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RESUMEN EJECUTIVO 

Denominación del Proyecto: Actualización en el manejo multidisciplinano del 

paciente con cáncer de mama 

Descripción: En los últimos años ha habido un impresionante avance en el 

manejo del cáncer de mama Este avance se ha debido principalmente a un 

trabajo en conjunto de las diferentes áreas de la ciencia, tanto básica como clínica 

que nos ha permitido entender mejor las causas del cáncer, los mecanismos de 

proliferación de las células malignas, así como explorar nuevos y mejores 

tratamientos Todo esto ha dado como resultado una mejoría en los porcentajes 

de curación y en la calidad de vida de las pacientes con cáncer de mama Ahora 

bien, ser parte del equipo de salud que trata a un paciente con cáncer es un 

verdadero reto desde el punto de vista profesional, emocional y particularmente 

educativo, dado que la información nueva que se genera es extensa y fluye 

constantemente a un ritmo acelerado 	Es pues indispensable desarrollar 

facilidades para la capacitación y actualización del personal que maneja pacientes 

oncológicos, la cual redundará en mejor calidad de atención y sensación de 

realización profesional 

Este seminario 'Actualización en el manejo multidisciplinario del paciente con 

cáncer de mama" Pretende ofrecer los conocimientos teóricos que permiten 
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comprender la etiología, bases del diagnóstico, tratamiento e intervenciones más 

frecuentemente utilizadas para tratar y rehabilitar a pacientes uno de los cánceres 

más comunes en la mujer panameña 

Beneficiarios: 15 Licenciados (as) en enfermería del Instituto Oncológico 

Nacional 

Localización física: Instituto Oncológico Nacional en la ciudad de Panamá, único 

Centro de Referencia Nacional para pacientes con cáncer 

Producto Final: Que los participantes sean capaces de 

Adquirir conocimientos, habilidades, destrezas, aptitudes y actitudes que los 

capaciten para el trabajo multidisciplinario de acuerdo con los requerimientos 

del mundo contemporáneo en el manejo de la patología oncológica 

Crear competencias para realizar acciones de prevención, promoción, 

diagnóstico, tratamientos de enfermería y rehabilitación de las pacientes con 

cáncer de mama 
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CAPÍTULO ¡ 
DIAGNOSTICO SITUACIONAL 
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1.1. Descripción del problema 

El personal de enfermería del Instituto Oncológico Nacional es una pieza 

fundamental en el manejo de los pacientes con cáncer en nuestro país, de ahí la 

necesidad de mantenerse informado y actualizado en las tendencias y el manejo 

del cáncer La Universidad de Panamá mediante la Escuela de Enfermería ha 

creado recientemente la Maestría en Enfermería Oncológica, sin embargo sólo un 

pequeño porcentaje del personal del Instituto ha realizado estudios de post-grado 

en Oncología El mantener capacitado al personal es uno de los principales retos 

docente del Departamento de Enfermería del Instituto Oncológico Nacional En 

este sentido, pocos son seminarios sobre actualización dirigido específicamente al 

grupo de enfermería 

Dado que el tiempo que interacciona el paciente con el o la enfermera (o) es 

muchísimo mayor que el que lo hace con el resto del personal de salud, creemos 

que este tiempo es un ideal campo de acción para realizar intervenciones de 

enfermería que tengan como resultado educar, orientar, e identificar potenciales 

puntos de conflicto que pongan en riesgo el resultado del tratamiento de los 

pacientes Para intervenir efectivamente se requiere un personal capacitado y 

altamente motivado, razón por la cual se genera el presente seminario 

1.2. Selección de la población y muestra 

Considerando lo anteriormente expuesto, 	se hace necesario realizar un 

diagnostico situacional, que permita identificar la necesidad de capacitación y el 

conocimiento previo sobre Oncología en el personal de enfermería del Instituto 

Oncológico Nacional 
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Para este fin, se seleccionó de la población total de enfermeras (os) del Instituto 

Oncológico Nacional una muestra para un análisis exploratorio 

1.3. Instrumento de recolección de datos 

Se elaboró un instrumento de recolección de datos que constaba de dos partes 

La primera parte contiene los datos generales que identifican al entrevistado, su 

grado académico, el área de desempeño en donde labora, los años de servicio en 

la institución, el grado de motivación para participar en seminarios de actualización 

en Oncología La segunda parte consta de tres preguntas básicas sobre factores 

de riesgo de uno de los cánceres más conocidos en nuestro medio, el cáncer de 

mama 

1.4. Plan de análisis de los resultados 

Utilizaremos la estadística descriptiva para mostrar los resultados, las variables 

cuantitativas las expresaremos como mediana, las cualitativas y ordinales como 

porcentajes Para las comparaciones de las variables usaremos la prueba exacta 

de Fisher por el bajo número de muestra 
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UNIVERSIDAD DE PANAMÁ 
VICERRECTORIA DE INVESTIGACIÓN Y POSTGRADO 
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MAESTRIA EN DOCENCIA SUPERIOR 

ENCUESTA 

El objetivo de la presente encuesta es realizar un análisis exploratorio sobre 
conocimiento del personal de enfermería sobre los factores de riesgos del cáncer 
de mama y su interés en cursos de capacitación 

Edad 	 Sexo 	 
FORMACIÓN PROFESIONAL (Marque el máximo grado obtenido) 
Enfermería básica 	Licenciatura 	 Posgrado 	 

Maestría 
Doctorado 	 
Años desde graduación 	 
Años de servicio en la institución 	 
Acude a usted seminarios de actualización en enfermería Sí 	No_ 
A cuantos seminarios asistió usted en el último año 
0 	1-3 	4-6 	7-9 	>10 

Está usted interesado en recibir información sobre prevención y detección 
temprana del cáncer Sí 	No_ 
Cuál es su nivel de interés 
Ninguno 	Poco interesado 	Muy interesado 	 

CONOCIMIENTOS GENERALES 
¿Cuál cree usted es el cáncer más frecuente en la población femenina en Panamá 

a) Cervicouterino b) Mama c) Colon d) Gástrico 

Podría usted señalar los factores de riesgo asociados con el cáncer de mama 
a) Edad 
b) Antecedentes familiares 
c) Anticonceptivos orales 
d) Anticonceptivos inyectables 
e) Terapia de reemplazo hormonal 
f) Enfermedad quística de la mama 
g) Implantes 
h) Sostenes ajustados 
i) Tabaquismo 
j) Uso de desodorantes 
k) Trauma mamano 

Señale las medidas para detección temprana del cáncer de mama, que han 
demostrado beneficio 
a) Mamografía anual 
b) Autoexamen de mama 
c) Ultrasonido de mama 
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PRESENTACIÓN YANALISIS OBTENIDOS DEL DIAGNOSTICO 
S!TUA CIONAL 
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1.5 Resultados del diagnóstico situacional 

El grupo de estudio estuvo constituido por 29 enfermeras (os) que laboran en el 

Instituto Oncológico Nacional durante el mes de septiembre del 2008 La mediana 

de edad de la población encuestada fue de 37 años con rango de 23 hasta 52 

años La distribución por sexo fue de 27 (93%) mujeres y  2 varones (7%) 

En la tabla N° 1 se observa la distribución del personal encuestado según 

formación profesional Cabe destacar que un 20 % han alcanzado un nivel 

académico de postgrados y maestrías 

Tabla N111. Formación profesional del personal encuestado 

N Porcentaje 
Enfermera 
básica 
Licenciatura 
Posg rado 
Maestría 
Total 

3 

20 
3 
3 

29 

103 

690 
103 
103 

1000 

Con respecto a los años que han transcurrido desde que se graduaron de la 

universidad, observamos un promedio de 11± 8 6 años y  8 1± 5 años de laborar 

en la institución 

Al cuestionar sobre la asistencia a seminarios de actualización en enfermería en el 

último año 3 enfermeras (os) (10%) no han acudido a ninguno, 23 (80%) han 

acudido a entre 1-3 seminarios anuales y  3 (10%) a más de 4 seminarios al año 

El 100% del personal que contestó la encuesta está interesado en asistir a un 

seminario de actualización en cáncer para enfermería Lo que pone en evidencia 
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que a pesar de que la mayoría del personal acude a cursos de actualización en 

enfermería, existe una necesidad profesional de actualizarse en Oncología. 

En la gráfica N° 1 observamos el grado de interés en el 100% de los encuestados 

que refirieron estar interesados en tomar un curso de actualización en Oncología. 

Muy interesado 	poco interesado 

Gráfica N° 1. Nivel de interés en curso de actualización 

Ha sido nuestro interés con la aplicación del instrumento medir de forma general el 

conocimiento básico de las (os) enfermeras (os). Para ello exploramos sus 

conocimientos sobre los cánceres más frecuentes en la población femenina en 

Panamá. 14 (48%) contestaron erróneamente la pregunta considerando que el 

cáncer más frecuente en la mujer panameña es el cáncer de mama. 15 (52%) 

identificaron de manera correcta el cáncer cervicouterino como el más frecuente. 
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Con respecto a los factores de riesgos, en la tabla N° 2 observamos que tan sólo 2 

(17%) del personal encuestado identificó los tres factores de riesgos para cáncer 

de mama que se encontraban en la lista (edad, terapia de reemplazo hormonal y 

antecedentes familiares). Al analizar las respuestas encontramos que un número 

importante de enfermeras (os) identificaron erróneamente otros factores como 

riesgo para cáncer de mama, los cuales no se han demostrado en la literatura 

médica como el uso de desodorantes, sostenes ajustados, anticonceptivos 

hormonales, etc 

Tabla N° 2. Factores de riesgos correctamente identificados por el personal 

de enfermería del ION 

Factor de 
riesgo 

Frecuencia Porcentaje 

1 8 276 
2 16 552 
3 5 172 
Total 29 1000 

Al cuestionar al personal de enfermería sobre cual era el método de detección 

más temprana de cáncer de mama, dos terceras partes de la población contestó 

erróneamente que el autoexamen de mama Siendo esta respuesta sumamente 

preocupante ya que le único estudio que al momento ha demostrado tener un 

impacto en la detección temprana del cáncer de mama es la mamografía en 

mujeres mayores de 50 años 
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Figura N° 2. Medida de detección temprana del cáncer de mama de mayor 

utilidad 

Medida de detección temprana 
marnogratia anual 

1  aioexamen mama 

76% de las (os) encuestadas (os), identificaron erróneamente la medida de 

detección más importante. La respuesta correcta era la mamografía. 
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Figura N° 3 

Número de factores de riesgo incorrectamente identificados 

10 factor 11 factor 	2 factores u 3 factores u 4 factores 

Tan sólo dos enfermeras contestaron correctamente, 4 identificaron erróneamente 

uno de los factores mencionados como un factor de riesgo para cáncer de mama, 

mientras que 23 señalaron factores no asociados con cáncer de mama como 

factores de riesgo. 
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Tabla N°3. 

Relación entre aciertos y características del personal encuestado 

Característica 2 o menos 

aciertos 

3 o más 

aciertos 

Prueba exacta 

de Fisher (p) 

Edad 

<37años 9 7 046 

>37 años 5 8 

Años desde graduación 

Menos delO 8 6 046 

Más delO 6 9 

Años de servicio en la 

institución 

5 años o menos 6 8 076 

Más de5años 7 7 

Formación profesional 

Licenciatura 13 10 058 

Post-grado 1 2 

Asistencia a seminarios 

3omenos al año 12 14 06 

4o más alaño 2 1 

No encontramos diferencias estadísticamente significativas entre las 

características del personal encuestado y el número de aciertos 
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1.6 Conclusiones del diagnóstico situacional 

Podemos decir que la mayoría del personal de enfermería encuestado del Instituto 

Oncológico Nacional está interesado en tomar cursos de actualización en 

Oncología y que el grado de interés es alto A pesar de trabajar con pacientes 

oncológicos diariamente, el personal necesita capacitación en identificación de 

factores de riesgo y pruebas de tamizaje, tópico muy útil para la educación de la 

población general, y consideramos que el personal de enfermería juega un 

importante rol en ese proceso de transmisión de la información a los pacientes y 

familiares Adicionalmente es posible que la población encuestada éste sesgada 

con respecto a la incidencia de cáncer en la mujer panameña y perciban al cáncer 

de mama como el más frecuente a pesar de que es el cáncer cervicouterino De 

manera característica no observamos diferencia estadísticamente significativa 

entre la asistencia a seminarios al año y el número de aciertos, creemos que en 

vista de que existen pocos seminarios de Oncología para enfermeras y que la 

pregunta no especificaba que tipo se seminario, es probable que la mayor parte de 

los mismos fueron de tópicos no relacionados a la Oncología 

Debido a lo anteriormente expuesto, 	proponemos un curso de manejo 

multidisciplinario de la paciente con cáncer de mama en donde pretendemos que 

el personal de enfermería actualice sus conocimientos de Oncología y le permita 

realizar una labor más efectiva basada en los conocimientos actuales del manejo 

del paciente con cáncer 
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CAPITULO 2. 

EL PROYECTO: 

"ACTUALIZACIÓN EN EL MANEJO MULTIDISCIPLINARIO DEL CÁNCER DE 

MAMA" PARA EL PERSONAL DE ENFERMERÍA DEL INSTITUTO 

ONCOLÓGICO NACIONAL 
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2.1. Justificación del proyecto 

El cáncer o mejor, los diversos cánceres suponen un problema de salud 

importante en mucho países El término cáncer hace referencia a un conjunto de 

patologías de entidad y causalidad diversas, cuyos efectos sobre la salud también 

presentan diferencias importantes "Los diferentes cánceres humanos son 

enfermedades en las que una de las numerosas células de las que está 

compuesto el organismo está alterada de tal forma que se multiplica una y otra 

vez, produciendo millones de células hijas igualmente alteradas, alguna de las 

cuales pueden diseminarse a otras partes del cuerpo y eventualmente invadirlo 

totalmente " Es indiscutible la importancia del cáncer como problema de salud 

Diversos factores, relacionados con la magnitud del problema, su trascendencia y 

su vulnerabilidad, contribuyen a considerar el cáncer como un problema 

importante de salud por su elevada mortalidad, elevada morbilidad, repercusiones 

individuales y sociales, costos económicos y posibilidad de prevención en muchos 

casos El tratamiento del cáncer siempre requiere de la internación de los 

pacientes en alguna etapa del proceso de la enfermedad y los tratamientos 

pueden ser clínicos o quirúrgicos Estos tratamientos en general llevan tiempo y 

afectan el estado general de los pacientes El desarrollo de los tratamientos en los 

últimos años ha determinado la necesidad de la formación integral de las 

enfermeras para poder asistir a los pacientes en la aplicación de los tratamientos, 

la prevención de complicaciones y fundamentalmente el apoyo emocional al 

paciente y familia 

Los cambios actuales en la demografía mundial llevarán a un aumento global en 

la presencia del cáncer durante las primeras décadas del presente siglo 21, lo 

cual resultará en que muchos más individuos tengan que afrontar considerables 

impedimentos físicos, psicológicos y sociales asociados a esta enfermedad y a su 

tratamiento Estos cambios han tenido unas profundas consecuencias para los 

servicios oncológicos de las diferentes instituciones de salud encargadas de 

proveer cuidados al paciente con cáncer Estos cambios en los servicios 

oncológicos han ocurrido a causa del mayor énfasis en los enfoques hacia una 
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atención multidisciplinaria y multi-profesional, y en las formas complejas y en 

continuo cambio para diagnosticar, clasificar y tratar el cáncer Además, los 

pacientes con cáncer y sus familias son ahora mucho más conscientes de sus 

derechos y, como resultado, exigen una mayor participación en la toma de 

decisiones y en la educación del paciente Esto ha llevado hacia una elevada 

concienciación de la importancia de afrontar necesidades en la atención psico-

social y de apoyo a los pacientes con cáncer y sus familias Contra estos 

antecedentes, el personal de enfermería que trata pacientes con cáncer está 

obligado a ampliar el campo de su práctica profesional hacia la práctica basada en 

la evidencia y en ofrecer cuidados contra el cáncer en diversos contextos clínicos 

2. 2. Descripción del problema: 

En Panamá, según las cifras de la Contraloría General de la República, el 

cáncer es la principal causa de muerte El Instituto Oncológico Nacional es la 

entidad de referencia nacional para el tratamiento del cáncer en nuestro país, 

anualmente el ION atiende aproximadamente 72 mil 183 personas (50 mil 702 

asegurados y 21 mil 481 no asegurados) Se ofrecen 10 mil 622 consultas nuevas 

y 52 mil 561 reconsultas, lo que revela la magnitud de la demanda de servicios 

que sigue incrementándose El personal de enfermería del Instituto Oncológico 

Nacional se constituye en un valioso recurso en el manejo de esta patología, sin 

embargo existen pocas enfermeras con estudios de post-grado en Oncología y 

basado en el análisis e interpretación de la encuesta aplicada existe un interés 

elevado por el personal por contar con cursos de actualización en Oncología 

Adicionalmente la muestra estudiada no tenía claros algunos conceptos básicos 

sobre factores de riesgo y epidemiología de los cánceres más frecuentes en la 

mujer panameña Motivo por el cual además de cumplir con un requisito de 
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titulación esta propuesta intenta aportar un grano de arena en la vasta necesidad d 

conocimiento que tienen el personal que trabaja diariamente con pacientes 

enfermos de cáncer 

2.3 Localización física 

Instituto Oncológico Nacional Balboa Ancón, esquina con calle Juan de Arco 

Galindo 

2.4 Beneficiarios: 

15 enfermeras que asigne el Departamento de Enfermería del Instituto Oncológico 

Nacional 

2.5 Descripción del taller 

El seminario ofrece los conocimientos teóricos y prácticos que permiten conocer y 

entender mejor el manejo multidisciplinario de los pacientes con cáncer de mama 

en un centro de referencia nacional como lo es el Instituto Oncológico Nacional 

Desarrollaremos los conceptos básicos que definen el cáncer de mama, así como 

los proceso de carcinogénesis, crecimiento, proliferación celular e invasión y 

metástasis 

En diferentes módulos revisaremos las características clínicas, fisiopatológicas y 

de tratamiento del cáncer de mama, dando vital importancia al papel de la 

enfermera en el manejo de los problemas comunes que desarrollan las pacientes. 

En cada módulo se incluirán documentos para la lectura y reflexión y actividades 

de evaluación Durante el estudio puede consultar a personal de enfermería que 

haya realizado capacitación en el tema, a médicos de la especialidad, observar 
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como se atiende a los pacientes con cáncer en su lugar de trabajo El curso le 

debe servir fundamentalmente al personal se enfermería para brindar cuidados 

continuos y de calidad a los pacientes, utilizando adecuadamente los recursos de 

que dispone y trabajando en equipo en beneficio de los pacientes 

El seminario tendrá una duración de cuarenta (40) horas con un carácter 

fundamentalmente formativo, 

2.6 Metodología: 

El proceso de enseñanza y aprendizaje se impartió utilizando una metodología 

constructivista, en donde el docente se convierte en facilitador del proceso En 

este sentido, durante el desarrollo de las sesiones se realizaron las siguientes 

actividades 

Introducción del tema por el facilitador 

Exposición del tema tanto por el facilitador como en ocasiones 

por el participante 

Análisis de casos 

Trabajos individuales 

Trabajos de grupo 

Discusión en plenarias 

Se utilizarán diversas técnicas didácticas tales como lluvia de ideas, puesta en 

común, exposiciones orales, talleres utilizando diversos apoyos didácticos 

2.7. Misión: 

Fortalecer los conocimientos- teóricos prácticos para el manejo de la paciente con 

cáncer de nana así como de su familia tendiendo en cuenta la complejidad 

biológica, clínica, psicológica, social y espiritual que afrontan las pacientes con 
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cáncer demama para el mejoramiento de la atención por parte del personal 

capacitado en este seminario 

2.8. Objetivos: 

2.8.1 General: 

1 Adquirir conocimientos, habilidades, destrezas, aptitudes y actitudes que 

capaciten al personal de enfermería del Instituto Oncológico Nacional 

para el trabajo multidisciplinario en acciones de prevención, promoción, 

diagnóstico, tratamiento y rehabilitación de las pacientes con cáncer de 

mama 

2.8.2. Específicos: 

• Describir la pato-fisiología, epidemiología y etiología del cáncer de mama y 

el papel del sistema inmunológico y la genética en la formación del cáncer 

• Describir los enfoques relacionados con la prevención y detección precoz 

del cáncer de mama y ser capaces de hacer explícito su papel en este área 

• Describir enfoques relacionados con el diagnóstico y las fases del cáncer de 

mama y el papel del enfermero en este área 

• Explicar los principios y aplicación de las modalidades de tratamiento 

utilizadas habitualmente 

• Repasar la administración de los tratamientos contra el cáncer 

2.9. Competencias prácticas a desarrollar 

• Educar y ayudar al fomento de la salud y promover la salud y el bienestar 

de las personas afectadas de cáncer de mama 
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• Aplicar conocimiento biológico relevante a la práctica de enfermería y a 

situaciones de atención a pacientes con cáncer 

• Iniciar e interpretar la información y las fuentes de datos para facilitar la 

elección del paciente con respecto al diagnóstico de cáncer 

• Aplicar conocimientos relevantes del tratamiento a los efectos secundarios 

de la atención sanitaria y toxicidad 

• Obtener una valoración exhaustiva y holística teniendo en cuenta factores 

relevantes en la enfermedad del cáncer (físicos, sociales, culturales, 

psicológicos, espirituales y medioambientales) 

2.10. Recursos financieros 

La implantación del programa requirió del siguiente recurso 

OBJETO DE GASTO COSTO ( EN BALBOAS) 

Material impreso(fotocopias) 1000 

Transporte 4500 

Alimentación 5000 

Encuadernación 1500 

Otros gastos 3000 

TOTAL 
_ 

150.00 
L 

2. 11. Recursos humanos: 

• Facilitador proponente del programa 

• Estudiantes Enfermeras seleccionadas por el Departamento de Enfermería 

del Instituto Oncológico Nacional 
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2.12. Cronograma de actividades 

Actividades 

2008 

Octubre Noviembre Diciembre 

1 2 3 4'l 2 3 4 1 2 3 4 

Identificación de idea de proyecto X 

- Propuesta del grupo seleccionado para el estudio X 

Elaboración de anteproyecto X 

Elaboración del instrumento para el Diagnóstico 

S ituacional 

X 

Aprobación del Diagnóstico Situacional X 

Análisis e identificación del problema X 

Aprobación de proyecto X 

Diseño del proyecto X 

Elaboración de cronograma X 

Revisión de fuentes bibliográficas X 

X 

X 

Elaboración del Planeamiento Didáctico 

Ejecución del Taller X X X X 

Elaboración de cuadros y graficas estadística X 

Análisis de datos X 

Integración de información X X 

Trascripción del trabajo X 

Revisión del borrador X 

Ajustes al informe revisado 

x 
Presentación del trabajo final X 

Entrega del trabajo impreso y en medio 

magnético 

X 
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CAPITULO 3. 

EJECUCIÓN DEL PROYECTO 
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3.1. Presentación de programa de capacitación 
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PLANEAMIENTO DIDÁCTICO 
TEMA #1 

TITULO: Conceptos básicos en Oncología 
FACILITADOR: Dr Ornar Castillo Fernández  
FECHA: 	 TIEMPO PROBABLE: 6 horas  
OBJETIVO GENERAL: Conocer los principios básicos que se utilizan en el maneto deLpaciente con cáncer  

OBJETIVOS 
ESPECÍFICOS 

CONTENIDOS ESTRATEGIAS 
METODOLÓGICAS 

RECURSOS 
DIDÁCTICOS 

EVALUACIiN 

* Explorar los 1- Enfoque general del 1- Introducción por el Técnica: Inicial: 
conocimientos previos paciente con cáncer facilitador Exposición Cuestionario 
que tienen las • Signos y síntomas dialogada diagnóstico 
enfermeras sobre el • Diagnóstico 2- Exploración de los Discusiones 
manejo de los • Clasificación conocimientos previos grupales 
pacientes con cáncer histopatológica que tienen los Trabajo colaborativo Proceso 

* Describir los 
• Etapificación 

2- Objetivos del 
estudiantes sobre el tema 
a través de la aplicación Medios: 

Formativa 

enfoques de manejo tratamiento de un cuestionario Pizarrón 
inicial del paciente • Modalidades de Voz 
oncológico tratamiento 4- Exposición oral Multimedia 

* Conocer las 
diferentes 
modalidades de 
tratamiento y los 
principios de 
investigación clínica 
en oncología 

-Cirugía
-Radioterapia 
- Quimioterapia 
- Hormonoterapia 

3 - Medición de la 
respuesta 

• Criterios de Recist 
• Criterios de OMS 

4 - Investigación en 
Oncología 

• Ensayos clínicos 
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TEMA# 1 

Resumen 

CONCEPTOS BÁSICOS EN ONCOLOGÍA 

El cáncer no es una enfermedad, sino más bien muchas enfermedades De hecho, 

hay 100 tipos diferentes de cáncer Todos los cánceres empiezan en las células 

Las células son las unidades básicas que forman los tejidos del cuerpo Para 

entender mejor qué es el cáncer, es necesano saber cómo las células normales se 

vuelven cancerosas 

El cuerpo está compuesto de muchos tipos de células Estas células crecen y se 

dividen para producir nuevas células conforme el cuerpo las necesita Cuando las 

células envejecen, mueren y éstas son reemplazadas por células nuevas 

Pero a veces, este proceso ordenado de división de células se descontrola 

Células nuevas se siguen formando cuando el cuerpo no las necesita Cuando 

esto pasa, las células viejas no mueren cuando deberían morir Estas células que 

no son necesarias pueden formar una masa de tejido Esta masa de tejido es lo 

que se llama tumor No todos los tumores son cancerosos Los tumores pueden 

ser benignos o malignos 

• Los tumores benignos no son cancerosos Generalmente se pueden 

extraer (extirpar). En la mayoría de los casos, estos tumores no vuelven a 

crecer Las células de los tumores benignos no se diseminan o riegan a otros 

tejidos o partes del cuerpo 

• Los tumores malignos son cancerosos Las células en estos tumores 

pueden invadir el tejido a su alrededor y diseminarse (regarse) a otros órganos 

del cuerpo Cuando el cáncer se disemina o riega de una parte del cuerpo a 

otra, se llama metástasis 

El nombre del cáncer depende del órgano o tipo de célula donde empezó u 

originó Por ejemplo, el cáncer que empieza en el estómago se llama cáncer de 
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estómago. Algunos cánceres no forman tumores. Por ejemplo, la leucemia es un 

cáncer de la medula ósea (el tejido esponjoso dentro de los huesos) 

Signos y síntomas del cáncer 

El cáncer puede causar una variedad de síntomas. Los posibles signos de cáncer 

pueden ser los siguientes. 

• Engrosamiento o bulto en el seno o en cualquier otra parte del 

cuerpo 

• Lunar nuevo o un cambio obvio de una verruga o de un lunar ya 

existente 

• Llaga que no sana 

• Tos o ronquera persistente 

• Cambios en los hábitos del intestino o vejiga 

• Indigestión que no se quita o dificultad al pasar alimentos 

• Cambio de peso sin razón aparente 

• Hemorragia o secreción no acostumbradas 

Cuando surgen estos síntomas u otros, no siempre son causados por cáncer 

Pueden ser causados por infecciones, tumores benignos u otros problemas Es 

importante consultar con el médico acerca de estos síntomas o cualquier otro 

cambio físico Sólo un médico puede hacer el diagnóstico. La persona que tiene 

estos síntomas u otros no debe esperar a sentir dolor El cáncer al principio 

generalmente no causa dolor 

Si se presentan síntomas, el médico puede realizar un examen físico, ordenar 

varios análisis de sangre y otras pruebas o recomendar una biopsia. Una biopsia 

es generalmente la forma más confiable de saber si hay cáncer. Durante una 

biopsia, el médico extrae una muestra de tejido del área anormal Un patólogo 

examina el tejido al microscopio para identificar células cancerosas. 
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Diagnóstico 

Algunos tipos de cáncer pueden encontrarse antes de que causen síntomas Los 

exámenes selectivos de detección se usan para buscar el cáncer (o los estados 

que pueden resultar en cáncer) en gente que no tiene síntomas. Estos exámenes 

o pruebas se elijen de acuerdo a lo que sea más apropiado y preferido por el 

individuo 

Estos exámenes pueden ayudar a los médicos a encontrar y tratar algunos tipos 

de cáncer en etapa temprana. En general, el tratamiento de cáncer es más 

efectivo cuando la enfermedad se encuentra en un estadio inicial. 

Los exámenes selectivos de detección se usan ampliamente para buscar cáncer 

de seno, de cuello del útero, colon y recto. 

• Seno La mamografía  es la mejor herramienta que tienen los médicos para 

encontrar el cáncer de seno temprano. La mamografía es una imagen del 

seno hecha con rayos X. El Instituto Nacional del Cáncer recomienda que las 

mujeres de 40 años de edad y más se realicen una mamografía cada 1 o 2 

años. Las mujeres que tienen mayor riesgo de padecer cáncer de seno 

deberán consultar con sus médicos si es necesario hacerse mamografías 

antes de los 40 y  la frecuencia con la que deberán hacerlo 

Cuello del útero La prueba de Papanicolaou  se usa para revisar las células 

del cuello uterino o cérvix. El médico raspa el cuello del útero y toma una 

muestra de células Las células se examinan en el laboratorio para ver si hay 

signos de cáncer o cambios que puedan resultar en cáncer (incluyendo 

cambios causados por el virus del papiloma humano, el cual es el factor de 

riesgo más importante para cáncer de cuello uterino). Las mujeres deberán 

hacerse pruebas de Papanicolaou 3 años después de haber comenzado a 

tener relaciones sexuales o al cumplir 21 años (lo que suceda primero) La 

mayoría de las mujeres deberán hacerse una prueba de Papanicolaou al 

menos cada 3 años. 
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Colon y recto Varios exámenes selectivos de detección se usan para 

detectar pólipos,  cáncer, u otros problemas de colon y recto Las personas de 

50 años de edad y más deberán hacerse estos exámenes Las personas que 

tienen un riesgo mayor del promedio de padecer cáncer de colon o recto 

deberán hablar con sus médicos para preguntar si deben hacerse exámenes 

selectivos de detección antes de los 50 años de edad y la frecuencia con la 

que deberán hacerlo 

Análisis de sangre oculta en las heces A veces el cáncer o los 

pólipos sangran Esta prueba detecta pequeñas cantidades de sangre en 

la materia fecal 

o 	 SiqmoidoscoDia  Los médicos revisan el recto y la parte inferior del 

colon con un tubo luminoso llamado sigmoidoscopio El médico puede 

generalmente extirpar los pólipos a través del tubo 

Colonoscopia  Los médicos revisan dentro del recto y todo el colon 

usando un tubo luminoso llamado colonoscopio El médico puede 

generalmente extirpar los pólipos a través del tubo 

Enema de bario de doble contraste  Este procedimiento incluye 

varias radiografías del colon y del recto El paciente recibe un enema con 

una solución de bario y se le inyecta aire por el recto El bario y el aire 

mejoran las imágenes radiográficas del colon y del recto 

Examen rectal digital  El examen rectal frecuentemente forma parte 

del examen físico de rutina El profesional médico inserta un dedo 

enguantado y lubricado dentro del recto para ver si siente algo anormal 

Este examen sólo permite la evaluación de la parte más inferior del recto 

Los médicos toman en consideración varios factores antes de sugerir una prueba 

de detección de cáncer. Para esto, ponen en la balanza factores relacionados con 

la prueba y con el tipo de cáncer que se puede detectar con la prueba También 

prestan especial atención al riesgo que cada persona tiene de padecer algún tipo 
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de cáncer Por ejemplo, los médicos piensan en la edad de la persona, su historia 

médica y familiar, su salud general y su estilo de vida Consideran si la prueba 

ofrece resultados precisos Además, los médicos tienen en cuenta los posibles 

efectos adversos relacionados con la aplicación de la prueba También toman en 

cuenta el riesgo de los estudios posteriores y de la cirugía a la que la persona se 

deberá someter para verificar si una prueba anormal significa que la persona tiene 

cáncer Los médicos también piensan sobre los riesgos y beneficios del 

tratamiento si las pruebas encuentran cáncer, consideran si el tratamiento 

funciona bien y cuáles son sus efectos adversos 

Etapificac jón 

La estadificación describe la extensión o gravedad del cáncer que aqueja a un 

individuo en base a la extensión del tumor original (primario) y la extensión de la 

diseminación en el cuerpo La estadificación es importante 

• La estadificación ayuda al médico a planear el tratamiento de una 

persona 

• La etapa o estadio puede usarse para estimar el pronóstico de una 

persona (el resultado o curso posible de la enfermedad) 

• Conocer la etapa es importante para identificar estudios clínicos 

(estudios de investigación) que puedan ser adecuados para un paciente 

en particular 

La estadificación ayuda a investigadores y proveedores de servicios para la salud 

a intercambiar información sobre los pacientes También les proporciona un 

lenguaje común para evaluar los resultados de estudios clínicos y comparar los 

resultados de estudios diferentes 

El sistema TNM es uno de los sistemas de estadificación más comúnmente 

usados Este sistema ha sido aceptado por la International Union Against Cancer 

(UICC) y el American Joint Committee on Cancer (AJCC) La mayoría de los 
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establecimientos médicos usan el sistema TNM como método principal de reportar 

sobre el cáncer 

El sistema TNM está basado en la extensión del tumor (T), la extensión de la 

diseminación a los ganglios linfáticos (N), y la presencia de metástasis (M) Un 

número se añade a cada letra para indicar el tamaño o extensión del tumor y la 

extensión de la diseminación 

Tumor primario (T) 

TX 	 El tumor primario no puede ser evaluado 

TO 	 No hay evidencia de tumor primario 

Tis 	 Carcinoma in situ (cáncer inicial que no se ha 

diseminado a tejidos vecinos) 

Ti, T2, T3, T4 Tamaño yio extensión del tumor primario 

Ganglios linfáticos regionales (N) 

NX 	No es posible evaluar los ganglios linfáticos regionales 

NO 	No existe complicación de ganglios linfáticos 

regionales (no se encontró cáncer en los ganglios 

linfáticos) 

Ni, N2, Complicación de ganglios linfáticos regionales 

N3 	(número yio extensión de diseminación) 

Metástasis distante (M) 

MX 	No es posible evaluar una metástasis distante 

MO 	No existe metástasis distante (el cáncer no se ha 

diseminado a otras partes del cuerpo) 

Mi 	Metástasis distante (el cáncer se ha diseminado a 

partes distantes del cuerpo) 
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Tratamiento 

