 horas. » Noche (en domicilio): dieta blanda.
. » Afamiliares al finalizar la intervencion.
» Entrega de Manual de acogida de la » Informe de alta
_ UCMA. . B
Informacion L » Hoja de recomendaciones.
» Informacion sobre el proceso. . .
» Cita a consulta externa de cirugia.
» Cita a Oncologia, si procede.
» Alta a las 4/8 horas de la intervencion
» Estudio preoperatorio completo. con buena tolerancia oral, constantes
Objetivos » Informacion exhaustiva a la paciente. adecuadas, control del dolor y deam-

bulacion.
» Cita a consulta.
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7. ANEXO VII. Recomendaciones y cuidados durante la radioterapia

1 - Durante la radioterapia en la mama

La irradiacion mamaria generalmente es bien tolerada, consiste en dar pequefias dosis diarias, habitualmente
cinco dias por semana, en un volumen determinado por el estadio de la enfermedad. El nimero de sesiones suele
ser de 25 a 28 después de una mastectomia y tras una tumorectomia de 25 a 35 en un tratamiento estandar
o de 15 a 20 en los tratamientos hipofraccionados.

La irradiacion en si no es molesta, ni duele, ni genera ninguin tipo de sensacién. Es mas o menos, como hacerse
una radiografia y cada sesion oscila entre los 5y 15 min. Sin embargo, segun vayan pasando los dias (a partir
de la segunda o tercera semana de tratamiento) y se vaya acumulando la dosis, notara el efecto de la radiacién
sobre la zona de tratamiento.

Las reacciones cutdneas a la radiacion (radiodermitis) son un evento esperado en todos los/las pacientes que
se someten a un tratamiento de radioterapia por cancer de mama, se inician por un eritema leve-moderado (piel
enrojecida) pudiendo ir acompafiado de prurito (picor), descamacion seca y, en algunos casos, descamacion
humeda pudiendo acompafiarse de infeccién en casos muy raros.

Las zonas mas propensas a desarrollar algun tipo de irritacién son el surco o pliegue submamario (debajo de
la mama), la parte anterior de la axila y la fosa supraclavicular.

No existe una estandarizacién en la prevencion y cuidado, sin embargo, es importante instaurar antes del inicio
de la radioterapia unos cuidados que se mantendran durante y después de finalizar el tratamiento.

Higiene personal diaria:

Es importante una adecuada higiene de la piel

» Lavar suavemente la piel irradiada con agua templada sin frotar, no utilizar esponja ni otro material para
frotar la zona tratada, utilizar sélo la mano y los dedos (no es necesario emplear jabén pero si se utiliza,
éste debe de ser neutro).

» Secar la piel suavemente con pequefios toques de toalla sin frotar.

» No utilizar productos quimicos en la zona de tratamiento, como desodorantes, colonias, perfumes, polvos,
maquillaje, etc. En muchos casos contienen alcoholes, metales... que aumentan la irritacién de la zona.

Cuidado especial de la zona a tratar:

» Hidratar la piel con cremas emolientes de absorcidn rapida (de avena, aloe, de urea, 4cido hialurénico,
caléndula o rosa mosqueta, etc.) dos-tres veces al dia poniendo muy poca cantidad de cremay sin frotar
demasiado para extenderla. Si se pone la cantidad adecuada de crema, al cabo de dos-tres minutos la
piel deberia estar completamente seca. Desde la Ultima aplicacion de crema hasta la hora de tratamiento
deben pasar al menos, dos horas para acudir a la sesién con la piel limpia sin restos de crema.

» Mantener el &rea de tratamiento limpia y seca especialmente el surco mamario y la axila para evitar la
maceracion.

150 PCAI

Volver al indice %



Segunda parte: RECOMENDACIONES CLINICAS / ANEX0S

» Evitar la luz solar sobre el area tratada.

» Evitar golpes y heridas en la zona tratada: no emplear ESPARADRAPO sobre la piel irradiada (para las
curas utilizar mallas de sujecion).

» Laropa que este en contacto con la zona de irradiacion ha de ser holgada y sin grandes costuras ya que
pueden provocar rozaduras preferentemente de algodon.

» El uso del sujetador debe estar muy restringido, sobre todo si tiene aros, puntillas, encajes o cualquier
adorno que pueda rozar la piel con el movimiento normal. Esto puede ser muy incomodo para muchas
mujeres, sobre todo si tienen mamas voluminosas En caso de "necesitar” el uso de ropa interior, los
sujetadores deberan ser de un tejido transpirable, (algodon preferentemente), no deberdn tener aros ni
adornos y deberan utilizarse el tiempo minimo imprescindible.

» Dieta normal (o la habitual), aumentando un poco la cantidad de proteinas (carne, pescado, huevos,
lacteos) y de vitaminas (frutas y verduras).

