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PATOLOGIA MAMARIA BENIGNA
MALFORMACIONES, TUMORES, DISPLASIAS E INFECCIONES:
DESCRIPCION CLINICA

MALFORMACIONES DE LA GLANDULA MAMARIA

Las mamas se desarrollan alrededor de la sexta semana de la gestacion a partir
de varios brotes de condensacion del ectodermo, que se ubican en dos lineas (lineas
lacteas) que van desde la zona axilar hasta la ingle. Solo el segundo par de brotes
continGa su desarrollo, constituyendo el boton mamario; los restantes involucionan.
Cualquier noxa que actlie en este periodo (traumatica, fisica o quimica) sera el
desencadenante de distintos trastornos referidos al nimero y volumen de las mamas.
Las malformaciones mamarias se clasifican en:

« Congénitas:
- En menos: amastia, atelia.
- En mas: polimastia, politelia.
 Adquiridas:
- Hipotrofia o hipomastia.
- Hipertrofia, macromastia o gigantomastia.

Las malformaciones congénitas se producen durante el desarrollo embrioldgico
y las adquiridas durante la vida posnatal.

AMASTIA' Y ATELIA

La amastia es la carencia completa de la mama por agenesia del brote embrio-
nario, mientras que la atelia es la ausencia del pezdn; son patologias poco frecuentes.
La amastia unilateral es mas comun que la bilateral. Son englobadas como Sindromes
Mamorrenales Complejos y suelen acompanarse de otras malformaciones de la pared
toracica (térax en quilla, pecto excavatum, agenesia o atrofia de los mUsculos pectorales
subyacentes), constituyendo el sindrome de Poland.

La amastia puede ser iatrogénica debida a la lesion del boton mamario en nifas
recién nacidas que cursan una mastitis. Debido al pasaje de estrogenos maternos a
través de la via transplacentaria, se produce turgencia y secrecion (leche de brujas)
con dilatacion de los conductos galactoforos. Ante la entrada de gérmenes, se produce
una mastitis que en el intento de drenarla, puede dafarse o destruirse el botdn mamario.
En otras ocasiones, la amastia se produce por confundir el boton mamario en desarro-
llo con un tumor retroareolar en nifas entre 8 y 10 afos y realizar su extirpacion.
Otras causas menos frecuentes de amastia son los traumatismos.
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No obstante la poca frecuencia de la
amastia, uno de los cuadros clinicos que se
observa en la consulta con alguna frecuencia
es el sindrome de Poland ya mencionado (fi-
gura 12.1). En este caso, se debe evaluar la
existencia de alguna malformacion renal, ya
que el desarrollo embriologico de ambos sis-
temas (mamas y renal) es coincidente. El tra-
tamiento del sindrome es quirirgico median-
te cirugia reconstructiva, que no debe reali-
zarse hasta los 18 a 20 anos, edad en la que la
mama completa su desarrollo.

Figura 12.1: sindrome de Poland.

POLIMASTIA Y POLITELIA

La polimastia es la existencia de un nimero mayor de mamas y se debe dife-
renciar la mama supernumeraria del tejido mamario aberrante. La primera esta sobre
la linea lactea y tiene complejo areola-pezon; la segunda puede encontrarse fuera de
la linea lactea y no tiene complejo areola-pezén. Esta Ultima es frecuente y de locali-
zacion axilar, presentandose en el 1% de la poblacion. Puede pasar inadvertida por la
mujer o manifestarse durante el embarazo, la lactancia o el periodo premenstrual,
produciendo molestias a nivel axilar, que llevan a la consulta. Se debe hacer diagnos-
tico diferencial con un lipoma axilar o una adenopatia. El desarrollo de un cancer a
este nivel es infrecuente.

La politelia (figura 12.2) es la presencia
de pezones supernumerarios en la linea lactea.
Los mas frecuentes son a nivel del tercer pary
muchas mujeres los confunden con lesiones
dérmicas, que si coinciden con zonas de roce
pueden presentar inflamacion, prurito y dolor.
El tratamiento de esta malformacion en mas
es la extirpacion quirdrgica, sea por razones
estéticas o por los sintomas que produce.

Figura 12.2: politelia: pezén supernumerario
(flecha).
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HIPOTROFIA MAMARIA

Es el escaso desarrollo de la mama uni o
bilateral, lo que condiciona un volumen
mamario menor de lo normal, inferior a 200 o
250 cc (figura 12.3). Su origen puede ser por
deficiente estimulacion estrogénica o por fal-
ta de respuesta a este estimulo, por altera-
cion de los receptores hormonales. Su trata-
miento puede ser médico-endocrino con estro-
genos o, lo mas frecuente, con cirugia
reconstructiva mediante colocacion de prote-
sis.

Figura 12.3: hipomastia unilateral derecha

HIPERTROFIA O MACROMASTIA

Es el aumento de todos los elementos que componen la mama, lo que ocasiona
un incremento de su volumen en diversos grados: moderado entre 300 cc a 600 cc o
marcado entre 600 cc y 1500 cc (figura 12.4).
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Figura 12.4: A: macromastia virginal. B: macromastia del embarazo.

Esta malformacion puede ser:

« Fisiologica: como la del embarazo y la lactancia, debido a la hiper-
trofia que sufre el tejido glandular por accién de los esteroides
sexuales y la prolactina.

» Precoz o infantil (telarca precoz): que puede ser aislada, de origen
constitucional o formar parte de un cuadro general de pubertad
precoz.
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« De la adolescencia o virginal: puede ser uni o bilateral. Se deberia a
una excesiva receptividad del tejido glandular a los estimulos hor-
monales. La presentacion clinica consiste en una glandula mama-
ria adolescente que no interrumpe su rapido crecimiento puberal y
continla aumentando de tamaio incluso en la edad madura (el
desarrollo mamario se detiene entre los 20 y 22 anos).
Semiologicamente, cuando hay un crecimiento exagerado de la
mama y es unilateral, se debe hacer el diagnostico diferencial con
un tumor Phyllodes o un fibroadenoma juvenil gigante. El trata-
miento es quirdrgico mediante técnicas de mastoplastia reductiva
o adenomastectomia y posterior reconstruccion.

TUMORES BENIGNOS DE LA MAMA

Los tumores benignos de la mama, histoldgicamente, se clasifican en epitelia-
les, conjuntivos y mixtos (tabla 12.1):

Tabla 12.1: Clasificacion de tumoras mamarios benignos.

Tumores epiteliales

« Papiloma intracanalicular

» Adenoma del pezén

» Adenoma: a) Tubular b) Lactante
Tumores conjuntivos

« Fibroma

« Lipoma

« Fibrohistiocitoma

» Angioma (Hemangioma, Linfangioma)

« Neurofibroma

» Leiomioma

» Tumores de la piel: dermatofibroma
Tumores mixtos de tejido conjuntivo y epitelial

« Fibroadenoma

« Tumor Phyllodes

« Fibroadenoma juvenil gigante

» Hamartoma o Fibroadenolipoma

De esta amplia variedad de tumores benignos de la mama, se describiran los de
presentacion clinica mas frecuente.
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FIBROADENOMA

Con el 85%, es el tumor mamario benigno mas frecuente. Es un tumor mixto,
fibroepitelial, solido, de la mujer joven (entre 20 a 30 afios). Puede ser (nico o mul-
tiple, uni o bilateral. En su génesis hay un importante componente endocrino y puede
ser incluido como hormonodependiente relacionado con los estrogenos, por las si-
guientes razones: no existe en la premenarca ni en las agenesias ovaricas y se lo
diagnostica frecuentemente durante el estado gravido puerperal o cuando la mujer
hace terapias estrogénicas. Es de tamafio variable y sin variaciones ciclicas, indoloro,
liso y movil. Predomina en los cuadrantes supe-
ro externos y centrales de la mama, por tener
estas areas mayor cantidad de tejido glandular.
Por lo general crece hasta 3 0 4 cm, aunque a
veces, en la adolescencia, puede llegar hasta 12
cm, denominandose fibroadenoma juvenil gigan-
te, donde el diagnostico diferencial se debe ha-
cer con la hipertrofia mamaria unilateral y el
tumor Phyllodes (figura 12.5).

Figura 12.5: mama deformada por la presencia de
fibroadenomas mudltiples.

El diagnéstico es clinico y la ecografia favorece
su evaluacion, dando una imagen de ecogenicidad ho-
mogénea con Doppler que muestra vascularizacion pe-
riférica. La puncion citologica es util para definir el
diagnostico. La mamografia tiene baja sensibilidad
diagndstica porque la alta densidad mamaria en la mujer
joven dificulta su visualizacion, pero en mamas poco
densas puede visualizarse (figura 12.6).

Figura 12.6: mamografia con fibroadenoma (flecha).

Ante la sospecha clinica e imagenolodgica de fibroadenoma, los diagnosticos
diferenciales deben hacerse con quiste de mama, noédulos de mastopatia y excepcio-
nalmente con cancer de mama, entre otros hechos por la infrecuencia de éste en
edades jovenes. Excepcionalmente (1%), el epitelio de un fibroadenoma puede origi-
nar un cancer ductal. La proliferacion del estroma puede marcar el inicio de un tumor
Phyllodes.
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La patologia microscopica del fibroadenoma muestra proliferacion del doble
epitelio canalicular. Los conductos se elongan y deforman por el crecimiento simulta-
neo del componente conjuntivo laxo (figura 12.7).

b
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Figura 12.7: fotomicrografia de un fiboroadenoma: A. menor aumento; B. mayor aumento

El tratamiento del fibroadenoma es quirdrgico ya que, no obstante su
hormonodependencia, no responde a ningln tratamiento médico. En las adolescen-
tes, se puede esperar hasta los 20 afios para su extirpacion, excepto que el tumor
tenga un crecimiento rapido o su tamafo supere 3 cm. El cirujano debe analizar la via
del abordaje quirdrgico, priorizando la estética de las incisiones, especialmente cuan-
do los fibroadenomas son maltiples (figura 12.8).

Figura 12.8: extirpacién quirdrgica de fiboroadenomas multiples por una incision en el
surco submamario.
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PAPILOMA INTRADUCTAL

Es la proliferacion adenomatosa del epitelio canalicular, que se presenta como
una formacion papilomatosa dentro de la luz del conducto, pudiendo encontrarse den-
tro de un quiste y se denomina papiloma intraquistico. El papiloma intraductal es el
segundo en frecuencia (8%) de los tumores benignos de la mama.

El sintoma cardinal es el derrame sanguineo o seroso por pezon, espontaneo o
provocado por la expresion y excepcionalmente es palpable por su pequefio tamario. El
papiloma Unico es mas frecuente en la perimenopausia; el papiloma multiple lo es en
mujeres jovenes.

La mamografia y la ecografia tienen baja sensibilidad y especificidad diagnos-
tica. La citologia de la secrecion por el pezon es un método Gtil y orientador, por la
presencia de colgajos celulares de distribucion papilar, que pueden o no presentar
alteraciones nucleares de grado variable.

La patologia muestra un tumor papilomatoso, friable, que ocupa la luz del con-
ducto. Puede malignizarse constituyendo el carcinoma papilar intraductal o
intraquistico.

El tratamiento es quirtrgico mediante la ex-
tirpacion del conducto enfermo (operacion de
Samblon) o ampliarse a todos los conductos termi-
nales en la papilomatosis multiple (operacion de
Urban), especialmente cuando existen factores de
riesgo para cancer de mama (figura 12.9).