El cáncer puede tratarse con cirugía, radioterapia, quimioterapia, terapia hormonal 

o con terapia biológica El médico puede usar un método o una combinación de 

métodos, dependiendo del tipo y ubicación del cáncer, de si la enfermedad se ha 

extendido, la edad y salud general del paciente y de otros factores Puesto que el 

tratamiento para el cáncer puede dañar también células y tejidos sanos, con 

frecuencia causa efectos secundarios Algunos pacientes se pueden preocupar de 

que los efectos secundarios sean peores que la enfermedad Sin embargo, los 

pacientes y los médicos discuten generalmente las opciones de tratamiento 

comparando los beneficios probables de destruir las células cancerosas y los 

riesgos de efectos secundarios posibles Los médicos pueden sugerir formas de 

reducir o eliminar los problemas que se pueden presentar durante y después del 

tratamiento 

La cirugía es un procedimiento para extirpar el cáncer Los efectos secundarios 

de la cirugía dependen de muchos factores, inclusive del tamaño y lugar del tumor, 

el tipo de operación y el estado general de salud del paciente Los pacientes 

tienen algo de dolor después de la cirugía, pero este dolor se puede controlar con 

medicina También es común que los pacientes se sientan cansados o débiles por 

un tiempo después de la cirugía 

Los pacientes se pueden preocupar de que se extienda la enfermedad al tener 

una biopsia u otro tipo de cirugía por cáncer Esto sucede muy raras veces porque 

los cirujanos toman precauciones especiales para impedir que el cáncer se 

disemine durante la cirugía Exponer el cáncer al aire durante la cirugía no causa 

que se disemine la enfermedad 

La radioterapia usa rayos de alta energía para destruir las células cancerosas en 

un área determinada La radiación puede administrarse en forma externa por 

medio de una máquina que apunta la radiación al área del tumor También se 

puede administrar internamente, agujas, semillas, alambres o catéteres que 

contienen una sustancia radioactiva se implantan cerca del cáncer Los 
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tratamientos de radiación no causan dolor Los efectos secundarios son 

ordinariamente temporales y la mayoría pueden tratarse y controlarse Es posible 

que los pacientes se sientan muy cansados, especialmente en las últimas 

semanas del tratamiento La radioterapia puede causar también la disminución del 

número de glóbulos blancos en la sangre, los cuales ayudan a proteger el cuerpo 

contra la infección Con radiación externa, es también común perder el pelo 

temporalmente en el área tratada y que la piel se ponga roja, reseca, sensible y 

con comezón 

No hay riesgo de exposición a la radiación al tener contacto con un paciente que 

está recibiendo radioterapia externa La radiación externa no causa que el cuerpo 

se haga radiactivo Con radiación interna (también llamada radiación de implante), 

el paciente puede necesitar quedarse en el hospital separado de otra gente 

mientras el nivel de radiación es más elevado Los implantes pueden ser 

permanentes o temporales La cantidad de radiación en un implante permanente 

disminuye a un nivel seguro antes de que la persona salga del hospital Con un 

implante temporal, una vez que se retira el implante, no hay radiactividad en el 

cuerpo 

La quimioterapia es el uso de fármacos para destruir células cancerosas en todo 

el cuerpo Las células sanas también pueden ser dañadas, especialmente [as que 

se dividen rápidamente El médico puede usar un fármaco o una combinación de 

fármacos Los efectos secundarios de la quimioterapia dependen principalmente 

de los fármacos y de la dosis que recibe el paciente La pérdida de pelo es un 

efecto secundario común de la quimioterapia, sin embargo, no todos los fármacos 

contra el cáncer causan pérdida de pelo Los fármacos anticancerosos pueden 

también causar fatiga temporal, pérdida del apetito, nauseas y vómitos, diarrea, o 

llagas en la boca y labios Los fármacos para impedir o reducir las nauseas y 

vómitos pueden ayudar con algunos de estos efectos secundarios Las células 

normales generalmente se recuperan cuando ha terminado la quimioterapia, por lo 

que la mayoría de los efectos secundarios desaparecen gradualmente después de 

que termina el tratamiento 
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La terapia hormonal se usa para tratar ciertos cánceres que dependen de 

hormonas para su crecimiento La terapia hormonal impide que las células 

cancerosas utilicen las hormonas que necesitan para crecer Este tratamiento 

puede incluir el uso de fármacos que detienen la producción de ciertas hormonas 

o que cambian la forma como funcionan las hormonas Otro tipo de terapia 

hormonal es la cirugía para extirpar los órganos que producen hormonas Por 

ejemplo, los ovarios pueden ser extirpados para tratar el cáncer de seno Los 

testículos pueden ser extirpados para tratar el cáncer de próstata 

La terapia hormonal puede causar un número de efectos secundarios Los 

pacientes pueden sentirse cansados o retener líquidos, subir de peso, tener 

bochornos o sofocos, nauseas y vómitos, cambios de apetito y, en algunos casos, 

coágulos de sangre La terapia hormonal puede causar también osteoporosis en 

mujeres premenopáusicas Dependiendo del tipo de terapia hormonal que se use, 

estos efectos secundarios pueden ser temporales, durar mucho tiempo o ser 

permanentes 

La terapia biológica utiliza directa o indirectamente el sistema inmune del cuerpo 

para combatir la enfermedad y puede aminorar algunos de los efectos secundarios 

del tratamiento contra el cáncer Los anticuerpos monoclonales, el interferón, la 

interleucina-2 y los factores estimulantes de colonias son algunos tipos de terapia 

biológica 

Los efectos secundarios causados por la terapia biológica varían con el 

tratamiento específico En general, estos tratamientos tienden a causar síntomas 

parecidos a los de la gripe, como escalofríos, fiebre, dolor de músculos, debilidad, 

pérdida de apetito, nauseas, vómitos y diarrea Los pacientes pueden también 

sangrar o magullarse con facilidad, tener erupciones de la piel o inflamación Estos 

problemas pueden ser graves, pero desaparecen cuando termina el tratamiento 
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Ensayos clínicos en Oncología 

Los estudios clínicos son estudios de investigación para probar qué tan bien 

funcionan en las personas los métodos médicos nuevos Cada estudio responde 

preguntas científicas y trata de encontrar mejores formas de impedir, detectar, 

diagnosticar o tratar una enfermedad Las personas que participan en los estudios 

clínicos de cáncer tienen la oportunidad de contribuir a que se conozca más el 

cáncer y al progreso contra el mismo Ellas reciben también la atención médica 

más avanzada de expertos 

Los estudios clínicos se realizan casi siempre en varias etapas, o fases Los 

estudios en fase 1 son el primer paso en la investigación de un nuevo método en 

humanos En estos estudios, los investigadores determinan qué dosis se 

considera segura, cómo se debe administrar el nuevo fármaco (por la boca, 

inyectado en una vena o en un músculo), y con qué frecuencia Los investigadores 

vigilan muy de cerca cualquier efecto secundario peligroso Los estudios en fase 1 

incluyen generalmente un número pequeño de pacientes y se realizan en sólo 

unas pocas localidades La dosis del tratamiento nuevo o técnica nueva se 

aumenta poco a poco Se determina que la dosis mayor con un nivel aceptable de 

efectos secundarios es apropiada para seguir haciendo pruebas 

Los estudios en fase II investigan la seguridad y la efectividad de un fármaco o 

intervención, y evalúan cómo afecta al cuerpo humano Los estudios en fase II 

generalmente se enfocan en un tipo de cáncer en particular e incluyen menos de 

100 pacientes 
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Los estudios en fase III comparan un fármaco nuevo o una nueva intervención (o 

un nuevo uso de lo que se considera ya aceptado) con el tratamiento aceptado en 

uso Los participantes son asignados al azar al grupo del tratamiento aceptado o al 

grupo del tratamiento nuevo, generalmente por medio de una computadora Este 

método, llamado distribución aleatoria, ayuda a mantener la imparcialidad y 

asegura que las decisiones humanas u otros factores no afecten los resultados del 

estudio En la mayoría de los casos, los estudios pasan a las pruebas en fase III 

sólo después de haber mostrado ser prometedores en las fases 1 y  II Los estudios 

en fase III pueden incluir a un gran número de personas en todo el país 

Los estudios en fase IV se realizan para evaluar más a fondo la seguridad y la 

efectividad del tratamiento a largo plazo Casi siempre se realizan después de que 

el tratamiento haya sido aprobado para uso estándar Varios cientos o miles de 

personas pueden tomar parte en un estudio en fase N. Estos estudios son menos 

comunes que los de fase 1, II ó III 

Las personas que participan en un estudio clínico trabajan con un equipo 

investigador Los miembros de dicho equipo pueden ser médicos, enfermeras, 

asistentes sociales, dietistas y otros profesionales médicos El equipo de atención 

médica proporciona el cuidado, vigila la salud de los participantes y ofrece 

instrucciones específicas en cuanto al estudio Para que los resultados del estudio 

sean lo más fidedignos posible, es importante que los participantes sigan las 

instrucciones del equipo investigador Las instrucciones pueden incluir que se lleve 

un diario o que se responda a cuestionarios El equipo investigador puede seguir 

comunicándose con los participantes después de terminado el estudio 
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TEMA #2 

TITULO: Generalidades del cáncer de mama 
FACILITADOR: Dr Ornar Castillo Fernández 
FECHA: 
	

TIEMPO PROBABLE: 
EJE TEMATICO  Generalidades de la biología, y presentación del cáncer de mama  
OBJETIVO GENERAL: Conocer las generalidades del diagnóstico y maneio del cáncer de mama  

OBJETIVOS 
ESPECÍFICOS 

CONTENIDOS ESTRATEGIAS 
METODOLÓGICAS 

RECURSOS 
DIDÁCTICOS 

EVALUACIÓN 

• Revisar 	las 1 -Información 1 -Introducción del Técnica: Inicial: 
características general sobre cáncer facilitador Exposición Diagnóstico 
diagnósticas, 
etapificación, 
factores de riesgo y 

de mama 
Características 

genéticas y factores 

2- Dinámica grupal 
Investigación 

Realizar una 

dialogada 
Discusiones 
grupales Proceso: 

manejo inicial de una de riesgo investigación bibliográfica Trabajo Formativa 
paciente con cáncer - Exámenes de sobre los métodos de colaborativo 
de mama detección factores 

de riesgo 
detección temprana Investigación 

• Analizar los - Presentación 3 - Rotación hospitalaria Medios: 
principales clínica -Atención de los Pizarrón 
tratamientos 2- Clasificación pacientes en Voz 
utilizados para tratar celular del cáncer de Consulta externa Multimedia 
el cáncer de mama mama 

3 - Etapificación del 
cáncer de mama 

-Atención de 
pacientes 
hospitalizados 

- Clasificar a las 
pacientes bajo su 
cuidado diario en base 
al sistema TNM 
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Tema 2 

Resumen 

GENERALIDADES EN CÁNCER DE MAMA 

Características genéticas y factores de riesgo 

Se han relacionado varios factores bien establecidos con un aumento del riesgo de contraer 

cáncer de mama. Ellos incluyen antecedentes familiares, nuliparidad, menarca prematura, 

edad avanzada y antecedentes personales de cáncer de mama (in situ o invasor) De todas las 

mujeres con cáncer de mame, entre 5% y  10% pueden tener una mutación de la línea 

germinal de los genes BRCAI y BRCA2. En las mujeres de ascendencia judía, hay 

mutaciones específicas del BRCA1 y el BRCA2 que suelen ser más comunes entre ellas El 

cálculo de riesgo vitalicio de contraer cáncer de mama para la mujer con mutaciones del 

BRCA 1 y el BRCA2 oscile entre 40% y  85%. Las portadoras con antecedentes de cáncer de 

mama tienen mayor riesgo de contraer enfermedad contralateral, un riesgo que puede ser tan 

alto como 5% al año Los hombres portadores de mutaciones del BRCA2 también tienen 

mayor riesgo de padecer de cáncer de mame. 

Exámenes de detección 

Los ensayos clínicos han establecido que los exámenes de detección por mamografía con 

examen clínico de mama o sin este, pueden disminuir la mortalidad a causa del cáncer de 

mama. 

Evaluación de la paciente 

El tratamiento de la paciente después de una sospecha inicial de cáncer de mama 

generalmente incluye confirmación del diagnóstico, evaluación del estadio de la enfermedad y 

selección de la terapia. En el momento de la extracción quirúrgica del tejido tumorat, debe 

determinarse la condición del receptor de estrógeno (RE) y el receptor de progesterona (RP) 
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Factores pronósticos 

Por lo general, el cáncer de mama se trata mediante diferentes combinaciones quirúrgicas, 

radioterapia, quimioterapia y hormonoterapia. El pronóstico y la elección de la terapia podrían 

verse influidos por 

• La edad y estatus menopáusico del paciente 

• El estadio de la enfermedad 

• Grado histológico y nuclear del tumor primario 

• El estatus RE y RP del tumor. 

e 	Las medidas de la capacidad proliferativa de! tumor 

• Amplificación genética del HER21neu 

A pesar de que ciertas mutaciones poco comunes y heredadas como BRCAI y BRCA2 

predisponen a las mujeres a desarrollar cáncer de mama, los datos pronósticos en los 

portadores de dichas mutaciones que han desarrollado cáncer de mama, son contradictorios 

Debido a que los criterios para el estatus menopáusico varían grandemente, algunos estudios 

han sustituido el factor de edad mayor de 50 años como algo supeditado al estado 

posmenopáusico. El cáncer de mama se clasifica en una variedad de tipos histológicos, 

algunos de los cuales tienen importancia pronóstica. Por ejemplo, los tipos con histología 

favorables incluyen los carcinomas medulares, mucinosos y tubulares 

Enfermedad contralateral 

Desde el punto de vista patológico, el cáncer de mama puede ser una enfermedad 

multicéntrica y bilateral La enfermedad bilateral, hasta cierto punto, más común en las 

pacientes con carcinoma lobular infiltrante. Las pacientes de cáncer de mama deberán 

someterse a una mamografía bilateral en el momento del diagnóstico para descartar la 

posibilidad de una enfermedad sincrónica. La función de la imaginología por resonancia 

magnética (IRM) en cuanto a la detección y seguimiento de la enfermedad continúa 

evolucionando. Ya que con el uso del MRI se ha visto un aumento en la tasa de detección de 

enfermedad mamográficamente oculta, el uso selectivo del IRM para exámenes adicionales 

de detección está siendo usado con mayor frecuencia a pesar de la ausencia de datos 
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contienen cáncer, se recomienda confirmación patológica antes de iniciar el tratamiento Se 

desconoce si este aumento en la tasa de detección se traducirá en una mejoría en los 

resultados del tratamiento 

Las pacientes deberán seguir sometiéndose a exámenes físicos de la mama y mamografías 

para detectar una recidiva en la mama ipsilateral en aquellas pacientes tratadas con cirugía 

preservadora de la mama o un segundo cáncer primario en la mama contralateral El riesgo 

anual de contraer un cáncer primario en la mama contralateral es de aproximadamente 1% Si 

la paciente es menor de 55 años en el momento del diagnóstico o la histología del tumor es 

lobular, este riesgo parece aumentar a 1,5% La presentación de un cáncer en la mama 

contralateral está relacionada con un mayor riesgo de recidiva a distancia 

Terapia de reemplazo hormonal 

El uso de la terapia de reemplazo hormonal (TRH) presenta un dilema para el número 

creciente de sobrevivientes de cáncer de mama, muchas de las cuales entran 

prematuramente en la menopausia como resultado de la terapia Generalmente, no se ha 

usado la TRH para mujeres con antecedentes de cáncer de mama porque el estrógeno es un 

factor de crecimiento para la mayoría de las células del cáncer de mama estudiadas en el 

laboratorio, sin embargo, los datos empíricos sobre la inocuidad de la TRH después del 

cáncer de mama son limitados 

Se ha informado sobre dos ensayos aleatonzados (en el que se incluye el Regional Oncologic 

Center-Hormonal Replacement Therapy After Breast Cancer--Is It Safe [ROC-HABITS]) que 

comparan la TRH con un suplemento no hormonal El primer ensayo incluyó a 345 pacientes 

evaluables de cáncer de mama con síntomas menopáusicos y se terminó antes de tiempo 

debido a un aumento en la incidencia de recidivas y nuevos cánceres primarios en el grupo de 

TRH (coeficiente de riesgo instantáneo [CRI] = 3,5, 95% intervalo de confianza [IC] 1,5-7,4) 

En total, 26 mujeres del grupo de TRH y siete del grupo sin TRH presentaron recidivas o 

nuevos cánceres primarios Sin embargo, este estudio no fue doble ciego y es posible que las 

pacientes del grupo de TRH fueran vigiladas más de cerca Debido a los resultados del primer 

ensayo, el segundo ensayo, que se condujo junto con el primero por un comité de dirección 
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conjunto, cerró prematuramente después de la inscripción de 378 pacientes Con una 

mediana de seguimiento de 4,1 años, se observaron 11 recidivas en el grupo de reemplazo 

hormonal y  13 recidivas en las pacientes asignadas a no recibir reemplazo hormonal (CRI = 

0,82, 95% IC, 0,35-1,9) Pese a que los ensayos difirieron en varios aspectos, hasta que no 

se disponga de datos adicionales, las decisiones concernientes al uso de TRH en pacientes 

con cáncer de mama tendrán que fundamentarse en los resultados de estos estudios, en 

particular, y en las inferencias sobre el efecto del uso de TRH en el riesgo del cáncer de 

mama en otros entornos Una intervención integral, que incluyó educación, orientación y 

farmacoterapia no hormonal, demostró la reducción de los síntomas menopáusicos y mejor 

desempeño sexual en las sobrevivientes de cáncer de mama) 

Clasificación celular del cáncer de mama 

La siguiente es una lista de las clasificaciones histológicas del cáncer de mama El cáncer 

ductal infiltrante o invasor es el tipo histológico más frecuente de cáncer de mama que se 

presenta y abarca entre 70% y 80% de todos los casos 

Carcinoma NOS, (sin otra especificación, por sus siglas en inglés) 

Ductal 

• Intraductal (in situ) 

• Invasor con componente intraductal predominante 

• Invasor, NOS 

• Comedón 

• Inflamatorio 

• Medular con infiltración linfocítica 

• Mucinoso (coloide) 

• Papilar 

• Escirroso 

• Tubular 

• Otro 

Lobular 

• In situ 
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o 	 Invasor con componente predominante in situ 

• Invasor 

Pezón 

• Enfermedad de Paget, NOS 

• Enfermedad de Paget con carcinoma intraductal 

• Enfermedad de Paget con carcinoma ductal invasor 

Otro 

Carcinoma no diferenciado 

Los siguientes son subtipos de tumores que se presentan en la mama, pero que no se 

consideran cánceres típicos de mama 

• Tumor filoide 

• Angiosarcoma 

• Linfoma primario 

Seguimiento 

Pruebas de ensayos aleatorizados indican que el seguimiento periódico con gammagrafía 

ósea, ecografía hepática, radiografías de tórax y análisis de sangre para evaluar la función 

hepática no mejoran la supervivencia ni la calidad de vida si se comparan con los exámenes 

físicos de rutina Aún cuando estos exámenes permiten detectar más temprano la enfermedad 

recidivante, la supervivencia de la paciente no se ve afectada Con base en estos datos, 

algunos investigadores recomiendan que un seguimiento aceptable se limite al examen físico 

y la mamografía anual para pacientes asintomáticas que completan su tratamiento para 

cáncer de mama en estadios 1 a III La frecuencia del seguimiento y el carácter apropiado de 

las pruebas de detección después de terminar el tratamiento primario para el cáncer de mama 

en estadios 1 a lii continúan siendo temas polémicos 

Definiciones TNM 

Las definiciones para clasificar el tumor primario (T) son las mismas tanto para la clasificación 

clínica como la patológica Si la medición del tumor se realiza mediante un examen físico, el 
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examinador usará los títulos principales (Ti T2 o T3) Si se usan otras mediciones, como las 

mediciones mamográficas o patológicas, se pueden usar los subconjuntos de Ti Los tumores 

se deben medir redondeando la cifra según el incremento más cercano a 0,1 cm 

Tumor primario (T) 

TX el tumor primario no se puede evaluar 

TO no hay prueba de tumor primario 

• Tis carcinoma intraductal, carcinoma lobular in situ o enfermedad de Paget del pezón 

sin invasión del tejido de normal de la mama 

• Tis (DCIS) carcinoma ductal in situ 

• Tis (LCIS) carcinoma lobular in situ 

• Tis (Paget) enfermedad de Paget del pezón sin tumor [Nota la enfermedad de 

Paget relacionada con un tumor se clasifica según el tamaño de/tumor 1 
Ti tumor no mayor de 2,0 cm en su mayor dimensión 

• Ti mic microinvasión no mayor de 0,1 cm en su dimensión mayor 

• Tla tumor mayor de 0,1 cm, pero no mayor de 0,5 cm en su dimensión mayor 

• Ti b tumor mayor de 0,5 cm, pero no mayor de 1,0 cm en su dimensión mayor 

• T1c tumor mayor de 1,0 cm pero no mayor de 2,0 cm en su dimensión mayor 

T2 tumor mayor de 2,0 cm, pero no mayor de 5,0 cm en su dimensión mayor 

T3 tumor mayor de 5,0 cm en su dimensión mayor 

T4 tumor de cualquier tamaño con extensión directa a (a) la pared torácica o (b) la piel, 

solo como se describe a continuación 

• 	T4a extensión a la pared torácica, sin incluir el músculo pectoral 

• T4b edema (incluso piel de naranja) o ulceración de la piel de la mama, o 

ganglios satélites de la piel limitados a la misma mama 

T4c ambos casos T4a y T4b 

• 	TM carcinoma inflamatorio 

46 



Ganglios linfáticos regionales (N) 

NX no se pueden evaluar los ganglios linfáticos regionales (por ejemplo, fueron 

extraídos previamente) 

• NO no hay metástasis a ganglio linfático regional 

• Nl metástasis a ganglio(s) linfático(s) axilar(es) ipsilateral(es) móvil(es) 

• N2 metástasis a ganglio(s) linfático(s) axilar(es) ipsilateral(es) fijo(s) entre sí o 

entretejido(s), o a ganglios mamarios internos ipsilaterales clínicamente aparentes* en 
ausencia de metástasis clínicamente aparente en ganglio linfático 

N2a metástasis en ganglios linfáticos axilares ipsilaterales fijos entre sí 

(entretejidos) o a otras estructuras 

• N2b metástasis solamente en ganglios mamarios internos ipsilaterales 

clínicamente aparentes* en ausencia de metástasis clínicamente aparente de 

ganglios linfáticos 

N3 metástasis en ganglio(s) linfático(s) infraclavivular(es) ipsilateral(es), con 

compromiso de ganglio linfático axilar o sin este, o en ganglio(s) mamario(s) interno(s) 

ipsilateral(es) clínicamente aparentes* en presencia de metástasis clínicamente aparente 

de ganglio linfático axilar clínicamente evidentes o metástasis en ganglio(s) linfático(s) 

supraclavicular(es) ipsilateral(es), con compromiso de ganglio linfático mamario axilar o 

interno, o sin este 

• N3a metástasis en ganglio(s) linfático(s) i nfraclavicu lar(es) ipsilateral(es) 

• N3b metástasis en ganglio(s) linfático(s) mamario(s) interno(s) ipsilaterale(s) y 

ganglio(s) linfático(s) axilar(es) 

• N3c metástasis en ganglio(s) linfático(s) supraclavicular(es) ipsilateral(es) 

Clasificación patológica (pN) * 
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pNX no se pueden evaluar los ganglios linfáticos regionales (por ejemplo, no se 

extrajeron para su estudio patológico o se extrajeron anteriormente) 

• pNO sin metástasis, histológicamente, en los ganglios linfáticos regionales y sin 

examen adicional de células tumorales aisladas (CTA) 

• pNO(l-) sin metástasis, histológicamente, en ganglio linfático regional, IHQ negativo 

pNO(l+) sin metástasis, histológicamente, en ganglio linfático regional, IHQ positivo y 

sin agrupación IHQ mayor de 0,2 mm 

o 	pNO(mol-) sin metástasis, histológicamente, en ganglio linfático regional y los hallazgos 

moleculares son negativos (RCPTl)** 

pNO(mol+) sin metástasis, histológicamente, en ganglio linfático regional y los 

hallazgos moleculares son positivos (RCPTl)** 

pNl metástasis en 1 a 3 ganglios linfáticos axilares o en ganglios mamarios internos 

con enfermedad microscópica detectada mediante disección de GLC, pero que no es 

clínicamente aparente** 

• pNlmi micrometástasis (mayor de 0,2 mm, pero no mayor de 2,0 mm) 

• pNla metástasis en 1 a 3 ganglios linfáticos axilares 

• pNlb metástasis en ganglios mamarios internos, con enfermedad microscópica 

detectada mediante la disección de GLC, pero que no es clínicamente aparente** 

• pNlc metástasis en 1 a 3 ganglios linfáticos axilares y en los ganglios linfáticos 

mamarios internos, con enfermedad microscópica detectada mediante la disección de 

GLC, pero que no es clínicamente aparente**  (Si se relaciona con más de tres 

ganglios linfáticos axilares positivos, los ganglios mamarios internos se clasifican 

como pN3b para reflejar un aumento de la carga tumoral) 

pN2 metástasis en 4 a 9 ganglios linfáticos axilares, o en ganglios linfáticos mamarios 

internos clínicamente aparentes**  en ausencia de metástasis de ganglios linfáticos 

axilares a ganglio(s) linfático(s) axilar(es) ipsilateral(es) fijos entre sí o a otras estructuras 
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pN2a metástasis en 4 a 9 ganglios linfáticos axilares (por lo menos un depósito 

tumoral mayor de 2,0 mm) 

o 	 pN2b metástasis en ganglios linfáticos mamarios internos clínicamente 

aparentes* en ausencia de metástasis en ganglios linfáticos axilares 

pN3 metástasis en diez o más ganglios linfáticos axilares, o en ganglios linfáticos 

infraclaviculares, o en ganglios linfáticos mamarios ipsilaterales clínicamente aparentes* 

en presencia de uno o más ganglios linfáticos axilares positivos, o en más de tres ganglios 

linfáticos axilares con metástasis microscópica clínicamente negativa en tos ganglios 

linfáticos mamarios internos, o en ganglios linfáticos supraclaviculares ipsilaterales 

pN3a metástasis en diez o más ganglios linfáticos axilares (por lo menos un 

depósito tumoral mayor de 2,0 mm), o metástasis en los ganglios linfáticos 

infraclavicu lares 

pN3b metástasis en ganglios linfáticos mamarios ipsilaterales clínicamente 

aparentes* en presencia de uno o más ganglios linfáticos axilares positivos, o en más 

de tres ganglios linfáticos axilares y en los ganglios linfáticos mamarios internos, con 

enfermedad microscópica detectada mediante la disección de ganglio linfático 

centinela pero que no es clínicamente aparente** 

pN3c metástasis en ganglios linfáticos supraclaviculares ipsilaterales 

Metástasis a distancia (M) 

• MX no se puede evaluar la presencia de metástasis a distancia 

• MO no hay metástasis a distancia 

• Ml metástasis a distancia 

Agrupación por estadios del AJCC 

Estadio O 

• Tis, NO, MO 
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Estadio 1 

T1, NO, MO 

Estadio líA 

• TO,N1,MO 
• T1*, Nl, MO 

• T2, NO, MO 

Estadio lIB 

• T2,N1,MO 
• T3, NO, MO 

Estadio lilA 

• TO, N2, MO 
• Tl*,  N2, MO 
• T2, N2, MO 
• T3,Nl,MO 
• T3, N2, MO 

Estadio ¡liB 

• T4, NO, MO 
• T4,Nl,MO 
• T4, N2, MO 

Estadio II1C** 

• Cualquier T, N3, MO 

Estadio IV 

• Cualquier T, cualquier N, Ml 
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TEMA #3 

TITULO: Tratamiento local en cáncer de mama  
FACILITADOR: Dr. Omar Castillo Fernández  
FECHA: 
OBJETIVO GENERAL: Conocer las opciones de tratamiento local en cáncer de mama 

OBJETIVOS 
ESPECÍFICOS 

CONTENIDOS ESTRATEGIAS 
METODOLÓGICAS 

RECURSOS 
DIDÁCTICOS 

EVALUACIÓN 

• Revisar el manejo de 1 -Tratamiento quirúrgico 1 -Exposición Técnica: Inicial: 
las 	pacientes 	con • Cirugía Introductoria Exposición Diagnóstico 
cáncer 	de 	mama conservadora 2- Dinámica grupa¡ dialogada 
temprano • Mastectomía Investigación Discusiones 

radical sobre los efectos grupales Proceso: 
• Analizar las • Evaluación tóxicos de la radiación Investigación Formativa 

diferentes ganglionar de la en el manejo del 
alternativas de axila cáncer de mama Medios: 
control local que se • Reconstrucción 3 - Rotación Pizarrón 
pueden ofrecer en mamaria hospitalaria Voz 
cáncer de mama 2 - Radioterapia externa 

Teleterapia 
-Atención de los 

pacientes en 
Multimedia 

• Revisar las • Braquiterapia -Consulta externa 
indicaciones del • Indicaciones -Visita al bunker 
tratamiento local Post-cirugía 

conservadora 

de Radioterapia 

• Repasar los efectos 
adversos más 
comunes de cada 
una de la 
modalidades de 
manejo local en 
cáncer de mama 

Post- 
mastectomía 
• Efectos tóxicos 
• Neumonitis 
• Linfedema 
• Riesgo 

cardiovascular 

TIEMPO PROBABLE: 
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Tema N° 3 

Resumen 

TRATAMIENTO LOCAL EN CÁNCER DE MAMA 

Tratamiento locorregional 

El cáncer de mama en estadios 1, II, lilA y el cáncer de mama operable en estadio lllC a 

menudo exigen un enfoque multimodal de tratamiento Independientemente del procedimiento 

final seleccionado, la biopsia de diagnóstico y el procedimiento quirúrgico que se use como 

tratamiento primario deberán efectuarse como dos procedimientos separados En muchos 

casos, el diagnóstico del carcinoma de mama mediante una biopsia central de aguja o la 

citología por aspiración con aguja debería ser suficiente para confirmar una neoplasia 

maligna Después de confirmarse la presencia de una neoplasia maligna y determinarse la 

histología, deben explicarse las opciones de tratamiento a ¡a paciente antes de seleccionar un 

procedimiento terapéutico El cirujano puede seguir adelante con un procedimiento definitivo 

que puede incluir la biopsia, la confirmación del carcinoma por sección congelada y ¡a cirugía 

elegida por la paciente Se debe determinar el estado proteínico del receptor de estrógeno 

(RE) y del receptor de progesterona (RP) en el tumor primario [fl También pueden ser 

valiosas las características patológicas adicionales, como el grado, la actividad proliferativa y 

el estado del receptor del factor de crecimiento epidérmico humano 2 (HER2/neu) 

Opciones quirúrgicas 

Mastectom la versus tratamiento conservador 

Las opciones quirúrgicas para tratar el tumor primario incluyen la cirugía preservadora de la 

mama más radioterapia, la mastectomía con reconstrucción y la mastectomía sola Asimismo, 

se debe realizar una estadificación quirúrgica de la axila La supervivencia es equivalente con 

cualquiera de estas opciones, como está documentado en ensayos aleatorizados (incluyendo 

el ensayo de la Organización europea para ¡a investigación y el tratamiento del cáncer 

[EORTC 10801]) La selección de un enfoque terapéutico local depende de la ubicación y el 
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tamaño de la lesión, el análisis de la mamografía, el tamaño de la mama y la actitud de la 

paciente acerca de conservar la mama La presencia de enfermedad multifocal en la mama o 

antecedentes de vasculopatía de colágeno son contraindicaciones para la terapia 

preservadora de la mama 

Todos los tipos histológicos de cáncer invasor de mama pueden tratarse con cirugía 

preservadora de la mama más radioterapia La tasa de recurrencia local en la mama sometida 

a un tratamiento conservador es baja y varía ligeramente según la técnica quirúrgica usada 

(tumorectomía mamaria, cuadra ntectomía, mastectomía segmentaria y otras) Es discutible 

que los márgenes microscópicos completamente claros sean necesarios En estudios 

retrospectivos se demostró que ciertas características tumorales, como los tumores grandes 

(lesiones T2), los ganglios axilares positivos, los tumores con un componente intraductal 

extenso, los tumores palpables y una histología lobular se correlacionan con una probabilidad 

mayor de encontrar un tumor persistente en la segunda escisión Las pacientes cuyos 

tumores presentan estas características pueden beneficiarse de una escisión inicial más 

generosa para evitar la necesidad de una segunda escisión 

La radioterapia (como parte de la terapia local de conservación de la mama) consta de 

radioterapia de haz externo (RHE) postoperatoria dirigida a toda la mama con dosis de 45 Gy 

a 50 Gy, en fracciones diarias de 1,8 Gy a 2,0 Gy durante un período de cinco semanas Los 

esquemas más cortos hipofraccionados alcanzan resultados comparables Se suele 

administrar un refuerzo de radiación al lecho del tumor Dos ensayos aleatorizados realizados 

en Europa demostraron que un refuerzo de 10 Gy a 16 Gy reduce el riesgo de recurrencia 

local de 4,6% a 3,6% a los tres años (P = 0,044) y  de 7,3% a 4,3% a los cinco años (P < 

0,001), respectivamente Si se usa un refuerzo, se puede administrar RHE, generalmente con 

electrones o con un implante intersticial radiactivo 

La edad de la paciente no debe ser un factor determinante en la selección del tratamiento 

conservador de la mama en oposición a la mastectomía En un estudio, se puso de manifiesto 

que el tratamiento con tumorectomía mamaria y radiación para mujeres de 65 años y más de 

edad produce tasas de supervivencia y ausencia de recurrencia similares a las de las mujeres 

menores de 65 años Aun no se sabe con certeza si las mujeres jóvenes con mutaciones de la 
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línea germinal o fuertes antecedentes familiares de cáncer son buenas candidatas para la 

terapia preservadora de la mama Los estudios retrospectivos no indican diferencia en las 

tasas de fracaso local o supervivencia general (SG) cuando se compara a las mujeres con 

fuertes antecedentes familiares de cáncer con mujeres sin estos antecedentes tratadas en 

forma similar Sin embargo, el grupo con antecedentes familiares positivos parece tener mayor 

probabilidad de contraer cáncer de la mama contralateral dentro de los cinco años El riesgo 

de tumores contralaterales puede todavía mayor en las mujeres con mutaciones del BRCA1 y 

el BRCA2 Teniendo en cuenta que las pruebas disponibles no indican diferencias en los 

resultados, se debe considerar que las mujeres con fuertes antecedentes familiares son 

candidatas para el tratamiento conservador de la mama Para las mujeres con mutaciones de 

la línea germinal en el BRCA1 y el BRCA2, se necesita estudiar más el tratamiento 

conservador de la mama 

La cirugía preservadora de la mama sola, sin radioterapia, se ha comparado con la cirugía 

preservadora de la mama seguida de radioterapia en seis ensayos aleatorizados (que 

incluyen los ensayos del National Surgical Adjuvant Breast and Bowel Project [NSABP-B-06] y 

el Cancer and Leukemia Group B [CL13-9343]) En dos de estos ensayos, todas las pacientes 

también recibieron tamoxifeno adyuvante Cada ensayo mostró una tasa general más baja de 

recurrencia en la mama con la radioterapia, y este efecto estuvo presente en todos los 

subgrupos de pacientes Por ejemplo, en algunos grupos, las mujeres con tumores pequeños 

de receptores positivos y aquellas mayores de 70 años, hubo una reducción absoluta pequeña 

en la tasa de recurrencia (<5%) La incidencia limitada que tuvo la radioterapia en este grupo 

de mujeres fue parte de un informe en un estudio confirmatorio de observación con enfoque 

en las tasas de control en el seno para el que se usó la base de datos Surveillance, 

Epidemiology, and End Results (SEER)-Medicare El impacto de la radioterapia en el control 

local fue clarificado aún más al poner en evidencia que las mujeres sanas de 70 a 79 años 

tenían más probabilidades de beneficiarse de la radioterapia (número necesario para el 

tratamiento [N NT] para prevenir una incidencia = 21-22 pacientes) cuando se compararon con 

mujeres de 80 y  más años o con aquellas que padecían de enfermedades concomitantes 

(NNT = 61-125 pacientes) La administración de radioterapia puede relacionarse con una 

enfermedad a corto plazo, inconvenientes y posibles complicaciones a largo plazo] 
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Evaluación de los ganglios axilares 

Se deben estadiflcar los ganglios linfáticos axilares para ayudar a determinar la prognosis y la 

terapia A pesar de que la mayoría de las autoridades concuerdan en que la disección de 

ganglios linfáticos axilares en presencia de ganglios clínicamente negativos es un 

procedimiento necesario de estadificación, hay desacuerdo en cuanto al alcance del 

procedimiento a causa de la morbilidad a largo plazo (por ejemplo, molestia en el brazo e 

inflamación) con que se lo relaciona Los datos indican que el grado de compromiso de los 

ganglios linfáticos (estadio 1 frente a estadio II frente a estadio III) no proporciona información 

adicional independiente con respecto al número total de ganglios axilares positivos [39] La 

evaluación estándar suele comprender solamente disección a nivel 1 y II, con la que se logra 

un número satisfactorio de ganglios para su evaluación (de 6 a 10 como mínimo) y se reduce 

al mismo tiempo la morbilidad del procedimiento Varios grupos han intentado definir una 

población de mujeres en quienes las probabilidades de metástasis ganglionar es lo 

suficientemente baja como para obviar una biopsia de ganglios axilares En esta serie de 

casos llevada a cabo en una sola institución, la prevalencia de ganglios positivos en pacientes 

con tumores Tia, osciló entre 9% y  16% En otra serie, la incidencia de recaída de ganglios 

axilares en pacientes con tumores Tia, tratadas sin disección de ganglio axilar fue de 2% 

Debido a que la condición del ganglio axilar sigue siendo el factor pronóstico más importante 

para determinar el desenlace en las pacientes con cáncer de mama, no se dispone de 

pruebas suficientes como para recomendar que se omita la estadificación de los ganglios 

linfáticos en la mayoría de las pacientes con cáncer de mama invasor 

Para disminuir la morbilidad de la linfadenectomía axilar y, al mismo tiempo, obtener una 

estadificación precisa, varios investigadores estudiaron el mapeo linfático y la biopsia del 

ganglio linfático centinela (GLC) en mujeres con cáncer de mama invasor El GLC se define 

como el primer ganglio de la cuenca linfática que recibe el flujo linfático primario Se ha 

demostrado en estudios que una inyección de coloide de azufre rotulado con tecnecio solo, de 

colorante azul vital o ambos en torno al tumor o la cavidad de la biopsia o en la región 

subareolar, y el drenaje posterior de estos compuestos a la axila permiten identificar el GLC 

en 92% a 98% de las pacientes Estos informes demuestran una concordancia de 97,5% a 