» Liguidos: aumentar la ingesta (agua, zumos, infusiones, refrescos, fruta, etc.) hasta los 2 | diarios.

» Se puede observar algo de astenia pero es un fendmeno pasajero que no impide realizar las actividades
diarias con normalidad.

» Realizar algun ejercicio suave, como pasear, bicicleta, etc.

» No es recomendable acudir a la piscina durante el tratamiento, su alto contenido en cloro irrita mucho
la piel en estos momentos.

2 - Después de la radioterapia
» Utilizar diariamente crema hidatante en la zona irradiada.

» Evitar la exposicion directa de la zona tratada al sol por lo menos durante el primer afio tras el tratamiento
de radioterapia. La zona tratada debera protegerse con cremas con filtro solar alto (mayor de 50) o,
preferiblemente, no exponerla.

Puede recibir radiacion solar en cualquier otra parte del cuerpo.
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8. ANEXO VIII. Linfedema

Recomendaciones para prevenir la aparicion de linfedema del miembro superior

Extrema la higiene de la piel del brazo empleando jabones neutros.

Seca minuciosamente la piel, sin olvidar los pliegues y la zona entre los dedos.

Aplica crema hidratante tras el lavado.

Evita productos con alcohol y con perfume, irritantes para la piel.

Cuidados personales: No te pongas pulseras, reloj, ni anillos en dicho brazo. No utilizar joyas en el brazo afecto.
aseo y vestido Evita heridas o quemaduras, ya que en el brazo afecto pueden infectarse con facilidad.

Cuando te hagas la manicura debes evitar: cortarte las ufias con tijeras (es preferible
el uso de cortaufas), cortarte las cuticulas, evitar morderte las ufias o arrancarte los
padrastros.

Emplea magquinilla eléctrica de vardn para depilarte la axila o el miembro afecto.

Evita cargar peso excesivo con el brazo afectado.
No emplees sustancias téxicas (lejia, amoniaco) sin llevar guantes en esa mano.

Extrema las precauciones con la plancha, al manipular estufas o en el horno para evitar

. . qguemaduras en el brazo afectado.
Actividades de la vida

diaria y deporte Emplea siempre guantes cuando utilices tijeras, cuchillos o cualquier otro utensilio

cortante o cuando realices labores de jardineria.
Utiliza siempre dedal para coser.

Los primeros seis meses postcirugia no se recomienda realizar ejercicio vigoroso con
el miembro afecto.

Ante cualquier herida en la piel del brazo u hombro, lavala con agua y jabdon y emplea
un antiséptico.

Evita las mordeduras y arafiazos de perros y gatos.

Heridas y lesiones Extrema las precauciones para evitar lesiones en la piel del brazo: evita las extracciones
de sangre, vacunas o la administracion de medicamentos en el brazo afectado.

No te tomes la tensién en esa extremidad.
Si eres diabética y necesitas conocer los niveles

Evita el calor excesivo en el brazo: no laves ni friegues con agua muy caliente.

Evita los bafios de sol: no tomes el sol sin la proteccion adecuada en el brazo, al menos
un factor de 40 y evitar el sol directo en las horas centrales del dia.

Evita las saunas.

Calor y salud ) . .
Lleva una dieta sana y evita la obesidad.
Mantén una dieta equilibrada, rica en frutas, verduras y legumbres. Ha de ser una dieta
hipocaldrica que te ayude a prevenir la obesidad.
Evita las comidas con exceso de sal.
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Ejercicios para prevenir la aparicion de linfedema

Tras la primera valoracién en el Servicio de Rehabilitacién, lo ideal seria antes de un mes postquirdrgico, se
debe comenzar con los siguientes ejercicios, todos los dias por la mafana y por la noche;

» Se comienza por los ejercicios de REHABILITACION RESPIRATORIA: son ejercicios de control postural,
para evitar la cifosis y las molestias vertebrales, ayudan a mejorar la ventilacién de las bases pulmonares
y asi evitan infecciones respiratorias, ademas son ejercicios relajantes, puesto que trabajan la respiracion
diafragmatica. Los repetiremos 10 veces cada uno, sentadas y con los ojos cerrados para estar mas
relajadas.

» Después continuaremos con gjercicios de DRENAJE CIRCULATORIQ: ejercicios que mejoran la circulacion
venosa y linfatica 10 veces/uno.

» Realizaremos después los ejercicios de MOVILIDAD ACTIVA DE HOMBRO: empezamos con ejercicios
pendulares para calentar el hombro y después ejercicios suaves para mejorar el recorrido articular del
hombro en todos sus arcos. Trabajamos también flexo-extension de codo.

» Por ultimo, para mejorar el flujo linfatico a favor de gravedad, abrir y cerrar el pufio en alto, combinados
con circulos de las mufiecas, como “si bailaras sevillanas”, intentaremos aguantar dos ¢ tres minutos,
alternando si te cansa con palo en alto 0 apoyo en la cabeza, son los ejercicios clasicos del LINFEDEMA.