\ Figura 12.9: extirpacion quirdrgica de un papiloma
~| intraductal por medio de una incisién periareolar

ADENOMA DEL PEZON

Es una entidad de observacion poco frecuente, que consiste en una prolifera-
cion papilomatosa ubicada en los conductos galactoforos a nivel del pezon. Adiferen-
cia del papiloma intraductal, no tiene pediculo de implantacion y se adhiere en varios
puntos a la pared del conducto.

Clinicamente se presenta como un nodulo que deforma y protruye el pezon.
Habitualmente es unilateral y puede producir erosiones y hemorragias. Se diagnostica
cuando tiene mas de 1 cm (figura 12.10).

El tratamiento es la extirpacion quirirgica, con margen suficiente de tejido
sano.
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n

Figura 12.10: adenoma del pez6n
(flecha).

TUMOR PHYLLODES - CISTOSARCOMA PHYLLODES
Se produce por la proliferacion de las células mesenquimaticas de tipo

fibroblasticas, incluidas en una sustancia mixoide de base. Segun el grado de prolife-
racion de estas células, el nimero de mitosis y la velocidad de crecimiento, se los
ordena en tres subgrupos con el objetivo de unir criterios histopatologicos que se
correlacionen con el prondstico:

» Tumores benignos

» Tumores intermedios o fronterizos

» Tumores malignos

El 60% de los tumores Phyllodes son benignos, el 30% son malignos con degene-
racion sarcomatosa y el 10% intermedios. Macroscopicamente son tumores bien deli-
mitados, de superficie polilobulada, de color grisaceo rosado, con zonas firmes, elas-
ticas o renitentes, con cavidades quisticas.

Los tumores son con frecuencia grandes, de crecimiento rapido, que al crecer
pueden deformar la mama, produciendo ulceraciones dérmicas y aumento de la red
venosa. Se presenta frecuentementre a mayor edad que el fibroadenoma.

Como en toda la patologia mamaria, el diagnostico de certeza es histopatologico
pero el diagnodstico de sospecha es eminentemente clinico, por las caracteristicas
descriptas. La mamografia no muestra imagenes tipicas, solo una densidad bien de-
limitada; la ecografia no agrega datos importantes, mostrando areas solidas y quisticas
con hipervascularizacion.

Es altamente recidivamente después de su extirpacion, si no se toman los
recaudos que se mencionan en el tratamiento. Generalmente se comporta como una
enfermedad local y excepcionalmente provoca metastasis a distancia.

El tratamiento es quirurgico y variara segin el tamano del tumor. Se puede
efectuar cuadrantectomia, adenectomia o mastectomia simple, en la que no esta
justificado el vaciamiento axilar dado que las posibilidades de metastasis son excep-
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cionales. Se deben asegurar margenes libres de neoplasia para prevenir la recidiva
(figura 12.11).

Figura 12.1: extirpacién quiragica de un tumor Phyllodes.

DISPLASIAS MAMARIAS, MASTOPATIAS FUNCIONALES O
DESORDENES BENIGNOS DE LA MAMA

Sobre la unidad ducto lobulillar de la mama actuan varias hormonas, siendo las
mas importantes el estradiol, la progesteronay la prolactina. En la fase folicular del
ciclo menstrual, estradiol actia sobre el conducto y el estroma; en la fase secretora,
progesterona mas estradiol actian sobre el epitelio de los conductos y el estroma,
produciendo hiperplasia del primero y dilatacion vascular en el segundo. Cualquier
disbalance de estas hormonas, en una mama predispuesta genéticamente, desarrolla-
ra un cuadro de sintomas y signos a nivel mamario (dolor, tension mamaria y nodularidad
difusa o sectorial), de preferencia en los dias premenstruales, constituyendo una en-
tidad clinica que ha modificado su denominacion a lo largo de los afos: Displasias
Mamarias ciclicas y no ciclicas, Mastopatia Funcional, ANDI (Alteraciones del Normal
Desarrollo e Involucion de la mama) y actualmente Desordenes Benignos de la Mama.

ETIOPATOGENIA
Existen 4 teorias que tratan de explicar su fisiopatologia:

1. Teoria endocrina: disbalance entre estrogenos y prolactina (que
aumentan) y progesterona (que disminuye), condicionando una
formacion imperfecta del lobulillo, generando tanto los cambios
histoldgicos como sintomaticos.

2. Teoria neuroendocrina: el estrés cronico produciria un aumento de
los péptidos opioides, que provocarian una disminucion del tono
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dopaminérgico con elevacion de la prolactina por inhibicion del
PIF (Factor de Inhibicion de Prolactina), con una disminucion de
los niveles de progesterona (ante la falta de ovulacion y la no for-
macion del cuerpo amarillo), condicionando un cuadro de
hiperestrogenismo mas hiperprolactinemia y déficit de progeste-
rona.

3. Teoria bioquimica: el consumo exagerado de metilxantinas (té,
café, chocolate, bebidas colas), de nicotina (tabaco) y de tiraminas
(carnes procesadas, hongos, quesos fermentados, vino), produce
un aumento de las catecolaminas circulantes, las que actlan di-
rectamente sobre los receptores beta de las células mamarias,
estimulandolas.

4. Teoria del déficit de prostaglandina E1 (Pg E1): la reduccion en el
consumo de acidos grasos esenciales, produce una disminucion en
la produccion de Pg E1, lo que lleva a un desbloqueo del receptor
de prolactina que, en un lobulillo genéticamente predispuesto, pro-
duciria un efecto prolactinico exagerado.

ETAPAS CLINICAS DE LOS DESORDENES BENIGNOS DE LA MAMA (DBM)

MASTALGIA

La mastalgia ciclica es el dolor mamario que se presenta desde la ovulacion y
cesa con la menstruacion. La diferencia con el dolor ocasionado por el sindrome
premenstrual es que en este Ultimo, el dolor precede en pocos dias a la menstruacion
y es de menor intensidad. La mastalgia es uno de los motivos de consulta mas fre-
cuente en patologia mamaria y el principal diagnostico diferencial debe hacerse con el
sindrome de Tietze, que se caracteriza por dolor referido en la zona de la mama pero
que responde a procesos inflamatorios de la pared toracica (osteocondritis de los
cartilagos costoesternales o procesos neuriticos y musculares de la zona). El diagnos-
tico diferencial se hace mediante un interrogatorio exhaustivo del tipo de dolor, su
irradiacion y palpando las zonas de mayor dolor.

ADENOSIS

Es la etapa donde la mama se hace nodular por aumento y proliferacion de
lobulillos mas de lo normal, teniendo como clinica una mama multinodulillar, que con-
diciona la denominada mama en bolsa de perdigones. Se presenta entre los 25y 35
anos. Estas mamas deben ser bien controladas ya que pueden desarrollar un nédulo
dominante, que por sus caracteristicas, puede ser necesario biopsiarlo. El diagnostico
se hace por palpacion y ecografia; ante un nédulo dominante debe realizarse una
mamografia.
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ENFERMEDAD QUISTICA DE LA MAMA

Se presenta con mayor frecuencia en la perimenopausia y se manifiesta por
formaciones nodulares de distintos tamanos, de crecimiento rapido, de consistencia
elastica renitente, en general no dolorosos. Independiente del tamafo, pueden ser
asintomaticos. Los quistes mamarios se producen por dilatacion de los conductos
galactoforos. Tienen un revestimiento epitelial y un contenido liquido acuoso, cuyo
aspecto varia segin la antigliedad del quiste:
acuoso, espeso, color herrumbroso o verdoso.
Estos quistes son la expresion involutiva de los
DBM. Al examen clinico se los palpa con bordes
definidos, de consistencia elastica, sin movilidad
propia y sin alteraciones de la piel. La ecografia
es el método con mayor sensibilidad y especifici-
dad diagnostica para los quistes mamarios (figu-

ra12.12).
Figura 12.12: ecografia de un quiste de mama

La mamografia también los muestra con precision pero no se puede definir por
ella si se trata de un nddulo sélido o quistico. (figura 12.13)

La conducta médica en la atencion inicial de una mujer que consulta por un
nodulo de mama, que por clinica e imagenes se sospecha quistico, es realizar la pun-
cion del mismo con aguja fina (PAF) y estudio citologico del material extraido (figura
12.14).

L™

Figura 12.13: mamografia Figura 12.14: puncién de unlquiste de mama con aguja
con quiste de mama (flecha). fina.
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Los quistes menores de 10 mm y asintomaticos, pueden ser controlados perio-
dicamente. La reseccion quirdrgica queda reservada para:
« Quiste que recidiva pospuncion.
« Quiste de rapido crecimiento.
« Quiste de contenido hemorragico.
« Quistes complejos que por ecografia muestran ecos internos, sec-
tores de paredes gruesas o formacion solida intraquistica.

TRATAMIENTO DE LOS DBM
Los objetivos del tratamiento son:
» Calmar el dolor y la turgencia mamaria.
« Prevenir los fendmenos hiperplasicos epiteliales.
« Corregir las disfunciones hormonales.
« Tranquilizar a la paciente.

Muchas mujeres que consultan por los sintomas referidos (dolor, tension y
nodularidad), lo hacen mas por la inquietud que estos le producen que por su intensi-
dad. La principal y primera conducta que debe tomar el médico es tranquilizarlas,
informando que los mismos son consecuencia de procesos naturales y fisiologicos de
la ciclicidad que caracteriza a la mujer en su etapa de madurez reproductiva. Ademas,
informarle que estos sintomas no representan un riesgo para procesos neoplasicos y
que, si la intensidad de los mismos no interfiere con su vida habitual, no es necesario
medicarlos, excepto la recomendacion de limitar el uso dietario de los alimentos que,
hipotéticamente, actlan en su patogenia. Esta consulta es una buena oportunidad
para educarlas en las estrategias para el diagnostico precoz del cancer de mama.

La persistencia o intensificacion de los sintomas, obligara a la intervencion
terapéutica, que sera con medidas generales y locales:

MEDIDAS GENERALES FARMACOLOGICAS

Primer nivel:
« Analgésicos y antiinflamatorios (AINEs).
« Diuréticos.
« Vitamina Ay Vitamina E: sin conocerse con exactitud su mecanismo
de accion, esta asociacion vitaminica logra buena respuesta clini-
ca en el control del dolor y la tension mamaria.

Segundo nivel:
« Progestagenos: noretisterona, por su accion antiestrogénica, se
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administra durante todo el ciclo menstrual o durante la fase
secretoria.

o Antiestrogenos: tamoxifeno, administrado en dosis de 10 mg/djia,
por su accion de competicion con el receptor estrogénico, es uno
de los tratamientos de eleccion.

« Inhibidores de la prolactina: cabergolina, administrada en dosis baja,
disminuye los niveles de prolactina, mejorando la mastalgia.

La noretisterona y el tamoxifeno producen mejoria de la
mastalgia y de la nodularidad.

MEDIDAS LOCALES
« Progestagenos locales: Progesterona natural en gel o crema, aplica-
da en la piel de la mama durante el periodo de presentacion de los
sintomas.
« Evitar la pendulez mamaria durante el periodo premenstrual, reco-
mendando el uso de sostenes armados.

Con estos esquemas de tratamiento se logra remisién completa de los sintomas
en el 60% de las mujeres, remision parcial en el 30% y resultado escaso o nulo en el 10%
restante.