100% entre la biopsia del GLC y la disección completa de ganglios linfáticos axilares Los 
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resultados de un ensayo aleatorizado con 532 pacientes con carcinomas Ti sometidas a 

biopsia del GLC más disección axilar completa o biopsia del GLC sola, no mostraron 

diferencia alguna después de una mediana de seguimiento de hasta 78 meses, en cinco años 

de ESC (92,9% en la biopsia SLN sin grupo de disección axilar rutinaria frente a 88,9% en 

pacientes que bajo disección axilar, independientemente de los hallazgos de SLN, P = 0,1) 

Las tasas falso-negativas notificadas de la biopsia del GLC que utilizan la disección de 

ganglios linfáticos axilares como el patrón de oro varía entre 0% y  15%, con un promedio de 

8,8% La tasa de éxito depende de la experiencia del cirujano y las características del tumor 

primario En general, los estudios han limitado el uso de la biopsia del GLC a las mujeres con 

enfermedad Ti y T2, sin prueba de complicación multifocal ni ganglios linfáticos clínicamente 

positivos La biopsia del GLC sola se relaciona con menor morbilidad que la linfadenectomía 

axilar En un ensayo aleatorizado con 1 031 mujeres que comparó la biopsia del GLC seguida 

de disección axilar cuando el GLC fue positivo con la disección axiliar en todas los pacientes, 

la calidad de vida al cabo de un año (evaluada por la frecuencia en la que las pacientes 

experimentaron un deterioro clínico significativo en la escala del Trial Outcome Index of the 

Functional Assessment of Cancer Therapy-Breast) resultó superior en el grupo con biopsia 

GLC (23% frente a 35% de deterioro en el grupo de biopsia del GLC y en los grupos con 

disección axilar, respectivamente, P = 0,001) El funcionamiento del grupo también fue mejor 

en el grupo de GLC NSABP-B32, un estudio aleatorizado con 5 611 mujeres encontró los 

mismos resultados con respecto a la precisión y el éxito técnico Los ensayos clínicos 

aleatorizados en curso ayudarán a determinar si ambos procedimientos rinden tasas de 

supervivencia comparables y si hay algún beneficio terapéutico al llevar a cabo una 

linfadenectomía axilar completa en los pacientes con metástasis en el GLC Aunque no hay 

datos sobre este efecto en la supervivencia, la biopsia del GLC con disección total después de 

un resultado positivo es una alternativa habitual a la disección de ganglios linfáticos axilares 

Pronto se dispondrá de ensayos que aborden el tema de la supervivencia 

Reconstrucción de la mama 

Para las pacientes que optan por una mastectomía total, se puede usar la cirugía 

reconstructiva en el momento de la mastectomía (reconstrucción inmediata) o en algún 
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momento posterior (reconstrucción diferida) El contorno de la mama se puede restaurar ya 

sea con la inserción submuscular de un implante artificial (lleno de solución salina) o con un 

colgajo del músculo recto u otro colgajo Si se usa un implante salino, se puede insertar un 

extensor de tejido por debajo del músculo pectoral Se inyecta una solución salina en el 

extensor para estirar los tejidos durante un período de semanas o meses hasta que se obtiene 

el volumen deseado El extensor de tejido se reemplaza luego con un implante permanente 

Los colgajos de músculo recto exigen un procedimiento operatorio considerablemente más 

complicado y prolongado, y es posible que se necesiten transfusiones de sangre 

Después de la reconstrucción de la mama, se puede administrar radioterapia dirigida a la 

pared torácica y a los ganglios regionales, ya sea en el entorno adyuvante o si recidiva la 

enfermedad local Después de la reconstrucción de la mama con una prótesis, la radioterapia 

puede afectar la cosmesis y aumentar la incidencia de fibrosis capsular, el dolor o la 

necesidad de retirar los implantes 

Radioterapia adyuvante 

Por lo general, se emplea radioterapia después de realizarse una cirugía preservadora de la 

mama La radioterapia también puede indicarse para pacientes sometidas a niastectomía La 

meta principal de la radioterapia adyuvante es erradicar la enfermedad residual y, de esta 

forma, reducir la recurrencia local 

Después de la cirugía preservadora de la mama 

Para las mujeres tratadas con cirugía preservadora de la mama, el sitio más común de 

recurrencia local es la misma mama preservada El riesgo de recurrencia en la mama 

preservada es importante (>20%) aún en mujeres con ganglios linfáticos axilares negativos 

confirmados Por lo tanto, se recomienda aplicar radioterapia a toda la mama después de una 

cirugía preservadora de la mama 

A pesar de que todos los ensayos que evaluaron el papel de la radioterapia en la terapia de 

conservación de la mama demostraron reducciones estadísticamente muy significativas en la 

tasa de recurrencia local, ningún ensayo logró demostrar una reducción estadísticamente 
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significativa de la mortalidad Sin embargo, en una actualización del Early Breast Cancer 

Tria!ists' Collaborative Group's (EBCTCG 2005), cuando se combinaron todos los ensayos 

relacionados, la mortalidad por cáncer de mama a los 15 años se redujo de 35,9% a 30,5% en 

las mujeres que recibieron radioterapia (la diferencia absoluta es 5,4%, 95% IC, 2,1%-8,7%, 

la proporción de la tasa de mortalidad por cáncer de mama es 0,83, 95% IC, 0,75-091, P = 

0,002) Hubo un efecto similar en la mortalidad por todas las causas 

A pesar de que la radiación adyuvante dirigida a toda la mama es el tratamiento estándar, 

ningún ensayo se ha ocupado del papel de La radioterapia regional dirigida al ganglio linfático 

en este entorno El estudio del Instituto Nacional del Cáncer de Canadá (CAN-NCIC-MA20) ya 

está cerrado, pero hasta que se notifiquen los resultados, las decisiones relativas al uso de tal 

terapia para una lesión determinada deberán descansar en extrapolaciones del entorno de 

posmastectomía y el conocimiento de las tasas de recurrencia locorregional luego de la 

terapia de conservación con disección de ganglio linfático axilar 

Posmastectomía 

La radioterapia adyuvante posoperatorta dirigida a la pared torácica y a los ganglios linfáticos 

regionales se ha aplicado tradicionalmente a aquellas mujeres a las que se considera que 

tienen un riesgo alto de padecer una recurrencia locorregional después de la mastectomía La 

radioterapia puede disminuir la recurrencia locorregional en este grupo, incluso para aquellas 

pacientes que reciben quimioterapia adyuvante Las pacientes con el riesgo más alto de 

recurrencia local son aquellas con cuatro o más ganglios positivos, extensión ganglionar 

extracapsular muy evidente, tumores primarios grandes y márgenes de resección del tumor 

primario muy cercanos o positivos 

Las pacientes que tienen entre uno y tres ganglios afectados, pero ninguno de los factores de 

riesgo mencionados anteriormente, no tienen mucho riesgo de recurrencia local y no ha sido 

claro si el uso rutinario de radioterapia adyuvante las puede beneficiar En las mujeres con 

enfermedad nodal positiva después de una mastectomía y remisión axilar, la radioterapia 

redujo el riesgo de recurrencia local a cinco años de 23% a 6% (ganancia absoluta = 17%, 

95% IC, 15,2%-18,8%) Esto se traduce en una reducción significativa de (P = 0,002) de la 
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mortalidad por cáncer de mama (54,7% frente a 60,1%), con una ganancia absoluta de 5,4% 

(95% IC, 2,9%-7,9%) En los análisis de subgrupos, la tasa de recurrencia local a cinco años 

se redujo en 12% (95% IC, 8,0%-16%) en mujeres con uno a tres ganglios linfáticos 

comprometidos, y en 14% (95% IC, 10%-18%) en mujeres con cuatro o más ganglios 

linfáticos comprometidos En contraste, en el caso de las mujeres con enfermedad nodal 

negativa, la reducción absoluta de recurrencia local a cinco años fue de solamente 4% (P = 

0,002, 95% IC, 1,8%-6,2%), y no hubo una reducción estadísticamente significativa en la tasa 

de mortalidad por cáncer de mama a 15 años en estas pacientes (ganancia absoluta = 1,0%, 

P >0,1, 95% IC, -0,8%-2,8%) Más aún, un análisis de los ensayos NSABP demostró que 

incluso en pacientes con tumores primarios grandes (>5 cm), cuando los ganglios axilares 

eran negativos, el riesgo de recurrencia locorregional aislada fue lo suficientemente bajo 

(7,1%) como para no justificar la radioterapia locorregional 

Efectos tóxicos tardíos de la radioterapia adyuvante 

Los efectos tóxicos tardíos de la radioterapia, aunque poco comunes, pueden incluir 

neumonitis de radiación, complicaciones cardíacas, edema del brazo, plexopatía braquial y 

riesgo de neoplasias malignas secundarias Tales efectos tóxicos se pueden minimizar con las 

técnicas actualmente utilizadas para administrar la radiación y con una cuidadosa delimitación 

del volumen que será irradiado 

En un análisis retrospectivo de 1 624 mujeres fueron tratadas en una sola institución con 

cirugía preservadora y radiación adyuvante de la mama, la incidencia general de neumonitis 

sintomática de radiación fue de 1,0% después de una mediana de seguimiento de 77 meses 

La incidencia de la neumonitis aumentó a 3,0% con el uso de un campo supraclavicular de 

radiación y a 8,8% cuando se administró quimioterapia al mismo tiempo La incidencia fue de 

solo 1,3% en las pacientes que recibieron quimioterapia secuencial 

El tema sobre si la radiación adyuvante a la pared torácica izquierda o a la mama izquierda, 

con inclusión de los ganglios linfáticos regionales o sin esta, estuvo relacionada con el 

aumento de la mortalidad cardiaca resultó polémico En aquellas mujeres tratadas con 

radioterapia antes de 1980, se observó un aumento en la tasa de defunciones cardiacas 
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después de 10 a 15 años, en comparación con mujeres con cáncer de mama que no 

recibieron radiación o solo recibieron radiación en el lado derecho del pecho Probablemente, 

esto fue ocasionado por la radiación que recibió el miocardio izquierdo 

Las técnicas de radioterapia moderna que se introdujeron en el decenio de 1990 minimizaron 

la radiación profunda al miocardio subyacente cuando se utilizó radiación al lado izquierdo de 

la pared del tórax o a la mama izquierda La mortalidad cardiaca disminuyó en forma 

correspondiente En ese momento, la mortalidad cardiaca también estaba disminuyendo en 

los Estados Unidos 

Un análisis de los SEER llevado a cabo entre 1973 a 1989 que estudió el número de 

defunciones por una enfermedad cardiaca isquémica en mujeres que recibieron radiación 

dirigida a la mama o la pared torácica, mostró que desde 1980 no se encontró un aumento en 

la tasa de defunciones por enfermedad cardiaca isquémica en mujeres que recibieron 

radiación a la pared torácica izquierda o a la mama izquierda 

El linfedema resultante del tratamiento del cáncer sigue siendo una preocupación importante 

para la calidad de vida de las pacientes con cáncer de mama El tratamiento de modalidad 

única de la axila (cirugía o radiación) está relacionado con una incidencia baja de edema del 

brazo La radioterapia axilar en las pacientes sometidas a disección axilar puede aumentar el 

nesgo de edema del brazo de 2% a 10% con disección sola y de 13% a 18% con radioterapia 

adyuvante 

Es muy raro ver una lesión del plexo braquial causada por la radiación después de la 

radiación ganglionar adyuvante de la paciente con cáncer de mama En un estudio llevado a 

cabo por una sola institución para evaluar la tasa de lesiones al plexo braquial utilizando la 

técnica actual de radiación, se observó durante 5,5 años a 449 pacientes de cáncer de mama 

tratadas con radioterapia postoperatoria dirigida a la mama y los ganglios linfáticos regionales 

Se utilizó la tomografía computarizada para hacer un diagnóstico clínico de tales lesiones, de 

modo que se pudiera distinguir la lesión por radiación de la recurrencia del tumor Cuando se 

administraron 54 Gy en 30 fracciones a los ganglios regionales, la incidencia de lesión 
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sintomática al plexo braquial fue de 1,0%, comparada con 5,9% cuando se aumentó el tamaño 

de las fracciones usadas (45 Gy en 15 fracciones) 

La tasa de neoplasias malignas secundarias después de la radioterapia adyuvante es muy 

baja Los sarcomas en el campo del tratamiento son muy poco frecuentes, con un riesgo a 

largo plazo de 0,2% a los 10 años Un informe indica un aumento de cáncer de la mama 

contralateral en las mujeres menores de 45 años que recibieron radioterapia a la pared 

torácica después de la mastectomía No se presenta un aumento del riesgo de contraer 

cáncer de la mama contralateral en las mujeres de 45 años o más que reciben radioterapia 

Se debe utilizar técnicas modernas que minimicen la dosis de radiación a la mama 

contralateral para mantener el riesgo absoluto tan bajo como sea posible [80] En las pacientes 

que no fuman, el riesgo de cáncer de pulmón como resultado de la exposición a la radiación 

durante el tratamiento para el cáncer de mama es mínimo cuando se usan técnicas modernas 

de dosimetría No obstante, las pacientes que fuman pueden tener un pequeño aumento del 

riesgo de padecer de cáncer de pulmón en el pulmón ipsilateral 
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TITULO: Tratamiento hormonal cáncer de mama temprano  
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Tema N° 4 

Resumen 

TRATAMIENTO HORMONAL EN EL CÁNCER DE MAMA TEMPRANO 

Si se utiliza el estado de los receptores hormonales para seleccionar el tratamiento 

adyuvante, es importante que el estudio se realice en un laboratorio especializado y 

bien establecido Los ensayos inmunohistoquímicos parecen ser al menos tan 

confiables como los ensayos estándar de aglutinación de ligandos para predecir la 

respuesta a la terapia endocrina adyuvante 

Tamoxifeno 

El EBCTCG llevó a cabo un metaanálisis del tratamiento sistémico del cáncer incipiente 

de mama por medio de métodos terapéuticos hormonales, citotóxicos o biológicos en 

ensayos aleatorizados que incluyeron a 144 939 mujeres con cáncer de mama en 

estadio 1 o estadio II El análisis más reciente, que incluyó información sobre 80 273 

pacientes en 71 ensayos de tamoxifeno adyuvante, se publicó en 2005 En este 

análisis, se encontró que las ventajas del tamoxifeno estaban limitadas a la mujer con 

tumores de mama positivos para el RE o desconocidos para el RE En estas mujeres, 

las reducciones absolutas a los 15 años de la recurrencia y la mortalidad relacionada 

con cinco años de uso fueron de 12% y 9%, respectivamente 

El destinar aproximadamente 5 años de tamoxifeno como adyuvante, reduce la tasa de 

mortalidad anual de cáncer de mama, en 31% y  en gran medida independientemente 

del uso de quimioterapia o de la edad (<50 años, 50 a 69 años, ;i70 años), el estatus 

del receptor de progesterona u otra característica tumoral Este metaanálisis del 

EBCTCG también confirmó el beneficio ventaja del tamoxifeno adyuvante en mujer 

premenopáusicas con RE positivo Las mujeres menores de 50 años obtuvieron un 

grado de beneficio con cinco años de tamoxifeno semejante al obtenido por las mujeres 

mayores Además, la reducción proporcional tanto de recurrencia como de mortalidad 
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relacionada con el uso del tamoxifeno fue semejante en las mujeres con cáncer de 

mama y ganglios negativos o positivos, aunque la mejora absoluta de supervivencia a 

los 10 años fue mayor en este último grupo (5,3% frente a 12,5% con cinco años de 

uso Se encontraron resultados similares en el ensayo International Breast Cancer 

Study Group-1393 De 1 246 mujeres con enfermedad en estadio II, solo las mujeres 

con enfermedad positiva al ER se beneficiaron del tamoxifeno 

El tema de la duración óptima de uso del tamoxifeno ha sido abordado por el 

metaanálisis del EBCTCG y por varios otros ensayos aleatorizados numerosos Los 

resultados del metaanálisis del EBCTCG muestran una ventaja muy significativa para el 

uso de tamoxifeno durante cinco años frente al uso de tamoxifeno durante 1 a 2 años 

(reducción proporcional de 15,2%, P < 0,001) y una ventaja menos significativa con 

respecto a la mortalidad (reducción proporcional de 7,9%, P = 0,01) Los resultados del 

estudio NSABP B-14, que comparó el uso de tamoxifeno adyuvante durante 5 y 10 

años para mujeres con cáncer de mama en sus primeros estadios, no indican ninguna 

ventaja en la continuación del tamoxifeno más allá de cinco años para las mujeres con 

cáncer de mama con ganglios negativos y RE positivos Otro ensayo prueba que 

también incluyó tanto a mujeres con ganglios positivos como con ganglios negativos 

también demostró la equivalencia de 5 y 10 años de terapia En ambos ensayos, la 

tendencia fue hacia resultados peores relacionados con el tratamiento de mayor 

duración En un ensayo, las mujeres con ganglios positivos que ya habían recibido 

tamoxifeno durante cinco años después de la quimioterapia fueron asignadas al azar a 

seguir recibiendo terapia o seguir en observación En el subgrupo con RE positivos, un 

lapso mayor antes de la recaída se relacionó con el uso continuo de tamoxifeno, pero 

no se observó mejoría en la SG La recomendación actual es la interrupción del 

tamoxifeno adyuvante después de cinco años en todas las pacientes como terapia 

estándar Los ensayos clínicos, como el Adjuvant Tamoxifen Longer Against Shorter 

(ATLAS) y el Adjuvant Tamoxifen Treatment--Offer More? (CRC-TU-ATTOM ) están 

trabajando sobre las diferentes duraciones del tamoxifeno adyuvante y los resultados 

están aún pendientes 

Tamoxifeno y quimioterapia 
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Se ha postulado que la quimioterapia debería aumentar el efecto del tamoxifeno en las 

mujeres posmenopáusicas. En un ensayo (NSABP-1316) con mujeres mayores de 50 

años con ganglios positivos y tumores con receptores de estrógeno positivos, las tasas 

de SG y SSE a los tres años fueron mejores en aquellas pacientes que recibieron 

doxorrubicina, ciclofosfamida y tamoxifeno en vez de tamoxifeno solo (SSE de 84% 

frente a 67%; P = 0,004; SG de 93% frente 85%; P = 0,04). En el estudio NSABP B-20  

se comparó el tamoxifeno solo con tamoxifeno más quimioterapia (ciclofosfamida, 

metotrexato, and fluorouracilo [FU-5] [CMF] o metotrexato y FU-5 en sucesión) en 

mujeres con cáncer de mama, ganglios linfáticos negativos y RE positivos. Después de 

12 años de seguimiento, el régimen de quimioterapia más tamoxifeno dio como 

resultado 89% de SSE y 87% de SG frente a 79% de SSE y 83% de SG con el 

tamoxifeno solo. En otro estudio de mujeres posmenopáusicas con enfermedad con 

ganglios positivos, se comparó el tamoxifeno solo con el tamoxifeno acompañado de 

tres cursos diferentes de CMF. Hubo una ligera ventaja en la SSE otorgada por la 

introducción temprana de CMF al tamoxifeno en las mujeres con enfermedad con RE 

positivos. Sin embargo, otro ensayo con una población semejante de pacientes, en el 

cual se asignó al azar a las mujeres para recibir tamoxifeno adyuvante con CMF o sin 

este, no mostró ningún beneficio en el grupo de quimioterapia; en este estudio se utilizó 

ciclofosfamida intravenosa (1 día cada tres semanas) en vez de ciclofosfamida oral. 

Los resultados generales de las pruebas disponibles indican que el agregado de 

quimioterapia al tamoxifeno en la mujer posmenopáusica con RE positivos produce una 

ventaja significativa, aunque pequeña, en la supervivencia. 

Efectos tóxicos del tamoxifeno 

El uso de tamoxifeno adyuvante se ha relacionado con ciertos efectos tóxicos. El más 

importante es la presentación de cáncer de endometrio que, en ensayos clínicos 

grandes como el NSABP-1314, se ha informado que se presenta en mujeres tratadas en 

una proporción entre dos y siete veces mayor que la tasa observada en mujeres no 

tratadas. Las pacientes que toman tamoxifeno deben ser evaluadas por un ginecólogo 

en caso de que experimenten un sangrado anormal del útero. Aunque un estudio 

retrospectivo manifestó la preocupación de que los cánceres de endometrio en las 

mujeres tratadas con tamoxifeno (40 mg/día) tuvieron un desenlace peor y se 

caracterizaron por lesiones de grados más altos y estadios más avanzadas que los 
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observados en fas mujeres no tratadas con tamoxifeno, otros estudios mayores que 

utilizaron dosis estándar de tamoxifeno (20 mg/día) no apoyaron este hallazgo De la 

misma manera que el estrógeno, el tamoxifeno produce hiperplasia endometrial, que 

puede ser un cambio premaligno En una cohorte de mujeres sin antecedentes de 

cáncer de mama seleccionadas al azar para recibir tamoxifeno o placebo en el British 

Pilot Breast Cancer Prevention Trial, 16% de las que recibieron tamoxifeno presentaron 

hiperplasia atípica en distintos momentos desde el comienzo del tratamiento (rango, 3-

75 meses, mediana, 24 meses) mientras que no se presentaron casos en el grupo de 

control El valor de la biopsia de endometrio, la histeroscopía y la ecografía trasvaginal 

como instrumentos de evaluación no es claro Hay cierta inquietud con respecto a un 

mayor riesgo de neoplasmas intestinales malignos, pero estos hallazgos son tentativos 

y se necesita más estudio 

El uso del tamoxifeno está también relacionado con una incidencia alta de trombosis de 

venas profundas y embolia pulmonar En varios estudios adyuvantes, la incidencia 

varió de 1% a 2% Se ha observado cambios en el factor de coagulación en estudios 

controlados de uso prolongado de tamoxifeno en dosis estándar, se ha notificado que 

la antitrombina III, el fibrinógeno y el recuento de plaquetas se han reducido en forma 

mínima en las pacientes que reciben tamoxifeno La relación de estos cambios con el 

fenómeno tromboembólico no está clara El uso del tamoxifeno también se relacionó 

con un aumento del riesgo de derrames cerebrales En el NSABP Breast Cancer 

Prevention Tnal (NSABP-P1), este aumento no fue estadística mente significativo 

Otro problema potencial es la presentación de quistes benignos de ovario, que 

padecieron cerca de 10% de las mujeres en un solo estudio La relación entre el 

tamoxifeno y los tumores ováricos debe investigarse más Los efectos tóxicos a corto 

plazo del uso del tamoxifeno pueden incluir síntomas vasomotores y síntomas 

ginecológicos (por ejemplo, secreción vaginal o irritación) También se han observado 

efectos tóxicos oftalmológicos en pacientes que reciben tamoxifeno, las pacientes que 

se quejan de problemas visuales deberán ser evaluadas cuidadosamente Debido a 

que se desconoce el potencial teratogénico del tamoxifeno, debe discutirse la 

anticoncepción con las pacientes que no han llegado a la menopausia o que están en 

edad de procrear, y que son candidatas para el tratamiento con este fármaco 
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La terapia con tamoxifeno también puede estar relacionada con ciertos efectos 

estrogénicos beneficiosos, incluso concentraciones menores de lipoproteína total y de 

baja densidad Un gran ensayo sueco controlado demostró una incidencia más baja de 

cardiopatías en mujeres posmenopáusicas que toman tamoxifeno Los resultados 

fueron mejores para las mujeres que tomaron tamoxifeno durante cinco años que para 

las mujeres que lo tomaron durante dos años En otro ensayo, el riesgo de infarto 

mortal del miocardio disminuyó significativamente en pacientes que recibieron 

tamoxifeno adyuvante durante cinco años en comparación con aquellas tratadas con 

cirugía sola En el estudio NSABP B-14, la tasa anual de mortalidad por cardiopatía 

coronaria fue más baja en el grupo con tamoxifeno que el grupo con placebo (0,62 por 

1 000 frente a 0,94 por 1 000), pero esta diferencia no fue estadísticamente 

significativa Hasta la fecha, tres grandes estudios controlados han demostrado una 

disminución de las cardiopatías 

Los estudios controlados han relacionado el uso de tamoxifeno a largo plazo con la 

conservación de la densidad mineral ósea en la región lumbar de la columna vertebral 

de mujeres posmenopáusicas En mujeres premenopáusicas, la disminución de la 

densidad mineral ósea es una posibilidad 

Ablación ovárica 

El metaanálisis del EBCTCG incluyó a casi 8 000 mujeres premenopáusicas asignadas 

en forma aleatoria a someterse a ablación ovárica con cirugía o radioterapia (4 317) o a 

supresión ovárica con agonistas de la hormona liberadora de hormona luteinizante 

(LHRH, por sus siglas en inglés) (3 408) En general, la ablación o supresión ovárica 

redujeron el riesgo absoluto de recurrencia a los 15 años en 4,3% (P < 0,001) y el 

riesgo de defunción por cáncer de mama en 3,2% (P = 0,004) No se probó que el 

beneficio relativo de la supresión se diferenció de la ablación, pero el beneficio de cada 

tratamiento fue menor para las pacientes que recibieron quimioterapia 

Un estudio único con más de 300 pacientes que comparó un régimen de 

ciclofosfamida, metotrexato, FU-5 y prednisona (CMFP) con el mismo régimen 

acompañado de ooforectomía quirúrgica no mostró que la ooforectomía tuviera ningún 

beneficio adicional para la supervivencia Tres ensayos (que incluyen el International 
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Breast Cancer Study Group [IBCSG-VlIl] y el Eastern Cooperative Oncology Group 

[EST-5188]) en los que participaron más de 3 000 pacientes evaluaron el efecto en del 

uso de un análogo de la LHRH sobre la SSE y la SG (en un ensayo, 50% de las 

pacientes se sometieron a ooforectomía por radiación en vez de un análogo de LHRH) 

además de quimioterapia Ninguno de los ensayos pudo identificar un beneficio 

estadísticamente significativo de la supresión ovárica en la SG o la SSE 

La ablación ovárica como estrategia adyuvante también se ha comparado con la 

quimioterapia en las mujeres premenopáusica En una comparación directa de la 

ablación ovárica quirúrgica o por radiación y CMF, las tasas de SG y SSE fueron 

idénticas en 332 mujeres premenopáusicas con enfermedad en estadio II Un ensayo 

con 599 pacientes premenopáusicas con ganglios positivos, halló que el acetato de 

leuprorelina era similar al CMF con respecto a la SSE y la SG Un ensayo danés 

comparó la ablación o supresión ovárica con el CMF (nueve ciclos intravenosos cada 

tres semanas) en mujeres premenopáusicas, positivas al RE, y no encontró diferencia 

alguna en cuanto a la SG o la SSE entre ambos grupos de estudios El estudio no usó 

tamoxifeno como brazo adyuvante ni tampoco usó taxanos o antraciclinas Los 

resultados podrían haber sido diferentes con estas dos modificaciones contemporáneas 

como parte del estudio Se ha informado sobre un ensayo de CMF versus tamoxifeno 

más ablación ovárica (es decir, mediante cirugía, radioterapia u hormona liberadora de 

gonadotropina [GnRH]) en mujeres premenopáusicas o penmenopáusicas con tumores 

con receptores positivos En este pequeño ensayo, que no logró el resultado 

proyectado, la combinación de tamoxifeno con ablación ovánca dio como resultado 

tasas comparables de SSE y SG En tres ensayos grandes en los que se utilizó la 

ablación ovárica médica con goserelina, se encontró que el efecto de la goserelina sola 

sobre la SSE, resultó comparable al uso de CMF en el subgrupo de pacientes RE+, 

mientras que el uso de la combinación de goserelina y tamoxifeno se relacionó con una 

SSE más prolongada que con el uso de CMF solo Es necesaria una evaluación más 

exhaustiva sobre si el tamoxifeno o los inhibidores de aromatasa contribuyen a la 

ablación ovárica, y sobre la explicación de las funciones óptimas para la manipulación 

endocrina y quimioterapéutica en mujeres premenopáusicas con receptores positivos 

Estos temas son objeto de varios ensayos 

Inhibidores de la aromatasa 
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Con base en la ventaja en cuanto a la supervivencia sin enfermedad, según se 

describe más adelante, los inhibidores de la aromatasa se han convertido en la terapia 

adyuvante de primera línea para las mujeres posmenopáusicas, sin embargo, debido a 

que no se ha mostrado la ventaja de los inhibidores de la aromatasa en cuanto a la 

supervivencia, el tamoxifeno sigue siendo una alternativa razonable 

Anastrozol 

Un gran ensayo aleatorizado de 9 366 pacientes comparó el uso del inhibidor 

aromatasa, anastrozol, y la combinación de anastrozol y tamoxifeno con tamoxifeno 

solo como terapia adyuvante para pacientes posmenopáusicas con enfermedad con 

ganglios negativos y positivos La mayoría (84%) de las pacientes en el estudio tenían 

receptores hormonales positivos Una cifra levemente superior a 20% había recibido 

quimioterapia Con un seguimiento medio de 33,3 meses, no se observaron beneficios 

para el grupo de combinación con tamoxifeno No obstante, las pacientes a las que se 

administró anastrozol tuvieron una SSE significativamente más larga (coeficiente de 

riesgo instantáneo [CRI] = 0,83) que aquellas a las que se les administró tamoxifeno 

En un análisis llevado a cabo cuando todas, excepto 8% de las pacientes había 

completado la terapia del protocolo con un seguimiento de 68 meses, el beneficio del 

anastrozol en relación con el tamoxifeno con respecto a la SSE fue ligeramente inferior 

(CRI = 0,87; 95% IC, 0,78-0,96, P = 0,01) Se observó un beneficio mayor en las 

pacientes con receptores hormonales positivos (CRI = 0,83, 95% CI, 0,73-0,94, P = 

0,05) Hubo una mejoría en el lapso hacia la recurrencia (HR = 0,79, 95% IC, 0,70-

0 90, P = 005), distante SSE (CRI = 0 86, 95% IC, 0,74-0,99, P = 0,04) y  cáncer de 

mama contralateral (42% de reducción, P = 0,01) en los pacientes que habían recibido 

anastrozol No se vio diferencia en cuanto a la SG (CRI = 0,97, 95% IC, 0,85-1,12, P= 

0,7) La artralgia y las fracturas se presentaron con mayor regularidad en los pacientes 

que recibieron anastrozol, mientras que los sofocos, sangrados y flujos vaginales, 

cáncer del endometrio, episodios isquémicos cerebrovasculares, episodios 

tromboembólicos venosos y tromboembólicos venosos profundos, fueron más comunes 

en las pacientes que recibieron tamoxifeno Un panel de la American Society of Clinical 

Oncology (ASCO) Technology Assessment ha formulado comentarios sobre las 

consecuencias de estos resultados 
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En tres ensayos se examinó el efecto de cambiar a anastrozol hasta completar un total 

de cinco años de terapia después de 2 a 3 años de tamoxifeno Un estudio que incluyó 

a 448 pacientes, mostró una disminución estadísticamente significativa de la SSE (CRI 

= 0,35, 95% IC, 0,18-0,68, P = 0,001), pero no una diferencia de la SG Los otros dos 

ensayos, uno de los cuales es el Austnan Breast and Colorectal Cancer Study Group 

[ABCSG 8]) se notificaron al mismo tiempo Un total de 3 224 pacientes fueron 

agrupadas en forma aleatoria luego de dos años de tamoxifeno para continuar con el 

tamoxifeno por un total de cinco años para tomar anastrazol durante tres años 

Después de una mediana de seguimiento de hasta 78 meses, se observó una mejoría 

en la mortalidad por todas las causas (CRI = 0,61 95% IC, 0,42-0,88, P = 0,007) 

Un metaanálisis de estos tres estudios mostró que los pacientes que se cambiaron a 

anastrozol tuvieron una mejoría significativa en la SSE (CRI = 0,59, 95% IC, 0,48-0,74, 

P < 0,0001), SSC (HR = 0,55, 95% IC, 0,42-0,71, P < 0,001), distante SSE (CRI = 

0,61, 95% IC, 0,45-0,83, P= 0,002), y  SIS (CRI = 0 71, 95% IC, 0,52-0,98, P = 0,04) en 

comparación con los pacientes que se quedaron bajo tamoxifeno 

Letrozol 

Un ensayo grande aleatorizado doble ciego con 8 010 mujeres posmenopáusicas con 

cáncer de mama con receptores hormonales positivos comparó el uso de letrozol 

frente al tamoxifeno administrado continuamente durante cinco años o administrando el 

medicamento alternativo durante dos años En un análisis de actualización dei Breast 

International Group (BIG-1-98) que incluyó a solo 4 922 de las mujeres que habían 

recibido tamoxifeno o letrozol durante cinco años, la SSE fue significativamente 

superior en las pacientes tratadas con letrozol en el momento de la mediana de 

seguimiento de 51 meses (CRI = 0,82, 95% IC, 0,71-0,95, P = 0,007, SSE durante 5 

años = 84,0% frente a 81%) La SG no fue significativamente diferente (CRI = 0,91, 

95% IC, 0,75-1,11, P = 0,35) Las pacientes tratadas con letrozol tuvieron menos 

episodios tromboembólicos, menos patología del endometrio, sofocos, sudoraciones 

nocturnas y menos sangrado vaginal Las pacientes tratadas con tamoxifeno tuvieron 

significativamente menos fracturas óseas artralgia, hipercolesterolemia, y episodios 

cardiacos a no ser enfermedad cardiaca isquémica e insuficiencia cardiaca 
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Un gran ensayo aleatorizado doble ciego (CAN-NCIC-MA17) con 5 187 pacientes 

comparó el uso de letrozol con el de un placebo en mujeres posmenopáusicas con 

receptores positivos que habían recibido tamoxifeno durante aproximadamente cinco 

(4,5 a 6,0) años Después del primer análisis interino planificado, cuando la mediana de 

seguimiento de las pacientes en el estudio fue de 2,4 años, se revelaron los resultados 

porque hubo una diferencia altamente significativa (P < 0,008) en la SSE (CRI = 0,57) 

en favor del grupo que recibió letrozol Después de tres años de seguimiento, 4,8% de 

las mujeres en el grupo que recibió letrozol habían contraído enfermedad recidivante o 

nuevos tumores primarios frente a 9,8% de las mujeres del grupo que recibió el placebo 

(95% CI para la diferencia, 2,7%-7,3%) Las mujeres que recibieron letrozol tuvieron 

una cantidad significativamente más alta de crisis vasomotoras (sofocos), artritis, 

artralgia y mialgia, pero menos sangrado vaginal El grupo de letrozol recibió con más 

frecuencia diagnósticos nuevos de osteoporosis (5,8% frente a 4,5%), aunque la 

diferencia no fue estadísticamente significativa (P = 0,07) Debido a que el estudio se 

abrió tempranamente, no se obtuvieron datos comparativos a largo plazo sobre los 

riesgos y beneficios del letrozol en este entorno La actualización de un análisis que 

incluyó todos los episodios antes de abrirse el estudio confirmó los resultados del 

análisis interino Además, se encontró una mejoría estadísticamente significativa en la 

SSE a distancia en las pacientes que tomaron letrozol (CRI = 0,60, 95% lC, 0,43-0,84, 

P = 0,002) Sin embargo, no se encontró una diferencia significativa en la población 

total en estudio, este estudio de pacientes con ganglios positivos que tomaron letrozol 

también experimentaron una mejoría estadísticamente significativa en la SG, (CRI = 

0,61, 95% IC, 0,38-0,98, P = 0,04), aunque el valor de P no fue corregido para 

comparaciones múltiples Un panel de ASCO Technology Assessment formuló 

comentarios sobre las consecuencias de estos resultados 

Exemestano 

Un ensayo numeroso aleatorizado doble ciego (BIG-9702) con 4 742 pacientes 

comparó el uso continuo de tamoxifeno con un cambio a exemestano por un total de 

cinco años de terapia en mujeres que habían tomado tamoxifeno durante dos a tres 

años Luego del segundo análisis interino planificado, cuando la mediana de 

seguimiento de las pacientes fue de 30,6 meses, se revelaron los resultados debido a 

la diferencia significativamente alta (P < 0,005) en la SSE (CRI = 0,68) en favor del 
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exemestano Después de una mediana de seguimiento de 55,7 meses, el CRI de la 