Tras la radioterapia, aunque haya conseguido la movilidad articular, no haya aparecido linfedema, ni presente red
axilar, los ejercicios deberan seguir realizandose al menos una vez al dia para evitar la aparicién de linfedema,
que puede aparecer en cualquier momento de la vida.

Contraindicaciones para el tratamiento rehabilitador del linfedema:
» Contraindicaciones generales de la Terapia Descongestiva Compleja:

Insuficiencia cardiaca congestiva.

Trombosis venosa profunda.

Erisipela o linfangitis aguda.

Recidiva loco-regional o enfermedad diseminada.
Embarazo.

Cirugia reciente abdominal.

Aneurisma aodrtico.

» Contraindicaciones del drenaje linfatico:

ABSOLUTAS: Tromboflebitis, infecciones agudas (celulitis, linfangitis), fallo renal, insuficiencia
cardiaca severa, obstruccion de la vena cava superior, HTA inestable, sindrome del seno
carotideo, cirrosis hepatica con ascitis, algias abdominales, disfuncién tiroidea no tratada,
asma.

DUDOSQO: en cancer activo.
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» Contraindicaciones de la presoterapia:

Trombosis venosa profunda.
Tratamiento anticoagulante

Infeccion activa.

» Contraindicaciones del vendaje linfatico:
ABSOLUTAS: insuficiencia arterial severa, neuropatia periférica severa, insuficiencia cardiaca
descompensada.

RELATIVAS: paresias, infeccién local (conviene disminuir la presion del vendaje), trastornos
sensitivos, insuficiencia cardiaca controlada, artritis reumatoide.

» Contraindicaciones de la prenda de contencion:

Insuficiencia arterial severa.

Insuficiencia cardiaca aguda.

Distorsion importante del miembro afecto.
Surcos profundos en la piel.

Linforrea.

Ulceracion de la piel.

Neuropatia periférica severa.

RELATIVAS: tener precaucion con la celulitis (las infecciones hacen doloroso el uso de la
prenda), el déficit sensitivo (obliga a vigilar la integridad de la piel), la pardlisis del miembro
afecto y los problemas cutaneos.
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9.  ANEXO IX. Algoritmo de manejo del linfedema

CLASIFICACION Y MANEJO

DEL LINFEDEMA

Linfedema que aparece LINFEDEMA INMEDIATO
inmediatamente tras la (menos de 2 meses postcirugia)

intervencion quirdrgica, LINFEDEMA PRECOZ
discreto en tamafio y (2-6 meses postcirugia)
consistencia, reversible LINFEDEMA TARDIO

J/ (mas de 6 meses)
Sl J’ NO

A4
Vv
\/ =

ALTA A
ATENCION PRIMARIA

1 episodio o reagudizacion franca

ALTA A
ATENCION PRIMARIA

8 - 15 Sesiones hasta estabilizacion clinica

Control alos 2 meses.
Si estabilidad

ALTA A
ATENCION PRIMARIA

Derivad a Rehabilitacion si empeoramiento
claro o necesidad de cambio ortésico

|e
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10. ANEXO X. Escala de ansiedad y depresion hospitalaria (HAD)

NOMDBIE Y APEIIAOS: ...ttt
NUMEIO HISTOMA CIINICA: ...

B e e

ESCALA HAD

Este cuestionario se ha construido para ayudar a quien le trata a saber cémo se siente usted. Lea cada frase y
marque la respuesta que mas se ajusta a como se sintié usted durante la semana pasada. No piense mucho
las respuestas. Lo méas seguro es que si contesta deprisa, sus respuestas podran reflejar mejor como se
encontraba usted durante la semana pasada.

1. Me siento tenso o “nervioso”
O Todos los dias
O Muchas veces
0 Aveces

[ Nunca

2. Todavia disfruto con lo que antes me gustaba
[0 Como siempre
0 No lo bastante
[0 Sdlo un poco

0 Nada

3. Tengo una sensacion de miedo, como si algo horrible me fuera a suceder
O Definitivamente, y es muy fuerte
O Si, pero no es muy fuerte
[J Un poco, pero no me preocupa

O Nada
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4. Puedo reirme y ver el lado divertido de las cosas
O Aligual que siempre lo hice
0 No tanto ahora
0 Casinunca

O Nunca

5. Tengo mi mente llena de preocupaciones
O La mayoria de las veces
0 Con bastante frecuencia
[0 A veces, aungue no muy a menudo