El término Displasia Mamaria ha sido usado y abusado por
meédicos y mujeres durante los ultimos 80 aios en la patolo-
gia mamaria. Este diagnéstico ha tenido implicancias de
enfermedad y de potencial riesgo para procesos neopldsicos.
El objetivo principal del abordaje de este tema en esta
Unidad, es transmitir al estudiante de medicina y al médico
en formacion inicial en Ginecologia, el término y el concepto
de Desorden Benigno de la Mama como un cuadro sintomdtico
benigno, como consecuencia de la exacerbacion de mecanis-
mos fisiologicos, sin convertirse en un factor de riesgo directo
para cancer de mama. Esto no obvia que el incremento del
cancer de mama en la mujer joven, debe acentuar su evalua-
cion para la deteccion precoz. Es responsabilidad del médico
educar a las mujeres en este contexto.
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INFECCIONES DE LA MAMA

Las infecciones mamarias pueden ser agudas (las mas frecuentes) o cronicas.

Tabla 12.2: Clasificacion de las infecciones mamarias

A. Segtn la clinica Mastitis puerperales o de la lactancia
Mastitis no puerperales
Formas especiales de mastitis

B. Segun la evolucién | Agudas
Crénicas

C. Segun la topografia | Mastitis: infeccion del tejido glandular
Paramastitis: infeccion del tejido mesenquimatico y adiposo
Mixtas: mastitis y paramastitis

D. Segln la etiologia Infecciosas especificas: TBC, sifilis, actinomicosis
Infecciosas inespecificas: neumococo, estafilococo, estreptococo

No infecciosa fisica: mastitis actinica
No infecciosa quimica: inyeccidn de silicona industrial

De esta clasificacion se describiran las infecciones mamarias prevalentes,
remarcando que su conocimiento y tratamiento tienen importancia no solo por el
manejo de la patologia infecciosa, sino por la posibilidad que las mismas mimeticen
un cancer.

MASTITIS PUERPERAL

La mastitis puerperal aguda (figura 12.6) es una infeccion que ocurre en el
puerperio y que es de comienzo brusco. Puede ser epidémica cuando reconoce un foco
contagioso, generalmente intrahospitalario, o esporadica, cuando es de origen ca-
sual. Tiene una incidencia del 3% al 4% en el puerperio. Ocurre siempre después de la
primera semana posparto y antes de la cuarta. Se presenta con fiebre alta, malestar
general, anorexia y la glandula mamaria se encuentra aumentada de tamafo, con la
piel enrojecida y adenopatias axilares homolaterales.

Existen diferencias clinicas entre la mastitis esporadica y la epidémica que se
detallan en la tabla 12.3.

Tabla 12.3: diagnostico diferencial de las mastitis.

ESPORADICA EPIDEMICA
Presencia casual Adquirida en el Hospital
Celulitis mamaria Adenitis mamaria
Traumatismo del pezén Grietas ausentes
Comienzo agudo Comienzo insidioso
Pus no exprimible por el pezén | Pus por el pezén (Signo de Budin)
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La fisiopatogenia de las mastitis es la siguiente: la circulacion sanguinea de la
mama es 400 a 500 veces el volumen de leche producida. Si se interrumpe la lactan-
cia, rapidamente disminuye el aporte de sangre a la glandula, quedando comprometi-
da la perfusion sanguinea; la isquemia tisular mas el éstasis lacteo, favorecen la
formacion del absceso.

El absceso mamario se puede presentar de las siguientes formas (figura 12.15):

« Subareolar.

« De la grasa premamaria o subcutaneo.
« Intramamario.

» Retromamario.

b _ Intramamario Mastitis aguda
Retromamario

Figura 12.15: abscesos mamarios. Figura 12.16: mastitis aguda.
Modificado de Netter Modificado de Netter

El microorganismo predominante es el estafilococo aureus, que en el 75 % de
las puérperas afectadas contamina la leche de la mama contralateral, lo que sugiere
que el vector principal de la infeccion es la lactancia. Otros microorganismos que
producen mastitis puerperal son el estafilococo epidermidis, estreptococo beta hemo-
litico grupo B y estreptococo fecalis.

Los principales diagnosticos diferenciales deben hacerse con:

« Carcinoma inflamatorio de la mama, especialmente cuando la piel
esta enrojecida, sin foco purulento demostrable y no responde a la
antibioticoterapia. En estos casos es imperativo realizar una biop-
sia de piel con tejido mamario subyacente.

« Mastitis granulomatosa: caracterizada por la produccion de absce-
sos a repeticion con tendencia a la fistulizacion y sin respuesta a
los tratamientos antibioticos.
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El tratamiento de la mastitis puerperal es:
« Supresion de la lactancia.
o Extraccion de la leche materna tratando de lograr la evacuacion
mas completa posible de la glandula.
« Hielo local.
« Antibioticos de eleccion: amoxicilina, cefalosporina, clindamicina.

Cuando se produce un absceso, el mismo debera ser drenado quirirgicamente,
de preferencia con anestesia general, lo que permitira una correcta debridacion de la
cavidad del mismo. El material purulento debe ser estudiado con bacteriologia.

CELULITIS POSRADIOTERAPIA

Es un proceso séptico producido generalmente por bacterias anaerobias, que
ocurre en pacientes con cancer de mama tratadas con cirugia y radioterapia. La piel
tiene signos de flogosis y se acompana de fiebre y malestar general, con un citologico
gue muestra leucocitosis con neutrofilia y eritrosedimentacion acelerada. El antibioti-
co de eleccion es clindamicina.

INFECCION POSCOLOCACION DE PROTESIS

La infeccion que se produce cuando se colocan protesis mamarias es determi-
nada por la contaminacion de estas durante el acto quirdrgico o porque no se indico
una adecuada antibiotico profilaxis. Los gérmenes causantes mas frecuentes son el
estafilococo aureus y las enterobacterias. El proceso se resuelve con la extraccion de
la/s protesis infectada/s.

Este tema se ampliara en esta Unidad, cuando se trate la cirugia reconstructiva
en mujeres con cancer de mama.

MASTITIS TUBERCULOSA

La mastitis tuberculosa (MT) es la entidad mas frecuente de las mastitis
granulomatosas, aunque su incidencia dentro de las infecciones mamarias es baja,
oscilando entre el 0,1% a 0,5%. La infeccion se transmite por via hematica o linfatica
y es secundaria a una lesion primaria, generalmente pulmonar. Se presenta como un
tumor unilateral y sectorial, que no se adhiere a los planos profundos y que con fre-
cuencia se fistuliza, presentando adenopatias axilares homolaterales.

En las etapas iniciales de la MT, se debe establecer diagndstico diferencial con
procesos benignos como el fibroadenoma, focos de adenosis o quistes. En la etapa
cronica se debe descartar la presencia de una neoplasia. El diagnostico de certeza se
logra con biopsia, estudio patologico y bacterioldgico. El tratamiento debe ser realiza-
do por médicos infectologos especializados.
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Las mastitis son procesos benignos poco frecuentes de la
glandula mamaria, pero que se presentan en la prdctica
médica y su conocimiento es necesario para evitar errores
diagnodsticos.

CANCER DE MAMA
EPIDEMIOLOGIA. GRUPOS DE RIESGO. LESIONES PRECURSORAS.
CLINICA. ESTADIFICACION

EPIDEMIOLOGIA

El cancer de mama (CM) es el crecimiento anormal y desordenado de células del
epitelio de los conductos o lobulillos mamarios, que tienen la capacidad de diseminarse
a cualquier sitio del organismo.

El riesgo de una mujer de tener cancer de mama es de 8% y de morir por él es de
4%. Anivel mundial, es el cancer con incidencia mas alta (figura 12.17).

Mama
Utero-Cuello
Colon-Recto

Pulmém
Ovario
Pancreas
Tiroides
Leucemias

Utero-Cuerpo

0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 65 70 75 80
Tasas ajustadas de incidencia x 100.000 mujeres

Figura 12.17: incidencia mundial de canesren la mujer

En Argentina, es el responsable del mayor nimero de muertes por tumores
malignos entre las mujeres, representando el 21% del total de muertes por cancer. La
incidencia de cancer de mama en mujeres ocupa el primer lugar con 18.712 nuevos
casos al ano, cifra que representa el 17,8% del total relacionado con otros tipos de
cancer en ambos sexos (figura 12.18).
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Mama 18712 17,8
Prastata 13771 131
Colon-recto 11043 10,5
Pulmon 10296 9.8
T.Hematolagicos 5522 53
Pancreas 4102 2,9
Cuello de dtero 3996 3,8
Estdmago 3619 3.5
Esdfago 2401 23
SMC 1442 1,4
Festo de tumares 29955 286
Total 104859 100,0

Figura 12.18: incidencia de cancer
en ambos sexos. Ministerio de salud
de la Nacién, Argentina, afio 2008
(publicado en 2013).

En la Provincia de Cordoba (Argentina), el Registro Provincial de Tumores tam-
bién informa que el cancer de mama es el de mayor incidencia en la mujer con el
32,5% (figura 12.19).

vars | - >

Colon

Pulmdn

Cuello del atero

Ovario

R .70
- 5,10%
- 4,80%
- 3,90%

Pdncreas _ 3,90%
Cuerpo del dtero - 2,80%

Encéfalo, Sist. nerv.

RifiGn

- o
- 2,50%

Linfomas - 2,20%

0% 5% 10%

15%

= Mujeres 2004-2009 Cérdoba

20% 25% 30% 35%

Figura 12.19: incidencia de cancer de mama en la provincia de Coérdoba, Argentina.

El riesgo de padecer cancer de mama se incrementa con la edad. Las mujeres
tienen 100 veces mas probabilidades de sufrir cancer de mama que los hombres. Para
una mujer que vive mas de 90 afos, la probabilidad de tener cancer de mama durante
toda su vida es del 12,5%. Una de cada 8 mujeres hara un cancer de mama. La edad

media de diagnostico es a los 53 afos.

GRUPOS DE RIESGO

Solo el 12% de mujeres con cancer de mama tienen factores de riesgo

identificables, siendo los mas frecuentes:
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« Sexo y edad.

» Menarca temprana.

» Menopausia tardia.

« Nuliparidad.

* Primer embarazo a término después de los 30 afos.

« Antecedente personal de cancer de mama o de enfermedad
benigna proliferativa de la mama.

« Antecedentes familiares de cancer de mama de la linea ma-
terna.

« Terapia hormonal de reemplazo.

» Ausencia de lactancia.

» Obesidad.

« Factores genéticos.

Se han disenado modelos predictivos para valorar el riesgo individual de una
mujer para desarrollar cancer de mama, sobre la base de los datos aportados por los
estudios epidemiologicos. El mas difundido de estos modelos es el de Gail, que se
calcula en base a la edad, edad de la menarca, edad del primer parto, nimero de
familiares de primer grado con cancer de mamay el diagnostico de biopsias de mama
previas. Estos modelos, si bien tienen limitaciones, son Gtiles en la clinica para reco-
mendar a la mujer las pautas de vigilancia o control mamario.

FACTORES GENETICOS

EL 90% de los canceres de mama son esporadicos y solamente el 10% son fami-
liares, de los cuales el 30 % son por mutaciones genéticas heredables. Dos genes, el
BRCA-1y el BRCA-2, han sido relacionados con una forma familiar de cancer de mama.
Las mujeres cuyas familias poseen mutaciones en estos genes tienen un riesgo mayor
de desarrollar cancer de mama. El BRCA-1, localizado en el cromosoma 17q 21, se
relaciona con el cancer de mama y ovario; mientras que el BRCA-2, localizado en el
cromosoma 13q 12, se relaciona con el cancer de mama temprano. Los hombres que
tienen una mutacion en estos genes, también tienen un mayor riesgo de padecer esta
enfermedad. Un tercio de los canceres de mama hereditarios son debidos a mutacio-
nes en BRCA-1, otro tercio son debidos a mutaciones en BRCA-2 y el resto tienen
mutaciones en otros genes.