SSE fue de 0,76 (95% IC, 0,66-0,88, P = 0,001) a favor del exemestano A los 2,5 años 

después de la aleatorización, un 3,3% menos de los pacientes en exemestano había 

desarrollado un incidente SSE (95% IC, 1,6-4,9) El CRI de SG fue de 0,85 (95% IC, 

0,7-1,02, P = 0,08)1 Las mujeres a las que se les administró exemestano sufrieron 

significativamente más de artralgia, diarrea, hipertensión, fracturas, artritis, dolores 

musculoesqueléticos, síndrome de túnel carpiano, insomnio y osteoporosis, pero las 

mujeres en tamoxifeno tuvieron significativamente mayores síntomas ginecológicos, 

calambres musculares, sangrado y flujo vaginal y enfermedad tromboembólica 

hiperplasia 	del 	endometrio 	y 	pólipos 	uterino 
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TEMA #5 

TITULO: Tratamiento con Quimioterapia en cáncer de mama temprano 
FACILITADOR: Dr Omar Castillo Fernández 
FECHA: 
OBJETIVO GENERAL: Conocer las opciones de tratamiento con quimioterapia sistémica en cáncer de mama temprano 

OBJETIVOS 	
1 	CONTENIDOS 

ESPECÍFICOS 
ESTRATEGIAS 

METODOLÓGICAS 
RECURSOS 
DIDÁCTICOS 

EVALUACIÓN 

• Revisar 	las 	1 -Indicaciones de uso de 1 -Exposición Técnica: Inicial: 
diferentes quimioterapia Magistral Exposición Diagnóstico 
alternativas 	de • Aspectos generales dialogada 
tratamiento sistémico • Duración de esquema 2- Dinámica grupal Discusiones 
con quimioterapia y 	CMF Investigación grupales Proceso: 
terapia 	biológica 	en 	• 	Antracíclicos sobre los efectos Investigación Formativa 
cáncer 	de 	mama 	• 	Taxanos tóxicos de la 
temprano • Otros esquemas quimioterapia Medios: 

2 - Conceptos de intensidad Investigación Pizarrón 
• Revisar las de dosis y altas dosis de sobre los efectos Voz 

indicaciones de la quimioterapia tóxicos de la terapia Multimedia 
quimioterapia 3 - Anticuerpos 

monoclonales 
con anticuerpos 
monoclonales 

• Conocer los • Indicaciones 
diferentes esquemas • Cardiotoxicidad 3 - Rotación 
de quimioterapia, su 4 - Momento oportuno para hospitalaria 
duración y momento el manejo adyuvante -Atención de 
oportuno de uso 

• Repasar los efectos 
adversos más 
comunes los 
diferentes fármacos 

• Preoperatorio 
• Post-operatorio 

5 -Riesgo de la 
Quimioterapia 
6 - Opciones de tratamiento 

los pacientes 
hospitalizados 

-Visita al área 
de aplicación de 
Quimioterapia 

TIEMPO PROBABLE: 
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Tema N° 5 

Resumen 

TRATAMIENTO CON QUIMIOTERAPIA EN EL CÁNCER DE MAMA 

TEMPRANO 

Aspectos generales de la quimioterapia 

Algunos de los datos más importantes sobre el beneficio de quimioterapia adyuvante vinieron 

del EBCTCG, que se reúne cada cinco años para revisar los datos de los ensayos globales 

sobre el cáncer El análisis general del año 2000 (publicado en 2005) resumió los resultados 

de los ensayos aleatorizados adyuvantes iniciados en 1995 Los análisis de la quimioterapia 

adyuvante comprendió 28 764 mujeres participantes en 60 ensayos de quimioterapia de 

combinación (poliquimioterapia) versus no quimioterapia, 14 470 mujeres en 17 ensayos de 

quimioterapia con antraciclina versus el tipo de quimioterapia CMF y  6 125 mujeres en 11 

ensayos de duración quimioterapéutica larga versus corta 

En las mujeres menores de 50 años, la poliquimioterapia redujo el riesgo anual de recaída de 

la enfermedad y morbilidad por cáncer de mama en 37% y  30%, respectivamente Esto se 

tradujo en una mejoría absoluta de 10% en una sobrevivencia a 15 años (CRI = 42% vs 

32%) En las mujeres entre los 50 y 69 años de edad, el riesgo anual de recaída o muerte a 

causa del cáncer de mama se redujo entre 19% y  12%, respectivamente Esto se tradujo en 

una ganancia absoluta de 3% en una supervivencia a 15 años (CRI = 50% vs 47%) La 

ganancia absoluta en cuanto a la supervivencia para la poliquimioterapia versus terapia no 

adyuvante en las mujeres menores de 50 años fue dos veces mayor en 15 años como lo fue a 

5 años (10% frente a 4,7%), mientras que el efecto principal en la recurrencia de la 

enfermedad se vio en los primeros 5 años La reducción cumulativa a 15 años en cuanto a la 

mortalidad, de un régimen de 6 meses basado en la antraciclina (es decir, fluorourac,lo, 

doxorrubicina, ciclofosfamida [FACI o fluorouracilo, epirubicina, ciclofosfamida [FEC]) fue 38% 
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en mujeres menores de 50 años y  20% en las que tenían entre 50 y  60 años de edad El 

metaanálisis también mostró que la reducción en cuanto al riesgo de recurrencia fue similar 

ante la presencia o ausencia de tamoxifeno, independientemente de la edad (<50 años vs 50 

a 69 años), aunque los resultados no obtuvieron importancia estadística en las mujeres 

menores de 50 años que fueron asignadas de forma aleatona Este hallazgo, sin embargo, se 

debe con mayor probabilidad al bajo número de mujeres jóvenes en los ensayos de terapia 

quimioendocrina combinada Se han estudiado a pocas mujeres mayores de 70 años, y no se 

ha podido llegar a conclusiones específicas en este grupo Es importante saber que estos 

datos se derivaron de ensayos clínicos en los que no se seleccionó a los pacientes para 

terapia adyuvante de acuerdo con su estatus ER, y que se iniciaron antes del advenimiento de 

la terapias que contenían taxano y que eran de dosis densas, o que tenían base en el 

trastuzumab Como consecuencia, pueden no reflejar el resultado de los tratamientos con 

base en los patrones de evolución del tratamiento 

Los resultados de los ensayos individuales concuerdan por lo general con las conclusiones del 

metaanálisis El estudio NSABP B-13 mostró una ventaja para la quimioterapia con 

metotrexato y FU-5 en sucesión frente a la cirugía sola en pacientes con ganglios negativos y 

tumores con RE negativos 

Duración de la quimioterapia con base en CMF 

En el metaanálisis del EBCTCG se evaluó la información de cinco ensayos comparando el 

tratamiento de un mínimo de seis meses con períodos terapéuticos más largos de 9 a 24 

meses No se pudo mostrar que el tratamiento durante períodos de más de seis meses tuviera 

beneficios para la supervivencia 

Regímenes con base en la antraciclina comparados con regímenes con base en CMF 

En el metaanálisis del EBCTCG se analizaron 11 ensayos que comenzaron entre 1976 y 1989 

y en los cuales las mujeres fueron asignadas al azar para recibir tratamiento con regímenes 

con base en antraciclinas (por ejemplo, doxorrubicina o epirrubicina) versus CMF sola El 

análisis general del EBCTCG, que comparó de forma directa los regímenes que contenían 

antraciclina (en su mayoría seis meses de FEC o FAC) con CMF (ya sea oral o intravenosa) 
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en aproximadamente 14 000 mujeres, 64% de las cuales tenían menos de 50 años En 

comparación con el CMF, los regímenes con base en la antraciclina estuvieron relacionados 

con una reducción proporcional del 11% en el riesgo anual de recidiva local, y una reducción 

en el riesgo anual de morbilidad del 16%, algo modesto, pero estadísticamente importante En 

cada caso, la diferencia absoluta en los resultados entre los tipos de quimioterapia con base 

en la antraciclina y los CMF fue de aproximadamente 3% a cinco años y  4% a 10 años 

La mayor comparación directa del ciclofosfamida, doxorrubicina y fluorouracilo-5 (CAE) (seis 

ciclos) frente a CMF (seis ciclos) se presentó en el estudio del US lntergroup (INT-0102) que 

no se incluyó en el metaanálisis En este estudio, 2 691 pacientes fueron asignadas al azar 

para recibir CAF o CMF, con una segunda asignación aleatoria a los cinco años con 

tamoxifeno o sin tamoxifeno Un estimado del seguimiento a diez años indicó que el CAF no 

fue significativamente mejor que el CMF (P = 0,13) en el resultado principal de SSE (77% vs 

75%, CRI = 1,09, 95% IC, 0,94-1,27) CAF presentó una SG ligeramente superior al CFM 

(85% vs 82%, HR = 1,19 en el CMF vs CAF, 95% IC, 0,99-1,43), aunque los valores fueron 

estadísticamente importantes en la prueba planificada de un solo lado (P = 0,03) La toxicidad 

fue mayor con CAF y no aumentó con el tamoxifeno En general, el tamoxifeno no presentó 

beneficios (DES, P = 0, 16, SG, P = 0, 037), pero los efectos del TAM difirieron en cuanto a los 

grupos con coeficiente de riesgo instantáneo (CRI) En los pacientes con riesgo alto y nódulos 

positivos el tamoxifeno resultó beneficioso (DES, coeficiente de riesgo instantáneo [CRI] = 

1,32 para los no tamoxifeno vs tamoxifeno, 95% IC, 1,09-1,61, P = 0,003, SG, CRI = 1,26, 

95% IC, 0,99-1,61, P = 0,03), pero no para los pacientes de riesgo alto con nódulos negativos 

(DFS, CRI = 0,81 en no tamoxifeno vs tamoxifeno, 95% IC, 0,64-1,03, OS, CRI = 0,79, 95% 

IC, 0,60-1,05) La conclusión de este ensayo fue que CAE no mejoró la SSE en comparación 

con el CMF y que hubo un ligero efecto en la SG Dada su mayor toxicidad, no se puede 

concluir que el CAE sea superior al CMF Tamoxifeno es eficaz en la enfermedad de riesgo 

alto con nódulos positivos, pero no el de nódulos negativos de riesgo alto 

Varios investigadores han intentado mejorar los resultados combinando CMF con regímenes 

que contienen antraciclinas Dos estudios realizados en Italia evaluaron estos regímenes En 

un estudio, 490 mujeres premenopáusicas y posmenopáusicas que tenían entre uno y tres 

ganglios linfáticos axilares fueron asignadas al azar para recibir CMF (12 ciclos) o CMF (8 
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ciclos), seguidos de doxorrubicina (cuatro ciclos) Luego de una mediana de observación de 

17,5 años, no se documentó diferencia estadística significativa en el primer estudio 

(supervivencia sin recaída [SSR], CRI = 1,06, supervivencia total, CRI = 1,03) En contraste, la 

administración de doxorrubicina primero, seguido de CMF redujo de forma significativa el 

riesgo de recaída de la enfermedad (CRI = 0,68, 95% lC, 0,54-0,87, P =0,0017) y  muerte 

(CRI = 0,74, 95% lC, 0,57-0,95, P = 0,018) en comparación con los regímenes alternos En el 

otro estudio, 403 mujeres premenopáusicas y posmenopáusicas con cuatro o más ganglios 

linfáticos axilares positivos fueron asignadas al azar para recibir doxorrubicina (cuatro ciclos) 

seguidos de CMF (ocho ciclos) o CMF (dos ciclos) alternando con doxorrubicina (un ciclo) 

durante un total de 12 ciclos Las mujeres que recibieron la doxorrubicina seguida del CMF 

tuvieron mejor SSR (42% frente a 28%, P = 0,002) y  SG (58% frente a 44%, P = 0,002) 

En el ensayo NSABP B-15 se asignó al azar a 2 194 pacientes con cáncer de mama, ganglios 

axilares positivos y tumores que no habían respondido al tratamiento con tamoxifeno para 

recibir ciclofosfamida y doxorrubicina (AC) (cuatro ciclos), CMF (seis ciclos) o AC (cuatro 

ciclos) seguidos después de un intervalo de seis por CMF (tres ciclos) No se observaron 

diferencias en la SSE ni en la SG entre los tres grupos Este estudio también mostró que no 

hay diferencia en las tasas de supervivencia entre cuatro ciclos de AC y seis ciclos de CMF 

Los resultados de estos diferentes estudios comparando y combinando regímenes con CMF y 

con antraciclinas muestran una ligera ventaja para los regímenes con antraciclinas, tanto en 

las pacientes premenopáusicas como en las posmenopáusicas No obstante, no se sabe con 

certeza si hay alguna ventaja al combinar ambos regímenes 

Las pruebas indican que ciertas características particulares de los tumores pueden predecir la 

respuesta al tratamiento con antraciclinas Los datos de los análisis retrospectivos de ensayos 

clínicos aleatorizados indican que, en pacientes con cáncer de mama y ganglios positivos, el 

beneficio derivado del tratamiento con la dosis normal de CAE adyuvante, en vez de una dosis 

más baja, o de la adición de doxorrubicina al régimen adyuvante,[] está limitado a las 

pacientes cuyos tumores sobreexpresan el oncogén HER2/neu Se llevó a cabo un análisis 

retrospectivo del estado del HER2/neu en 710 mujeres premenopáusicas con ganglios 

positivos para determinar los efectos de la quimioterapia adyuvante con CMF o de 
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ciclofosfamida, apirubicina y gluorouracilo (CEF, por sus siglas en inglés) Se midió el 

HER2/neu con hibridización fluorescente in sifu, reacción en cadena de la polimerasa y 

métodos inmunohistoquímicos El estudio confirmó datos previos que indican que la 

amplificación del HER2/neu estuvo relacionada con la disminución en la SSR y la SG En las 

pacientes con amplificación del HER2Ineu, la SSR y la SG aumentó fue aumentada por el 

CEF En ausencia de la amplificación del HER2/neu, tanto el CEF como el CMF resultaron 

similares para la SSR (CRI por recaída = 0,91, 95% IC, 0,71-1,18, P = 0,049) y  la SG (CRI 

por defunción = 1,06, 95% IC, 0,83-1,44, P = 0,68) 

En un metaanálisis se encontraron resultados similares que incluyó 5 354 pacientes en las 

que se sabía el estatus del HER2 a partir de ocho ensayos aleatorizados (que incluyó el que 

acabamos de describir) en el que se campará regímenes que contenían antraciclina y 

regímenes sin antraciclina 

La función de añadir taxanos a la terapia adyuvante 

Un número de ensayos ha abordado los beneficios de añadir taxanos (paclitaxel o docetaxel) 

a un régimen quimioterapéutico adyuvante con base en la antraciclina Un metaanálisis con 

base en la literatura de 13 de tales estudios, demostró que el incluir un taxano mejoró tanto la 

SSE como la SG (SSE CRI=0,83, 95% CI 0,79-0 87, p<0,0001, SG CRI=0,85, 95% CI 0,79-

0,91, P<0,0001) Las diferencias absolutas de supervivencia a cinco años fueron de 5% en la 

SSE y  3% en la SG favoreciendo a los regímenes que contenían taxano No hubo diferencia 

en cuanto a los beneficios en el subconjunto de pacientes observados, definidos mediante el 

estatus ganglionar, el estatus del receptor hormonal o el estatus relacionado con la edad o la 

menopausia Tampoco se vio diferencia obvia en cuanto a la eficacia entre estos dos 

fármacos Sin embargo, ninguno de los estudios revisados implicó una comparación directa 

entre paclitaxel y docetaxel 

Un ensayo intergrupal dingido por el European Cooperative Oncology Group (E-1199) con 

4 950 pacientes, comparó, en un diseño factorial, dos horarios (uno semanal y otro cada tres 

semanas) de los dos medicamentos (docetaxel vs paclitaxel) seguidos de dosis estándar de 

quimioterapia AC administrada cada tres semanas No se observó diferencia alguna en la 
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comparación general en relación con la SSE de docetaxel a paclitaxel (oportunidad relativa 

1,03 95% Cl 0,91-1,16, P=0,61 ) o entre los horarios de la primera semana y la tercera 

semana (oportunidad relativa, 1,06, 95% CI, 0,94 a 1,20, P=0,33) Sin embargo, hubo una 

interacción significativa entre el medicamento administrado y el horario tanto para SSE (0,003) 

y SG (0,01) Por tanto, en comparación con tres semanas de paclitaxe!, el paclitaxel semanal 

mejoró tanto la SSE (OR 1,27, 95% Cl 1,01-1,57, P=0,006) como la SG (OR 1,32, 95% CI 

1,02-1,72, P=0,01) El docetaxel cada tres semanas fue superior al paclitaxel cada tres 

semanas en SSE (OR 1,23, 95% Cl 1 00-1,52, P=0,02), pero la diferencia no fue 

estadísticamente significativa en cuanto a la SG (OR 1, 13, 95%C1 088-1,46, P=0,25) El 

docetaxel semanal no fue superior al paclitaxel cada tres semanas 

Intensidad de la dosis, densidad de la dosis y dosis alta de quimioterapia 

Tanto los datos retrospectivos como algunos datos prospectivos respaldan la opinión los 

médicos de que se debe evitar la reducción arbitraria de la intensidad de la dosis Sin 

embargo, los datos sobre el beneficio de intensificar la dosis en el tratamiento del cáncer de 

mama es más polémica En el ensayo Cancer and Leukemia Group B 8541 se compararon 

tres intensidades de dosis de CAF en 1 550 pacientes con cáncer de mama y ganglios 

positivos El grupo de dosis baja recibió 300/30/300 mg/m2  cada cuatro semanas en cuatro 

ciclos, el grupo de dosis moderada recibió 400/40/400 mg/m2  de CAF cada cuatro semanas 

en seis ciclos y el grupo de dosis alta elevada recibió 600/60/600 mg/m2  de CAE cada cuatro 

semanas en cuatro ciclos El grupo de dosis alta recibió el doble de intensidad y el doble de 

dosis de fármacos que el grupo de dosis baja El grupo de dosis moderada recibió 66% de 

intensidad de dosis que el grupo de dosis alta, pero la misma dosis total de fármacos que el 

grupo de dosis baja Después de una mediana de seguimiento de 9 años, la SSE y la SG 

fueron superiores para los grupos de dosis alta y dosis intermedia a las mediciones 

correspondientes de supervivencia del grupo de dosis baja (P = 0,001), sin diferencia en estas 

mediciones entre los grupos de dosis alta y dosis intermedia Las concentraciones más altas 

de dosis utilizadas en este ensayo se consideran estándar en la actualidad, de modo que no 

resulta claro si este ensayo respalda el valor de la intensidad de la dosis o si, por el contrario, 

respalda el concepto de un umbral debajo del cual el tratamiento resulta ineficaz 
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Otros ensayos han intensificado manifiestamente las dosis más allá del rango estándar Los 

ensayos NSABP B-22 y NSABP B-25 intensificaron la dosis de la ciclofosfamida a 1 200 

mg/m2  (sin el factor estimulante de colonias de granulocitos [G-CSF, por sus siglas en inglés]) 

y a 2 400 mg/m2  (con el G-CSF), respectivamente, sin que se observara ninguna ventaja 

significativa en la SSE ni en la SG en comparación con la dosis estándar de 600 mg/m2  

El estudio CLB9344 del US lntergroup asignó al azar a mujeres con tumores y ganglios 

positivos a tres dosis de concentraciones de doxorrubicina (60 mg, 75 mg y  90 mg/m2) 

Después del tratamiento con doxorrubicina, se hizo una segunda asignación aleatoria para 

recibir paclitaxel o no recibir otra terapia Después de la quimioterapia, se ofreció a las 

pacientes con tumores de RE positivos recibir un curso planificado de tamoxifeno durante 

cinco años No se encontró diferencia alguna en la SSE relacionada con la dosis de 

doxorrubicina En contraste, un ensayo canadiense (CAN-NCIC-MA5) en el que la 

ciclofosfamida, epirubicina y FU-5 (CEF) se administraron en una dosis total de 720 mg/m2  

durante un período de seis ciclos de cuatro semanas mostró en una mediana de seguimiento 

de diez años en pacientes vivos, una SSR de 52% en pacientes que recibieron CEF en 

comparación con 45% en pacientes CMF (CRI de CMF vs CEF = 1,31, rango de 

estratificación, P = 0,007) La supervivencia general a 10 años en pacientes que recibieron 

CEE y CMF son de 63% y  59%, respectivamente (CRI de CMF vs CEF = 1,18, de rango 

grande estratificado, P = 0,085) Las tasas de leucemia aguda no han variado desde el 

informe original, mientras que las tasas de insuficiencia cardiaca congestiva están ligeramente 

más altas (cuatro pacientes [1,1%] en el grupo CEF vs un paciente [0,3%] en el grupo CMF) 

El diseño del ensayo no permite determinar si la antraciclina, la intensidad de la dosis o la 

combinación de ambos determinaron el mejor resultado Un ensayo francés mostró que las 

dosis altas de epirubicina condujeron a una tasa mas alta de supervivencia para las mujeres 

cuya enfermedad es de pronóstico precario Un estudio aleatorizado que aumentó la duración 

de la administración de epirubicina no condujo a aumentar la supervivencia a los 10 años en 

mujeres premeriopáusicas con ganglios positivos 

El ensayo intergrupal U 5 CLB9741 comparó, en un diseño factorial 2 x  2, el uso simultáneo 

de adriamicina, ciclofosfamida y paclitaxel (adriamicina y ciclofosfamida seguido de paclitaxel) 

versus y de manera secuencia¡ (adriamicina seguida de paclitaxel seguido de ciclofosfamida), 
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administrados cada tres semanas o cada dos semanas, con el uso de fllgrastina en 2 005 

pacientes pre y posmenopáusicas con ganglios positivos En una mediana de seguimiento de 

68 meses, el tratamiento de dosis intensiva mejoró los criterios de valoración primarios, SSE 

en toda la población de pacientes (CRI = 0,80, P =0,01 8) pero no SG (CRI = 0,85, P =0,12) 

No hubo interacción entre densidad y secuencia La neutropenia grave fue menos frecuente 

en las pacientes que recibieron dosis densas La anemia grado 2 (hemoglobina <10g/dl) fue 

más frecuente en la vertiente adriamicina y ciclofosfamida seguida de pactitaxel cada dos 

semanas (P < 0,001) En el ciclo cinco, esta misma vertiente tuvo la hemoglobina nadir más 

baja de 10,7 g/dl, 0,9 g/dl más bajo que las otras vertientes También, el uso de la epoetina-a 

fue mayor en esta vertiente en comparación con las otras tres vertientes (P = 0,013) En 

conclusión, lo denso de las dosis adriamicina y ciclofosfamida seguida de paclitaxel cada 14 

días en C2 estuvo relacionado con una mayor incidencia de anemia moderada, un mayor uso 

de epoetina-a y mayores transfusiones de glóbulos rojos que las otras vertientes 

Varios ensayos clínicos (incluyendo el EST- 2190) han probado la quimioterapia de dosis altas 

con trasplante de médula ósea (BMT, por sus siglas en inglés) o apoyo de células madre para 

mujeres con más de diez ganglios linfáticos positivos y en aquellas con cuatro a nueve 

ganglios linfáticos positivos Un ensayo aleatorizado prospectivo de 403 pacientes que probó 

el uso de dos cursos en tándem de dosis altas de quimioterapia mostró una diferencia 

estad ísticamente significativa (P = 0,02) en la supervivencia a cinco años (75% frente a 70%) 

con una mediana de seguimiento de 49 meses Los ensayos restantes en los que se comparó 

la quimioterapia convencional con dosis altas de quimioterapia, con BMT o apoyo de células 

madre, para pacientes de nesgo alto en un entorno adyuvante, no indicaron beneficio alguno 

en la tasa de SG o de SSC con el uso de dosis altas de quimioterapia con BMT o apoyo de 

células madre La información hasta la fecha no apoya el uso de la quimioterapia de dosis 

altas fuera del contexto de un ensayo clínico aleatorizado 

También, se llevó a cabo una revisión sistémica de nueve ensayos aleatorizados controlados 

en los que se compara la eficacia de la quimioterapia de dosis altas y autoinjerto con 

quimioterapia convencional en mujeres con pronóstico precario temprano de cáncer de seno 

En total, 1 758 mujeres fueron asignadas de manera aleatoria para recibir quimioterapia de 

dosis alta con autoinjerto y  1 767 mujeres fueron asignadas al azar para recibir quimioterapia 
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convencional Se presentaron 48 muertes no relacionadas con el cáncer en la vertiente bajo 

dosis altas y cuatro en la vertiente bajo dosis convencional RR = 7,74, 95% IC, 3,43-17,50) 

No hubo diferencia estadística significativa en la SG entre las mujeres que recibieron 

quimioterapia dosis altas con autoinjerto y las mujeres que recibieron quimioterapia 

convencional, ya sea a los tres años (RR = 1,02, 95% IC, (0,98-1,06), o a 5 años RR = 0,98, 

95% IC, 0,93-1,05) Hubo un beneficio estadísticamente significativo en cuanto a la SSC a 

tres años en la vertiente que recibió quimioterapia de dosis alta (RR = 1, 11, 95% IC, 1,05-

1,18) Sin embargo, este mérito se perdió a los cinco años (RR = 1,00, 95% IC, 0,92-1,08) 

Otros regímenes q uimioterapé uticos 

En el ensayo NSABP B-19 comparó el régimen con CMF con el de metotrexato seguido de 

FU-5 en 1 095 mujeres con ganglios negativos y tumores con RE negativos Luego de 13 

años de seguimiento, se vio un beneficio general de CMF relativo al metotrexato más FU-5 
(MF) (RFS HR = 0,59, 95% IC, 0,45-0,77, P < 0,001, OS HR = 0,71, 95% IC, 0,55-0,92, P = 

0,01) Todas las edades y grupos menopáusjcos mostraron un beneficio de SSR, y la mayoría 

mostró beneficio en cuanto a la SG La toxicidad grave (2: grado 3), especialmente la 
neutropenia febril, fue más frecuente en las pacientes tratadas con CMF Sin mostrar ninguna 

ventaja en el resultado para las mujeres mayores y con más efectos tóxicos que el régimen de 

CMF, los resultados de este estudio indican que el metotrexato seguido de FU-5 fue un 

sustituto razonable del CMF para las mujeres mayores 

El estudio CLB9344 del US lntergroup asignó al azar a mujeres con tumores y ganglios 

positivos a tres grupos que recibirían dosis de 60, 75 y 90 mg/m2  de doxorrubicina y una dosis 
fija de ciclofosfamiçja (600 mg/m2) cada tres semanas durante cuatro ciclos Después de la 

quimioterapia con AC, las pacientes fueron separadas otra vez al azar para recibir paclitaxel 
(175 mg/m2) cada tres semanas durante cuatro ciclos, las mujeres con tumores con RE 

positivos también recibieron tamoxifeno durante cinco años Aunque la intensificación de la 

dosis de doxorrubicina no resultó beneficiosa, la incorporación de paclitaxel produjo mejoras 

estadísticamente significativas en la SSE (5%) y en la SG (3%) También se notificaron los 

resultados de un segundo ensayo, el NSABP B-28 Este ensayo asignó al azar a 3 060 

mujeres con cáncer de mama con ganglios positivos para recibir cuatro ciclos de AC 
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posoperatorio o cuatro ciclos de AC seguidos de cuatro ciclos de paclitaxel Todas mujeres 

mayores de 50 años y las menores de 50 años con enfermedad de receptor positivo, 

recibieron tamoxifeno En este ensayo, la SSE mejoró significativamente al añadir el paclitaxel 

(CRI = 0,83, 95% IC, 0,72-0,96, P = 0,006, SSE a cinco años = 76% frente a 72%) Sin 

embargo, la diferencia en la SG fue pequeña (CRI = 0,93) y  no resultó estadísticamente 

significativa (P = 0,46) 

El régimen de FU-5, adriamicina y ciclofosfamida (FAC) fue similar al docetaxel más 

doxorrubicina y ciclofosfamida (TAC) en 1 491 mujeres con enfermedad con ganglios positivos 

en el ensayo del Breast Cancer International Research Group (13CIRG-001) Se administraron 

seis ciclos de cada régimen como terapia adyuvante posoperatoria En el grupo TAC, hubo 

una tasa de SSE de 75% a tos cinco años en comparación con 68% de supervivencia en el 

grupo FAC (P = 0,001) TAC se relacionó con 30% menos de riesgo general de muerte 

(diferencia absoluta de 5%) que en el grupo FAC (CRI = 0,70, 98% IC, 0,53-0,91, P < 0,008) 

La anemia, la neutropenia, la neutropenia febril y las infecciones, fueron más frecuentes en el 

grupo TAC No se relacionó ninguna defunción por infecciones en ninguno de los grupos 

Anticuerpos monoclonales 

Cinco ensayos clínicos que abordaron el del anticuerpo anti-HER2-neu, trastuzumab, como 

terapia adyuvante para pacientes con cánceres con sobreexpresión HER2 publicaron los 

resultados de análisis interinos 

En el ensayo HERceptina adyuvante (HERA) BIG-01-01, que es el mayor estudio (5090), el 

trastuzumab se administró cada tres semanas durante un plazo de siete semanas de haberse 

completado la terapia primaria que incluyó un régimen quimioterapéutico que incluía 

antraciclina y que se administró de forma preoperatoria o posoperatoria añadiendo o no 

añadiendo la radioterapia locorregional Aunque los resultados de la comparación entre un 

año vs dos años de trastuzumab aún no han salido a la luz, hay datos disponibles de 3 387 

pacientes (1.694 en la vertiente de un año bajo trastuzumab y  1 693 en la vertiente bajo 

observación) De estos pacientes, la mediana de edad fue de 49 años, alrededor de 33% tenía 

enfermedad de nódulos negativos y casi el 50% presentaba enfermedad con receptor de 
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hormona (ER y PR) negativos Los pacientes que fueron tratados durante un año con 

trastuzumab experimentaron un riesgo menor de 46% de un primer episodio (coeficiente de 

riesgo instantáneo [CRI] = 0,54, 95% IC, 0,43-0,67, P < 0,001), lo que se correspondía con 

una SSE absoluta de beneficios de 8,4% en dos años (95% IC, 2,1-14,8) Los resultados 

actualizados a los 23,5 meses de seguimiento mostraron un ajuste del CRI para el riesgo de 

muerte con trastuzumab en comparación con la observación de 0,66 (95%IC, 0,47-0,91, P 

0,0115), lo que se corresponde con beneficio absoluto de SG de 2,7% Se informó de 218 

episodios de SSE con el trastuzumab en comparación con 321 SSE con la observación El 

CRI no ajustado en un riesgo de episodio con el trastuzumab fue de 0,64 (0,54-0,76, P < 

0,001), lo cual se correspondió con un beneficio absoluto de SSE de 6,3% 

En el análisis combinado de los ensayos NSABP-B31 y el intergrupal N9831, el trastuzumab 

se administró semanalmente, conjuntamente o inmediatamente después del componente de 

paclitaxel del régimen AC con placlitaxel Los resultados se presentaron en un análisis 

conjunto de los dos estudios, con una inscripción combinada de 3 676 pacientes, mostró una 

mejoría significativamente alta en la SSE (HR = 0,48; P < 0,001, 3-años SSE = 87% vs 75%), 

al igual que una mejoría significativa en SG (CRI = 0,67, P = 0015, 3-años SG = 94,3% vs 

91,7%, 4-años SG = 91,4% vs 86,6%) Los pacientes tratados con trastuzumab 

experimentaron una mayor SSE con un riesgo menor de 52% de un episodio de SSE (CRI = 

0,48, 95% IC, 0,39-0,59, P < 0,001), que se corresponde con una diferencia absoluta en SSE 

de 11,8% a tres años y  18% a cuatro años El riesgo de recurrencia distante fue de 53% 

menor (CRI = 0,47, 95% IC, 0,37-0,61, P< 0,001) en los pacientes tratados con trastuzumab, 

y el riesgo de defunción fue de 33% menos (CRI = 0,67, 95% IC, 0,48-0,93, P = 0,015) en 

estos pacientes 

El ensayo BCIRG-006 es un ensayo de tres vertientes que contiene dos vertientes bajo 

antraciclina [AC-D doxorrubicina, ciclofosfamida, docetaxel o AC-DH doxorrubicina, 

ciclofosfamida, docetaxel, y trastuzumab] y una sin antraciclina [DCbH docetaxel, 

carboplatino, trastuzumab] En su segundo análisis interino sobre eficacia con una mediana de 

seguimiento de 36 meses, se presentaron 462 casos de SSE y 185 muertes En el caso de la 

SSE, el CRI fue de 0,61 en pacientes en la vertiente AC-DH (95% IC, 0,48-0 76, P < 0,001) y 

067 (95% IC, 0,54-0,83, P=0,003) para pacientes en la vertiente DCbH, comparada con la 
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AC-D Esto se tradujo en beneficios absolutos (desde los años 2 a 4) de 6% y  5%, 

respectivamente con la adición de trastuzumab Sin embargo, se necesita de mayor 

seguimiento en los pacientes de la vertiente DCbH para ameritar la omisión de antracichnas 

en estos pacientes 

El estudio Finlandia Herceptina (FINHER) evaluó el efecto de un curso mucho más corto de 

trastuzumab En este ensayo, 232 mujeres menores de 67 años con ganglio positivo o con 

cáncer de mama con riesgo alto (tamaño del tumor > 2 cm) y sobreexpresión de HER-2 

recibieron nueve infusiones semanales de trastuzumab junto con docetasel o vinorelbina 

seguidos de FEC En una mediana de seguimiento a tres años, riesgo de recurrencia o muerte 

se redujo de manera significativa en las que recibieron trastuzumab (CRI = 0,41, P = 0,01, 

95% IC, 0,21-0,83, tres años SSE = 89% frente a 78%) La diferencia en la SG (CRI = 0,41) 

no fue estadísticamente significativa (P= 0,07, 95% IC, 0,16-1,08) 

En la actualidad se investiga en el ensayo (Lapatinib Adyuvante u Optimización del 

Tratamiento con trastuzumab) la función del lapatinib ALTTO  (ya sea en combinación, en 

secuencia, en comparación o como alternativa al trastuzumab) en el entorno adyuvante El 

lapatinib es una molécula pequeña inhibidora de la tirosina cinasa capaz de inhibición de 

doble receptor tanto del EGFR y el HER2 y parece ser menos cardiotóxico que el 

trastuzumab En los estudios de fase 1/I1 como fármaco único, el lapatinib ha dado como 

resultado respuestas objetivas entre 4,3% y  7,8% en las pacientes ER2-positivas que han 

avanzado en múltiples regímenes que contenían trastuzumab con un número substancial con 

enfermedad estable a los cuatro meses (34%-41%) y seis meses (18%-21%) En un ensayo 

en fase III, (GSK-EGF100151) lapatinib más capecitabina fue superior a la capecitabina sola 

en mujeres positivas al HER2 con cáncer avanzado cuyo avance se presentó después del 

tratamiento con regímenes que incluían una antraciclina, un taxano y trastuzumab El criterio 

de riesgo instantáneo desde su aparición hasta su avance fue de 0,49 (95% IC, 0,34-0,71, P 

< 0,001), con 49 casos en la vertiente bajo terapia combinada y  72 en el grupo de 

monoterapia La mediana desde su aparición hasta su avance fue de 8,4 meses en el grupo 

bajo terapia de combinación, en comparación con 4,4 meses en el grupo de monoterapia 

Cardiotoxicidad con trastuzumab adyuvante 
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En el ensayo HERA (BIG-01-01), se presentó insuficiencia cardíaca congestiva (CHE NYHA 

clase 111-1V), en el 0,6% de las pacientes que fueron tratadas con trastuzumab En el 1,7% y 

0,06% de las pacientes se presentó CHIP sintomático en las vertientes bajo trastuzumab o 

bajo observación, respectivamente En cincuenta y una pacientes se confirmó que 

experimentaron una disminución de la fracción de expulsión del ventrículo izquierdo (LVEF, 

por sus siglas en inglés) (lo cual se define como una disminución del EF de > 10 puntos a 

partir de la situación inicial hasta el LVEF < 50%) con trastuzumab, lo cual se recuperó o 

estabilizó entre tres y seis semanas a partir del inicio del tratamiento en 86% de los casos En 

el ensayo NSABP-1331 31 de 850 pacientes en la vertiente bajo trastuzumab, han confirmado 

episodios cardíacos sintomáticos en comparación con cinco de 814 en la vertiente de control 

La incidencia cumulativa durante tres años de episodios cardiacos en los pacientes tratados 

con trastuzumab fue de 4,1%, en comparación con 0,8 en los pacientes en la vertiente de 

control (95% IC, 1,7%-4,9%) Disminución asintomática en LVEF (la cual se define mediante 

una disminución> 10% o 55%) se presentó en 17% de los pacientes en la vertiente de control 