O Sélo en ocasiones

6. Me siento alegre
0 Nunca
0 No muy a menudo
1 Aveces

[0 Casi siempre

7. Puedo estar sentado tranquilamente y sentirme relajado

0 Siempre
O Por lo general
O No muy a menudo

O Nunca

8. Me siento como si cada dia estuviera mas lento
O Por lo general, en todo momento
0 Muy a menudo
I Aveces

O Nunca

Segunda parte: RECOMENDACIONES CLINICAS / ANEX0S

9. Tengo una sensacion extrana, como de “aleteo” en el estémago

O Nunca
O En ciertas ocasiones
O Con bastante frecuencia

0 Muy a menudo
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10. He perdido el interés por mi aspecto personal
0 Totalmente
[0 No me preocupo tanto como debiera
[0 Podria tener un poco mas de cuidado

[0 Me preocupo al igual que siempre

11. Me siento inquieto, como si no pudiera parar de moverme
O Mucho
0] Bastante
O No mucho

O Nada

12. Me siento optimista respecto al futuro
O Igual que siempre
0 Menos de lo que acostumbraba
0 Mucho menos de lo que acostumbraba

0 Nada

13. Me asaltan sentimientos repentinos de panico
O Muy frecuentemente
O Bastante a menudo
O No muy a menudo

O Nada

14. Me divierto con un buen libro, la radio o un programa de television
OO0 A menudo
0 Aveces
0 No muy a menudo

O Raravez
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Ml E. ABREVIATURAS

AEC Asociacion Espafiola de Cirujanos
AH Atencién hospitalaria
ALR Anestesia loco-regional
AP Atencién primaria
APBI Irradiacion parcial acelerada de la mama
ASECMA Asociacién Espafola de Cirugia Mayor Ambulatoria
AUC Area bajo la curva
BAG Biopsia con aguja gruesa
BAV Biopsia con aguja gruesa asistida por vacio
BI-RADS Breast Imaging Report and Database System
BPVT Bloqueo paravertebral toracico
BRCA1 Breast cancer 1
BRCA2 Breast cancer 2
BSGC Biopsia selectiva del ganglio centinela
CAP Complejo areola — pezén
cc Craneocaudal
ccll Cuadrantes internos
CDI Carcinoma ductal infiltrante
CDIS Carcinoma ductal in situ
CIE Componente intraductal extenso
CISH Hibridacién cromogénica in situ
CK19 Citoqueratina 19
CLI Carcinoma lobulillar infiltrante
CLIS Carcinoma lobulillar in situ
CLISP Carcinoma lobulillar in situ pleomorfico
CMOH Cancer de mama y/o ovario
DCIS Carcinoma ductal in situ
DIEP Perforante de la Arteria Epigdstrica Inferior Profunda
DM Diabetes mellitus
EAP Equipos de Atencién Primaria
ESTRO European Society for Therapeutic Radiology and Oncology
ETV Enfermedad tromboembdlica
FSH Hormona foliculoestimulante
FISH Hibridacion fluorescente in situ
GC Ganglio centinela
GEC Groupe Européen de Curiethérapie
HADS HADS Hospital, Ansiedad y Depresion
HBPM Heparinas de bajo peso molecular
HDR Alta tasa de dosis
HNF Heparina no fraccionada
\_
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HT Hormonoterapia

HTA Hipertension arterial

1A Inhibidores de la aromatasa

IARC International Agency for Research on Cancer
IFG-1 Factor de crecimiento insulinico 1

IM Intramuscular

IMC indice masa corporal

ISRS Inhibidores de la recaptacion de serotonina
v Intravenoso

IVE Interrupcion Voluntaria del Embarazo

LA Linfadenectomia axilar

Mi Mamaria interna

NA No aplica

oML Oblicua media lateral

PAAF Puncién aspiracion con aguja fina
PET/CT-FDG Tomografia por Emisién de Positrones con Fluorodeoxiglucosa
PPA Profilaxis preoperatoria antibidtica

QT Quimioterapia

RCB Residual Cancer Burden

RE/ER Receptores de Estrégenos

RH Receptor hormonal

RM Resonancia magnética

RMI Reconstruccion mamaria inmediata

RP/PR Receptores de Progesterona

RR Riesgo relativo

SEAP Sociedad Espafiola de Anatomia Patoldgica
SEOM Sociedad Espafiola de Oncologia Médica
SEOR Sociedad Espafiola de Oncologia Radioterapica
SIEA Arteria Epigastrica Inferior Superficial

SISH Hibridacion in situ con plata

SLE Supervivencia libre de enfermedad

SNOLL Sentinel node and occult lesion localization
SOB Salpingo-ooforectomia bilateral

SSl Infeccion del Sitio Quirdrgico

THS Terapia hormonal sustitutiva

TIL Infiltracion linfocitaria tumoral

TIVA Anestesia total intravenosa

TRAM Transverse rectus abdominis musculocutaneous
VAX Vaciamiento axilar

VO Via oral

WHI-0S Women's Health Initiative Observational Study
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