Actualmente, el estudio genético es requerido frecuentemente por las muje-
res. Independiente de sus costos y la relativa complejidad para su realizacion, se han
establecido los siguientes criterios para su indicacion:

1) Familias con un Unico caso de cancer de mama: cuando el CM es:
« Primario bilateral antes de los 40 afios.
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« Antes de los 30 anos.
» CMy ovario en la misma paciente.

2) Familias con dos casos de cancer de mama en familiares de primer
grado:
» Dos CM, al menos uno antes de los 50 anos o bilateral.
« Dos 0 mas casos de cancer de ovario.
« Un CM y un cancer de ovario en dos familiares.
» Un CM en una mujer y un CM en un varon.

3) Familias con tres o mas casos afectados por cancer de mama, con
al menos dos en familiares de primer grado (madre, hijas o her-
manas).

ENFERMEDADES DE LA MAMA AGRUPADAS SEGUN SU RIESGO DE
CANCER

 Riesgo no aumentado: enfermedades no proliferativas: adenosis,
mastopatia escleroquistica, ectasia ductal y fibroadenoma.

* Riesgo levemente aumentado: enfermedad proliferativa sin atipia:
hiperplasia ductal o lobulillar sin atipia.

 Riesgo moderadamente aumentado: enfermedad proliferativa con
atipia: hiperplasia ductal y lobulillar con atipia y lesiones prolife-
rativas intraductales.

LESIONES PRECURSORAS

Las lesiones precursoras del cancer de mama son alteraciones histologicas,
habitualmente no palpables y que se las detecta por su expresion mamografica en el
momento de un control y se las confirma mediante biopsia percutanea o quirGrgica.
Las mas frecuentes son la hiperplasia ductal sin y con atipia, la hiperplasia lobulillar
atipica, las lesiones papilares y las cicatrices radiadas.

HIPERPLASIA DUCTAL (HD)

Se caracteriza por la proliferacion de las células epiteliales y mioepiteliales en
la luz de los conductos mamarios. La HD sin atipia se caracteriza porque estas células
no muestran atipia nuclear ni citoplasmatica, raramente tiene traduccion mamografi-
cay el riesgo relativo (RR) de desarrollar un cancer invasor es de 1,5 a 2. La HD con
atipia es una proliferacion de células epiteliales ductales monomorfas, que se detecta
por microcalcificaciones heterogéneas mamograficas y/o imagen nodular sélida
ecografica y que puede estar presente en la periferia de un cancer invasor. Las dife-
rencias con el carcinoma ductal in situ son muy leves y sutiles. El RR de evolucionar a
un cancer invasor es de 4 a 5.
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HIPERPLASIA LOBULILLAR ATIPICA

Microscopicamente, se caracteriza por células monomorfas que rellenan los
lobulillos y se diferencia del carcinoma lobulillar in situ porque en éste hay distension
de los acinos.

Clinicamente, puede presentarse como un engrosamiento con tendencia a for-
mar un nodulo, pero también aqui las microcalcificaciones heterogéneas mamograficas
son un signo precoz en su deteccion. Se estima que el 20% de mujeres con esta lesion,
evolucionaran a un cancer invasor.

LESIONES PAPILARES

Las lesiones papilares de la mama representan un grupo heterogéneo de tumo-
res que crecen en el interior de los conductos y se caracterizan por la presencia de un
tallo fibrovascular revestido por una proliferacion epitelial. Los papilomas pueden ser
solitarios o mdltiples y la forma mas comun de presentacion es el derrame mamilar
serohematico, o bien la deteccion clinica de una masa palpable. Las lesiones papilares
se categorizan como benignas, atipicas o malignas.

CICATRIZ RADIADA

La cicatriz radiada produce en la mamografia una imagen de distorsion, con
espiculas largas y delgadas, sin masa o densidad central, que puede simular un cancer
y que es necesario biopsiar mediante cirugia escicional, ya que el material obtenido
por puncion puede no ser suficiente para que el patologo defina el diagnostico.

CLIiNICA

MOTIVOS DE CONSULTA
El diagndstico de un cancer de mama se hace, con mayor frecuencia, a partir de
los siguientes motivos de consulta:
* Mujer asintomatica que consulta por control.
 Mujer asintomatica a quién se le han detectado imagenes anorma-
les en una mamografia realizada por pesquisa, cribado o scree-
ning (términos sindnimos).
» Dolor mamario.
« Tumor o nodulo detectado por la mujer.
» Modificaciones de la piel (retracciones, enrojecimiento).
« Secrecion por el pezon (sanguinolento o seroso).
 Tumoracion axilar.
« En los canceres de mama avanzados o metastasicos, la paciente
puede consultar por dolor dseo, disnea, sintomas de alteracion
hepatica o sintomas neuroldgicos.
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La forma mas frecuente de diagndstico de cancer de mama es por auto-examen
(42%); la deteccion por parte del médico representa el 24%, mientras que la mamogra-
fia detecta el 36% de los canceres.

ANAMNESIS
Ademas de los lineamientos generales del interrogatorio para confeccionar la
historia clinica ginecoldgica expresados en la Unidad 2, cuando la mujer consulta por
los motivos descriptos en el parrafo anterior, se deben particularizar los siguientes
aspectos a los efectos de elaborar el perfil de riesgo para cancer de mama:
« Tiempo de evolucion del sintoma.
« Definir con la mayor precision las caracteristicas del sintoma.
» Antecedentes personales de enfermedades mamarias.
« Antecedentes hereditarios de cancer de mama en familiares de pri-
mero y segundo grado.
« Uso de terapias hormonales (anticonceptivos, terapia hormonal de
reemplazo).
» Edad de la menarca y la menopausia (si correspondiera).
 Edad del primer embarazo.
« Nimero de embarazos.
« Nimero y duracion de las lactancias.

EXAMEN DE LA MAMA

La localizacion de los nddulos malignos, en orden de frecuencia, es: en el cua-
drante sUpero-externo (49%), en el cuadrante central (17%), en el sipero-interno (16%),
en el inferoexterno (12%) e infero-interno (6%). Una lesion debe medir 1 cm. para que
sea palpable, llevando aproximadamente 8 afios de etapa preclinica para alcanzar ese
tamano.

AUTOEXAMEN MAMARIO MENSUAL

La mujer, a través del autoexamen, detecta nédulos mamarios mayores a 2,5
cm. A partir de los 20 anos, las mujeres deben comenzar a realizar su autoexamen
mamario una vez por mes. El mejor momento para realizarlo es posmenstrual, cuando
las mamas estan menos turgentes. Este método de deteccion temprana es particular-
mente recomendable en los paises en vias de desarrollo, en los que los programas de
tamizaje tienen mas dificultades para ser implementados.

EXAMEN CLINICO MAMARIO REALIZADO POR EL MEDICO

El médico, en cada ocasion que se le presente, debe realizar el examen mamario
y con criterio de deteccion, al menos una vez por aio. El método para realizarlo se ha
explicado en la Unidad 2 pero se reitera en este espacio por su importancia clinica.
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La inspeccion se realiza con la paciente sentada, en cuatro posiciones: brazos
en relajacion, brazos hacia atras, hombros elevados para contraer los musculos
pectorales y, finalmente, con la paciente inclinada o levantando los dos brazos (figura
12.20 Ay B). En la misma posicion se palpan las regiones de drenaje linfatico (axilas
y fosas supra e infraclaviculares) (figura 12.20 C). En esta inspeccion, se valoran
asimetrias, abombamientos, retracciones de la piel y desviaciones del pezon. La pal-
pacion mamaria (figura 12.20 D) se realiza con la paciente en decubito supino y con el
brazo homolateral en extension por encima de la cabeza. Se hace una palpacion suave
con la superficie palmar de los dedos, explorando todo el perimetro mamario en una
trayectoria circular en sentido horario. Debe prestarse especial atencion a la prolon-
gacion axilar de la mama y al surco submamario.

Finalmente, se realiza una expresion suave de ambos pezones, tratando de
poner de manifiesto la presencia de derrames o secreciones por ellos.

Figura 12.20: examen de la mama

Los nodulos malignos se caracterizan por ser de bordes irregulares, duros y
adheridos a las estructuras vecinas. Pueden presentar retraccion de la piel supratumoral,
lesiones dérmicas o secrecion por el pezon. En canceres con mayor tiempo de evolu-
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cion, se puede observar retraccion y fijeza del pezon (figura 12.21), edema o infiltra-
cion de la piel y nodulos satélites (figura 12.22).

Figura 12.21: desviacion del pezén Figura 12.22: nédulo satélite en la piel
(flecha). (flecha).

LESIONES INFRACLINICAS O NO PALPABLES DE LA MAMA

Se denominan lesiones infraclinicas o no palpables a aquellas que no se detec-
tan en una exploracion clinica pero tienen expresion mamografica y/o ecografica. El
cancer de mama infra o subclinico es la lesion maligna detectada en ausencia de
sintomas y signos en la exploracion semiologica convencional. La frecuencia de can-
ceres de mama infraclinicos es cada vez mayor, estimandose que alrededor del 40% de
los canceres se diagnostican en esta etapa evolutiva. La deteccion de lesiones
infraclinicas es una enorme contribucion a las estrategias de diagndstico precoz del
cancer de mama, que si bien no ha disminuido su incidencia, ha disminuido la morta-
lidad hasta un 40% por esta razon, entre otras.

El concepto sanitario de diagnédstico precoz y el concepto clinico de lesion no
palpable, se ensamblan con el conocimiento bioldgico de la historia natural del cancer
de mama. En la figura 12.23 se grafica esta historia natural, que tiene un periodo de

fase preclinica de 8 afos,
etapa en la cual se las pue-

de detectar, logrando los
beneficios expuestos. Esta
figura también muestra las
‘ ventajas del diagnostico lo
.._-——-!)-'0"6:.
1 2cm 5cm
" .

»

>5cm

' Figura 12.23: historia

Fase preclinica TO 1 T1 T2 T3

L L natural del cancer de mama
N N(+) y los beneficios de su
\j \J \j diagnéstico temprano.
Sobrevida >10 afios 90% 60% 40% 22%

457 |

Gentileza: Prof. Dr. Carlos Lopez - Editorial recursos fotograficos - recfot.com.ar



UNIDAD 12 PATOLOGIA MAMARIA

mas temprano posible en relacion al tamafo del tumor y su impacto sobre el compro-
miso axilar y la sobrevida de la paciente.

La figura 12.24
muestra los tamanos re-
lativos de los nddulos
mamarios segun la forma
de deteccion.

* Tamafio de un nédulo descubierto por una mujer
que no se revisa nunca.

* Tamafio de un nédulo descubierto por una mujer .

que se revisa ocasionalmente.

* Tamafio de un nédulo descubierto por una mujer
que se revisa mensualmente.

¢ Tamafio de un ndédulo descubierto por el médico
durante el examen de rutina.

e Tamafio de un nddulo descubierto por la
mamografia. [ J

Figura 12.24

El procedimiento de eleccion para la deteccion del cancer mamario subclinico es
la mamografia, mientras que el diagnostico especifico de cancer se debe establecer
mediante el estudio histopatologico del tejido sospechoso.

Las lesiones no palpables se detectan habitualmente en:

» Mamografias sistematicas de screening.

» Mamografias indicadas en mujeres que consultan por control o sin-
tomas inespecificos.

» Mamografias indicadas en mujeres tratadas por cancer de mama,
para su control periodico.

Las imagenes mas frecuentes que se observan en las lesiones infraclinicas son
microcalcificaciones, opacidades o nddulos pequeios.