(95% IC, 15%-20%) y  34% (95% IC, 31%-38%), con un CRI = 2,1 (95% IC, 1,7-2,6, P < 

0,001) En el ensayo N9831 se informó de 39 episodios cardíacos en las tres vertientes en el 

transcurso de tres años La incidencia cumulativa a tres años de episodios cardíacos en la 

vertiente A fue de 0,35% (sin trastuzumab), vertiente B, 3,5% (trastuzumab seguido de 

paclitaxel) y la vertiente C, 2,5% (trastuzumab conjuntamente con paclitaxel) 

En el ensayo BCIRG-006, se detectaron episodios cardíacos clínicamente sintomáticos en un 

0,38% de los pacientes en la vertiente AC-D, 1,87% en la vertiente de pacientes AC-DH, y 

0,37% en la vertiente de pacientes DCbH También hubo una incidencia más alta y 

estadísticamente significativa de la disminución persistente del LVEF asintomático en la 

vertiente AC-DH que con las vertientes AC-D o DCbH No se informó de mortalidad alguna en 

el ensayo BCIRG 006 

En el ensayo FINHER ninguno de los pacientes que recibieron trastuzumab experimentaron 

episodios cardíacos clínicamente significativos De hecho, se preservó el LVEF en todas las 

mujeres que recibieron trastuzumab, pero el número de pacientes que reciben trastuzumab 

fue muy bajo 
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Opciones de tratamiento para el cáncer de mama temprano positivo al HER2 

El tratamiento estándar es de un año de terapia con trastuzumab adyuvante Aún se 

espera los resultados del ensayo HERA con trastuzumab de un año versus dos años, al 

igual que los resultados del ensayo Protocol of Herceptin Adjuvant with Reduced 

Exposure (PHARE trial), que compara un año con seis meses de trastuzumab adyuvante 

Momento oportuno para la terapia primaria y adyuvante 

Quimioterapia posoperatoria adyuvante 

No se sabe con certeza cuál es el momento óptimo para iniciar la terapia adyuvante Un solo 

ensayo que abordó el uso de la quimioterapia perioperatoria adyuvante en pacientes con 

ganglios positivos no mostró ninguna ventaja en la SSE cuando se administró un solo ciclo de 

quimioterapia perioperatorta, además de la terapia estándar iniciada cuatro semanas después 

de la cirugía Un ciclo solo de quimioterapia posoperatoria inmediata resultó inferior 

Quimioterapia preoperatoria adyuvante 

Se ha realizado un ensayo clínico aleatorizado (NSABP B-18) para determinar el valor de la 

quimioterapia preoperatoria en el tratamiento de pacientes con cáncer de mama en estadios 1 

o II Después de la terapia preoperatoria con cuatro ciclos de doxorrubicina y ciclofosfamida, 

80% de las pacientes que se pudieron evaluar tuvieron una reducción en el tamaño del tumor 

de por lo menos 50% y  36% de las pacientes tuvieron una respuesta clínica completa Un 

mayor número de pacientes tratadas con quimioterapia preoperatoria pudieron someterse a 

procedimientos conservadores de la mama en comparación con aquellas pacientes en el 

grupo de quimioterapia posoperatoria (68% frente a 60%) Veintisiete por ciento de las 

mujeres en el grupo de terapia preoperatoria para las cuales se había programado una 

mastectomía antes de la asignación aleatoria en grupos, se sometieron a una tumorectomía 

mamaria Sin embargo, no hubo una diferencia significativa de la SSE, la SSE distante ni la 

SG en las pacientes que recibieron la quimioterapia preoperatoria en comparación con 

aquellas que recibieron la posoperatoria 
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Asimismo, un ensayo aleatorizado EORTC (EORTC-10902) no mostró mejoría en la SG o la 

SSE, pero sí un aumento de la frecuencia de la cirugía preservadora con el uso de 

quimioterapia preoperatoria en comparación con la quimioterapia FEC posoperatoria La 

quimioterapia preoperatoria puede ser beneficiosa para las mujeres que desean una cirugía 

preservadora de la mama pero que de otra forma no serían consideradas candidatas debido al 

tamaño de su tumor En un metaanálisis que incluyó todos los ensayos que compararon el 

uso de la misma quimioterapia pre y posoperatoria, el uso de la quimioterapia preoperatoria se 

correlacionó con una tasa más alta de recurrencia local A pesar de que la quimioterapia 

preoperatoria afecta los resultado de la biopsia del GLC, un estudio pequeño indicó que la 

técnica de la biopsia del GLC era factible en este entorno Antes de que la biopsia del GLC 

pueda remplazar completamente la linfadenectomía axilar, es necesario llevar acabo estudios 

aleatorizados para confirmar que ambos procedimientos proporcionan tasas comparables de 

supervivencia 

Radioterapia y quimioterapia adyuvantes 

En un ensayo aleatorizado se estudió el orden de sucesión óptimo para administrar la 

quimioterapia y la radioterapia adyuvantes después de la cirugía preservadora de la mama 

Las pacientes recibieron primero quimioterapia (n = 122) con CMFP (ciclofosfamida, 

metotrexato, fluorouracito y prednisona) más doxorrubicina que se repitió cada 21 días 

durante cuatro ciclos seguida de radiación dirigida a la mama, o recibieron primero radiación 

dirigida a la mama (n =122) seguida de la misma quimioterapia Con una mediana de 

seguimiento de cinco años, la SG fue de 73% para el grupo que recibió radioterapia primero y 

de 81% para el grupo que recibió quimioterapia primero (P = 0,11) Las tasas brutas a cinco 

años de la primera recurrencia por sitio en el grupo que recibió primero radioterapia y en el 

grupo que recibió primero quimioterapia fueron de 5% y  14% en casos de recurrencia local y 

de 32% y  20% en casos de recurrencia a distancia o regional o ambas, respectivamente Esta 

diferencia en el patrón de recurrencia fue de significación estadística limítrofe (P = 0,07) 

Análisis posteriores revelaron que las diferencias en los patrones de recurrencia persistieron 

en la mayoría de los subgrupos, con excepción de los que tuvieron márgenes tumorales 

negativos o entre 1 y  3 ganglios linfáticos positivos En el caso de estos dos subgrupos, la 

secuencia asignada influyó muy poco en las tasas de recurrencia local o a distancia, aunque 
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la potencia estadística de estos análisis de subgrupos fue baja Entre las posibles 

explicaciones del aumento de la recurrencia a distancia observada en el grupo que recibió 

radioterapia primero, figuran el hecho de que la quimioterapia fue demorada durante un 

promedio de 17 semanas después de la cirugía y que este grupo recibió dosis más bajas de 

quimioterapia debido a una mielosupresión mayor 

Dos ensayos aleatorizados adicionales, aunque no diseñados específicamente para abordar 

el momento oportuno para administrar la radioterapia y la quimioterapia adyuvantes, aportan 

información adicional útil En la ensayo NSABP B-15, las pacientes sometidas a cirugía 

preservadora de la mama recibieron un curso de CMF (n = 194), seguido de radioterapia, 

seguida de cinco ciclos adicionales de CMF o recibieron cuatro ciclos de AC (n = 199) 

seguidos de radioterapia No se observaron diferencias en la SSE, la SSE a distancia y la SG 

entre estos dos subgrupos Los ensayos VI y VII del International Breast Cancer Study Group 

también modificaron el momento de administrar la radioterapia y la quimioterapia adyuvante 

con CMF Estos estudios demostraron que las demoras de entre 2 y  7 meses para administrar 

la radioterapia después de la cirugía no tuvieron ningún efecto en la tasa de recurrencia local 

Sobre la base de los estudios anteriormente mencionados, la postergación de Ja radioterapia 

varios meses después de la cirugía preservadora de la mama hasta terminada la 

quimioterapia adyuvante parece ser segura y puede ser preferible para las pacientes con 

riesgo alto de diseminación distante 

Momento oportuno para la cirugía 

Varias revisiones retrospectivas han indicado que se logra una SSE significativamente mejor 

en el caso de las mujeres premenopáusicas con cáncer de mama y ganglios linfáticos axilares 

positivos si la cirugía de la mama se realiza durante la fase luteal (días 15 a 36) en 

comparación con las operadas durante la fase folicular (días O a 14) del ciclo menstrual Sin 

embargo, varios otros estudios no han podido confirmar este hallazgo o han encontrado 

resultados opuestos Debido a los hallazgos incongruentes de estas investigaciones, sería 

prematuro ordenar una modificación del programa de operaciones de cáncer de mama de 
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acuerdo con el ciclo menstrual de la paciente Se ha llevado a término un ensayo controlado 

(UCLA-9810046), pero todavía no fue analizado 

Riesgos de la quimioterapia 

Se ha relacionado la quimioterapia adyuvante con varios efectos tóxicos bien caracterizados 

que varían de acuerdo con los fármacos específicos utilizados en cada régimen Entre los 

efectos tóxicos más comunes se cuentan la náusea y el vómito, la mielosupresión, la alopecia 

y la mucositis Otros efectos tóxicos menos comunes, pero graves, son la insuficiencia 

cardiaca (si se usa una antraciclina), episodios tromboembólicas y menopausia prematura 

Se ha notificado la presencia de diferencias cognitivas después de la administración de 

algunos regímenes de quimioterapia Sin embargo, los estudios aleatorizados prospectivos 

carecen de datos sobre este tema 

El metaanálisis del EBCTCG mostró que las mujeres que recibieron quimioterapia adyuvante 

de combinación tuvieron una reducción de 20% (desviación estándar = 10) en la probabilidad 

anual de contraer cáncer de la mama contralateral Esta pequeña reducción proporcional se 

tradujo en un beneficio absoluto cuya significación estadística fue solo marginal, pero que 

indica que la quimioterapia no aumenta el riesgo de padecer de enfermedad contralatera! 

Además, el análisis no mostró ningún aumento de significación estadística en la mortalidad 

por otros cánceres o por causas vasculares entre las mujeres asignadas al azar para recibir 

quimioterapia Sin embargo, el uso de regímenes que contienen antraciclina, especialmente 

aquellos que contienen una dosis más alta de ciclofosfamida, se ha relacionado con un riesgo 

acumulativo de 0,2% a 1,7% de contraer leucemia aguda a los cinco años Este riesgo 

aumenta a más de 4% en pacientes que reciben dosis altas acumulativas tanto de epirubicina 

(>720 mg/m2) como de ciclofosfamida (>6 300 mg/m2) 

Las combinaciones adyuvantes de tamoxifeno y quimioterapia administradas juntas para 

aumentar la eficacia, también pueden aumentar los efectos tóxicos En un solo estudio, se 

asignó al azar a mujeres posmenopáusicas con ganglios y tumores RE positivos para recibir 

tamoxifeno (30 mg/día durante dos años), más CMF (intravenoso durante seis meses) (n = 

353) o para recibir tamoxifeno solo (n = 352) De las mujeres que recibieron la quimioterapia 
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hormonal de combinación, 13,6% tuvieron uno o más episodios de tromboembolias, 

comparadas con el grupo que solo usó tamoxifeno, que tuvo 2,6% episodios (P < 0,001) 

También hubo un número significativamente mayor de mujeres en el grupo de tratamiento 

combinado que padeció episodios tromboembólicos graves (grados 3-5), la mayoría de los 

cuales (39 de 54) se presentaron mientras las mujeres estaban recibiendo quimioterapia No 

obstante, no todos los estudios que comparan el uso conjunto de quimioterapia más 

tamoxifeno con el tamoxifeno solo han notificado tasas tan altas En el estudio NSABP B-16, 

que comparó el uso de tamoxifeno (20 mg/día durante cinco años) más quimioterapia con 

doxorrubicina y ciclofosfamida (cuatro ciclos) con el tratamiento con tamoxifeno solo, 4,9% de 

las mujeres que recibieron terapia de combinación tuvieron episodios tromboembólicos, en 

comparación con 2,1% de las mujeres que solo recibieron tamoxifeno En un ensayo 

lintergrupal (INT-0100) del que solo se publicó el resumen, se planteó si el tamoxifeno se 

debe administrar conjuntamente o después de terminada la quimioterapia Se comparó la 

administración conjunta y en secuencia de CAF y tamoxifeno en pacientes posmenopáusicas 

con receptores hormonales positivo La administración secuencia¡ resultó en una SSE 

superior, que fue significativa a los ocho años (67% frente a 62%, P = 0,045) 

Entre las pacientes para las que la terapia adyuvante puede no ser necesaria, se incluye a 

aquellas con tumores primarios pequeños (<1 cm) y ganglios axilares negativos, que tienen un 

pronóstico excelente, en una serie, casi 90% de ellas permanecían vivas y sin enfermedad a 

los 20 años El estudio INT-0102 de US lntergroup observó a pacientes sin tratamiento que 

tenían tumores de riesgo bajo (tumores muy pequeños para someterlos a un ensayo 

bioquímico de los RE y RP) y de riesgo incierto (tumores < 2 cm, RE-positivo y RP-positivo y 

fracciones bajas de fase S) Este subconjunto de riesgo bajo y riesgo incierto mostró una tasa 

de supervivencia de 96% a los cinco años sin recibir terapia adyuvante No se sabe aún si 

estas pacientes obtendrían algún beneficio a largo plazo con el tamoxifeno, ya sea por sus 

efectos adyuvantes o preventivos Sin lugar a dudas, este grupo corre el riesgo de contraer un 

nuevo cáncer de mama que satisfaría los criterios de admisibilidad que se usaron en el Breast 

Cancer Prevention Trial, que demostró la ventaja del tamoxifeno 

Se ha propuesto tratar a las pacientes de edad avanzada con tamoxifeno solo y sin cirugía 

Este enfoque presenta tasas inadmisiblemente altas de recurrencia local y, fuera de un 
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entorno de prueba clínica, debería usarse solo en pacientes que no son candidatas para una 

mastectomía o una cirugía preservadora de la mama más radioterapia o para quienes 

rechazan estas opciones 

Opciones de tratamiento 

Terapia primaria 

Tratamiento locorregional 

Terapia preservadora de la mama (tumorectomía mamaria, radiación dirigida a la 

mama y estadificación quirúrgica de la axila) 

Mastectomía radical modificada (extirpación de toda la mama con disección axilar de 

nivel 1-11), con reconstrucción de la mama o sin ella 

La biopsia del GLC está bajo evaluación clínica en un ensayo del American College of 

Surgeons Oncology Group (ACOSOG- ZOOlO) 

Radioterapia adyuvante después de la mastectomía en los casos de tumores con ganglios 

axilares positivos 

Para uno a tres ganglios función incierta de la radiación regional (ganglios 

infraclavicu¡ares y supraclaviculares, ganglios mamarios internos, ganglios axilares y 

pared torácica) 

Para más de cuatro ganglios o complicación extraganglionar se recomienda la 

radiación regional 

Terapia sistémica adyuvante 

El International Consensus Panel propuso una clasificación de riesgo en tres categorías para 

las pacientes con ganglios linfáticos axilares negativos Esta clasificación, ligeramente 

modificada, se describe a continuación 
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Cuadro 1. 

Categorías de riesgo 

para mujeres con 

cáncer de mama y 

ganglios negativos 

Riesgo bajo: tiene 

todos los factores 

enumerados 

Riesgo intermedio: 

riesgo clasificado 

entre las otras dos 

categorías 

Riesgo alto: tiene por 

lo menos uno de los 

factores 

enumerados 

Tamaño del tumor 	51 cm 

Estado de RE o RP Positivo 

Grado del tumor grado 1 

   

1-2 cm 

   

>2 cm 

 

          

          

          

          

positivo 	 Negativo 

[grado 1-2 	 grado 2-3 

La clasificación original del International Consensus Panel requería también que las mujeres 

tuvieran 35 años de edad o más para ser incluidas en el grupo de riesgo bajo e incluía a las 

mujeres de 35 años de edad y más jóvenes en el grupo de riesgo alto, basándose en pruebas 

admitidas o indirectas Tradicionalmente, ciertas histologías poco comunes, como la tubular, 

medular y mucinosa, también se han relacionado con pronósticos favorables y pueden 

considerarse como factores de riesgo bajo Algunas otras características tumorales que con el 

tiempo pueden resultar útiles en el pronóstico de la enfermedad de ganglios negativos 

comprenden la fracción de proliferación del tumor (fase S) y el grado de expresión del 

oncogén HER2/neu 

Independientemente de cómo se decida caracterizar los tumores con ganglios negativos, las 

pruebas de los ensayos clínicos indican que varios tipos de terapias adyuvantes benefician a 

ciertos subconjuntos de pacientes con esta clase de tumores Se puede decir lo mismo de las 

mujeres con cáncer de mama y ganglios positivos Lo que se ha vuelto claro después de 

analizar los resultados de múltiples ensayos de tratamiento del cáncer de mama, es que los 

regímenes de terapia hormonal y de quimioterapia, por lo general, ofrecen el mismo beneficio 

proporcional a las mujeres, sin importar el estado de los ganglios linfáticos axilares. La 

selección de la terapia se debe basar en el conocimiento del riesgo particular de recurrencia 

tumoral equilibrado con los riesgos del tratamiento adyuvante a corto y largo plazos Este 
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enfoque debe permitir que los médicos clínicos ayuden a las mujeres a determinar si los 

beneficios que esperan de un tratamiento son razonables en su situación particular Las 

opciones de tratamiento presentadas más a continuación deben modificarse de acuerdo con 

las características de la paciente y del tumor 
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TEMA #6 

TITULO: Tratamiento del cáncer de mama metastásico y recurrente  
FACILITADOR: Dr Omar Castillo Fernández  
FECHA: 	 TIEMPO PROBABLE: 
OBJETIVO GENERAL: Conocer las opciones de tratamiento en cáncer de mama metastásico y recurrente 

OBJETIVOS 
ESPECÍFICOS 

CONTENIDOS ESTRATEGIAS 
METODOLÓGICAS 

RECURSOS 
DIDÁCTICOS 

EVALUACIÓN 

• Revisar 	las 1 -Indicaciones de uso de 1 -Exposición Técnica: Inicial: 
diferentes quimioterapia Magistral Exposición Diagnóstico 
alternativas 	de • Aspectos generales dialogada 
tratamiento 	en 	la • Duración de esquema 2- Dinámica grupa[ Discusiones 
enfermedad CMF Investigación grupales Proceso: 
metastásica 	y • Antracíclicos sobre los efectos Investigación Formativa 
recurrente • Taxanos tóxicos de la 

• Otros esquemas quimioterapia Medios: 
• Revisar las 2 - Conceptos de intensidad Investigación Pizarrón 

indicaciones de las de dosis y altas dosis de sobre los efectos Voz 
diferentes quimioterapia tóxicos de la terapia Multimedia 
modalidades de 3 - Anticuerpos Con anticuerpos 
tratamiento local en 
enfermedad 

monoclonales 
• Indicaciones 

monoclonales 

sistémica • Cardiotoxicidad 3 - Rotación 
hospitalaria 

• Conocer los 
diferentes esquemas 
de quimioterapia y 
de terapia biológica 
en la enfermedad 
metastástica 

-Atención de 
los pacientes 
hospitalizados 

-Visita al área 
de aplicación de 
Quimioterapia 

• Repasar los efectos 
adversos más 
comunes los 
diferentes fármacos 
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Tema N° 6 

Resumen 

TRATAMIENTO DEL CÁNCER DE MAMA METASTÁS1CO Y RECURRENTE 

A menudo, el cáncer de mama recidivante responde a la terapia, a pesar de que el tratamiento 

rara vez es curativo en este estadio de la enfermedad Sin embargo, las pacientes con 

recidivas localizadas en la mama o la pared torácica pueden sobrevivir a largo plazo con la 

terapia apropiada Antes de tratar el cáncer recidivante o metastásico, se debe realizar otra 

vez la estadificación para evaluar el grado de la enfermedad La documentación citológica o 

histológica de la enfermedad recidivante o metastásica debe obtenerse cada vez que sea 

posible Al seleccionar la terapia se debe tomar en cuenta el estado de los RE y RP, así como 

la positividad del HER2/neu en el momento de la recurrencia y se debe considerar el 

tratamiento aplicado previamente, si se conoce El estado de tos RE puede cambiar en el 

momento de la recurrencia En un solo estudio pequeño del Cancer and Leukemia Group B 

(CALGB-8081), 36% de los tumores con receptor de estrógeno positivo arrojaron resultados 

negativos en especimenes aislados de biopsia en el momento de la recurrencia Las pacientes 

en este estudio no recibieron tratamiento alguno durante el intervalo Si se desconoce el 

estado de los RE y del RP o si este es positivo, el sitio o los sitios de recurrencia, el intervalo 

sin enfermedad, la respuesta al tratamiento previo y el estado menopáusico de la paciente son 

útiles para seleccionar la quimioterapia o la terapia hormonal 

Cáncer de mama locorregional recurrente 

Las pacientes con recurrencia locorregional de cáncer de mama pueden sobrevivir a largo 

plazo con la terapia apropiada Un ensayo clínico indicó que entre 10% y  20% de las 

pacientes tendrán enfermedad recidivante localizada en la mama entre 1 y  9 años después de 

la cirugía preservadora de la mama más radioterapia Entre 9% y 25% de estas pacientes 

tendrán metástasis a distancia o enfermedad local extensa que impida la mastectomía en el 

momento de la recurrencia Debe considerarse que las pacientes con recurrencia 

locorregional reciban más tratamiento local (por ejemplo, una mastectomía) En una serie, la 
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tasa actuarial de recaída a los cinco años de las pacientes tratadas por recurrencia invasora 

después de la conservación de la mama y la radioterapia inicial fue de 52% Un ensayo 

aleatorizado en estadio III, mostró que se puede lograr el control local de la metástasis 

cutánea mediante la aplicación de miltefosina tópica 

La recidiva local en la pared torácica después de una mastectomía suele ser precursora de 

una enfermedad diseminada pero, en un subconjunto de pacientes, puede ser el único sitio de 

recurrencia Para las pacientes que integran este subconjunto, la cirugía o la radioterapia 

pueden ser curativas Las pacientes con recurrencia en la pared torácica de menos de 3 cm, 

recurrencia axilar ganglionar y recurrencia mamaria interna (no supraclavicular, que tiene una 

supervivencia más precaria), y un intervalo sin enfermedad mayor de dos años antes de la 

recurrencia, tienen la mejor posibilidad de supervivencia prolongada La tasa de SSE en una 

serie de pacientes en esta situación fue de 25% a los cinco años y de 15% a los 10 años La 

tasa de control local y regional fue de 57% a los 10 años Debe considerarse administrar 

terapia sistémica a las pacientes con recidivas locorregionales debido al riesgo alto de 

metástasis postenor No hay estudios aleatorizados controlados disponibles para guiar la 

atención 	de 	la 	paciente 	en 	esta 	situación 

Enfermedad sistémica 

El tratamiento de la enfermedad sistémica tiene fines paliativos Las metas del tratamiento son 

mejorar la calidad de vida y prolongarla Aunque la mediana de supervivencia observada ha 

sido de 18 a 24 meses, algunas pacientes pueden vivir por más largo tiempo Entre las 

pacientes tratadas con quimioterapia sistémica en sola institución entre 1973 y  1982, se 

lograron respuestas completas en 263 pacientes (16,6%) De ellas, 49 pacientes, (3,1% del 

total del grupo) permanecieron en remisión completa durante más de cinco años y 26 

pacientes (1,5%) todavía estaban en remisión completa a los 16 años 

El tratamiento para el cáncer metastásico de la mama suele comprender terapia hormonal, 

quimioterapia o ambas, con trastruzumab o sin este La radioterapia, la cirugía o ambas 

pueden estar indicadas para las pacientes con metástasis sintomática limitada Debe tomarse 
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en consideración la posibilidad de que todas las pacientes con cáncer de mama recidivante o 

metastásico participen en ensayos clínicos en curso 

Opciones de manejo local en enfermedad sistémica o recurrente 

Cirugía 

La cirugía puede estar indicada para pacientes seleccionadas Por ejemplo, las pacientes que 

necesitan una mastectomía para tratar lesiones fungosas y dolorosas de la mama, metástasis 

al parénquima cerebral o metástasis vertebral con compresión de la columna vertebral, 

metástasis aisladas a los pulmones, fracturas patológicas (o inminentes) o efusiones pleurales 

o pericárdicas 

Radioterapia 

La radioterapia tiene una función muy importante en la paliación de la metástasis sintomática 

localizada Se indica para la metástasis ósea dolorosa, la metástasis irresecable del sistema 

nervioso central (por ejemplo, cerebral, meníngea y de médula espinal), la obstrucción 

bronquial y las lesiones fungosas o dolorosas de la mama o la pared torácica La radioterapia 

también debe administrarse después de la cirugía para descomprimir las metástasis 

intracraneales o de la médula espinal, y después de la fijación de fracturas patológicas 

Algunos ensayos clínicos (como el ensayo del Radiation Therapy Oncology Group ÍRTOG-

9714]), están investigando cuál es el mejor programa de fraccionamiento de la dosis de 

radiación El estroncio 89, un radionúclido administrado sistémicamente, puede paliar las 

metástasis óseas difusas 

Terapia sistémica 

Bisfosfonatos 

Se debe considerar el uso de bisfosfonatos para reducir la morbilidad esquelética en 

pacientes con metástasis ósea Los resultados de ensayos aleatorizados de pamidronato y 
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clodronato en pacientes con enfermedad metastásica ósea mostró una disminución de la 

morbilidad esquelética El zolendronato ha sido por lo menos tan eficaz como el pamidronato 

Terapia hormonal 

La terapia hormonal debe considerarse, por lo general, como el tratamiento inicial para una 

paciente posmenopáusica con enfermedad metastásica o recién diagnosticada, o si el tumor 

es RE-positivo, RP-positivo, o se desconoce el RE o el RP La terapia hormonal está 

especialmente indicada si la enfermedad de la paciente afecta solo los huesos y el tejido 

blando, y la paciente no recibió terapia adyuvante antiestrogénica o ha estado sin recibir esta 

terapia durante más de un año Si bien el tamoxifeno se ha administrado en este entorno 

durante muchos años, varios ensayos aleatorizados indican tasas de respuesta superiores o 

equivalentes, y supervivencia sin evolución de la enfermedad con inhibidores de la aromatasa 

en comparación con el tamoxifeno En un metaanálisis que incluyó ensayos aleatorizados con 

pacientes que estaban recibiendo un inhibidor de la aromatasa, ya sea como su primera o 

segunda terapia hormonal para la enfermedad metastásica, aquellas que participaron 

aleatoriamente en un grupo con una tercera generación de medicamentos (anastrozol, 

letrozol, exemestano o vorozol) vivieron más tiempo (CRI de muerte = 0,87, 95% lC, 0,82-

0,93) que quienes recibieron la terapia estándar (tamoxifeno o un fármaco progestacional) 

Varios ensayos aleatorizados, pero sin fuerza suficiente, han tratado de determinar si la 

terapia hormonal de combinación (agonistas de la hormona liberadora de hormona 

luteinizante [LHRH] + tamoxifeno) es superior a cualquiera de los dos enfoque solos o para las 

mujeres premenopáusicas Los resultados no han sido coherentes El mejor diseño del estudio 

comparó la buserelina (una agonista LHRH) con el tamoxifeno frente a la combinación en 161 

mujeres premenopáuslcas con tumores de receptores hormonales positivos Las pacientes 

que recibieron buserelina y tamoxifeno tuvieron una mediana de supervivencia 

significativamente mejor de 3,7 años, en comparación con aquellas que tomaron tamoxifeno o 

buserelina y que sobrevivieron 2,9 y  2,5 años, respectivamente (P = 0,1) Muy pocas mujeres 

en este ensayo recibieron tamoxifeno adyuvante, lo cual hace difícil determinar si estos 

resultados son aplicables a mujeres que han recaído después de tomar tamoxifeno 

adyuvante 
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Las pacientes cuyos tumores son RE positivos o desconocidos con metástasis óseas o de 

tejido blando solamente y que han recibido un antiestrógeno durante el último año deben 

recibir terapia hormonal de segunda línea Algunos ejemplos de terapia hormonal de segunda 

línea que se utilizan para tratar a las mujeres posmenopáusicas son los inhibidores selectivos 

de aromatasa, como el anastrozol o el letrozol o el exemestano, el acetato de megestrol, los 

estrógenos y los andrógenos, y el regulador hacia abajo del RE, fulvestrant En comparación 

con el acetato de megestrol, los tres inhibidores de la aromatasa actualmente disponibles han 

demostrado en ensayos aleatorizados prospectivos al menos la misma eficacia y se toleran 

mejor En un metaanálisis que incluyó ensayos aleatorizados con pacientes que estaban 

recibiendo un inhibidor de la aromatasa ya sea como su primera o segunda terapia hormonal 

para enfermedad metastásica, aquellas asignadas aleatoriamente para recibir un 

medicamento de tercera generación (por ejemplo, anastrozol, letrozol, exemestano o vorozol) 

vivieron más tiempo (CRI de muerte = 0,87, 95% IC, 0,82-0,93) que quienes recibieron la 

terapia estándar (tamoxifeno o un fármaco progestacional) Dos ensayos aleatorizados en el 

que participaron 400 y  451 pacientes, respectivamente, y cuya enfermedad avanzó después 

de recibir tamoxifeno, demostraron que el fulvestrán dio resultados similares al anastrozol en 

términos de su efecto en la supervivencia sin evolución Todavía se desconoce la secuencia 

apropiada de estas terapias 

Las mujeres premenopáusicas deben someterse a una ooforectomía (quirúrgicamente, con 

radioterapia de haz externo o con un agonista de la LHRH) Las pacientes con metástasis 

pulmonares linfangíticas, compromiso importante del hígado o compromiso del sistema 

nervioso central no deben recibir terapia hormonal como modalidad única Para las pacientes 

con compromiso estructural de los huesos que soportan peso, se debe considerar la 

intervención quirúrgica, la radiación o ambas, además de la terapia sistémica Las pacientes 

con compromiso del cuerpo vertebral deben ser evaluadas para estimar una compresión 

vertebral inminente, aunque no haya síntomas neurológicos El aumento de dolores de huesos 

y el aumento de la fosfatasa alcalina durante las primeras semanas de terapia hormonal no 

significa necesariamente un avance de la enfermedad Las pacientes con enfermedad ósea 

extensa corren el riesgo de padecer de hipercalcemia sintomática en las primeras etapas del 
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curso de terapia hormonal El fracaso temprano de la terapia hormonal (por ejemplo, < 6 

meses) indica que la quimioterapia citotóxica debe ser la próxima modalidad empleada 

Trastuzumab 

Aproximadamente 25% de las pacientes con cáncer de mama tienen tumores que 

sobreexpresan el HER21neu El trastuzumab es un anticuerpo monoclonal humanizado que se 

liga al receptor del HER2/neu En las pacientes que han recibido tratamiento previo con 

quimioterapia citotóxica y cuyos tumores sobreexpresan el HER21neu, la administración de 

trastuzumab como fármaco único dio como resultado una tasa de respuesta de 21% En un 

ensayo prospectivo, las pacientes con enfermedad metastásica fueron asignadas de manera 

aleatoria para recibir tratamiento con quimioterapia sola (doxorrubicina y ciclofosfamida o 

paclitaxel) o con la misma quimioterapia acompañada de trastuzumab Las pacientes tratadas 

con quimioterapia y trastuzumab tuvieron una supervivencia general (SG) mejor que la que 

recibieron la quimioterapia sola (25,1 meses frente a 20,3 meses, P = 0,05) Cuando se 

combina con la doxorrubicina, el trastuzumab se relaciona con una toxicidad cardiaca 

significativa Por lo tanto, las pacientes con cáncer metastásico de mama y sobreexpresión 

considerable del HER21neu son candidatas para recibir el tratamiento con la combinación de 

trastuzumab y paclitaxel o participar en estudios clínicos de trastuzumab combinado con 

taxanos y otros fármacos quimioterapéuticos En un estudio aleatorizado de pacientes con 

cáncer de mama metastásico tratadas con trastuzumab, paclitaxel y carboplatino, las 

pacientes toleraron bien la combinación y demoraron más en exhibir un avance de la 

enfermedad al añadirse carboplatino al trastuzumab y al paclitaxel 

La pati n ib 

El lapatinib es un inhibidor de la tirosina cinasa, ambas, HER2/neu y el receptor del factor de 

crecimiento epidérmico, que se administra de forma oral El lapatinib ha mostrado actividad en 

combinación con la capecitabina en las pacientes que tienen cáncer metastásico del seno 

positivo al HER2 y que ha evolucionado después de su tratamiento con trastuzumab Un 

ensayo aleatorizado no ciego (GSK-EGFI00151) comparó la combinación de capecitabina y 

lapatinib en 324 pacientes con enfermedad localmente avanzada o metastásica que 
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evolucionó luego de terapias que incluyeron antraciclinas, taxanos y trastuzumab Al primer 

análisis interino planificado del ensayo, se encontró una diferencia sumamente significativa 

que favoreció al grupo bajo combinación con respecto al objetivo del grupo primario de estudio 

y en cuanto a tiempo hasta la evolución (mediana de tiempo hasta la evolución 8,4 meses vs 

4,4 meses, CRI = 0,49, 95% IC, 0,34-0,71, P < 0,001) No hubo diferencia alguna en cuanto a 

la supervivencia en general (CRI = 0,92, 95% IC, 0,58-1,46, P = 0,72) Las pacientes bajo 

politerapia, tuvieron mayores probabilidades de presentar diarrea, urticaria y dispepsia No hay 

disponibilidad de datos sobre la calidad de vida o tratamiento después de la evolución 

Quimioterapia citotóxica 

Las pacientes cuyos tumores han evolucionado mientras reciben hormonoterapia son 

candidatas para recibir quimioterapia citotóxica Las pacientes con tumores con receptores 

hormonales negativos y aquellas con metástasis viscerales también son candidatas para 

recibir fármacos citotóxicos 

Fármacos individuales que mostraron actividad en el cáncer metastásico de mama 

Antraciclinas 

• Doxorrubicina 

• Epirrubicina 

• Doxorrubicina liposomal 

• Mitoxantrona. 

Taxanos 

• Paclitaxel 

• Docetaxel 

• Paclitaxel basado en nanopartículas dirigidas a la albúmina (A13I-007 o 

Abraxane) 

Alquilantes 

• Ciclofosfam ida 

Fluoropi ri mid i nas 

• Capecitabina 

• FU-5 
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Antimetabolitos 

• Metotrexato 

Alcaloides vinca 

• Vinorelbina 

• Vinblastina 

• Vincristina 

Platino 

. 	Carboplatino 

Cisplatino 

Otros 

• 	Gemcitabina 

. 	Mitomicina C 

Los regímenes combinados que mostraron actividad en el cáncer de mama metastásico son 

• CA ciclofosfamida y doxorrubicina 

• Docetaxel y doxorrubicina 

• CAF ciclofosfamida, doxorrubicina, fluorouracilo-5 

• CMF ciclofosfamida, metotrexato, fluorouracilo-5 

• Doxorrubicina y paclitaxel 

• Docetaxel y capecitabina 

• Vinorelbina y epirubicina 

• Capecitabina e ixabepilona 

No se sabe con certeza si la quimioterapia de fármaco único o la quimioterapia de 

combinación son preferibles para el tratamiento de primera línea Un estudio cooperativo del 

Eastern Cooperative Oncology Intergroup (E-1193) agrupó pacientes en forma aleatoria para 

recibir paclitaxel y doxorrubicina administrados en forma de combinación o en secuencia 

Aunque la tasa de respuesta y el tiempo transcurrido hasta que la enfermedad avanzó fueron 

ambos mejores en el caso de la combinación, la supervivencia resultó ser igual en ambos 

grupos La tasa de evolución de la enfermedad, la presencia o ausencia de afecciones 

médicas comórbidas y la preferencia del médico y de la paciente influirán en la selección de la 
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terapia para cada paciente en particular En estos momentos, no hay datos que apoyen la 

superioridad de ningún régimen en particular Se puede utilizar fármacos únicos o 

combinaciones en sucesión para las pacientes que tienen recaídas No se ha mostrado que 

las combinaciones de quimioterapia y hormonoterapia tengan ninguna ventaja en prolongar la 

SG frente al uso de estos fármacos en sucesión Un análisis sistemático de 17 ensayos 

aleatorizados halló que la adición de dos o más medicamentos quimioterapéuticos a un 

régimen de quimioterapia con la intención de intensificar el tratamiento mejoró la respuesta 

pero no afectó la SG 

La duración óptima del tratamiento para pacientes con enfermedad que responde a la terapia 

o está estable fue estudiada por diversos grupos En aquellas pacientes de las que se obtiene 

una respuesta completa a la terapia inicial, dos ensayos clínicos aleatorizados han indicado 

una SSE prolongada debido a un tratamiento inmediato con un régimen quimioterapéutico 

diferente, en comparación con la observación con tratamiento en caso de recidiva Sin 

embargo, ninguno de estos dos estudios mostraron una mejoría en la SG en las pacientes que 

recibieron tratamiento inmediato, y en uno de estos estudios, la supervivencia fue de hecho 

peor en el grupo que recibió tratamiento inmediato De manera similar, no se notó ninguna 

diferencia en la supervivencia cuando las pacientes que mostraron una respuesta parcial o 

enfermedad estable después de la etapa inicial fueron asignadas al azar para recibir una 

quimioterapia diferente o ser mantenidas o para recibir un régimen quimioterapéutico diferente 

administrado en dosis más altas en vez de dosis bajas 

Estos cuatro estudios indican que los diferentes regímenes de combinación de quimioterapia 

adicional, inmediatamente después de observarse una mejor respuesta de la paciente a un 

régimen de quimioterapia de inducción, no mejora la SG En vista de la ausencia de un 

enfoque estándar, las pacientes que necesitan un régimen de segunda línea, son buenas 

candidatas para participar en ensayos clínicos 

Se deberá tomar en cuenta el potencial de cardiotoxicidad inducida por la doxorrubicina en la 

selección del régimen quimioterapéutico para cada paciente individual Los factores 

reconocidos de riesgo de toxicidad cardiaca incluyen edad avanzada, radioterapia previa 

dirigida a la pared torácica, exposición previa a la antraciclina, hipertensión, diabetes y 

104 



enfermedad cardiaca subyacente En estudios controlados, se mostró que el fármaco 

cardioprotector dexrazoxano disminuye el riesgo de toxicidad cardiaca inducida por la 

doxorrubicina El uso de este fármaco ha permitido que las pacientes reciban mayores dosis 

acumulativas de doxorrubicina y que las pacientes con factores de riesgo cardíaco reciban 

doxorrubicina El dexrazoxane tiene un efecto protector similar en pacientes que reciben 

epirubicina También se puede reducir los riesgos de toxicidad cardiaca al administrar la 

doxorrubicina en forma de infusión intravenosa continua 

Los estudios que compararon la quimioterapia de dosis altas con apoyo de células madre y la 

quimioterapia convencional en pacientes con enfermedad metastásica no indican ningún 

beneficio en la SG ni en la supervivencia sin recaída para las pacientes que reciben dosis 

altas de quimioterapia con apoyo de células madre A falta de datos que indiquen un beneficio 

de la quimioterapia de dosis altas con apoyo de células madre, este régimen terapéutico 

permanece en el campo de la evaluación clínica 

Cuadro 2. Opciones de 

tratamiento 	sistémico 

adyuvante para mujeres 

con cáncer de mama y 

ganglios 	axilares 

negativos 

Grupo de pacientes 

Bajo 

riesgo 

Riesgo 

intermedio 
Riesgo alto 

Premenopáusica, 	RE- Ninguno o Tamoxifeno 	y 

positivo o RP-positivo 	tamoxifeno quimioterapia, 

tamoxifeno solo, 

ablación ovárica, 

análogo de la 

GnRH* 

Quimioterapia 	 más 

tamoxifeno, quimioterapia más 

ablación o análogo de la 

GnRH*,  quimioterapia más 

tamoxifeno más ablación 

ovánca o GnRH*,  o ablación 

ovárica sola o con tamoxifeno 

o GnRH solo o con tamoxifeno 
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Cuadro 2. Opciones de 

tratamiento 	sistémico 

adyuvante para mujeres 

con cáncer de mama y 

ganglios 	axilares 

negativos 

Grupo de pacientes 

Bajo 

riesgo 

Riesgo 

intermedio 
Riesgo alto 

Premenopáusica, 	RE- 

negativo o RP-negativo 

Quimioterapia 

Posmenopáusica, 	RE- 

positivo o RP-positivo 

Ninguno 	o 

tamoxifeno 

Tamoxifeno 	más 

quimioterapia, 

tamoxifeno solo 

Tamoxifeno 	 más 

quimioterapia, tamoxifeno solo 

Posmenopáusica, 	RE- 

negativo o RP-negativo 

Quimioterapia 

Mayor de 70 años Ninguno 	o 

tamoxifeno 

Tamoxifeno 	solo, 

tamoxifeno 	más 

quimioterapia 

Tamoxifeno, 	considerar 	la 

quimioterapia 	si 	hay 	RE- 

negativo o RP-negativo 

Cuadro 3. Opciones de 

tratamiento para mujeres con 

cáncer de mama y ganglios 

axilares positivos 

Ampliar 

Grupo de pacientes 

Tratamientos 

Premenopáusica, RE-positivo o Quimioterapia más tamoxifeno, quimioterapia más 

RIP-positivo 

	

	 ablación ovárica/análogo de la GnRH, quimioterapia más 

tamoxifeno más ablación ovárica/análogo de la GnRH*, 

ablación ovánca sola o con tamoxifeno o GnRH solo o 
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Cuadro 	3. 	Opciones 	de' 

tratamiento para mujeres con 

cáncer de mama y ganglios 

axilares positivos 

Ampliar 

Tratamientos 

Grupo de pacientes 

con tamoxifeno 

Premenopáusica, 	RE-negativo o 

RP- negativo 

Quimioterapia 

Posmenopáusica, 	RE-positivo 	o 

RP-positivo 

Tamoxifeno más quimioterapia, tamoxifeno solo 

Posmenopáusica, 	RE-negativo o 

RP-negativo 

Quimioterapia 

Mayor de 70 años Tamoxifeno solo, 	considerar la quimioterapia si 	hay 

receptores negativos 
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3.2. Presentación y análisis de los resultados 
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SECUENCIA DEL DESARROLLO DE TALLER 

TEMA 1: 

EJE TEMATICO:Conceptos básicos en Oncología 

OBJETIVO GENERAL: Conocer los principios básicos que se utilizan en el 

manejo del paciente con cáncer. 

FECHA: 31 de octubre del 2008 

Facilitador explicando las características del curso al grupo de enfermera 

paticipantes del curso en ION 

RESULTADOS: 

* Se explica los objetivos del curso de actualización 

* Se explica la metodología del curso y la participación de cada estudiante. 

* Se conversa y aclaran dudas sobre los conceptos básicos en Oncología 
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TEMA 2: 

EJE TEMATICO: Generalidades del cáncer de mama 

OBJETIVO GENERAL: Conocer las generalidades del diagnóstico, fisiopatología 

del cáncer de mama 

FECHA: 7 de noviembre del 2008 

Grupo de estudiantes en el aula 

RESULTADOS: 

* Se repasó la anatomía y fisiología mamaria 

* Se revisaron las características diagnósticas, etapificación, factores de riesgo y 

manejo inicial de una paciente con cáncer de mama. 

* Se asigna la investigación de los principales métodos diagnósticos para la 

detección temprana del cáncer. 



TEMA 3: 

EJE TEMATICO: Tratamiento local en cáncer de mama. 

OBJETIVO GENERAL: Conocer las opciones de tratamiento local en cáncer de 

mama 

FECHA: 14 de noviembre del 2008 

Grupo de estudiantes durante la clase 
RESULTADOS: 

* Se realiza discusión general de las indicaciones, contraindicaciones y 

complicaciones en el manejo local de las pacientes con cáncer de mama. 

*Se  analizaron las consecuencias psicológicas de los diferentes tipos de 

tratamiento local (mastectomía, lumpectomia, cuadrantectomía, radioterapia) en la 

feminidad de la mujer con cáncer de mama. 

119 



TEMA 4: 

EJE TEMATICO: Tratamiento hormonal cáncer de mama temprano 

OBJETIVO GENERAL: Conocer las opciones de manipulación hormonal en 

cáncer de mama temprano 

FECHA: 21 noviembre del 2008 

Facilitador dirigiendo la clase 

RESULTADOS: 

• Se revisaron las diferentes alternativas de manipulación hormonal en cáncer de 

mama temprano. 

• Se discutió sobre las indicaciones del tratamiento hormonal y los diferentes 

fármacos utilizados en la manipulación hormonal 

Repasamos los efectos adversos más comunes los diferentes fármacos 
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TEMA 5: 

EJE TEMATICO: Tratamiento con quimioterapia en cáncer de mama temprano 

OBJETIVO GENERAL: Conocer las opciones de tratamiento con quimioterapia 

sistémica en cáncer de mama temprano 

FECHA: 28 noviembre del 2008 
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RESULTADOS: 

. Se revisaron las diferentes alternativas de tratamiento sistémico con 

quimioterapia y terapia biológica en cáncer de mama temprano 

• Discutimos sobre las indicaciones de la quimioterapia, los diferentes 

esquemas de quimioterapia, su duración y momento oportuno de uso 

• Repasamos los efectos adversos más comunes los diferentes fármacos 

• Los participantes expusieron temas solicitados para su investigación 
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TEMA 6: 

EJE TEMATICO: Tratamiento del cáncer de mama metastásico y recurrente 

OBJETIVO GENERAL: Conocer las opciones de tratamiento en cáncer de mama 

metastásico y recurrente 

FECHA: 5 de diciembre del 2008 

Participante exponiendo al grupo 
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RESULTADOS: 

• Se revisaron diferentes alternativas de tratamiento en la enfermedad 
metastásica y recurrente así como las indicaciones de las diferentes 
modalidades de tratamiento local en enfermedad sistémica 

• Discutimos sobre los diferentes esquemas de quimioterapia y de terapia 
biológica utilizados en la enfermedad metastásica 

• Valoramos las medidas de cuidado paliativo en el manejo de la paciente con 
enfermedad refractaria a tratamiento 
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CONCLUSIONES YRECOMENDACIONES 
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CONCLUSIONES 

1- La capacitación permanente del personal de salud debe ser una prioridad 

para los gobiernos, dado los cambios tanto en el perfil socio - 

epidemiológico, como en el avance tecnológico que de forma vertiginosa se 

da en nuestros días y que incide en las prestaciones de los servicios de 

salud que se ofertan 

2- Los avances en el campo de de la Oncología nos han permitido entender 

mejor el cáncer de mama así como mejorar las opciones de tratamiento de 

las pacientes con el consecuente incremento en los porcentajes de 

sobrevida y curación 

3- El avance en el entendimiento del cáncer representa un reto para el 

personal de salud, especialmente para aquel involucrado directamente en 

el manejo de estos pacientes, (como el personal de enfermería) dado que la 

información esta cada vez más accesible para el paciente y su familiar 

4- Los resultados del diagnóstico situacional revelaron la necesidad de 

capacitación que tiene el personal de enfermería del Instituto Oncológico 

Nacional sobre temas oncológicos 

5- El desarrollo de cursos de capacitación y perfeccionamiento en Oncología 

para el personal de enfermería del Instituto es posible, y en la medida que 

los mismos se lleven a cabo contaremos con personal mejor capacitado 

para enfrentar los retos que son inherentes al manejo del paciente con 

cáncerl de enfermería a en su área de trabajo 

119 



RECOMEDACIONES 

1- Recomendamos al Departamento de Enfermería del Instituto Oncológico 

Nacional que establezca un mecanismo de evaluación periódica para 

evaluar el conocimiento de su personal en temas relacionados a la 

Oncología 

2- Introducir dentro del programa de Docencia del departamento de 

enfermería del Instituto Oncológico Nacional cursos de actualización en los 

diferentes tópicos de la Oncología, de acuerdo a los resultados de las 

evaluaciones periódicas 

3- Facilitar el desarrollo de talleres de actualización mediante descarga horaria 

al personal que participe 

4- Que el Departamento de Docencia del Instituto Oncológico Nacional, 

establezca un mecanismo de incentivos laborales, académicos y 

monetarios al personal que participe en los cursos de actualización 
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Notas de solicitud de autorización de la Facultad 

y 

certificación del cumplimiento del taller 
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UNIVERSIDAD DE PANAMÁ 
FACULTAD DE CIENCIAS DE LA EDUCACIÓN 

DEL DESPACHO DEL SEÑOR DIRECTOR 
DIRECCIÓN DE INVESTIGACIÓN Y POSTGRADO 

DIP-798-2008 

Panamá, 19 de Septiembre de 2008 

Licenciada 
Auristela López de Rodríguez 
Jefa de Enfermería 
Hospital Oncológico Nacional 
E S D 

Respetada Licenciada 

Con todo respeto solicito a usted permiso al Doctor Omar Castillo con cédula de 
identidad personal N° 8-484-7, para organizar el Seminariode Práctica Profesional denominado 
'Actualización en Oncología" dirigido al personal de Enfermería para realizar una actividad 
de extensión en dicho hospital 

Como estudiante de la Maestría es un requisito realizar esta actividad para poder 
culminar con el programa 

Con toda consideración y respeto 

Atentamente 

1 r. Eduar o S. Barsallo Y. 
Dire,  or de Investigación y Postgrado 

C.Ltc Antonio Valdés Jefe de Docencia de Lnfermerrn 

C. l)r Juan Carlos Alcedo Jefe de Docencia del Hospital Oncológico Nacional 

2008: "4Ñ0 DE LA CONSOLIDACIÓN DEL LIDERAZGO UNIVERSITARIO" 
CILTD4D UNIVERSITARIA OCT4VIO MENDCZ PI RLIR% 

EStAFE FA UMVERSI1 ARIA, PAAMA, REP DE PANAMÁ 



Instituto Oncológico Nacional 
Antiguo Hospital Gorga.s, Esquina con Juan de Arco Galindo, Ancón 

Teléfonos: 512- 7049 / Fax: 512- 70 73 ¡Apartado 83-0669, Zona 5, Panamá / e-mail: ion(ion.gob pa 

Nota N° 497— DENF - 19/12 /08 
Viernes, 19 de diciembre de 2008 

Doctor 
EDUARDO BARSALLO 
Director de Post Grados e Investigación 
Facultad Ciencias de la Educación 
Universidad de Panamá 
E S D 

Doctor Barsallo 

Sean nuestras primeras palabras portadoras de un cordial saludo deseándole 
éxitos en todas sus funciones 

El Departamento de Enfermería en Coordinación con Docencia de Enfermería 
del Instituto Oncológico Nacional le agradece las exposiciones dictadas por el 
Dr Omar Castillo,  durante los siguientes días 31 de octubre, 7, 14, 21, 28 de 
noviembre y  5 de diciembre del presente año, con el desarrollo del tema 
"ACTUALIZACIÓN EN MANEJO MULTIDISCIPLINARIO DE CÁNCER PARA 
EL PERSONAL DE ENFERMERÍA"1  el cual tuvo lugar en VI piso del Salón 
Girasol 

Atentamente, 

MGTER. A R1- LA DE RODRIGUEZ 
Jefa del Departamento de Enfermería 
Instituto Oncológico Nacional 
Registro 2174 

MG TER ALRJrs 

cc. Dr. Omar Castillo. 

6W1CiL nuLi humano,.! 



ENFOQUE GENERAL DEL PACIENTE 

VALORACIÓN ULTERIOR DEL TEJIDO 

Pruebas 

• inmunohistoqulmicas 

• inmunoióglcas 

Moleculares 

Medios 

• Formalina 

• Giutaraldehido 

• Sí 

• Medios de cultivos 

• 11 liquido 

Welss O Oncologla CUnIca Manual Moderno ira adición 

12/01/2009 

CONCEPTOS BÁSICOS EN 
ONCOLOGÍA 

Omar O Castillo Fernández 

Oncología Medica 

ENFOQUE GENERAL DEL PACIENTE 

• Mejor enfoque Prevención 

• Objetivos en el paciente 

- Control local ya distancia 

- Mantenimiento o mejoría de la calidad de vida 

• Estrategia lógica, directa y costo efectiva 

Murlrpy O Lawrence J l>icoiogio CUnan Manual de la Ajserrcan Carroar Soitoty 
2da edicIón 

ENFOQUE GENERAL DEL PACIENTE 

• Relación médico-paciente 

- Miedo a lo desconocido 

- Desplazamiento filosófico 

- Asesoramiento contInuo 

• Valoración del impacto sufrido por la familia 

• Valoraclon de las consecuencias economicas 

Murlipy G Lawrenco J Oncologla Clínica Manual de la Ñnonican Canco, Socroty 
2da odlcidn 

ENFOQUE GENERAL DEL PACIENTE 

PRINCIPIOS DEL DX DE CÁNCER 

Obtener prueba histopatológlca de malignidad 
- Principio inviolable 

- Biopsia va BAAF 

• Obtener prueba histopatologica de recurrencia 

• Repasar preparaciones de blospias previas 

Weizs G ~logia Clínica Manual Hodenno ira edición 

ENFOQUE GENERAL DEL PACIENTE 

CLASIFICACIÓN HISTOPATOLÓGICA 
• WHO s international Ciasslfication for Diseases for 

Oncology 
• Armed Forces institute of Pathology (AFIP) 
GRADIFICACIÓN 
• Gi Bien diferenciados 
• G2 Moderadamente diferenciados 
• G3-G4 Pobre a muy pobremente diferenciado 
CITOGÉNETICA 

Rulan P Clincal Oricology A rnulbdisciplinary ayproaci, fo, physdans 
and studarits 851 editen W B Saunder 21 
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ENFOQUE GENERAL DEL PACIENTE 

EXTENSIÓN DE LA ENFERMEDAD 

TAC 
- 2-5 mm 

MRI 
- Tridimensionalidad 

- Ajuste de secuencias 

- Anáiis espectral 

• Medicina nuclear 

- Tecnecio 99 

- Galiurn 67 

• PET 

- FOG 

- Baja captación 

Próat.,en*F 
bapatom.,T mudnosoo, 
iírifoinas de bajo grado 

Che'g A. Oncoby An ecdenoe besad epproach led 2006 

ESTADIFCAC%ÓN DEL CÁNCER 

ETAPAS SEGÚN TNM 

Etapa TNM Curación 

1 TINOMO 70-90% 

II T1oT2N1MO 50±5% 

III cT3 o cTN2MO 20±5% 

IV cTcNM1 <5% 

•Dudas escogor la 
arenco 

Eatnrnds por 
se9ar000s 

-No aplica para 
neoptasias 
heaes 

Rubio P Chacal Cncoiogy A muitdacipinary opprciach for pbyiciaris orn? 
Otidenfo Eltoditeo W8$aurrdo,20*)1 
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ESTADIFICACIÓN DEL CÁNCER 

OBJETIVOS 

• Planificar el tratamiento del paciente 

• Valorar las distintas formas de tratam,ento 

• Facilítarel intercambio de información entre 

centros 

• Establecer el pronóstico o la evolución según 

estadios y tratamiento 

MCC Canco, Staging Handbooic SaO, EOfUon 2002 

ESTADIFICACIÓN DEL CÁNCER 

SISTEMA TNM 

• T Extensión del tumor primario 

• N Presencia o ausencia y extensión de la 

metástasis a los ganglios linfáticos regionales 

• M Presencia o ausencia de metástasis a 

distancia 

AJOC Canoer Sogirrj I-iandbOob SoirP EOiSoo XC? 

ESTADIFICACIÓN DEL CÁNCER 

SISTEMA TNM 

• Tamaño del tumor 	TO Ti T2 T3 T4 

• Afección ganglionar NO Ni N2 N3 

• Metástasis 	MO Mi 

MCC Ca,r Stagir i-iarrdbon SaE, Edr 2002 

ESTADIFICACIÓN DEL CÁNCER 

CLASIFICACIONES TNM 

• Clínica 	 cTNM oTNM 

• Anatomopatológica 	pTNM 

• Retratamiento 	rTNM 

• Autópsica 	 aTNM 

MCC Cascar Sta9lng Hand~ SaO, Editan 2002 

2 



ENFOQUE GENERAL DEL PACIENTE 

Zubrod Karnosflçy 
t%) 

Definición 

0 100 Asintomático 

1 80-90 Sl ntomático poro completamente 
ambulatorio 

2 60-70 Slntomáti, en cama e50% del día 

3 40-50 Sintomático, en carne e50% del día 

4 20-30 Severamente discapacitado 

Abelaif Chicrol Oncotogy 301 editan 2904 

12/01/2009 

ESTADIFICACIÓN DEL CÁNCER 

OTRAS CLASIFICACIONES 

• FIGO 

• AnnArbor 

• Dukes 

Abentf amical Oocoiogy 351 edOan 2904 

ENFOQUE GENERAL DEL PACIENTE 

• ESTADO GENERAL DEL PACIENTE 

—ECOG 

- Karfnosky 

• CALIDAD DE VIDA 

—NCI 

- Functional Assessment of Cancer Therapy and 
Profi les of Moods States 

- Sexual Adjustment Questionnaire 

Rirbin P Cliracal Oncoiogy A mubtrdisciphriary rpproach lot pitynictano and 
studentn 80$, edben W 5 taundno 2900 

ENFOQUE GENERAL DEL PACIENTE 

OBJETIVOS DEL TRATAMIENTO 

• Curación 

- Etapa 

—Tipo histológico 

• Paliación 

- AlMo de síntomas 

AbetoS Clinadi Oncobogy 30, odOen 2904 

ENFOQUE GENERAL DEL PACIENTE 

ESTRATEGIAS TERÁPEUT1CAS: 

Tratamiento loco-regional 

- Cirugía 

- RT 

Tratamiento sistémico 

- QT 

- HT 

- Terapia biologica 

AtablO CllnenI Oncobogy 30$, edáon 3004 

ENFOQUE GENERAL DEL PACIENTE 

MODALIDADES DE TX SISTÉMICO 

• Tratamiento de inducción 

• Tratamiento neoadyuvante 

• Tratamiento adyuvante 

• Tratamiento concomitante 

Do Vta Cancar Ptlnc$plos and Practico of Onccbogy 711, ed0$on 2005 
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ENFOQUE GENERAL DEL PACIENTE 

QT DE INDUCCIÓN 

• CA de mama 

• CA de ovario 

• CAgástnco 

• CAdeCyC 

• CAdevejiga 

• CA de esófago 

• CAdenasofaringe 

• NSaC 

De Vila Caecer P05CIXS niVi R~ of CSxaiogy 715 alice 2055 
Rnbfl P Ctidcof Deraeiqy AnoiilndpI,wy e~ fa ~ciam eni ntaieli 80, edila, 
WB S.~ 2051 

QT DEFINVA PRIMARIA 

• INH 

• EnfHodgkin 

• eucemias 

• Conocarcinomas 

• T testiculares 

• Rabdomiosarcoma 
embrionario 

12/01/2009 

ENFOQUE GENERAL DEL PACIENTE 

QUIMIOTERAPIA DE INDUCCIÓN 

"Se refiere a la administración de QT en pacientes que 
se presentan con cáncer avanzado y paro las cuales 

no existen alternativas de tratamiento" 

Metas 

• Paliar síntomas 

• Mejorar calidad de vida 

• Prolongar el tiempo para la progresión y sv 

De Vi Canco, Prinoples and Piactice of 0000iogy 711, od0on 2005 

ENFOQUE GENERAL DEL PACIENTE 

QUIMIOTERAPIA NEOADYUVANTE 

Se refiere al uso de QT en pacientes que se presentan 
con canceres localizados para los cuales modolilades 
de tratamiento local existen, pero son menos 
efectivos" 

Beneficios 

• Preservacion de organos 

• Valorar quimiosensibilidad in vivo 

• Tratamiento de micrometastasis 

De Vida Caecer Pnincipies and Prciice of OncOIogy 715 odilion 2005 

ENFOQUE GENERAL DEL PACIENTE 

Tumores en los cuales está Indicada la QT 
neoadyuvante 

• CA canal anal 
• CAdevejiga 
• CAdemama 
• CAdeCyC 
• CAdeesofago 
• Osteosarcoma 
• CAderecto 
• Sarcomas de partes blandas 

De Vila Caecer Pilnc,pies and Practica of Oecoiogy 711, odSOn 2005 

ENFOQUE GENERAL DEL PACIENTE 

QUIMIOTERAPIA ADVUVANTE 

"El uso de quimioterapia posterior al control 
local del primario" 

Metas 

• Reducir la recurrencia local y sistémica 

• Mejorar la supervivencia 

De VSa. Caecer Pilnciplos and Pvactce of Oocology 711, ed~ 2005 

ENFOQUE GENERAL DEL PACIENTE 

Tumores en los cuales está indicada la QT 
adyuvante 

• Astrocitoma anaplásico 

• CA de mama 

• CAcolorectal 

• CA gástrico 

• CA de célula no pequeña 

• Osteosarcoma 

De Vida Canco, Pnncelas amI Predice of Onccicgy 715 edition 2005 
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MEDICIÓN DE LA RESPUESTA 
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ENFOQUE GENERAL DEL PACIENTE 

QUIMIOTERAPIA CONCOMITANTE 

'Es el uso de la quimioterapia para potenciar el efecto 

de la radiación dada de manera simultánea" 

ÚTIL EN 

• CA canal anal 

• CA esófago 

• CA de ce! ula no pequefla 

• CAdeCyC 

Rabo P Clinicai Oncofogy A multadsoplinary appmacb lcr piryshcians eón 
studeqrts 8thedióon WBSaundey 21 

MEDICIÓN DE LA RESPUESTA 

• QT DE INDUCCIÓN Y NEOADYUVANTE 

- Vanacion en el tamaño del tumor 

- Prolongaclon de la supervivencia 

- Control de la sintomatología 

• QTADYUVANTE 

- Prolongación de la supervivencia 
Supervivencia global 

Supervivencia libre de enfermedad 

De '(ita Cercar Principies and POrtare of Oncology 70 edition 2005  

M Gonzdlez Bari,,n Orcologla CilnIo. 2da edición Me Grasa HiR 

MEDICIÓN DE LA RESPUESTA 

• ENFERMEDAD MEDIBLE 

- Lesiones tumorales que pueden ser medidas en al 
menos una dimensión (lesiones blanco) 
• Unidimensionai 

• Bidimensionai 

• ENFERMEDAD NO MEDIBLE 

- Lesiones que no son mesurables pero si 
evaluables, lesiones no blanco (lesiones oseas, 
derrame pleural, ascitis, etc) 

1,1 Ooe,k, Bw,w OoceloFo MiciI 2 d&, 1k Qeo FO 
Fkw Qekke, Fo . 	ewr,00Foetooa Fo FoIdbwo, J F Cwwe, ea 2UFo22-218 

MEDICIÓN DE LA RESPUESTA 

CRITERIOS DE LA WHO: 

• Enfermedad medible Cambio en la suma de 
los productos de los diámetros mayores y 
perpendicular, no existe un número máximo 
de lesiones especificadas 

CRITERIOS DE RECIST 

• Lesiones blanco Cambio en la suma de los 
diámetros mayores, en un máximo de 5 por 
órgano hasta un total de 10 

UO,a 5w01 OQe. 2t.t U, Gi 
F5a,no a, nt Fono, t1 JPU, n.a fl.21I 

MEDICIÓN DE LA RESPUESTA 

LESIONES NO BLANCO 

• Respuesta completa Desaparición lesión o 
normalización del MT 

• Resp incompleta o estable persistencia de la 

lesión y de la elevación de MT 

• Progresión Aparición de una o más lesiones 

nuevas o aumento inequívoco de las mismas 

New OÁcner Fo acabare te rarpases Fo bo,,it rs eait narres J NeO Corear bral 
2U0922-2l6 
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MEDICIÓN DE LA RESPUESTA 

RESPUESTA GLOBAL 

leiuns Nonlael kwu Nra leauns 
OrnIl 

reBponuc 

(it No U 
( it Irconiplcic runçcSt) No PR 
PR No-PI) No PR 
i1) Pi(e-PI) No Si) 
PD Mw Ycstrno PD 
Mv PL) Yes trr,o PD 
Any An PI) 

New Oiddnes iB 	rte iB T~ b d Bosas J Md Cenwmt 
297.-2l8 

ENSAYO CLÍNICO EN ONCOLOGÍA 

Actividad requerida del fármaco paro pasar de fase II a iii 

2040% 	1  34O% 40^ 

CoIozaci Neana Testicule 

Pánc,sas 0vdo LNM 

Gtiico 	CyC Lii 

KScLc Miaban. 

VefIØa 

Meianoma 

LMA 

12/01/2009 

ENSAYO CLÍNICO EN ONCOLOGÍA 

OBJETIVOS 

• Incrementar el porcentaje de cuaciones 

globales del cáncer 

• Incrementar el porcentaje de respuestas yde 

supervivencias en el grupo de tumores para el 

que no existe posibilidad de curación 

M Goazd)ez Baron QircoloIa Clinice 2da edtión ?¼IC 0mw 1+5 

ENSAYO CLÍNICO EN ONCOLOGÍA 

• ESTUDIOS PRECLÍNICOS 

• FASE¡ 

• FASE II 

• FASE III 

• FASE IV 

Ablff Ciimcal Oncology 3tti odrtiofl 24 

ENSAYO CLÍNICO EN ONCOLOGÍA 

ESTUDIOS FASE I 

• Dosis máxima tolerada 
- L010 li/lo dosis que mata tI 10% ratones) 
- TQLII/3 dosis mAs baja que produce tosicidaden el perro 

• Selección de pacientes 
- Turno, maligno pare el que mro rsltLa tmnramionto ofite. cono.Ido 

Meian.mna.cr,cemd.,1#6n 
- Esp nra da vida de 2-3 menes 
- Rernosfk-y mayor del 70% 
- Que rio terin tosicidad residual 
- Aceptación por escrito 

• Gradación de dosis 
- Encale inversa do Fiboniacci 
- Gradación rápida del MD Andorson 

•io.w.,. 	.a.. 0. ces * G.0 

ENSAYO CLÍNICO EN ONCOLOGÍA 

ESTUDIO FASE II 

• Detección de la actividad arititumoral del fármaco, completar 
perfil de toxicidad 

• Población 
-- P.c con tumores sin Ustamniento eficaz conocido o que no hayan 

respondido a esquemas conhlder.dos estdndam 
- Eupmarrza de nido de 8-12 semanas 
- Enfermedad mn.dIbie 

Evaluación 
- Numero apropiado de pedantes 
- Actividad del fármaco 2:20% 
- Por lo monos dos ciclosdeQT 
- Rechazar estudios con más do 15% pacientes no ovaluableri 

%a,P 	Onq, aflae,qOeb çt'y. 50 00 £. . OB tarco mt, 
I&O 	 OflS 51t tPt 
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ENSAYO CLÍNICO EN ONCOLOGÍA 

FASE III 

• Compararla verdadera actividad terapéutica 
al comparar con estándar 

• Cerca del 20% de los estudios multicéntrícos 

resultan con mayor eficacia terapéutica 

• Estudio al azar 

• Muestra adecuada 

Scfl C.b, W O SarSql 

ENSAYO CLÍNICO EN ONCOLOGÍA 

PRINCIPIOS EN INVESTIGACIÓN CLÍNICA 

• No maleficiencia ("primun non nocere") 

• Justicia 

• Beneficiencia 

• Autonomía 

M Gonzáloz Baron Gonologra C1na 2da edn Mc Oraw Hill 
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Generalidades 

Situación mundial 

• 20 millones personas viven 

con cáncer 

• 10 millones casos nuevos 

anuales 

• 6 millones muertes anuales 

• Incremento casos 2020-2040 

- 60% paises pobres 

Generalidades en cáncer de mama 
Situación mundial del cáncer en la mujer 

Oc.'.icp.n9 

Fnnn.In 

Generalidades en cáncer de mama 

Factores de riesgo 

• Antecedentes familiares 

• Edad 

• Sexo 

• Factores reproductivos 

- Edad menarca 

- Edad de menopausia 
- Embarazo 

- Lactancia materna 

12/01/2009 

GENERALIDADES EN CÁNCER DE 

MAMA 

Dr. Omar Castillo Fernández 

Medicina Interna-Oncología Médica 

Instituto Oncológico Nacional 

Generalidades en cáncer de mama 

Factores de riesgo 

• Factores genéticos 

- Mutaciones en BRCA 1 

- Mutaciones en BRCA 2 

-5-101% 

—Judías 

- 40-85% riesgo de CA de mama 

- Ca de mama en hombre 

1 



Generalidades en cáncer de mama 

3lsi da incidencia de Ca de Mcma según el Intemalo de edad en Panamá. 
Año 2003-2005 

Tasa /Año 2003 2004 2005 

20-24 0.7 0.4 1.4 

25-29 3.1 3,1 38 

30-39 19.2 10.6 173 

40-49 49.3 49.8 50.2 

50-59 78.8 93.4 86.6 

60-69 101.7 116.2 105.2 

.70 146.1 144,5 5583 

Generalidades en cáncer de mama 

Factores de riesgo 

Dieta 

• Dieta alta en grasas 

• 'l' niveles de 
estrógenos 

• Dificil separar de otros 
factores 

Generalidades en cáncer de mama 

Factores de riesgo 

Alcohol 
• Incrementa el riesgo hasta 

1.6 veces 

• Más de tres copas de vino 
diaria 

• Etanol puede incrementar los 
niveles de hormonas 
sexuales en mujeres jóvenes 

Generalidades en cáncer de mama 

No son factores de riesgo 

• Enfermedad fibroquística de la mama 

Antecedente de aborto 

• Uso de anticonceptivos hormonales 

• Uso de sostenes ajustados 

• Desodorantes 

• Golpe en la mama 

• Implantes mamarios 

• Tabaquismo 

12/01/2009 

Generalidades en cáncer de mama 

Factores de riesgo 

• Sederitarismo 

• Alcohol 

• Dieta altas en grasa 

• Terapia de reemplazo hormonal 

Generalidades en cáncer de mama 

Factores de riesgo 

Terapia de reemplazo 
hormonal 

• Incrementa un 26% el 
riesgo 

• Tumores de mayor 
tamaño 

• Tumores más avanzados 

2 



Generalidades en cáncer de mama 

Detección temprana 
MétOdOS 
• Autoéxamen de mama 
- Eficacia no demostrada 

• Mamografía 

• Ultrasonido 
• Resonancia Magnética 

Generalidades en cáncer de mama 

Evidencia científica sobre el autoesynen de mame 

Estudio Ruso 1999 
57712 mujeres autoe30jnen 
84759 muJeres grupo~ 
Cánceres 

- 157 grupo de auti—wri 
- 164 cánceres en grupo control 

No diferencia estadlstrcementa 
significativa 
- rIera 
- Mermn 

Estudio Shanghai 2002 
• 132 979 muJoros autoesareon 
• 133085 mujeres grupo contnot 
• Cánceres 

- 135 grupo áu~mw 
- 131 grupo control 

No diferencia eotadluticameode 
significativa entre grupas 
- Pto64 

- rnL,eyte 

Generalidades en cáncer de mama 

Detección temprana 
Métodos 
• Mamografía 

- Disminución mortalidad 25-30% 
Mujeres mayores de 50 años 

- inicio 40 años con examen físico y 
mamografía de 1-2 años 

— Anualmente a partir de los 50 años 

 

Generalidades en cáncer de mama 

Maniografia 
ÚO000 no4nodo pno nnotr 

Mo,00gnoEo oogeroo 00 no 

doy0 P1 CA 
Dnoomnyn lo —d. ol000to 

30% 
FoJ.o. (-) 1355 
Fotro. (1-) 6-7 

Generalidades del cáncer de mama 

Ma mograf la 

SBS p1Exls 
• P,bno,odod, o no. lo bonBno 
• lo6dodo rol d.6n,dod 
• Mor000k6lnodono, ca4.. o no 
• o 6O, tnononol 

Generalidades del cáncer de mama 
Reporte mamografía BIRADS 
CATEGORIAS 

O INCOMPLETO 

VALOR PREDICTIV() POSfl'P.S) 

1 NEGATIVO BIRADS (0) 13•/. 

2 GATOS DE BENIGNIDAD (I) O 

3 PROBABLE BENIGNIDAD (2) 0% 

4 SOSPECHA DE ANORMALIDAD (3)  2 

A, E Y C. (4)  30% 

5 ALTA SOSPECHA DE (5)  97% 
MALIGNIDAD (6)  1 

6 PACIENTE YA CONOCIDO 

12/01/2009 
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Generalidades del cáncer de mama 

ULTRASONIDO 
INDICACIONES 
159-85%) E(5579%), 

V.jot*rala muier < de 35. 
M— densa. 
C.sncten,sr lesiones, 
bliplantes mannos. 

<DE 5-I0MM. No son 
visibles 
G 	de proc 	inerorosionssts. 