ESTADIFICACION

Todos los tumores malignos deben ser estadificados como paso siguiente al
diagnostico. El objetivo de la estadificacion es determinar la extension del tumor en
el 6rgano donde se origina (estadio local), la extension al primer nivel de disemina-
cion (estadio regional) y su diseminacion a distancia (estadio sistémico). Esta
estadificacion debe realizarse mediante una metodologia objetiva, medible y realiza-
ble en cualquier ambito de asistencia médica, independiente de su complejidad. La
obligacion de estadificar un proceso neoplasico maligno parte de la necesidad de esta-
blecer un sistema de aplicacion mundial, para que se puedan comparar resultados
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terapéuticos y establecer prondsticos, a partir de diagnosticos comparables.

El cancer de mama es una enfermedad potencialmente sistémica, cuya primera
via de diseminacion es la linfatica hacia los ganglios axilares, mamarios internos,
infra'y supraclaviculares, que se convierten en el primer nivel de diseminacion (estadio
regional) y a partir de alli, por via sanguinea, metastatiza hacia los huesos, el higado,
el pulmén , el cerebro y los ovarios (estadio sistémico), como 6rganos mas frecuen-
tes.

METODOLOGIA PARA LA ESTADIFICACION DEL CANCER DE MAMA
El estadio local y regional se realiza mediante:
« Examen semioldgico mamario, axilar, infra y supraclavicular.
« Evaluacién con imagenes: mamografia, ecografia y resonancia mag-
nética nuclear (RMN) (opcional).

El estadio sistémico se determina, segun el 6rgano, mediante:

» Hueso: centellograma 6seo, determinacion de la calcemia y la
fosfatasa alcalina, radiografias directas focalizadas (opcional) y
RMN focalizada (opcional).

 Pulmon: radiografia de torax de frente y de perfil y tomografia
computada de térax (opcional).

« Higado: ecografia hepatica, medicion bioquimica de enzimas hepa-
ticas y tomografia computada hepatica (opcional).

« Cerebro: RMN de cerebro (opcional si hay sintomas sospechosos de
metastasis).

« Ovario: ecografia transvaginal.

ESTADIFICACION POR SISTEMA TNM

El sistema TNM es utilizado internacionalmente para estadificar el cancer de
mama. Su denominacion hace referencia a T: tumor, que evalla el estadio local; N:
referido a nodulo o ganglio axilar y evalla el estadio regional y M: metastasis a dis-
tancia, que evalla el estadio sistémico.

En la tabla 12.4 se describe el sistema TNM, a los efectos de su conocimiento,
comprension y consulta, ya que su complejidad dificulta su memorizacion.

La estadificacion del cancer de mama por el sistema TNM permite la
estadificacion por estadios clinicos, en homologacion con los canceres ginecologicos
pelvianos. La tabla 12.5 muestra la agrupacion de los estadios clinicos segln el siste-
ma TNM.
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Tabla 12.4: Estadificacion TNM

TUMOR PRIMARIO (T)
* Tx: el tumor primario no puede ser evaluado.

« TO: no evidencia de tumor primario.
« Tis: carcinoma in situ (carcinoma ductal in situ, carcinoma lobulillar in

situ, enfermedad de Paget del pezdn sin carcinoma asociado. Nota: la
enfermedad de Paget con carcinoma asociado se clasifica de acuerdo

con el tamano del tumor).
e T1: tumor de 2 cm o menos de dimension mayor:
- T1mic : microinvasion de 0,1 cm o menos de dimension maxima.

- T1a: tumor de mas de 0,1 cm hasta de 0,5 cm de dimension maxi-
ma.
- T1b: tumor de mas de 0,5 cm hasta 1 cm de maxima dimension
- T1c: tumor de mas de 1 cm hasta 2 cm de maxima dimension.
e T2: tumor de mas de 2 cm hasta 5 cm de maxima dimension.

« T3: tumor de mas de 5 cm de maxima dimension.
« T4: tumor de cualquier tamafo con extension directa a la pared toracica

la piel:
- T4a: extension a pared toracica (no se incluye el musculo

pectoral).
- T4b: edema (incluyendo piel de naranja) o ulceracion de la piel
de la mama, nddulos cutaneos satélites confinados a la misma

mama.
- T4c: T4a + T4b.
- T4d: carcinoma inflamatorio.
GANGLIOS LINFATICOS REGIONALES (N)

« NX: no pueden evaluarse (por ejemplo, previamente resecados).

« NO: no metastasis en ganglios regionales.

« N1: metastasis en ganglios axilares ipsilaterales moviles.

« N2: metastasis en ganglios axilares ipsilaterales fijos o adheridos entre
si, 0 en ganglios de la mamaria interna ipsilateral clinicamente aparen-
tes (en ausencia de metastasis axilares clinicamente evidentes):

- N2a: metastasis en ganglios axilares ipsilaterales fijos entre si 0 a
otras estructuras.

- N2b: metastasis Unicamente en ganglios de la cadena mamaria
interna ipsilateral clinicamente aparente (en ausencia de me-
tastasis axilares clinicamente evidentes).

« N3: metastasis en ganglios linfaticos infraclaviculares ipsilaterales, o en
ganglios de la cadena mamaria interna clinicamente asociadas a me-
tastasis en ganglios axilares o metastasis en ganglios supraclaviculares
ipsilaterales con o sin simultanea afectacion de ganglios axilares y/o

de cadena mamaria interna:
- N3a: metastasis en ganglios infraclaviculares ipsilaterales y ganglios

axilares.
- N3b: metastasis en ganglios de la cadena mamaria interna ipsilateral

y ganglios axilares.
- N3c: metastasis en ganglios supraclaviculares ipsilaterales.

METASTASIS (M)
* MX: desconocidas.
* MO: no existen.
« M1 evidencia de metastasis a distancia.
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Tabla 12.5: Relacion entre estadios clinicos y clasificacion TNM.

0 Tis NO MO
) T1 NO MO
1A TON1 MO
T1 N1 MO
T2 NO MO
1IB T2 N1 MO
T3 NO MO
A | TON2 MO
T1 N2 MO
T2 N2 MO
T3 N1 MO
T3 N2 MO
B | T4 NO MO
T4 N1 MO
T4 N2 MO
HIC | cualquier T N3 MO
114 cualquier T, cualquier N, M.

AGRUPACION POR ESTADIOS
La figura 12.25 grafica en esquemas las caracteristicas de los estadios clinicos.

ESTADIO O: carcinoma in situ ESTADIO Il

Tamano: no definido. Tamano: mayor de 5 cm o afectacion de la
Afectacion ganglionar: no. piel o musculatura de la pared toracica.
Metastasis a distancia: no. Afectacion ganglionar: poco o muy exten-
No penetra la membrana basal. sa. A veces se extiende fuera de la axila.

Metastasis a distancia: no.

ESTADIO |

Tamaho: inferior o igual a 2 cm. ESTADIO IV

Afectacion ganglionar: no. Tamano: cualquiera.

Metastasis a distancia: no. Afectacion ganglionar: cualquiera.
Metastasis a distancia: si.

ESTADIO II

Tamano: entre 2y 5 cm.

Afectacion ganglionar: no o poco exten-
sa.

Metastasis a distancia: no.
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EO

Células

Carcinoma ductal in situ

El Ell

Figura 12.25: estadios clinicos del cancer de mama en esquemas.
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DIAGNOSTICO EN PATOLOGIA MAMARIA

Imagenologia. Citohistologia. Diagndstico molecular.

El diagnéstico del cancer de mama se basa en la anamnesis, el examen fisico,
la imagenologia, la citohistologia y el diagndstico molecular. La anamnesis y el exa-
men fisico ya han sido tratados previamente en esta Unidad.

IMAGENOLOGIA
Las imagenes contribuyen al diagnostico del cancer de mama por medio de la
mamografia, la ecografia y la resonancia magnética.

MAMOGRAFIA

La generalizacion en el uso de la mamografia ha reducido la tasa de mortalidad
por cancer de mama hasta un 40%, siendo el mejor método disponible para la pesquisa
de lesiones tempranas. Las mujeres con cancer de mama detectado precozmente,
tienen una sobrevida a los 10 anos que llega al 98%. Desafortunadamente, soélo el 60%
de los canceres se diagnostican en etapa temprana.

Se denomina mamografia de deteccion, despistaje o screening a la que se
realiza en pacientes asintomaticas. Se utilizan dos proyecciones para cada mama,
una oblicua medio lateral (OML) y la otra cefalocaudal (CC) (figura 12.26). La mamo-
grafia en mujeres sintomaticas se denomina mamografia de diagnostico.

Figura 12.26: mamografia: A: proyecciones OML. B: proyecciones CC.

INDICACIONES DE LOS ESTUDIOS MAMOGRAFICOS
La exploracion mamografica esta indicada en todos los casos que se describen
a continuacion:
» Mujeres a partir de los 40 anos, con periodicidad anual.
» Mujeres con antecedentes familiares directos de carcinoma de mama
( madre, hermana o hija) a partir de los 35 afos o 10 afhos antes
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de la edad del familiar mas joven con cancer de mama, con perio-
dicidad anual.

» Mujeres con factores de riesgo para cancer de mama.

» Mujeres que hacen tratamiento hormonal de reemplazo, de cual-
quier edad.

« Pacientes con sintomatologia mamaria no aclarada.

« Pacientes de cualquier edad, a las que se ha diagnosticado un can-
cer mamario por otros métodos diagndsticos, y no disponga de
mamografia como estudio basal de referencia.

« Pacientes de cualquier edad, con enfermedad metastasica demos-
trada, sin tumor primario conocido.

« Previa a cualquier cirugia mamaria.

« Pacientes portadoras de cancer de ovario o endometrio.

Las imagenes mamogra-
ficas de sospecha son:
microcalcificaciones agrupadas
eirregulares, radiodensidades
nodulares de bordes espicula-
dos, distorsiones de la trama
mamaria y asimetrias del teji-
do entre ambas mamas (figura
12.27).

Figura 12.27: imagenes
mamograficas de sospecha: A:
ndédulo denso de bordes
espiculados. B: distorsion de la
trama. C: asimetria. D:
microcalcificaciones agrupadas
irregulares.

CLASIFICACION BI-RADS

Las mamografias se clasifican seglin el sistema Bi-Rads (Breast Imaging Reporting
And Data System), propuesto por el Colegio Americano de Radiologia (ACR). Implica
una evaluacion en categorias numéricas, asignadas por el imagenologo luego de inter-
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pretar las mamografias, permitiendo asi establecer un sistema unificado de informe,
que puede ser entendido e interpretado por todos los médicos o centros de salud.

El sistema Bi-Rads ya se ha desarrollado en la Unidad 2, pero se reitera en esta
Unidad por ser especifico de la patologia mamaria.

BI-RADS 0: mamografia insuficiente, necesita una evaluacion adicional con
otro estudio, no es posible determinar alguna patologia.

BI-RADS 1: mamografia negativa para malignidad, sin ganglios o calcifica-
ciones. 0% de posibilidades de cancer.

BI-RADS 2: mamografia negativa para malignidad, pero con hallazgos be-
nignos (ganglios intramamarios, calcificaciones benignas, etc.). 0% de
posibilidades de cancer.

BI-RADS 3: resultado con probable benignidad, pero que requiere con-
trol en 6 meses. Puede presentar nddulos circunscriptos o algin gru-
po pequeno de calcificaciones puntiformes y redondeadas. 2.24% de
posibilidades de cancer.

BI-RADS 4: resultado dudoso de malignidad. Requiere una confirmacion
histopatologica. Consta de 3 subgrupos de acuerdo con sus chances
de malignidad, que van del 3% al 94%:

a) Baja sospecha de malignidad (3-49%).
b) Sospecha intermedia de malignidad (50-89%).
c) Sospecha elevada de malignidad (90-94%).

BI-RADS 5: alta sospecha de malignidad. Requiere biopsia para confirmar
diagnostico, mas del 95% de posibilidades de malignidad.

BI-RADS 6: malignidad comprobada mediante biopsia.

Las mamografias también se clasifican segun la densidad del tejido mamario
por propuesta del Colegio Americado de Radiologia (ACR):

ACR 1: mamas lipomatosas (translicidas).

ACR 2: mamas con tejido fibroglandular disperso.

ACR 3: mamas con predominio de tejido fibroglandular (densas).
ACR 4: mamas totalmente fibroglandulares (opacas o muy densas).

ECOGRAFIA

La ecografia es Util para diferenciar entre nodulos mamarios solidos y quisticos,
ocupando un lugar destacado en el diagnostico, especialmente en mujeres jovenes
con tejido mamario denso o con una masa palpable que no se visualiza en la mamo-
grafia (figura 12.28). Es de especial utilidad
en mamas mamograficamente densas, com-
plementando y disminuyendo los falsos nega-
tivos de la mamografia.

Figura 12.28: imagen ecografica de un cancer
de mama. Se sefiala el Doppler vascular
(flechas).
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Sus indicaciones mas frecuentes son:
 Masas o nodulos mamograficos.
» Mamas densas.
« Asimetrias y/o imagenes mamograficas no concluyentes.
» Masas palpables.
« Procesos inflamatorios.
« Primera evaluacion en pacientes menores de 30 afos.
« Como guia de procedimientos intervencionistas.
« Evaluacion de las protesis.

El sistema Bi-Rads también se utiliza para informar la ecografia mamaria, con
similares implicancias que en la mamografia.

RESONANCIA MAGNETICA (RM)

La RM con inyeccion de gadolinio como medio de contraste paramagnético, ha
demostrado poseer alta sensibilidad para la deteccion del cancer de mama y particu-
larmente para los canceres infiltrantes. Esta alta sensibilidad se ve contrarrestada
por una baja especificidad, con una elevada tasa de falsos positivos (figura 12.29).

La RM en mama es de gran ayuda para:

« Evaluar la extension local de la enfermedad antes de decidir la con-
ducta terapéutica.

« Evaluar los implantes mamarios.

« Evaluar la mama operada e irradiada.

« En el carcinoma oculto por imagenologia convencional.

« Screening en mujeres jovenes de alto riesgo.

» Monitoreo de la respuesta al tratamiento quimioterapico
neoadyuvante.

« Diagnéstico diferencial entre fibrosis cicatrizal y recidiva local en el
tratamiento conservador.

Figura 12.29: Resonancia
magnética en un cancer de
mama. Imagen tumoral
(flecha).
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CITOHISTOLOGIA

CITOLOGIA MAMARIA
Permite el estudio de células aisladas o de colgajos celulares, con el objetivo de
obtener un diagnostico de presuncion o de sospecha. Es un método Util en atencion
primaria.
En la patologia mamaria la citologia esta indicada en:
« Derrame o secrecion por el pezon, mediante la toma directa con un
portaobjeto de la misma.
« Lesiones de la piel y del pezon, por impronta en un portaobjeto.
 Puncion y aspiracion con aguja fina (PAAF) de quistes y nodulos
solidos palpables.

El Ministerio de Salud de la RepUblica Argentina ha categorizado los informes
citologicos en patologia mamaria en las siguientes categorias:
« Benigno.
« Indeterminado.
« Sospechoso.
» Maligno.

La citologia por puncion tiene una sensibilidad de 87% y una especificidad de
95%.

HISTOLOGIA MAMARIA

Histologicamente, el cancer de mama se origina en los conductos mamarios
(ductales) o en los lobulillos (lobulillares). Dadas las variedades histologicas que tiene
el cancer de mamay los diferentes comportamientos clinicos y evolutivos de las mis-
mas, se hara una descripcion resumida de ellas.

CARCINOMA DUCTAL IN SITU (CDIS)

También denominado carcinoma intraductal, neoplasia intraepitelial ductal o
carcinoma ductal no invasor. Es la forma histologica mas comin de carcinoma de
mama no invasor y consiste en la proliferacion de células neoplasicas confinadas a los
conductos mamarios, sin evidencia de invasion del estroma. Las microcalcificaciones
agrupadas e irregulares son el signo mamografico mas tipico del CDIS y es la forma
mas frecuente de diagnostico. Se presenta a una edad promedio de 54 afios. Es una
lesion no palpable y se reconocen dos variantes histologicas: comedocianos y no
comedocianos (por la formacion de comedones dentro de los conductos mamarios). La
variante comedociana tiene mayor agresividad.
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CARCINOMA LOBULILLAR IN SITU (CLIS)

ELl 90% aparece en mujeres menores de 54 anos, especialmente entre los 44 y
los 46 afos. No produce masa palpable y casi siempre es un hallazgo anatomopatolo-
gico en biopsias realizadas por otras indicaciones. Con frecuencia, el CLIS es multifocal
y multicéntrico (60-85%) y bilateral (35-70%). No se conoce con exactitud el porcenta-
je de CLIS que progresan a carcinoma infiltrante. En seguimientos superiores a 20
anos, un tercio de las pacientes desarrollan cancer invasor.

CARCINOMA DUCTAL INVASOR
Es el cancer de mama mas comin y representa el 80% de los casos. Se inicia en

el conducto mamario, al que logra atravesar, y en el proceso de invasion penetra en
los vasos linfaticos iniciando la via para
su diseminacion regional y a distancia
(figura 12.30).

Clon invasivo

CDIS

Figura 12.30: esquema que grafica el
inicio de la invasion de un carcinoma
ductal invasar

Se caracteriza por ser un tumor de bordes irregulares y consistencia dura. Las
células cancerosas invaden y reemplazan los tejidos circundantes, generando reaccion
fibrosa de los mismos (figura 12.31).
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Figura 12.31: carcinoma ductal invasor (flecha). A: macrocopia. B: microscopia.
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CARCINOMA LOBULILLAR INVASOR

Se caracteriza por tener células pequefas y uniformes que invaden el estroma
de manera lineal, con poca reaccion fibrosa circundante. Esta caracteristica hace que
sean mas dificiles de detectar por examen fisico y mamografia.

CARCINOMA INFLAMATORIO

Es una variedad muy agresiva de cancer mamario, en la cual la mama afectada
se presenta con signos inflamatorios. Representa el 2% de todos los canceres de mama
y se caracteriza por una invasion rapida de los vasos linfaticos dérmicos, provocando
induracion difusa y enrojecimiento de la mama. La piel esta edematizada tipo “piel
de naranja”, simulando el inicio de una mastitis. Puede presentarse en mujeres jove-
nes, a veces durante el puerperio o la lactancia, lo que lleva a mayor confusién con
episodios de mastitis. El diagndstico es fundamentalmente clinico ya que las image-
nes brindan pocos signos. Su prondstico es altamente desfavorable. Es necesario re-
frendar el siguiente concepto: toda mastitis que no revierta o evolucione a absceso,
luego de una semana de tratamiento con antibidticos, puede ser un carcinoma infla-
matorio.

ENFERMEDAD DE PAGET DE LA MAMA

Es una variedad poco frecuente, caracterizada por involucrar al complejo areo-
la-pezon, que se presenta con prurito crénico a ese nivel y se manifiesta por lesiones
eczematoides, que pueden retrazar el diagndstico al interpretarlas y tratarlas como
patologia dermatoldgica. Un concepto practico de la mastologia expresa: Paget que
no afecta al pezon, NO es Paget. Este detalle sirve para hacer diagnosticos diferen-
ciales con otras lesiones (micoticas o parasitarias), que afectan solamente a la areo-
la. Presenta células caracteristicas denominadas de Paget, con citoplasma claro y nG-
cleos prominentes, llamadas en Ojo de Blho, que se ponen de manifiesto a través de
una biopsia de pezon. Puede ser un carcinoma in situ, que solo afecta a los conductos
terminales en vecindad del pezdn o presentar invasion subyacente.

Otras variedades histologicas de carcinomas ductales, de presentacion menos
frecuente, son el carcinoma medular, el mucinoso, el tubulary el papilar.

CLASIFICACION DEL CANCER DE MAMA SEGUN EL GRADO HISTOLOGICO
El grado histologico de cada tumor es un factor importante para determinar el

prondstico. Se valora la apariencia general del tumor, las areas de mayor atipia nu-
cleary las areas con mayor actividad mitdtica. Amayor diferenciacion, tendra mejor
prondstico. Se clasifican en:

» Grado | (GH1),bien diferenciados.

« Grado Il (GH2), moderadamente diferenciados.

« Grado lll (GH3), pobremente diferenciados.
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BIOPSIA DE MAMA

Es la obtencion de una muestra de tejido mamario para su examen patologico y
molecular. En la Unidad 2 se han descripto los principales tipos de biopsias, por lo que
en esta Unidad se ampliaran algunos conceptos.

El modo mas habitual de realizarla es mediante una incision, con anestesia
local o general, que permite llegar hasta el tejido que debe ser estudiado. También se
puede utilizar la puncién percutanea con aguja gruesa (BAG), que permite obtener
material apto para estudio histologico incluido el diagndstico molecular. Se realiza con
instrumental especifico (pistolas automatizadas o sistemas asistidos por vacio), que
permiten obtener varios cilindros del tejido para el estudio histologico. Se realiza con
anestesia local y se utiliza en aquellos tumores que son facilmente palpables y sospe-
chosos de malignidad. De ser necesario, se puede hacer bajo guia ecografica o mamo-
grafica. Lo ideal es obtener no menos de 10 cilindros o muestras del tejido. Si se
estan investigando microcalcificaciones, se recomienda radiografiar las muestras,
para corroborar su presencia en el material extraido, con los siguientes objetivos:

« Orientar al patologo.
« Asegurar que el material extraido corresponde a la zona problema,
por lo que adquiere importancia médico legal.

Actualmente, tanto en las lesiones palpables como en las
infraclinicas, la tendencia es obtener el diagnéstico antes de
la intervencion quirurgica.

Biopsia Radio-Quirtrgica (figura 12.32): es una biopsia quirdrgica por medio
de una incisidn, que se utiliza para resecar imagenes no palpables, especialmente
microcalcificaciones sospechosas y que permite la reseccion completa con margen de
tejido sano. Se debe realizar una marcacion previa a la operacion, guiada por el
método de imagenes que mejor visualice la lesion (mamografia o ecografia). La mar-
cacion se realiza con arpon de alambre (la mas frecuente), con colorantes azules,
carbon o con técnicas mixtas, siempre con guia imagenologica.

LB

Figura 12.32 : pasos de la biopsia radioquirdrgica: A: marcacion mamografica B:
mamografia con nédulo marcado C: pieza quirlrgica marcada.
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Debe corroborarse la extraccion de la lesion durante la operacion, mediante
una radiografia de la pieza operatoria. No se recomienda realizar una biopsia
radioquirurgica si no se cuenta con un mamagrafo disponible en las cercanias del
quirofano. En caso que las microcalcificaciones no estén en la pieza en su totalidad,
se ampliara la reseccion. Es conveniente que el patologo corte la pieza en laminas y
realice radiografia de las mismas, para mejor ubicacion de las microcalcificaciones.

No se realiza biopsia intraquirargica en las
microcalcificaciones porque el patélogo puede tener dificulta-
des para definir el diagnostico.