Generalidades del cáncer de mama 

Presentación clínica 

k. 
Cánesi 

nf I.ns.to.jo 

Generalidades del cáncer de mama 

Pasos a seguir 

• Toma de biopsia 

- Confirmación histológica 

- Determinación de receptore 

hormonales y Her 2neu 

• Etapificara la paciente 

12/01/2009 
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CLASIFICACION HISTOLOGICA 
Neoplasias Epiteliales 

Carcinoma ductal invasor 
Carctnoma lobulillai 
Carcinoma tubular 
Carcinoma cnbiforme 
Carcinoma medular 
Carcinoma mucinoso 
Carcinoma papilar 
Carcinoma micropapilar 
Carcinoma melaplésico 
Carcinoma inflamatorio 

• Carcinoma apocnno 
• Carcinoma rico en lipidos 
• Carcinoma secretor 
• CA adenoideo quiosco 
• CA de células acinares 
• CA rico en glucógeno 
• Carcinoma sobaceo 

CARCINOMA DUCTAL INFILTRANTE 

• Comprende 65 a 80% de todas las neoplasias malignas en mamo 
• Designado NOS (o no especificado) 
• Lesión firme y estelar. 

• Fnen0nd. bio, 
devOi d5.,ee (75%) 

Mode.do 1  lO. 75%) 
(1ng.o(p000 (1O%( 

•___ 
Lfllone.-snnde 50. b o5nn.,5 	1 
A.e.10 0e t~ yrIded 	2 
Mini.On nnry end... rrid.04e 	3 

O-den lOr.nçn. 40X (ato poder) 
O-Id en 
02dm i000P 

GRADIFICACION MODIFICADA DE SCARF- 
BLOOM-RICHARDSON 

Cerdo 1 	 O-O preso. 
Cerdo II 6-7 pinte. 
Credo 08-9 punto. 

CARCINOMA LOBULILLAR INVASIVO 

• Comprende 5-15% de las neoplasias malignas 

• Presenta bilateral,dacj más común (6 - 47%) 

• Edad de presentación mayor 

RECEPTORES HORMONALES 

• IHQ es el método más usado en su evaluación 
• Parámetros: número de núcleos teñidos 

Intensidad de la reacción 

!4 	 j t WLr.W - 4 
• H-Score 

• RE mayor de 20% 

• RP mayor de 5% 

12/01/2009 
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Etapificación del cáncer de mama 

T  M 
Ti.: >01- <0.5 

T1b- <0.5. <de 1 cres 
TiC:,1 .<2ctns 

El: » 2 - « 5 cres 

TI >5 <re diere. M.yoe 

T4..Ent Apa red T 

lib: Edema, uicer.cióo de 
la piel , iesiom* tatéiltes. 
Tic: Corniarracxón de AyR 
TM: Carcinoma Infiere. 

12/01/2009 

RECEPTORES HORMONALES 

• Se han asociado a grado histológico y nuclear, edad 
avanzada, bajo Indice de proliferación y ausencia de 
mutación en p53 

• Con RE (+) - 75-85% responderán a Ja TH 

• Predice el crecimiento, más que su potencial 
metastásico 

Tipo R.H. Her2 

OscIai 70-10% 13-30% o.dhre3n.  col 

Lobuhii.r 90% RE 20% C6348e9.EI2 
65% RP 

Tubular 190% 

Mucifloso >90% Neo 

Cnbo,me n,na '70% 

Paptl.r 90% Nng 

Mkrcçt.pilar 50.10% 10.90% 

Medular < 10% 10% P53 

Met.piauno ket P13.CX5 

TRIPLE NEGATIVO 

• 1O-17% de¡ total 

• 56-84% expresan el marcadores de tpo-basal 

• Se puede diagnosticar por IHO 

• Caracterisbcas: borde de crecimiento empujante 

Grado nuclear alto 

Afta indice mitósico 

Infiltrado linfoplasmocitario 

• Cllnico: edad más temprana y una tendencia a dar 
metástasis a cerebro y pulmón 

TN M 

  

P41: trete ,rnOvfleS 
psiIter.ies 

F'Qa: Mest filas entre cuan o 
co~,~ 
N2b: M.nrana inI en 
aosend. de Ipr4oio. 
axilares 

P43.: intr.calvicci.rex 
ipsii.terales. 
P41b- M.rnlria nl, y  atliren 
psfl.ter.Ies 
N3c: supraciavictilares 
ipsiiateraies 

 

  

<tu st..n.ngMM.uIJra. 
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Etapificación 
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Gracias por su atención. 

• ¿Preguntas? 

• ¿Dudas? 

• ¿Comentarios? 
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Mabtectomla ultra radical npoWangensteen 	(1956) 
Mastecrom$a Radical extendida tipo Urban 	(192) 
Mastectomla Radical tipo Halsted 	 (1882) 
Mastectomla Radical Modificada tipo Patey 	(1932) 
Mastectomía Radical Modificada tipo Madden ('958) 
Mastectomia Radical modificada tipo Auchincloss (1955) 
Mastorctornia Simple 	 .. 	(ini) 
a) Mastectomia conservadora de piel 	(igi) 
b) Mastectomia conservadora de piel y CAP 	(2004) 

LA ERA DE LA MASTECTOMIA 

•9% 	roreo,roo 
,s.s..%., 

Mastectomia Radical tipo Haisted 

Principios de la MR tipo 

Haisted 

1 	Escisión amplia do pio 

2 	Resecclórm sl.temátion de ar,mbco 
rnoncuIos y niveles 11i y 11 

3 	Resección en bloque do lo plena 
con margen amplio 

Indicaciones 

1 	Flj.cIóna Muscvlo pectoral 
mayor y/o ulcoracidol de la piel 
refractarIos • Qr/RT 

2. 	Recunencias con Rj661ó.r II 
musc.ilo pectoral rvavr 

K.%IObat t* 	en — 

Mastectomia MR ampliada y la 
mastectomía "super-radical" 

Wangen900n ycol En 1956 
Incloyeemr i. d9ensjd., do ion u 
,.d1nIro4a,en y  del. rco,".ri. 

MortalIdad operatorIa 123% 

PA-  

1952 ienorne Urb.n Memorial 
1409p5aI 93 	en b~dela 
pared W.1 y roderi. Ml En 

co,' lenicen, cenrirole. y 

Ir 	menin,do la IV. 10%. 

C.fl?WtAroMSWS 9J4 
flo.M C4S. — PS&44Wn Slfl 

t7 	y 

1 H.nrey Cnoi6n. en 

Oioeeddn de a 66 

2 M1ri1InI re, 1948 t.LtirrO qr 
rnrrefo en loma h.bou.i la 
dloendón do 64 gS ML 

1964 Scprbakem 
166 flortentenrl.. rodlcaie. 
enrendidor o,97 mnd•riakn 
70% vn 57% 6,' 5V S- 

Mastectomia Radical modificada 

Tipo Patey 

• 0.9 P00y 9WH 0y,ov en Hospital 
MIdmen LorIdte, 

• 10321ro MlG.ibro.dorerlaoioude 
Grey donde orasienriaba lo amanda 
da lirmldtlron e,, el musosio y iv fonda 

• 1948 publico 

• 118 pacientes 

• MRvsMRMSVa3afios 
83%vs78% 

1210112009 

Manejo local del cáncer de 

mama 

Omar Castillo Fernández 

Medicina interna-Oncología Médica 
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Mastectomia Radical modificada 
Tipo Patey 

• Resección de la mama, músculo pectoral 
menor y los niveles ganglionares 1, II y III. 

• Preservación del N. pectoral lateral y media¡ 
que inervan el M. pectoral mayor. 

Indicaciones: 
Gg en nivel II. III con infiltración a músculo. 

 

    

Mastectomia Radical modificada 
Tipo Auchincloss 

• 1955 NewYork-Presbyterian 
Hospital. 

• Analizo 107 MR asociados 
con metS axilares 

• 3l vivas a8-lOaños 

• 87% en los niveles 1,11 (+) 

 

Indkacion,, actual,,: 
Tm,,ve —adet 	. (4 

ra.iedkacidn CC yloGC 

3• 	 .031,5 

Incisión .11ptica Uansvrsal 
• Respeta ambos müso,los 

pectosutut 
• Olseca los niveles lyli 

Mastectomia simple 

• NSABP-04 11971-1974)Fi~ y 
col. 

• R.cu,r.ncla axila, es petes con EC 
11  ixilires (1 

• 1.1%MSvs1A%MR 
• No existen dlfer.nd.s 

sinlflcatltes en,e tsedint,s con 
udinkam.nte - sr qnlenes se 
reelhziron MR y~" en 
quienes se realizó MS con o sin 
RT 

1,. 

Mastectomía conservadora de piel 

• Fue utilizada por Toth y lappert en 1991 

• Kroll y col. Reportaron 100 pctes con solo 1 recurrencia y  un 
seguimiento a 23.1 m. 

• Barton et al. compara el tej. residual en la MCP y MRM siendo 
un 22y 21% respectivamente. 

• Recurrencia EC lIB Y  1114%, 5.5% en total. 

• QT/RT: de acuerdo al RHP 

• Sitio mas frecuente de recurrencia es piel 96% 

• El tiempo para la recurrencia es de 25m. 
nszi& - 

- e.n 

12/01/2009 

1980 el Instituto Nacional de Salud de EUA 
concluyó que la MRM era un tratamiento 

alterno a la MR de Halsted para los EC 1 y  H. 

FUfl rins 	p.éfl* 

INDICACIONES PARA MASTECTOMIA 
SIMPLE 

• CDIS con IPVN 10,11,12. 
- Enfermedad multicentrica 

- T mayores de 4 cm 

- Imposibilidad para dar margen de lOmm. 

- Microcaiclficaciones difusas en masto. 

- Imposibilidad para dar RT 

• Ca invasor EC 1 y  II con contraindicaciones 
para CC. 

2 



Tipos de incisiones utilizadas 

Contraindicaciones 
• Ca inflamatorio 
• Tumores coreanos o con involucro a piel. 
• Rrprey post quirúrgica NO la contraindica 

Mastectomia conservadora de piel en CDIS 

Auto, año Numero de 
pacleedes 

RL % segtamlenlo 

Slaslnetal 1906 26 0 4Sin.s.. 

Rttioel d 2000 96 3 3.7.ños 

SplegsI asid 2003 44 0 OJ.Aos 

cedeon 2003 175 0.6 85,neess 

12/01/2009 

Indicaciones 

COIS IPVN alto 

TIyT2 

centrales 

Mulucent,ldd.d 

Cardnom. Irmaso, con CJE (25% o mis) 

RELATIVAS 

Cinc., localmente avanzado con boena R= al Ta neo. 

Mestectonr.a Profiláctica 

No desear tratamIento conservador 

Cirugía conservadora de piel 
Autor 	 afro Putee. % RL 	j Seguimienlo 

S~ 4111.211 	4 1998 51 2 	45 
Neseman el. .1 1998 372 6.2 26 

160 Sirnmons el. al 1999 77 3.9 
ToIh al. al 1999 50 0 	fl51.5 
K,ollel.al  1999 114 7 	.JJ72 
Rrvsdemna el. al 	2000 71 5.1 49 
Poet.rel.a) 	2002 25 4 49 
Medina-franco el. al 	2002 176 4.5 73 
Splegel end Butler 2003 177 5.6 118 
Carleen el. al 2003 339 5.5 65 
Garbee el. al  2003 112 5.4 59 

...s..*...,,S 

Factores asociados a recurrencia 

• Mas de3gg(+) 

• ECHI 

• RE(-) 

• Alto grado 
• ILV 



Mastectomia conservadora de CAP 

• Frecuencia de involucro del CAP 
20% 

• En EC 1 y 11 9.38% 

• En EC 111 30% 

• En T periféricos 2.5% 

• EnTcentrales 68% 

• Gg (-) 15%, 4gg (+) 21%, 4-9gg (+) 
22%,+ de lOgg (4.) 35% 

Selección de criterios para CC CAP 

Auter N. pacientes 	Criterios de inclusión 

Ge.berstt. 61 	 - TE,Ud.re.es7 	- 2. 	
2<-36 

de es 
4. 	5K.ni. *logk 

CdP-T my 
& 	6TO de 

isç* 	e 2 	D 
CAP  

1. Tee*ue Croweetal. 48 
2. T.e.36en 
3 	gTOødp.,i.P 

1. Trec.* Simmonsetel. Ii 
2. 5e5..do,, 

3 	cosI .,.e.,5 <0< 

ao94 
- 	s_r•_ cl.ee,.os 

•1"  

Mastectomia conservadora de CAP 

Indicaciones: 
EC 1 y  II 
localización periférica o a mas de 2 
cm. Del CAP 

* Pacientes no fumadoras 
• T menores de 2 cm 

• Que no involucre piel 
• Bajo grado 

Márgenes transoperatorios 
Negativos min a 2cm. t)el CAP 

Impronta ).) de la parte posterior del 
CAP 

Cirugía conservadora 

Cuadrantectomia: 

Extirpación de todo un cuadrante de la marna en 
bloque con la piel que la cubre y con la fascia del 
músculo pectoral subyacente 

Segmentectomía (Resección parcial amplia): 

Remoción de gran parte de tejido mamario sano que 
rodea al nódulo neoplásico, incluyendo un margen 
mayor de 3-5 cm. 

Lumpectomía, tilectomia o nodulectomia )Resección 
parcial limitada): 

Reseccion del nódulo con Margen de 1-2 cm. 

,*,s t IU.d....n4•t*' 'R 

Cirugía conservadora 

MP. A fr. 
MR QUART 
<Rl RR 

cg c.imente 
349 MR 332 QUART 
SVtIm'.r 

MPLAN II 
sRc p.,  QUART 
354 TAR 
Rl. 5.3% <.13.3% 
sv <unu., 

R.91A11 III 
owal *s QUAO 
294 QUART 
273 QUAO 
Odte,esd .hgndlattes w,*~ e. 

g.vpo de piC. un gt. 

Cirugía conservadora 

NSA8P 6 06 
Etapa 11111<4 Rin. ,odrgene. 
negilivo.) 
Indultas en e snittsJs: 

Mi<tectoin. - 589. 
Luimpectorni. --634. 
..RtlSOiIyl 628. 
SegdrfrfrentO 20 aRas 

No se observo diferencia 
estadística entre los 3 

rpos, con respecto a 
Supervivencia 9lobcl, 
lib 	de enfermedad. 

RecurrencIa. LRRT 14.3% es 1 
sola 39% 

5,. 
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Indicaciones 

• EClylI 

• T menor a3cm, 
Solitarios 

• Deseo de conservar la 
mafia 

• Aceptando RT posq. 

• En T mayor de 3 cm. o 
aun T3 con QT neo y 
adecuada respuesta. 

0 

•q- 
b..IS 	iflO*I 	III tfl 

rA 

  

  

   

Ganglio Centinela 

DEFINICIÓN 

Primer ganglio o ganglios del sistema de relevo 
linfático que drena un tumor primario y refleja el 
estado tumoral del grupo ganglionar regional 

.,MAtASfl,fl$* 
I,.*O li1 M.iØ 3»91 

12/01/2009 

Contraindicaciones para cc 
Absolutas 	 Relativas 

• Microcalcificaciones difusas 	Enf. I'aget 

• T rnulticentruco 	 Menores de 4oaños con 
comedocarcunoma 

• CIE mayor 25% 

• Relación M-T desfavorable 

• (nf. De la colágena 

• Imposibilidad para recibir RT 

• ler trimestre del embarazo 

• --•,'_•,••.., •o. 
t.hb..PA S,•Ç.i 	 -, 

Tratamiento quirúrgico 

Tratamento de la axila 

a) Radical 

DRA 

b) Tratamiento conservador 

• GC 

INDICACIONES PARA DRA 

• Gg palpables clínicamente sospechosos al 

momento del GC 

• Ganglios (+) por BAAF 

• GC fallido o (+) 

• Estudios de validación de GC 

• Sin recursos para realizar GC 

• ca de mama inflamatorio 

• Recurrencia loco regional aislada 
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G14 1500 174 II 44 13 
9141414 1997 tOS 71 97 tI 

3147 SIP 90 III • 
1141 44 14 P 8 

M 1959 44 73 90 0 

110llue 1999 30 14 93 — 

tito por odueoo en litdS 
Verr te jo. 
• nyeoode uO.ateone1ut0 

ante, de la Cura4ta 
• No requiere Instrumentos 

euped.Ien 
• POCO COitOnO 

De..entaje. 
• MayO( Cuino 

de aprenudu.je 
• Mello. IndicO de 

detección y ,dio útil OC axila 
• Reaooión ataaItIdct0.I 

rara, peno s. 

¿Colorante, radioisótopo o ambos? 

Azul 

tau.dreEO.uou.e7.au..a7 
Wo.o•o6 00.1 S.3u000,9. 799.fl3 

• De.00 por Kr.L.n 1993 
• COntear 

- Pt4y ,oma alaaode 
por.opnmOo. 

- 99. 
alO. drenaje Cire004 

- 	99rer. .t.t.flC61 y 090*0 

CO erpo.rread., y 
- Mjenl 040.0100 (uoetnrdaco$ 
- Mal £013010 

CuoOM 

014 

• __ 

090Gfl0 

Fl.s 23% 

Método combinado 
• Descrito por Albertuni en 1996 

Ventajas: 

- Corrrçd~ta la, d99SIntajis de uno y oeo método aoenentando la ofectlsd.d 
de detenorder 

- Aornerrta ,erolblItd.d y  9I9IdftcIdld 

• Desventajas: 

- Ma, costoso 

AcOG 210 NS4MSR 

IAgL.GC 0% 97% 

GClol 24% 205 

liruadeto M Acto Onncologica 108470947 

Radioisótopo 

S.1HM.S.l$00011100799143.7. 
la..01AC1n71.  p. 

Ite Sa •o,..  •ss 

II" 13 44 300 

'gv 'u 14 14 
3, '7 114 	o 

"14 443 93 7 	II 

3930 30 04 44 

1344 43 14 44 

CARCINOMA DUCTAL IN SITU 
NSABP B-17 

             

   

818 po 

         

             

             

             

             

	

Tmt.naI.o.to 	300.0099.1.6 iOn9eeto.0ia 

Rl 54 Gy 009003 

53  

	

R.stalt.de,a$ a 
	 svt 1 

Pr 0.00003 
	

72% 

      

  

VIGilANCIA 

  

      

      

12101/2009 

Ganglio Centinela 

Indicaciones 

• Axila clínicamente negativa 

• Tlc-T2 seleccionados (Menores 3 cm) 

• Axila clínicamente (+) y con BAAF (-) 

• CDIS con IPVN alto o sospecha microinvasión 

• CDIS tratada con mastectomia 

• Controversial: 

• Pacientes que recibieron Qt neoadyuvante 

• Embarazadas 

6 



RADIOTERAPIA POST 

MASTECTOMIA 

INDICACIONES RADIOTERAPIA POST 

MASTECTOMIA 

INDICACIONES 
+ 4 N (+) axilares 

Márgen (+) 

• T3 ó> 15 cm) ó Invasión a 

Piel o Músculo 

INDICACIONES: 

Leso pimaa mayor de 4 centdeeos 

25% o ms de g 	axaespoo. 
Invaoión a la piel o a la fascia de Ndoral. 
Perrneaoón turraI de los nlatosdéens 

Turres midcencos 

ASTRO 2007 
CONSVNSOIXAJCNO 2006 

RADIOTERAPIA POST MASTECTOMIA 

Algoritmo de RT PO en MD Anderson Cancer Center 

RADIOTERAPIA 
POST MASTECTOMÍA 

NO RADIOTERAPIA 

7'.c6coofloo. 7:5066462202 

12/01/2009 

Cost-effectiveness of radiation therapy foliowing 

conservative surgery for ductal carcinoma in situ of 

the breast 

• Tasa a 12 años: 
• rwasor: 18% Vs 8% 

• No Invasor: 16 os 9% 

• RT incrementa el Costo global $3300 (2002 
medicare) 

• Recaída: costos de Salvamento: $8700 

• índice de Incremento del Costo efectividad: 
$36,700 por QALV 

• No debe de negarse la Radioterapia debido a su 
Costo efectividad 

Radioterapia en cáncer de mama 

invasor 

• La Cx Conservadores + RT, ofrece el mismo 

beneficio en CL, SV comparado con 

Mastectomia 

• En pacientes menores de 40 años. La 

recurrencia local es del 1%/año, el tratamiento 

sistémico esta indicado 

• El estado de los margenes es un factor 

pronostico importante para el CL 

RADIOTERAPIA POSTMASTECTOMIA 

• Reduce el Riesgo de falla locoregional 

• Mejora la SV enfermedad especifica  (*  Riesgo) 

• Con QT: Recurrencia Local >4 N+: 15-36% 

Stt.0..5 ~ÑtA 
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¿Preguntas? 
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EARLY BREAST CANCER TRIALISTS' COLLABORATIVE 
GROUP 

III  

P 

EARLY BREAST CANCER TRIALISTS' 
COLLABORATIVE GROUP 

4*0% 

EARLY BREAST CANCER TRIALISTS' 
COLLABORATIVE GROUP 

Equivalencia de ram 

20mg/d y 30/40mgJd 

0.ulmloendocrfno> Ql u 1ff 

en RH + 

Concomitantevs secuencia¡? 

Recurrencia menor en <40a y> 

70a y en ganglios poSItNOS 

4. Riesgo muerte 30% 

4, Riesgo RLR 53% 

4. Riesgo MC 33% 

4- Riesgo RD 36% 

TEP y Ca endometrio NS 

Mortalidad cardiovascuar NS 

12/01/2009 

TRATAMIENTO HORMONAL EN EL 
CÁNCER DE MAMA TEMPRANO 

Dr Omar Castillo Fernández 
ADYUVANCIA HORMONAL 

EST(JDS DE ADYUVANCLA CON TAMOXJFENO 

	 ESflJQ(O TRATAMENTO PACIENTES RESULTADOS 
ImNIRre )8m 22.. , 2 (260) 

64 fr266Nreo )) 
N.PI649M T 	TU 	PEE rUy 

NSAEP 614 It 2644 TEN 22...R. NI 44Ry EN. TEN 'Pb re PiE (63% y. 77%) 
(04 4%bre44cb 48re*0V $8 

65602 814 04 W 117 1Uyl,ng.3.)6*3( 
(379) 

6. U4Ry.50 
RE- 

IEN'P%06IPLEYSVUE 7. 

S.~ &WN (323 Uyy 	S. (487) 
T— -r.5. (654) 

04- Pl48p48 (3m • PuAre PIE, CV 
(3m '(ITA t PLR. no 6,2V 

66404342 
650061 

Tren hub00.480 RIP 
pb 544* 

(4- Pno$y.i 104 640n48b re Ib,, 

OROCTAN.504 Trn, 6. 

CI4F, l--.E, 4 *T6nR. 

04. RE. 
Pl. (237) 

(NI 4t1y.nb 	PIE 40V 
T­do ,ynoI 
60609)00.1 

GAROpI 231 CRFP.l 
141,102. 

(414 RE. C%IF'T.mre PIE 	SV 

DKG #t su cNroo(3(4) 
4TU907b,, lo 

ECRIII P4864 
RE.40%REIO% 

6.816y.tb re  2y 



EARLY BREAST CANCER TRIALISTS 
COLLABORATIVE GROUP 

Tam5avs Taml-2a 

4, R recurrencia 18% 

4,  R muerte 9% 

Exceso NS de TEP, EVC 

'T' Ca endometrio 

Ifldd.e.w.9hnn,,.0ys,91,5,.,,a. 
,..dbl L*1S7R5 SMI 1111 

Tam 10avsTam 5a 

10,000 pacientes ND 

Disminución de recurrencia 

1' RIP por EVC, TEP y ca 

endometrio NS 

Ensayos clinicos 

CONCLUSIONES 

1 	Tam> Placebo 

2 Tarn5a>Tam4,5a 

3 Tam'15a<Tam5a 

4 	Tam Sa 4. recurrencia 41% y  mortalidad 34% 

1 	Beneficio absoluto iSa de 11% en recvroenua 

2 	Beneficio absoluto iSa de 92% en mortalidad 

EARLY BREAST CANCER TRIALISTS 
COLLABORATIVE GROUP 

SUPRESION/ABLACIÓN OVÁRICA 

MÉTODOS DE ABLACIÓN O SUPRESIÓN 

OVÁRICA 

Ooforectomía quirurgica 

Radiaclon radioinducida (45, 10-20Gy) 

Analogos GnRH o LHRH 

Quimioterapia 

12/01/2009 

ESTUDIOSOS SUPRESIÓN/ABLACIÓN OS FUNCIÓN OVÁRICA COMPARADO CON 
QUIMIOTERAPIA QUE NO INCLUYE TAMOSFENO 

Eotdo TrotaPImSo Po RnsiIS8os 

ZoteoN 1040 
Kol9n'n 

CMFoR (023) 
0029)817) 

N' RE'!- CMF-G0,PLE.RE. 

orn1noeoci ojo. ,.a, PIDA) 
taAF.GPlEpenRE. 

)BSCGVT1N1063 
IBSCG 

CMFO8(360) 
0,291348) 
CMF. 8-.G015,)357) 

0- RE.!- CMF'Go,,PiSpesRE. 
040091 	%C1002. 545701) 
cMF - .GOPLEpomRE. 
o40 085 R5%CI0M. l." PIDA) 
CMF --. 	CMF O LE p— REO 
orn o5800cioaa.i i,- psz 

5o8100051-332 
T091,non 

CM08608 
OA)OXI 

N. 0011mo48.osSV 
OIR 11200%G1076.5R7) 
OAO CMF. SVpen REk2 nONOIg 
CMFO OS  o, SV0o,. RE0201n,oNO, 

SnedenON,N 732 
E,t.en 

CMFO9 
OA(R1) 

N' RE. NO9ONnNO,, 

TABOEN 603 
Sd040 

CMF,8 
L6l0,48flx29 

0. RE. No8fo-40,, 

ESTUDIOS DE SUPRESóNIABIACIÓN OVÁRICA QUE INCLUYEN TA MOXIFSNO 
EOdo 7'.91 P~ R 
ABS000-1914 g,8 

O.0.T.noO. 
04 RE. (9OO.rw,,o,pIE 

005 ia5O%Ci103.1a7 PRal?) 
OROCTAO2PEZ44 
50,0.85 

OA) 	80.0 QV.TsnOOrrg. - 
ciliff ,6 

PI.!- RE, 0. Tr 
005094 o,%ClEesl47 PRO) 

EstO OC 
8,99 

MC, 6 
O..R1).To,,)Q,X2. 

II. RE. ...gtt.t, loSo 
PEE 02% 0,66009 

71005 W~7~ 
391 

0.9* 
t.n30,, .6.O,. 3. 
FEC*6 

0* RE, - 0*0,..o0Vr5P1.E 
PPPS2631 

091504 
0,2. 
r.,,,z. 
0,2.00o,.2. 
89099,895. 

64 
RE,!- 

0*sOPEE 
ornon os%cion.onp.ami; 

0001010 fW4 
0o,, 

C4F 090*0,0. 
CAF.0,Ts,..6. 

54. RE. CM.0.CAF 
C,6S.O+TnCAF.0 

'.s,85PP 791 08191)' 705,5. 544 06. ORn. 480.st85o,PiE5 SO 

Fr.,,8P4026 
U°8  

0-.'.Á. 
9190480*OA(RTRo.d40 

04 PO989OSV9PLE 

ISC$0119350174 
iRCSO 

03.4.0A(05.R1).T.,,6. 
061OXRT.00.To,6. 

M., RE. 8983.0,.9o,91,4p(E 



,--t- 	 - - 
1 

o,00, 

Inactivo la aroonatasa 

Andrógenos 9 estregones 

Tedo 

grasa, hígado musculo, cerebro, 
mama, cáncer de mama 

Eslyadkoi 

Prenoenopausica llOpg/mL 

Menopuasaa 7pgJmL 

10 Tejido neoptasiui tejido sano 

EARLY BREAST CANCER TRIALISTS' 

COLLABORATIVE GROUP 

11 

CONCLUSIONES 

CMF x 6 = Goserelina x 2 RE+ 

CMF x 6 > Goserelinas 2/OF RE-

CMF x 6< AO/SO + Tam 

AO/SO 

Recurrencia 1.5a 4 3% 

Mortalidad 15a 3.2% 

INHIBIDORES DE AROMATASA 

jiaOntasoIni,IbltmsIr, Bre&stConcer N EriJ Mcd 2003,348 2431-42 

INHIBIDORES DE AROMATASA 

t 'A 48 his anastrazole y 
letrozole 

t 'A 27 hrs exemestane 

Inhibicion 

Anastrazole 97% 

Letrozole 99% 

Examestarie 98% 

TIPO DE INHIBIDORES 

Gel 	Tipo  (E) 	Tipo 2(NE) 

lera 	 AmlroogIutooTi 

2da Fomiestano Foc1rooIe 

3ena Eoieniestorio Anasj,azcl 

Letrozol 

Aromatase IlhFbl00rs In Breost Cascar N Enji J Mcd 2003, 348 2431-42 

12/01/2009 

ATOC" 0101-00' tI' A060000 NA.17' 

P~ P,.Of Poo& 0V. e.1 Po000 Po00 
OH' 

1 0306 0010 4102 320(JZ 6107 

S0100 WTSLOO L.tflC( 101 7001 T1LI.LET 
N4A.fl03 0031 1003.456 T.,OH* T)AX.PLO 

0#4F0100v PUI 01.4 PLE 60.0 011 
06OOH.H IV 0V 00 014 0V 
&0á00o, 60,, 010V 000y374,,, 00,1 00,1 
G1flEC%) l0%P 001 10%P 0.000 32%P0001 40%P 00016 43%POOXOO SStE1)(16) 14%P0047 27%1' 0001 34%P~ 30% 	00067 04%P4002 
0oo&id.Ab. 37% 36% • 7% 31% 0% 

0V 

km~ 

¿26% ¿63% 

1 3%P 77 14%P4l6 12%P 037 0016 20%P 0 

01e0,1c.n 500ictyof Clnic.I On 	yT1n0tryMo,,,,,, 0001),, of Oaoaotoop InhibO,,, 
OaMjvnnt Iheopyler PoOtn,c,op.460i 000,,,, P431, HoInlon, Re45ptoc-P4831,, Br,aot 

Cana- 306to, R,port 2004 
Cii, Onoof 2005-23 610-29 

1 	Inhibidores de aroma-taza (lA) alternativa razonable con 
RH+ 

2 	Tratamiento de elección con alguna contralndicacion a TMX 

3 	Considerar ta a base lA después de 5a con TMX por 2 5a 

4 	Valorar Inicio de lA después 2-3a de TMX y completar 
tratamiento por 5 a 

5 	Incremento de artralgIas/mialgias y dlsminuclon de cáncer 
endometrial, embolismo pulmonar y EVC con lA 
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An,kn Sottyof Cn —lo nIoT6noIo9y 	m,flon thth o 	tlnhIbeor, 
MMj,vnt Thpyfo PC~~WO~lth Ho,nn009 Rept -PooIUw Broont 

Cnonr Su toO Repent 2004 
JClInOneoilQO5. 23 61929 

1 	Se ignora si el tratamiento Inicial con A es superior, 

equivalente o inferior al croas -.o ver de tamoxifeno 

2 	No hay evidencia de obtener beneficio con lA > 5a 

3 	No hay estudios que avalen el uso de lA 4 TMX° 

4 	Evidencia insuficiente acerca de los efectos en enfermedad 

cariovesculary nesga coronano 

Gracias por su atención 



Quimioterapia en cáncer de 

mama 

Omar Castillo Fernández 
Medina Interna-oncología Médica 
Servicio de Oncología Médica 
instituto Oncológico Nacional 

Descenso en la mortalidad 

Causas Identificables: 

• Detección temprana 

• Mejoría en la terapia 

- Amplio uso de 

• Hormonoterapia 

• Quimioterapia 

- Trastuzumab 

- Radiación y cirugia 

Pd C Compneh~ boaof reninw in Hnetoiopy .nd M11neI Oneology 
MD Aednnnen corone CerSe, HoorSon Sepa 2ne7 

Cáncer de mama 

"El cáncer de mama no 

metastásico es considerado una 

enfermedad sistémica" 

MICROMETASISSiS 

Majdflfl a Noi flne,mad$nr çeunr*trt4onr br ~ CWA rrwlnroHtJ ruti 
Ca!, OS iCOS 9? le OS 

Enfoque general de la paciente 

QUIMIOTERAPIA ADYUVANTE 

Metas 

• Reducir la recurrencia local y sistémica 

• Mejorar la supervivencia 

De VSa Cr,nc Prinelpies .nd Pnectke of Oneoiafy 7h edftion 2005  

Cáncer de mama 

Consideraciones sobre la QT adyuvante: 

• Identificar a las pacientes con mayor riesgo 

• Considerar toxicidad y riesgo 

• Considerar comorbilidad y preferencia de la 
paciente 

• Beneficio modesto en sobrevida 

Newrroan L El .1 SurB Clin 5 Aol? Z7,57 499-509 

12/01/2009 

Cáncer de mama 

Recaídas posterior a tratamiento primario 

• Etapa¡ 

- Recaídas 15-201/6  

• Etapa II 

—Recaídas 40% 

LSMOMh,cWrtirnnrnnr4Xbukgdbrot 	,t ra totew.upoi ecaojrnwren 
wInctfl4kb&atntM-.Oto'.itI5onfliiOi1? Zcei 



Reducción del riesgo de recaída 

Ql adyuvaritr 	proporcoraI 30% riesgo de ,,d4 

P.i.nt. d. b.Jo ri..o 	 Pac4rfl. .Ito t.(O 

Beneficio absoluto vs relativo según 
riesgo 

(OS 0.'4"&, na 4, oço(cO.. 30% reso 

I4S*.( 04.l.,.,I Sm,,(cS 19o.31411401 

FACTORES PRONÓSTICOS EN CÁNCER DE MAMA 

• FACTORES 

PRONÓSTICOS: 

Cualquier medida 

disponible al momento 

M diagnóstico o cirugía 

que es asociado con 

alteracion en la 

sobrevida global y libre 

de enfermedad. 

• FACTORES 
PREDICTIVOS: 

Cualquier medida 

asociada con la 

respuesta o la falta de 

respuesta a una terapia 

particular. 

Factores pronósticos 

Estratificación del riesgo: 

• Estado Ganglionar 

'Tamaño tumoral 
Receptores hormonales 

Iler 2 neu 

7,00.4. 'Cc.4j 

M 61h441 O 0.0,5.0000,0.1 Cin 00 Mo 2007;21 07'212 

nl, 

Factores pronósticos 

Numero de gariglios afectados posterior a orugra 

5..Øo.o.0 .4 	osco. 9%.14 273$ 2706 

Factores pronósticos 

~~ ReLA~ AL »ú~ OC GL 

N 61 (,) Rscutrenda 5 a'ios Sobçiv$da a 10 afta 

0 20% 65-80% 

1-3 30.40% 35-65% 

4 44% 

Más de  54-82% 13-24% 

o. o. C.0 . p0.ci. & Pmak. af n — 1,0  3O 

12/01/2009 



Factores pronósticos 

LA PRÁCTICA ESTÁNDAR: 

Administrar terapia sistémica 
adyuvantea toda paciente con 
CA de mama y ganglios positivos. 

• ¿Y las pacientes con ganglios 
negativos? 

Factores pronósticos 

TAMAÑO GL(-) % 1-3 GI + 4 GL+ 

<0.5 79.4 15.6 5 

0.5-0.9 79.4 14.1 6.5 

1-1.9 66.8 22.5 10.6 

2-2.9 55.1 26.1 18.9 

3-3.9 47.9 27.4 24.8 

4--4.9 25.6 23.4 34.4 

> 5 29.9 23.4 46.7 

Factores pronósticos 

Receptores hormonales 

- sol', 
-e llflj 

RH nepte 
.R000r.e001 2 ~ 19.5% 

.99 pc.IONØO 
•100910000 a  ,Aoo 11% 

a. 
bam- 

5< 915 .2 9.0000 

O 'O O' 2 10 10 72 

tni.o*sJ 

DO VI.. C~, Pfloc.pls. 10 P0001100 .10~ 2005 

Factores pronósticos 

AMPURCAOÓN 0€ 109*2 N.0 (N CA 0€ MAMA 

29 29 	9* 	72 	91 	020 	044 

1o ,*.. s.ePM.ePM NONO 0.91.99 (910) 

$00015, 0010.5,90 lA. Sto., Col. 199l 26:413-428 

o 

J 02%- n- 

07$- 

02 

12/01/2009 

Factores pronósticos 

TAMAÑO DEL TUMOR 

• Relación directa con la sobrevida. 

• Pronóstico de recurrencia y beneficio del 

tratamiento. 

• Un tamaño tumoral incrementado, disminuye 

la sobrevida a pesar del estado de los GL. 

1) Roeo. ~ c00000 1999 

Factores pronósticos 
010791 2OSUVI 	Y OAMAÑO TUMOIAS. 

TAMAÑO %svA5AÑOS 

Menos de 0.5 269 99.2 

0.5-0.9 791 98.3 

1-1.9 4668 92.6 

2-2.9 4010 90.6 

3-3.9 2072 86.2 

4-4.9 845 84.6 

Mas de5cm. 809 82.2 

Total 13.4(>4 

kkobyIod. Dfl...01th.9091 2000 



Factores pronósticos 

Grado histológico/ganglios en sobrevida 

GRADO 

SV 5 años 

GLANGLIOS(-) % GANCLIC*(i-) % 

1 86 66 
2 68 33 
3 64 19 

SVa 10 años 
1 61 51 
2 47 14 
3 42 ¡9 

Sorcui O,tcoloi (im 199 

Criterios de St Gallen 

Guías de NCCN. USA 

bwIn.  Caro., 

=—1 	 
EJS  

Quimioterapia adyuvante 

"Timing" óptimo 
• Análisis de 2594 patiente, 
•Retraso en el Inicio de la Qt se asocia con 
Incremento en los porcentaje, de rrcaida 
particularmente más de 12 semanas de la ciruela 
(pu 0,05) 
Estudlos aleatonzados rango 3-6 semanas 

posterior * cirugía 

-Inicio más tempano no se tiricia con mejor 
pronóst,co 

Lohrlruh CeS al. 1 Clin Onnol 2006;24:4888'94 

Adjaant cynbpl,o,pjam,de methotronio. .ndfluormeacd pr nade pOnitÑ, bn,nt cance, tSr 
resol,, of toie.,, of Colimo-ap 

Ponedor,. O. PautO, V. M011erni tambre, M, Sr.mbde 
a crgl 2 Mad 1995,332:901.6 

MF 12 calo, 

CFutlooeraimC/d1,I4 

MIX 4Omg/rnt/di 4 
SF0600 m.JecZ/dl 4 

o, 

CO 

.7 

00 	t:t7Oe 
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Criterios de St Gallen 
Tratamiento 

—. •emde:e*• rt. e..çar' 
n 
5, 

K*Jei' 	tS...OiD 

Cf 

,.v 	.. 	 7.,.., 
tdp.Í..S,.o,S V.CS 

o. 

t*w;,4S*,,aiiO 

lWe . rfa 	.o 	 u. 
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Mp,i.nt .bph.ph.n4d4. nethoter.06 .nd N~ ib nodo po,06, b,n.s onner. Tun 
of SOy o o5nw 

608.d000. 5. Poier y. MoI56,o ZnnCet, 64.8100,03% 
8 Er.jiiMnd 1995; 3329014 

Periodo libre de enfermedad y 8VO a 20a 

PLE(%) 

Control 	CW 

SV(%) 

Control CMF 
Prem 26 37 24 47 

Poalem 24 26 22 22 
Tamallo 

02cm 28 33 22 36 

2 c 21 31 26 31 
Ganglios 

1-3 29 37 24 38 
4-10 18 26 27 27 

10 0 0 0 17 

4- 

POUQUJMIOT(ItAPIA VS NO QuIMIorrsApIA ADyuvA,4T( 

t1dtW2c051t3:10w'1717 

Trastuzumab en adyuvancia 

Sebenid. Obr, de .oflnn.d.d 

100 5.31 
100 85831 

90 80% 90 57% 
58% 

so - AC..T 50 78% 

1 - AC - TM 	74% 
1 

70 46% 70 

P.dert.. (r,.de. T.16ei.nW 60 572 	171 	AC-.T 60 - OC '1Jn • 8071 
564 	03 	AC'IH - OC 	7 1° • 8001 

50 60.45,2P - 1010' 50 ,  860.53.27. .S 

1 	23 	4 5 0 1 	2 	3 6 	5 
4605 dende la .k5%03.rO&, 	 Mo. donde. eeIoodd. 

Poo0,i0iI&dat5iriMod 2005,313,06)11640 

HERA: Trastuzumab 

3618 	 906 

¡ 
—1.40 

- Obonmrn 

l.WLi:160%nIlO% 
1 

- ONero,oiA, 

343953 92A%o4591% 
o.- oblI9s%(ro 33-077.70 	3) 	 Iu,061191%CI: OAS0AI;P0 50311 

0 6 	12 	18 	24 	3036 
Madde 4. .I.go.to.dib. 

0 6 	12 	II 	24 	30 	36 
Monond.,d. l..k.58to.dln 

3477 4390 	 446 3703 140 - 4703 
1698 950 144 -  1098 1052 	 126 
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POUQUIMIOT€RAPIA VS NO QUIMIOTERAPIA AOYUVANTS 00 ACUERDO A (57000 NODAL 

63% - 

364% 
	 65% 

r 

y...,.+*S 
-.-ai..00s.Lo0,namisyiial 373,. 

POUOUIMIOT880PIA VS NO TRATAMIENTO EN MUJERES CON RE./RR,  

163% 

.rdoW*W. Lom200e3:ioW.u7i. 
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¿Cuáles son las bases teóncas' 

c% 
•jji 	3i 

© 

La remoclón del tumor primario estimula la llbetacióo de factores 
séilcos que estimulan la síntesis de ADN farnaral y el credstente de 
Las metástasis Inclusive a 24 hrs dd POP 

- Lo anterior se previene la ~ con la adición preopeuotoola de 
C4dofosfamlda,1rnoxlfeno, Zoladex o Rl' 

FrBnt,1 IltrI 01 6>410, 330,719*9,t7,t.d 70(770 p67T0,ytt000,7efltOJOfllh, (000(1617eV 0799 90 
enoeo.1ho7900,I1n,m nk17.C.eoe, 1717,999023202200 

NEOADYUVANCIA EN CA DE MAMA 

VENTAJAS 

• Tratamiento enf 

mkrometastaslca 

• tClrugía conservadora 

• Evaluar 

qulmiosensibilidad In vivo 

• Posibilidad de respuesta 

patológica completa 

DESVENTAJAS 

• Dificulta la valoración 

ganglionar 

• Progresion durante el 

tratamiento 

Rf*na,L.Nm5.oa* rpOem6II0..wysS Pr —0.[ -~—ffi Id 6,703 00U SolCOntC 
0,720(101399435 

NEOADYUVANCIA VERSUS ADYUVANCIA 

NSABP 8-18 

   

GRUPO PREOP063TORIO 
760 paciente, 
AC-lCJru.gl0--.RT 

GRUPO POSPERATORIO 
743 prcierrte, 
C1r4.-.nt-.RT 

c.o0,a 

1.sa3 

A 
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o 
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o 

/ 

OS,. Sn O!0301 00 0.. 0''o00,wy0'Lo0(40(oSS>2,o,.0,t0303. 
fr0'llrWfl9.0e00(fl 	On0€75.P(0O00l991 0 210(1431 
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NEOADYUVANCIA EN CA DE MAMA 

TRATAMIENTO NEOADYUVANTE 

'Se refiere al uso de QTen pacientes que se presentan con 
cánceres localizados para los cuales modalidades de 

tratamiento local existen, pero son menos e'fectivos' 

De VI!. Ca~ Prindpie, .0,1 Proctic. of Onulogy 736 odil Ion 2025 

NEOADYUVANCIA EN CA DE MAMA 

• Tratamiento estándar 

- Cáncer localmente avanzado 

- Cancer unflamatono de la mama 

- Enfermedad ganglionar 

• Uso creciente en enfermedad temprana 

Ch.ng A. Oncolgy An enidmper b.cnd .pp,o.oh Springe,- 2000 

EVOLUCIÓN HISTÓRICA 

Década 	 IndicaclonesQr 
aistémtca primaria 

1970 	 Tunioeslnoperables 

1980 	 Tumores operables >5 cro 

1990 	 Tumores operables >2 ron 

2000 
	

Independiente T 

Ci0, Oocol 0302,212600 VI 
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NEOADYUVANCIA VERSUS ADYUVANCIA 

NSABP B-18 Actualización a 9 años 

Ovarail Swvlval 	Diseaso-F roe Survival 

y-'--, y 

a.-*k.vs. W& 	fl,rrSr'.55,ryfli.bC.yy.- t 	.aDrS.* .Sti Mfl8.d ..'d d l55ttJ?y— (. V,AS 1_Sfl LOS 

NEOADYUVANCIA VERSUS ADYUVANCIA 

MetenIh 

J-.  

1 
#OD.SS.lr.St' 	St5 	 fr. 	a_LS. 

Cey25N,1y-Ig4 

RESPUESTA A NEOADYUVANCIA 

• Respuesta clínica 60-90% 

• Respuesta clínica completa 36% 

• Respuesta patológica 15-30% 

- Antraciclícos 	16% 

—Taxanos 	26% 

• Progresión 	 <3% 

SW.emrL N.ofrnn 500,55k Itesy aM It. Osmarn50nt005 boloS wxr, 
ClkN0552tO 87 
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NEOADYUVANCIA VERSUS ADYUVANCIA 

NSABP 8-18 

4 Tx 	RC RCp cxo 95. aE%E 

747 PrecçeJ)3 	95% 9% 	(37% 7.9% €7 795 

748 	 % 5 8% 67  OC 

prCO2 023 095 08 

USS 5fl.5d 	t.C75-5t.W, SS4a 
rSP.dM*,S,lS**v.,dIs,,d 555&l& O5'Q.5d1927 5 SC.S4fl 

NEOADYUVANCIA VERSUS ADYUVANCIA 

í 8.gsSno90. 8abrntd. 
T a S.q9.a,a. '°) Pv. Pa. p 

T2-3 680 AY sC9P 36 90% 81% NO 

T1.4b 899 FUC 41 82% 84% NS 

T0-4 309 MSanMTX0V$C 4 80% 82% NS 

'2-3 	390 PAC 9 85% 60% Na 

S'2-3 272 MIX. 10 64% 66% NS 
BpI VCR—.PsQsOC. 
Thi.p.,Vd 	1 

1cdon ion paderneo con NO-Ni 

SnOhI 9J5tñwnIlenW,UfQ, Ud50 	brt 	IaW Q9ÇOtl1W'5tQI1mlaLldfl1 
Ona12a.797I 

NEOADYUVANCIA VERSUS ADYUVANCIA 

• La adyuvancia y neoadyuvancia son 

tratamientos equivalentes 

• La neoadyuvancia aumenta los porcentajes de 

cirugías conservadoras sin afectar la sobrevida 
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RESPUESTA PATOLÓGICA COMPLETA 

NSABP B-18. 

reeSurvival - 
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II LoeokJ. 
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111145 e iii 	u 1 e 	lilip 
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003l*0S 	 l?000 030004 15704 
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FACTORES PREDICTI VOS 
Hitopatologia 
Lobuilliar os Ductal 

Overafl 

 

IDC 	 ILC 

     

No of 	No of 	No of 
Patients 	% 	Patents 	% 	Patienis 	% 

pCR 

No 
	

7 	86 	710 	85 
	

118 
	

97 

Vos 
	

142 	14 	138 
	

4 

p 1 

C,SotrSLUfl a to.e b00d000sIumo 	5p Owoorto b d03r04170 	900.04 
oos700nJCa00000Jlxs,2S 4149 
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RESPUESTA PATOLÓGICA COMPLETA 

DEFINICIÓN 

"Desaparición de componentes invasivos y no 
invasivos en mama y axila al momento de la 
cirugía" 

& 	nrt5t'e-nnom ntnrbx4a1 _I ,,tPr u,eaS (waa9L,crW ,yCzçr* 
UaJTtl,1 MOrnb 	nci £,L~r.fl C1h,O'ec1224 19031919 

RESPUESTA PATOLÓGICA COMPLETA 

NSABP B 27 

A 
ceo 

-- 

-o O—  
.soçca 	en 	 • ,.'e'eo 	o, 

	

sV1-E 	 SVG 

eO 
I010OSZ90 nw10 107 

FACTORES QUE AFECTAN LA SENSIBILIDAD A 

LA NEOADYUVANCIA 

• Alta o baja probabilidad de respuesta 

• Individualizar el tratamiento 

• Más estudiados 

- Receptores hormonales 

- Características patológicas 

- Her 2 neu 

70001007 

Receptores 
FACTORES PREDICTI VOS 

hormonales 

n 	Esque~ pCR RHI-i pCR R14(*) 

JClio Oncc 2008 
241037-44 

1731 Reois4ón 24% 8% 

J Clin Onool 
23 2678-85 

913 AQIAC-D 23% 6% 

Clin Canoa, Ros 
280511 8715-21 

1355 AP-CMF 42% 12% 

Clin Oncol 
200321 4165-74 

2411 AC so AC-D 17% 8% 

Ana Or.col 
2005 16 58-63 

286 DAC/DAC-NX 37% 10% 

Br J Canco, 
200491 2012-2017 

435 RGVOSIAn 22% 8% 
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FACTORES PREDICTIVOS 
Hlstapatoloeia 
LooIIJIar m DctaI 

200 

U 	 

SVLI 

 

 

u 	 1 	4 

C20olaflCEMc! al. 27,11w brlwrnucfltypq 	1n,1to p oycb,rwttrrapyaM ,,w.tnl 
O.drOnr, 2 CllnO.7012001 23.4244 

FACTORES PREDICTIVOS 
Trastuzumab neoadyuvante 

4 PdIt 	2 4FEC. 

TcoEucArtlAb-.Clrn8f,-+RT 

4 PdltueI-. 4FEC 
-.cirugll-nRT 

A.4flt 43,0y.e 21w( (wp.0 , 	,.0.fl.w4te.flfln(Ant.w 	,1 
,A&O0OlI0,t !1w1wM4 71w7tç0.e!5C n7,1 ?eIw OS 

sleatjM..Ae 

/ 

FACTORES PREDICTIVOS 

Trastuzumab neoadyuvante 

Grupo RPC 	(p= 002) 

QT+ Trastuzumab 87% (95% IC 43-84%) 

QT sola 25% (95% IC 7-52%) 

tAcy77S.b 74uc.S 
1wM*Ow1wwr 	wawl.*7,d 

12/01/2009 

FACTORES PREDICTIVOS 

H istopatologia 

• Pobre diferenciación 

• Alto grado nuclear 

• Alto índice de proliferación 

Podc,aC 27 N,jmluCFne!I,wrapy A,Sepcjo,1, te 1011,43 Lnueaulr1,ly 
Idflbml600AZODl 

FACTORES PREDICTIVOS 

Trastuzumab neoadyuvante Fase II 

EsEjd,o n Esquema Ruueta clinma 
(1) 

RPC (%) 

BlJrst&n2CO3 40 PH 75 18 

Coodcrt4 33 OH 73 47 

I-lams2OCI3 28 NH 93 HA 

Brnue 2003 33 DHw 70 12 

Molucon 20402 	18 DH 95 18 

Hurley 2002 	j 	36 CCeH 	 HA 26 

NEOADYUVANCIA EN CA DE MAMA 

Mayor probabilidad de RPC 

• RH negativos 

• Ductal 

• Pobremente diferenciados, alto grado 

• Uso de Trastuzumab 

9 



Gracias por su amable atención!! 

Dad gracias en todo, porque esa es la 
voluntad de Dios... 

1 Tes 5:18 

12/01/2009 

NEOADYUVANCIA EN CA DE MAMA 

Valoración de la respuesta 

• Combinación de mastografia y USG 

• Marcar el sitio del tumor primario 

- Tinta 

- Marcador radiopaco 

Marnnvnaflet a sw8ta(o!nde,aum4o 8118nh1,8414 «un voadjuQnt 22w40004.apy OVO 
tdanaI800k1%1 

NEOADYUVANCIA EN CA DE MAMA 

Conservación de mama 

Contraindicaciones 

• Tumor residual mayor de 5cm 

• Afección de piel 

• Fijación pared torácica 

• Enfermedad multicéntrica 

• Calcificaciones difusas 

Nt.flun( N.o..dw,.nlw* .,rwpap-,- Jdr2t g.4l00jgn,nr( 
(1,5 Orn 2002.82390445 

NEOADYUVANCIA EN CA DE MAMA 

Valoración del estado ganglionar 

Negativización axilar con QT 

- Antraciclicos 20-30% 

- Taxanos 40% 

Axila positiva posterior a QT mayor riesgo 

- Bajo número de ganglios recuperados en disección 

Ganglio centinela 

- Controversia entre antes y/o después de QT neo 

Caflcut A en Al l.ow.r ~ 008nt, .xSry d9ectmo tnllowng nw.djnnt 
nl,efl,onhrpy Aro 1500. lrnpr4n? An, 2 Suri 2:l91-830.801 

RADIOTERAPIA EN PACIENTES CON 

NEOADYUVANCIA 

RT posterior a cirugía 

• Cirugía conservadora 

• Post-mastectomía 

- Etapa III 

—T3 l~! Scml 

—40 más ganglios positivos 

QUIMIOTERAPIA NEOADYUVANTE 

CONCLUSIONES 
• Mejorar opciones quirdrgrcasu 

• Indicado en pacientes que sean candidato para tratamiento 
adyuvante1 

• No hay una secuencia estándar 

• Predictor de SVU 

• Pronóstico redefinido por tumor residual' 

• Igual de efectivo que el tratamiento postoperatori&-2 

R..*00.un .nen.. So,A 4*er P.-4000. lu.0 4M8•***8i8'00fl8Wn,•-( •44•0.4 rl 
(04.88. ft.C80M00d i*r00002(OS, 00:19402004 

10 



TRATAMIENTO DEL CÁNCER DE MAMA 
METASTÁSICO Y RECURRENTE 

DrOmar Castillo Fernández 

Medicina Interna 

Oncología Médica 

Generalidades 

Riesgos de recaída 5 ofíos por EC 

19  Estadio 1 20% - 30% 

EstadioU 40%-60% 

19  Estadio m >90% 

Afln, of O.,coIey 2w3 19(.~ 2)11 14 

12/01/2009 

Generalidades 

@ >1 millón de casos diagnosticados cada año 

® 50% de las muertes ocurren en paises subdesarrollados 

19  El incremento de la supervivencia de las pacientes aumenta la 

Incidencia de MBC. 

Lic 1opnAot lOo; 51116 

Generalidades 

' Recurrencia local después de cirugía conservadora y 

radioterapia 2-20% a 10 atlas 

ID Recurrencia local después de cirugía radical y radioterapia a 

10 aPios <10% 

Metástasis a distancia a 10 años 10-70% 

ANUSOl O?X0b452at19(aÇpiflenllfll 4 

Generalidades 

8) 	Las tasas de mortalidad soto disminuyeron anualmente 16% 
entre 1989 y 1995, y actualmente, un 34% 

Pacientes diagnosticados con enfermedad metastésica 1995 y 
1998 tienen una supervIvencia a  años 20% y 3% a 10 años 

tALh A PémSh&91 Modi LX *1.3 5 de 25 

Sitios más frecuentes de recaída 

8) Hueso (49-60%) 

8) Puln'idn (15-20%) 

8) Pleura (5-18%) 

8) Hígado (5-15%) 

8) Pared twúcica y tel blando, (7-15%) 

8) SNC(S%) 

6) Adrenales, ovario, pericardio, ifroldes y médula ósea 

cANoIlsoLal 11  
5uriCtnoorIhol99t7g(q:iu7.o 
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Elección del tratamiento 

Evuluacl6n de Riesgo 
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Supervivencia Global de las pacientes con Ca de 
Mama 

@Está en relación con el número y sitio de 
metástasis. 

Exclusivamente óseas 
SV 3-7 años 

t)Viscerales 
8-12 meses 

Toma de decisión sobre el tratamiento 

Fado, peonóutLco Fe—ble Destsoeeeble 

ECOG Bueno 

Sftlosde metág.sls TB. dieo Vlse,is 
#ysNLodemetá*abls Olenetutásk. MúNiplos 
Ril PooLtiO Negetiso 
Nee2jneu NegatNO Po&Lloo 

ILE o2 .Ro 02 sNos 
QTadytrv.nte No SI 
OT nelditetio pnoIa No Si 

Objetivos del tratamiento 

Paliar los síntomas. 

Prolongar la supervivencia. 

Mejorar la calidad de vida. 

P.fomnd. dUndeleo Ri,d. del psd.te 

(be el psdeels diese NoRios AlMete se Í elpsevblsnd. 

*IOieO(0 doN supeMo500. Ritones 

csetsddsdd. 	 - 

INtene. l.Budo 
Co~~ del o*%~ pesie Eded 

d.d 

C.ldedd.old. - 	- 	- 

Opciones según el tratamiento adyuvante 

To No .otNoCNU AndoNes Mtr.Odoeet/Tomooe 

1 Iinea AotseIoNn AtieslIbieS y 
tlMeo, 

TOLAnos. 

Atnmt.boieos 
AetOnetOboito. 1 

2:k~ TAsefl055 Alttknetnbo*O, ~~b~ dotOnetaboRise 

3 línea Autlon.t.botoon 

Factor prondoticoo considerar el tiempo de !a 
progresión » 6 o 2 esios 

LIC S4etØI0000as?®7; 512 2S 
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¿Cómo valorarla respuesta al tratamiento 
con QT en MBC? 

®No se conoce como evaluar la respuesta 

@lncmento en la calidad de vida 

@Disminucion de la toxicidad 

@Tfp 

SVG 

@%Respuestas 

ODisminución de los síntomas 

Monoterapia 
Vs 

Pol i quimioterapia 

Respuesta por agente unico de QT 

al-  
Mr,,ldn* 

1i11,,e*% 2. lI,s.% T.642011% 

40-50 32-36 

Eplubldn. - 5268 25-35 

29-63 19-57 

013041 47-65 39158 17 

C.pco1l.bJno 20-30 20-27 20 

G.ss,>ItobIn. 23 37 13-41 22 

VIno,48b1n15 40-44 1736 25 

8223(2104, 0411 	10 5682305,8923-515 

Monoterap a Vs Poliquimioterapia 

Estodlo n To Re,p TI? SVG COSCI 
040.9 

11 CO, 0158911909172355- 
2361 

209 1. 
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35% 
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173. 
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E3,104, 	1999-3,1194-1251 
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510366158.1 
Id,, OnoCi 
1999-171415 1420 

392 2 
MMC,Vn 

30% 
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303 *018 
*2154455 
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16.9m. 
221> 

6>0,92 

Monoterapia Vs Poliquimioterapia 

ludIo n 	T. 989p Tal $516 Cond 

O 5h.ujs.y 

'41°'"5>' 

311 0.001 

310.4. 

415% 

297% 

5,11,, 
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145. 
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030>0 
A.$1 Os 
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¡01.0110*85-2301 

529 121.0140 

551 

403 

221 

5,2n, 

2.9115 

15,5 

158 

OVO 
791.01401. 
710. 

Monoterapia Vs Poliquimioterapia 
Secuencia¡ vs Concomitante 

11 0608(7075 1460911.0 
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" 1 	4- m.-,xs SP29JM 

8? 

70V  
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Esquemas con antraciclinas 
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Esquemas con antraciclinas 
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Monoterapia Vs Poliquimioterapia 

Conclusiones 
It Se prefiere un esquema de das o más fármacos para enfermedad agresiva 

que lrroolucme órganos uftaies y do rápido credmleorto 

It El mjtamie,rto debe do determnlnamse segur ci estado furs4onaI, el estado de 
los receptores, el sido de metástasis pci numero 

It Cómo ovaluler le respuesta al tratamiento? 
59% rT5 %ec.su.dd.,u. 

It Los esquemas que han derrostrado aumentar la supervivencia son 
t Gansa, • P.0149m1 

Esquemas con antraciclinas 

Antraciclinas 

It Incrementa las respuestas, duración de la remisión y de la 
supervivencia global 

@ El 20% de los respondedores siguen vivos a 10 altos 

WuhOl r(0f 2106 ill050efl000luflSi63 

Esquemas con antraciclinas 

Las respuestas con CMF va FAC ournentw, de 
un 40-60 a un 50-80% 

Los 2 regímenes tienen buen efecto paliativo, 
con toxicidad tolerable 

19  La combinaci6n de antraciclinas y toxnos 
aumentan los respuestas de un 12 aun 41% 
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SVG 

RR 093 IC 95% 086-100 p=0 05 

Esquemas con taxanos 

BrO03IoImIolCn,r300593 293-- 

Esquemas con taxanos 

TTp 
RR 0 92 IC 95% 0.85-0 99 p=0.02 

BlflojowrolofCarcs,20503 293-301 

	r 

.1 - 

Esquemas con taxanos 

RIipuutnglobal 
881.34 IC 95% 1 18-1.32 po0 OM 

12/01/2009 

Esquemas con taxanos 

Esquemas con taxanos 

Ghersl O et al 

Meta-análisis de 21 ECA 
1993-2003 
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lo A * 1049no 09 TI 8 
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Esquemas con taxanos 
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Cope+Doce 
	

Oorataxei - 

Rc. 	 42% 
	

30% 

SG 
	

14 5,,, 	115', 

Capecitabine 

Aprobada, en combinación con docetaxel, 

en pacientes con progreslon después 

de tratamiento con antraciclinas 

Gemcitabine 

Estudio Fase UI Mslticéntrico 

529 pacientes 

Tratanilento la Unoa 

Resellados 

N R% 1TP SG 

GT 267 39.3% 54 ir 
- 	T 262 256% 35 

ProsA,,, 5osCR. O,,soi 0003.227 

12/01/2009 

Conclusión de metanlisis 

ID Los regímenes con taxanos, incluidos en este estudio se 

asocian con 

Aumento en la SVG 

Aumento en elTTp 

© Incremento de las Respuestas 

- También se asocian a mayor toxicidad hematológica que 

gastrointestinal 

- Toxicidad neurológica 

Capecitabine 

Aprobada por la FDA como agente unico en paciente con 

progresión después de tratamiento con antraciciinas y 

taxanos en 2000 

19  Respuestas objetivas 20-25% EE 30-43% 

Duración de respuesta 8 meses 

Supervivencia media 10-15 meses 

P,,chJ,,5oc Ci Orsollas ls-Aa 

Gemcitabine 

En primera linea Respuestas 25-30% 

En esquemas combinados (2a línea después de taxanos) 

Gemcltabina + cispiatino Respuestas 39% 

Gemcitablna + vinoreibina Respuestas 48% 

Duración de respuesta 4 8m 

Combinación con Epirrubicina y Paciitaxel (GET) n 

superior a FEC y con mayor toxicidad 

pTolÑflSaObOrxoilcO].221 

Resistentes a Taxanos y antraciclin as 
Conclusiones 

©Los fármacos de primera línea son 

@Combinación de 

©Docetaxel+ Capecitabine 

@Paclitaxel + Gemzar 

@Gemzar + Docetaxel 

@lxebepilone + Capecitabine 

€)Valorar mejor perfil de toxicidad 

6 



Mecanismo de acción de trastuzumab 

Trastuzumab 

Antigen binding 

Humanized 

Uso de trastuzumab 

o 18 NO3 TI! 886 Co.ó6o 

S5ool,330L 222 P02470236.QT 21% 93* 13v. A.. 

030600*. 
4% 

03*16.20 VOFI*7 11* T*1dm*,03b 

4-.2.oJ8 3*355 L93* 2S.lo. 3.46% 
2.05 3.1*3 22.903 207% 

JC6 0001 1999.172639-2648 
4(6 0cO1 2W2,¿0 729-726. 

Uso de trastuzumab 

(03*2*03 
	 II 	wn 

1*fl0y 

2002 

ACe 
.cIIta*ssI.(m*tuzumab 

ACO p.dltaml 

233 

231 

30% 
(p.O0%I) 

32% 

lA 
(p*00001 

403 

23.1 
(P0046t 

203 

63*02*! Oocet03mI 1. tr.stuz4n31b 61%(p0462) 1*7 13.2 
*06. (p*0000*) (9O.032) 
2005 

63% 
92* 6.1 22.7 

12/01/2009 

Terapia Biológica 

Conclusiones 

En pacientes con Her 3+ el tratamiento 

estándar es con Trastuzurnab 

Ofrecer herceptin más quimioterapia citotóxica 
aumenta las respuestas y la supervivencia en 
comparación con ofrecer solo quimioterapia. 

19  El ofrecer Docetaxel, Carboplatirio Herceptin es 
mejor que Docetaxel y Herceptin. 
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Introducción 

Situación mundial del cánce 

• 20 millones personas viven co 

• 10 millones casos nuevos anu 

• 6 millones muertes anuales 

• Incremento casos 2020-2040 

— 60% paises pobres 

Aiorpza Mundial contra ci Canse, 0MS-U1CC C,tr,ebra Siiza 

Proyección de casos de cáncer 

___ mc 011 00 m ~ ~ ~ £0 
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Introducción 
Situación mundial del cáncer en la mujer 

Fcmcio 
a- 
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Introducción 

Retos educativos del personal de 
Salud 
Volumen de informacion nueva 
- 560 000 articulos nuevos en Pub-

Med Cada año 

Necesidad de estar actualizado 
del personal de enferrneria 
- como parte del equipo de 

trabajo en salud 
— Agente de educación al paciente 

y su familia 
Rastreo de informacion en internet 
del publnco en general 

Bolesv iNFAC vol 14 N1  7 pilo-agosto 2006 



Diagnóstico situacional 

Instrumento 

Diagnóstico situacional 

Resultados 
Formación profesional del personal encuestado 

Tabla N° 1 

Entorntera 3 103 

Licenciatura 20 691 

Post-giado 3 103 

Maestria 3 103 

Total 29 100% 

Fuente Encuesta aplicada en ION 

Diagnóstico situacional 
Resultados 
Nivel de interes en curso de actualización 
en cáncer de mama 

raerde Encuesta apleaSa en ION 

Diagnóstico situacional 
• 15 de 87 (18%) enfermeras (os) del ION 

tienen maestria en Oncologia 

• ION es un centro de referencia de cancer 
nacional certificado para registro de 
idoneidad en enfermeria 

• Instrumento 
- Analisis exploratono 
- Identificar la necesidad de capacitacion 
- Medir el conocimiento previo sobre el tema 

Diagnóstico situacional 
Metodologia 

• Criterios inclusion 

- Personal de enfermeria del ION 
—Turno 7 am-3pm y 3pm-11pm 

• Criterios de exciusion 
- Estudios de postgrado en Oncologia 

• Analisis de datos 

- Medianas, porcentajes, test exacto de Fisher 

Diagnóstico situacional 

Resultados 
• Aplicacion 15 al 19 de septiembre del 2008 
• 29 enfermeras (os) del ION 
• Mediana de edad 37 años (23-52 años) 
• 27 mujeres (93%) y  2 varones (2%) 
• Tiempo desde graduacion de Universidad 

--11 ±86años 
• Tiempo de laborar en la institucion 

- 8 1 ± 5 años 

Fuente Encuesta aplicada en ION 



Diagnóstico situacional 
Resultados 

La medida de detección temprana mas efectiva en 
cáncer de mama es la mamografja 

7e0 E¼a,cO ¿tOdOS 004 
IXfl, II100¼ O 0,dkfl loot }tm,qlk ¼ £101044000 'UI 1010.,, 2000 

1. 

Diagnóstico situacional 
Resultados 
Relación aciertos y caractensticas de¡ personal 

Fuente Encuesta aplicarla en ION 

Diagnóstico situacional 

Resultados 

T¼b1 N 2. Foetoris do rtnsgo¼ eorreetomerrlo IderrVtodoo por & p0000001 

do ordormo,i dol ION 

FacIcç de 	F,ecuenc¼, 	Porcer;ae 
nesgo 

rl 	270 
2 	 76 	552 
3 	5 	172 
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Fuente EOCUOSIO aplicada eo ION 

Diagnóstico situacional 
Resultados 

0lacio, IIiatoi 2façlcreç I3ficiorOt o4berons 

Fuente Encuesta aplicada en ION 

Diagnóstico situacional 
Conclusiones 

• Alto grado de interes en participar en cursos de 
actualizacion en Oncologia 

• Personal necesita capacitaclon en factores de 
riesgo y pruebas de deteccion temprana del 
cancer de mama 

No hubo diferencias estad¡ sticamente 
significativa en el numero de aciertos segun las 
caracteristicas de la poblacion 

Diagnóstico situacional 
Conclusiones 

Proponemos un curso de manejo 
multidisciplinario de la paciente con cancer de 
mama en donde pretendemos que el personal 
de enfermeria actualice sus conocimientos de 
Oncologia y le permita realizar una labor mas 
efectiva basada en los conocimientos actuales 
del manejo, prevencion y deteccion temprana 
del paciente con cancer" 



El proyecto.... 

Localizacion fisica 

Instituto Oncológico 
Nacional 

Beneficiarios 

15 enfermeras (os) 

El proyecto. 

"ACTUALIZACIÓN EN EL MANEJO 
MULTIDISCIPLINARIO DEL CÁNCER DE 

MA MA" PA RA EL PERSONAL DE 
ENFERMERÍA DEL INSTITUTO 

ONCOLÓGICO NACIONAL 

El proyecto. 

Justificación y magnitud del problema 
Cancer un problema de salud publica 
Complejidad de los tratamientos 
ION 
- 72183 personas al año 
- 10622 consultas nuevas 52561 reconsultas 
Necesidad de formacion integral del personal 
de enferrneria en el manejo del paciente con 
cancer 
- Actualizado 
- Practica basada en la evidencia cientifica 

El proyecto 

Descripcion del taller 
• El seminario ofrece los conocimientos teoricos y 

practicos que permiten conocer y entender mejor 
el manejo multidisciplinario de los pacientes con 
cancer en un centro de referencia nacional 

En diferentes modulos revisaremos las 
caracteristicas clinicas, fisiopatologicas y de 
tratamiento de los diferentes tumores, dando vital 
importancia al papel de la enfermera en el manejo 
de los problemas comunes que desarrollan los 
pacientes 

El proyecto 

Metodología 

• Durante el desarrollo de las sesiones se 
realizaron las siguientes actividades 

Introduccion del tema por el facilitador 
- Exposicion del tema tanto por el facilitador 

como en ocasiones por el participante 
- Analisis de casos 
-Trabajos individuales 
- Discusion en plenarias 

El proyecto.. 

Misión. 

• Fortalecer los conocimientos- teoricos 
practicos para el manejo del paciente con 
cancer as¡ como de su familia tendiendo 
en cuenta la complejidad 
- biologica, clinica, psicologica, social y 

espiritual que afronta el paciente con cancer 
- para el mejoramiento de la atencion por parte 

del personal capacitado en este seminario 



El proyecto. 

Objetivos 
General 

Adquirir conocimientos 
habilidades, destrezas, 
aptitudes y actitudes que 
capaciten al personal de 
enfermeria del Instituto 
Oncológico Nacional para 
el trabajo 
multidisciplinano en 
acciones de prevencron, 
promoción, diagnostico, 
tratamiento y 
rehabilitacion de los 
pacientes con cancer de 
mama 

Espocificos 

Describir la pato-
fisiologia, epidemiologia 
M cáncer de mama 
Describir los enfoques 
relacionados con la 
prevención y deteccion 
precoz del cáncer de 
mema 
Repasar la 
adrninistracion de los 
tratamientos contra e 
cancer 

Planeamiento del curso 
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Planeamiento del curso 
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El proyecto 

Competencias prácticas a desarrollar 

Educar y ayudar al fomento de la salud y  promover la salud y 
el bienestar de las personas afectadas de cancer 

Aplicar conocimiento biológico relevante a la práctica de 
enfermerla ya situaciones de atención a pacientes con 
cancer 

Iniciar e interpretar la informacron y las fuentes de datos para 
facilitar la elección del paciente con respecto al diagnóstico 
de cáncer 

Aplicar conocimientos relevantes del tratamiento a los efectos 
secundanos de la atencion sanitaria y  toxicidad 



Planeamiento del curso 
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Conclusiones 

• El conocimiento de los factores de nesgo 
para el cancer de mama y detección 
temprana debe ser urgentemente reforzado 
en el personal de enfermeria del ION 

• Es posible realizar un programa de 
capacitacion en Oncologia para el personal 
de enfermeria del instituto 

• La educacion del personal mejorara la 
atencion del paciente oncologico y de su 
familia 

Limitaciones del curso 

• Asistencia variable del personal de 
enfermería 
- Sobre-carga laboral 
- Horario de turno variable 

• Red tecnologica deficiente 

- Limitacion para intercambio y rastreo de 
informacion en internet 

Recomendaciones 

• Acortar el periodo de clases para un 
mayor aprovechamiento del curso 

• Programar futuros cursos coordinados 
con los horarios del personal 
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