DIAGNOSTICO MOLECULAR

El diagndstico molecular del cancer de mama, se basa en la determinacion en
las células cancerosas, de proteinas que expresan los receptores hormonales y la pre-
sencia de genes, que intervienen en el comportamiento bioldgico de esas células. En
la actualidad es imprescindible determinar el perfil molecular de cada tumor, ya que,
a igual variedad histologica, evolucionaran en forma diferente seglin posean un de-
terminado perfil molecular. Ademas, el desarrollo permanente de nuevos farmacos
que actlGan sobre esas moléculas, permiten tratamientos complementarios o
adyuvantes, con mejoria del pronostico del cancer de mama.

El diagndstico molecular se realiza sobre el tejido del tumor, mediante técnicas
de inmunohistoquimica. Otra técnica de mayor precision para el estudio de los genes
que posee cada tumor, es la de las micromatrices o chips de ADN o microarrays, que
permite determinar la expresion de miles de genes simultaneamente. Esta técnica, si
bien esta disponible para su uso clinico, tiene complejidad y costos por lo que se
realiza en forma restringida.

Las proteinas que se miden de rutina por inmunohistoquimica en las pacientes
con cancer de mama son:

« Receptor de estrogeno (RE).

» Receptor de progesterona (RP).

 Her2neu: protooncogén involucrado en el crecimiento y division
celular. Su expresion elevada se vincula al cancer de mama, estan-
do sobreexpresado en el 25% al 30% de los tumores.

« Ki 67: es una proteina involucrada en la proliferacion celular y es un
excelente marcador de la misma.

CLASIFICACION MOLECULAR DEL CANCER DE MAMA
Se establece principalmente por los resultados obtenidos en la medicion del RE,
RP y Her2neu (tabla 12.6).
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Tabla 12.6: Subtipos de Cancer de Mama determinados por perfiles de expre-
sion génica.

RE(+), RP(+), Her2Neu(-), Ki67: <20

Luminal A
RE(-), Rp(+), Her2Neu(-), Ki67: <20

B1: RE(+), RP(-), Her2Neu(-), Ki67: >20

Luminal B
B2: RE(-), RP(+), Her2Neu(+), Ki67: <>20

Her2(+) enriquecido | RE(-), RP(-), Her2Neu(+), Ki67: <> 20

Triple negativo RE(-), RP(-), Her2Neu(-), Ki67: <> 20

Referencias: RE: receptor estrogénico; RP: receptor de progesterona.

PAUTAS TERAPEUTICAS EN PATOLOGIA MAMARIA
BENIGNA Y MALIGNA

El tratamiento de la patologia mamaria benigna ya se ha expuesto en la prime-
ra parte de esta Unidad, por lo que aqui solo se abordaran las pautas terapéuticas del
cancer de mama.

El tratamiento del cancer de mama incluye:

« El control de la enfermedad local y regional con cirugia, radioterapia
0 ambas.

« El tratamiento de la enfermedad sistémica con quimioterapia,
hormonoterapia y tratamientos biologicos o su combinacion.

La eleccion del tratamiento se hace en funcion de diferentes factores:
« Caracteristicas clinicas del tumor primario.
» Variedad histologica del tumor primario.
» Compromiso ganglionar regional (fundamentalmente axilar).
« Perfil molecular basado en el contenido de receptores hormonales
(RE y RP) y expresion del Her2neu.
« Presencia de metastasis.
» Comorbilidades.

[ 472

Gentileza: Prof. Dr. Carlos Lopez - Editorial recursos fotograficos - recfot.com.ar



Garello N, Clavijo JC, Céordoba V, Medeot V, Pierotti E, Olmos A, Zlocowski I, Shapoff B

« Edad.
« Condicion menopausica.
« Consentimiento informado de la paciente.

Los recursos terapéuticos para el cancer de mama que se describiran a conti-
nuacion son la cirugia, la radioterapia, la quimioterapia, la hormonoterapia, la cirugia
reconstructiva y la rehabilitacion posquirdrgica.

TRATAMIENTO QUIRURGICO

El objetivo del tratamiento quirlrgico es conseguir el control locorregional de la
enfermedad, obtener informacion histologica y molecular del tumor y los ganglios
axilares, lo que permitira establecer un pronostico y definir la estrategia terapéutica
posquirurgica o adyuvante mas conveniente.

ESTRATEGIAS QUIRURGICAS
El tratamiento quirtrgico del cancer de mama puede ser conservador o radical.

Tratamiento conservador (TC)

Consiste en extirpar el tumor con margen de tejido sano, lo que se denomina
tumorectomia o cuadrantectomia, mas investigacion de la axila para obtener una
estadificacion completa posquirurgica. Los principales objetivos del tratamiento con-
servador son:

« Adecuado control oncologico locorregional.
« Conservar una mama estéticamente aceptable (figura 12.33 A).

El TC debe individualizarse en cada paciente seglin el tamafno tumoral y su
relacion con el volumen mamario total, para cumplir con los dos objetivos menciona-
dos.

La exploracion axilar puede hacerse por la técnica del ganglio centinela (GC),
cuando la paciente tiene axila clinicamente negativa o por vaciamiento axilar, cuando
la axila tiene ganglios palpables sospechosos. La técnica del GC se basa en el concepto
que la invasion de la axila por las células del tumor primario, se produce escalonadamente
desde los ganglios inferiores o bajos (denominados centinelas) hacia los niveles supe-
riores. Por esto, si el GC no tiene invasion, los demas tampoco estaran involucrados.
La técnica del GC disminuye la alta morbilidad que tiene el vaciamiento axilar por el
linfedema del brazo operado. Al GC se le realiza biopsia intraquirtrgicay si es positivo
debe efectuarse el vaciamiento axilar. La técnica mas frecuente para identificar el GC
es con el uso del colorante azul patente. Este se inyecta en la subdermis de la areola y
se dirige selectivamente, por via linfatica, al ganglio y lo colorea (figura 12.33 B).
También se puede realizar la localizacion del GC mediante el uso de radioisotopos (Tc
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99), marcacion preoperatoria con camara gamma y deteccion intraoperatoria me-
diante una sonda detectora de radiaciones gamma (Gamma Prove). Esta técnica se
utiliza generalmente en forma combinada con el azul patente.

EL TC siempre debe completarse con radioterapia en la mama, para disminuir el
riesgo de recurrencia local del tumor.

Tratamiento radical

Consiste en la realizacion de la mastectomia, que implica la extirpacion com-
pleta de la mama mas investigacion de la axila (figura 12.33 C). Esta indicada en
tumores de mayor tamano o cuando la relacion volumen mamario/tamano tumoral, no
asegura un buen resultado estético con el TC. También se utiliza en los canceres
ubicados en el cuadrante central de la mama, en los que no se puede conservar el
complejo areola-pezon. Existen numerosas variantes técnicas para la mastectomia en
relacion a la amplitud de la reseccion y la reconstruccion oncoplastica, que se descri-
bira a continuacion en esta Unidad. La estadificacion axilar en la mastectomia sigue

los mismos lineamientos mencionados en el TC.

/'\-

ool

Figura 12.33: A: resultado estético a mediano plazo de un TC. B: identificacion del GC
(flecha). C: mastectomia radical.

RADIOTERAPIA

En el cancer de mama, la radioterapia se utiliza en el tratamiento locorregional
(mama y regiones ganglionares) y de las metastasis, fundamentalmente las oseas.

Este tratamiento se decide en un equipo interdisciplinario compuesto por el
ginecdlogo, el especialista en mama, el oncoélogo y el radioterapeuta.

Como se ha expresado, siempre que se efectlia TC se debe complementar con
radioterapia. Se irradia el volumen mamario total mas una sobredosis (denominada
boost) sobre el lecho tumoral, durante 5-6 semanas, después de la recuperacion de la
cirugia conservadora. Posterior a una mastectomia, se irradian los colgajos cutaneos
si el tumor es extenso.

La radioterapia axilar se individualiza segln exista o no compromiso de la
misma, nimero de ganglios comprometidos, tamafio del tumor primario y nimero de
ganglios extirpados en el vaciamiento. La radioterapia ha demostrado una reduccion
del 30% del riesgo de recurrencia locorregional.
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QUIMIOTERAPIA
En el cancer de mama existen dos tipos principales de tratamientos
quimioterapicos: la quimioterapia neoadyuvante y la quimioterapia adyuvante.

QUIMIOTERAPIA NEOADYUVANTE
La quimioterapia preoperatoria (neoadyuvante) es una opcion adecuada en
mujeres con tumores en estadios lIA, 1By T3N1MO, que presentan un mayor volumen
de enfermedad loco-regional y por ende una mayor chance de enfermedad subclinica
sistémica. La quimioterapia neoadyuvante tiene como objetivos:
« Atacar primariamente a la potencial enfermedad sistémica.
« Evaluar la respuesta del tumor y los ganglios a la quimioterapia.
 Permitir un tratamiento conservador, que no hubiese sido factible
de inicio por el tamano del tumor y/o la magnitud del compromiso
ganglionar.

QUIMIOTERAPIAADYUVANTE

El tratamiento sistémico adyuvante es la administracion de quimioterapia des-
pués de la cirugia primaria, con el objetivo de eliminar la posible existencia de enfer-
medad residual microscépica y disminuir el riesgo de recidiva local y diseminacion a
distancia. Las drogas mas utilizadas en la quimioterapia neo o adyuvante del cancer
de mama son: fluorouracilo, doxorrubicina, ciclofosfamida, epirrubicina, docetaxel,
metotrexato, paclitaxel y anticuerpos monoclonales anti Her2neu como el traztuzumab.

HORMONOTERAPIA

Esta basada en la sensibilidad hormonal que tiene el cancer de mama a los
estrogenos y la progesterona y que se puede cuantificar mediante la determinaciony
medicion de los receptores hormonales para ambas hormonas esteroideas (RE y RP).
El blogueo del receptor estrogénico en pacientes con positividad al mismo con molécu-
las antiestrogénicas, ha demostrado beneficios en la prevencion, neoadyuvancia y
adyuvancia del cancer de mama.

Los farmacos que se utilizan en la actualidad para hormonoterapia son el
Tamoxifeno y los Inhibidores de la aromatasa.

Tamoxifeno pertenece a la familia de los SERMs (Moduladores Selectivos del
Receptor Estrogénico), que bloquea el RE a nivel de las células cancerosas mamarias.
Se utiliza en pacientes con cancer de mama RE (+) y RP (+) como hormonoterapia
adyuvante de primera linea durante 10 aiios. Tiene dos efectos secundarios que deben
ser vigilados:

» Tromboembolismo.
 Hiperplasia endometrial, por tener accion estrogénica en el
endometrio.

475 |

Gentileza: Prof. Dr. Carlos Lopez - Editorial recursos fotograficos - recfot.com.ar



UNIDAD 12 PATOLOGIA MAMARIA

Los Inhibidores de la aromatasa son un conjunto de moléculas que inhiben la
enzima aromatasa, responsable de la conversion de androstenediona a estradiol, dis-
minuyendo los niveles de éste Ultimo. Las drogas utilizadas son anastrazol, letrozol y
exemestane y se indican como hormonoterapia de segunda linea. No tienen efecto
tromboembdlico ni inducen hiperplasia de endometrio, pero favorecen la descalcifica-
cion 6sea y la osteoporosis.

En la unidad 13 se abordardn mas detalles de los grandes
tratamientos oncologicos, especialmente radioterapia,
quimioterapia y hormonoterapia, con lo que se completardn
los conocimientos requeridos sobre estos temas.

En la tabla 12.7 se resumen los abordajes terapéuticos del cancer de mama
segun el estadio clinico y el sistema TNM.

Tabla 12.7: tratamiento del cancer de mama segun estadios clinicos y TNM

EO TIS NO MO — . CUADRANT +RXT
El TI NO MO TC
Bl T2 NO MO
TO-1 NI TC -MASTECTOMIA
T2 N1
T3 NO
ENll TO-2 N2 MO
T3 N1-2 CLA NEOADYUVANCIA
T4 NO-2
T0-4 N3
EIV T0-4 NO-3 M1 . PALIACION

Referencias: E: estadio, Cuadrant: cuadrantectomia, RXT: radioterapia, TC: trata-
miento conservador, CLA: cdncer localmente avanzado.

CIRUGIA RECONSTRUCTIVA ONCOPLASTICA

La cirugia oncoplastica agrupa las técnicas que tienen como objetivo corregir o
disminuir las secuelas quirtrgicas generadas por el tratamiento de los tumores de
mama, sean estos benignos o malignos.

RECONSTRUCCION POSCUADRANTECTOMIA

Se realiza cuando la cuadrantectomia, efectuada por patologia benigna o malig-
na, deja defectos estéticos en la mama. La técnica estara determinada por las carac-
teristicas iniciales de la mama: tamaro de la misma y localizacion del tumor. Se utili-
zan colgajos a partir de otros cuadrantes de la propia mama, para disminuir las secue-
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las de la cuadrantectomia. Para prevenir las secuelas estéticas, el volumen extirpado
en una cuadrantectomia no debe superar el 20% del volumen total de la mama.

RECONSTRUCCION POSMASTECTOMIA

La reconstruccién mamaria posmastectomia ha evolucionado en los ultimos
anos, a partir del uso de tejidos autélogos, mejoramiento de las técnicas protésicas y
el mayor uso de mastectomias con conservacion de piel y areola. La reconstruccion
mamaria ha demostrado un efecto positivo en el bienestar sicolégico de las mujeres
con cancer de mama.

Epidemiologicamente, la mayoria de las cirugias oncoplasticas se realizan en
mujeres jovenes. De las mujeres mayores de 65 afios, que constituyen la mayoria de
las tratadas por cancer de mama, solo en el 8% se realiza cirugia oncoplastica.

Los dos tipos de reconstruccion posmastectomia utilizan implante protésico o
tejido autdlogo. La clave para alcanzar un resultado estético optimo, es la individua-
lizacion de cada paciente para la seleccion del procedimiento. Existen varios factores
a tener en cuenta para tomar la decision de la técnica a utilizar:

« Ubicacioén, tipo y extension del cancer.

« Riesgos médicos y quirdrgicos.

» Necesidad de radioterapia adyuvante.

« Disponibilidad de tejido donante.

« Tamano y forma deseada de la mama reconstruida.

« Preferencia de la paciente por alguna de las técnicas.

Reconstruccion con implante protésico

Las técnicas actuales de reconstruccion con implante mamario incluyen: 1) re-
construccion inmediata en un tiempo con implante protésico permanente; 2) reconstruc-
cion en dos tiempos, con expansor tisular + implante o la combinacion de implante con
tejido autologo. La reconstruccion en un tiempo con implante se adecua mejor en la
paciente con piel suficiente en el sitio de la mastectomia y de preferencia después de
una mastectomia con conservacion de piel o conservacion de piel y areola. La recons-
truccion en dos tiempos (expansor - implante) puede otorgar resultados mas controla-
bles o predecibles. El expansor tisular es colocado vacio debajo del muisculo pectoral
en el primer tiempo. Posteriormente, y en forma ambulatoria, se realiza una expan-
sion progresiva con una solucion liquida. Este Gltimo procedimiento puede llevar va-
rios meses hasta alcanzar el volumen deseado. En el segundo tiempo se reemplaza el
expansor por un implante permanente (figura 12.34).

La mayoria de las pacientes son candidatas para una reconstruccion basada en
implante, pero existen varias situaciones en las cuales la colocacion del implante
como Unico procedimiento, esta contraindicada, por ejemplo cuando la cantidad de
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piel sobrante para el bolsillo es inadecuada y no permite un cierre primario o en los
casos donde la viabilidad de los colgajos de piel es incierta. En estos casos, piel y
tejido adicional son necesarios para el cierre del defecto y una adecuada cobertura del
implante. El colgajo miocutaneo del musculo dorsal ancho es el que mejor resultado
proporciona.

Figura 12.34: reconstruccion con expansor e implante. A: preoperatorio. B: expansor
colocado en mama derecha durante la mastectomia. C: protesis definitiva.

Reconstruccion con tejido autologo

Existen varias opciones para emplear tejido autoélogo. El sitio donante mas
recomendado para obtener tejido es el abdomen, el cual provee diferentes tipos de
colgajos. El mas usado es el TRAM (sigla del inglés Transverse Rectus Abdominis
Myocutaneous), (figura 12.35) cuyas principales ventajas son:

« Provee suficiente volumen de tejido blando para reconstruir el volu-
men mamario sin la necesidad de implante.

« Tiene aporte vascular suficiente.

« La cicatriz final es transversa.

Las ventajas principales de las reconstrucciones con tejidos autélogos son ob-
tener como resultado una mama que aparenta y se siente mas natural y resultados
estables a largo plazo. La principal desventaja es la mayor complejidad del procedi-
miento quirdrgico, que requiere mayor tiempo operatorio y de recuperacion.

Complicaciones como la pérdida parcial o total del colgajo pueden producirse,
debido al aporte
vascular inadecua-
do.

Figura 12.35:
reconstruccién
mamaria con
técnica TRAM.

A: preoperatorio. B:
posoperatorio.
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MOMENTO DE LARECONSTRUCCION

La reconstruccion inmediata es considerada el estandar en la oncoplastia ma-
maria pero, si esta planeado hacer radioterapia posoperatoria, es recomendable la
técnica en dos tiempos.

RADIOTERAPIA Y RECONSTRUCCION

La radioterapia aplicada en el térax tiene efectos perjudiciales sobre la piel y el
tejido subcutaneo. Por esta razon, cuando se realiza cirugia reconstructiva en una
mujer ya tratada con radioterapia, son de eleccion las técnicas con tejidos autélogos.
Cuando la mujer tiene altas posibilidades de ser tratada con radioterapia posoperatoria,
debe considerarse la reconstruccion en un segundo tiempo.

RESULTADOS DE LA CIRUGIA RECONSTRUCTIVA ONCOPLASTICAEN EL CANCER DE
MAMA

Dependeran, entre otros factores, de la informacion preoperatoria que reciba
la paciente, de un adecuado cuidado perioperatorio y la ausencia de complicaciones.
Los estudios que han medido la satisfaccion de las pacientes, muestran resultados
similares entre las que fueron tratadas con tejido autodlogo o con las técnicas de
expansor/implante, con una tendencia leve a favor del tejido autélogo.

REHABILITACION POSQUIRURGICA

Los tratamientos quirdrgicos del cancer de mama, especialmente la mastectomia
y el vaciamiento axilar, pueden dejar secuelas a mediano y largo plazo que afectan la
calidad de vida de esas mujeres. Por esta razon, se recomienda a las pacientes la
rehabilitacion posoperatoria, que debe ser indicada por el médico cirujano. Esta reha-
bilitacion la realizan los fisioterapeutas, de preferencia especializados en este tema.
Estos profesionales ocupan un lugar importante en la prevencion y atencion de pacien-
tes operadas por cancer de mama, por lo que su intervencion es de vital importancia
para la recuperacion posterior a las intervenciones quirdrgicas, donde las técnicas de
movilizacidén y masoterapia son las mas indicadas.

Los tratamientos fisiokinésicos en pacientes operadas por cancer de mama, se
efectan en 3 tiempos: 1) durante la internacion y hospitalizacion (primeras 48 hs
posoperatorias), 2) entre las 48 hs y los 5 dias posoperatorios y 3) después del 5° dia
de la cirugia.

Durante las primeras 48 hs. el objetivo fisioterapéutico es:

« Disminuir el dolor mejorando las contracturas musculares.

» Normalizar el sistema neurovegetativo a través de técnicas especi-
ficas de masajes.

« Ensenar a la paciente a movilizarse en la cama.
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« Movilizar el brazo del lado operado por encima de 50 grados.
« Instruir para una deambulacion adecuada.
Entre las 48 hs. y el 5° dia:

« Dar las recomendaciones para los cuidados del miembro operado
tales como: no exponerse a calores intensos, cuidarse de las pica-
duras de insectos, usar guantes para lavar o para jardineria, no
realizar esfuerzos extremos, no sacarse sangre del brazo opera-
do.

Después del 5° dia:

« Ejercicios de apertura articular del hombro de mas de 90 grados.

« Ejercicios venolinfaticos que facilitaran un mejor retorno venoso.

« Masoterapia en cuello, hombro y region escapular.

La fisioterapia realizada precozmente es de vital importancia para evitar efec-
tos secundarios, siendo el mas frecuente después de la cirugia la limitacion de los
movimientos. La complicacion que habitualmente la paciente observa y es motivo de
consulta al médico, es el linfedema (2 cm o mas de aumento de la circunferencia del
miembro homolateral), (figura 12-36)

Figura 12.36: Linfedema
posmastectomia y
radioterapia.

Esta patologia se puede observar en pocos meses o en afos, después de la
cirugia. Para diagnosticarlo se recomienda a la paciente medir con cinta métrica la
circunferencia o contorno al menos de 4 regiones del miembro superior, comparando
ambos miembros cada 4 meses. El tratamiento fisiokinésico debe ser lo mas precoz
posible, realizando:

« Drenaje linfatico manual, al menos 2 veces por semana.
« Ejercicios venolinfaticos que debera realizar en su casa.
« Uso de la manga elastocompresiva, en lo posible 8hs diarias.

SEGUIMIENTO Y PRONOSTICO DE MUJERES TRATADAS POR CANCER
DE MAMA

Toda mujer tratada por un cancer de mama debe ser seguida y controlada
periodicamente a nivel local, regional y sistémico, a los efectos de detectar precoz-
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mente recurrencias y efectuar el tratamiento que corresponda. La periodicidad y la
metodologia recomendada para este seguimiento varia a nivel mundial y segun los
diferentes sistemas de salud existentes. Como pauta general, se recomienda la perio-
dicidad anual sin limite de edad. La metodologia recomendada en Argentina anual-
mente, durante los primeros 5 afos postratamiento es:

» Examen clinico general, con particular detalle de la/las mamas,

regiones ganglionares, térax, abdomen y aparato genital.

» Mamografia.

« Ecografia abdominal y ginecoldgica.

« Radiografia de torax.

« Centellograma 6seo.

« Laboratorio de rutina, funcion hepatica, calcemia y fosfatasa alcalina.

La sobrevida por cancer de mama ha mejorado notablemente en los Gltimos 20
anos y se incrementa anualmente en 1,4%. En los paises desarrollados, la sobrevida
global a los 5 afos del diagnostico es actualmente de 80%, mientras que la sobrevida
por estadio es: para el E0: 100%, E1: 99%, E2: 93%, E3: 72% y E4: 22%. La mejoria de
las tasas de sobrevida se han debido a los programas de diagnostico precoz y a los
avances terapéuticos.

CANCER DE MAMA - SITUACIONES ESPECIALES

CANCER DE MAMA EN EL HOMBRE

El cancer de mama en el hombre (figura 12.37) representa menos del 1% de
todos los canceres de mama. Se desarrolla a cualquier edad pero se diagnostica gene-
ralmente entre los 65y 70 aios. El cAncer de mama en el hombre es de origen ductal
y se presenta clinicamente como un nédulo duro e indoloro subareolar o hacia el cua-
drante superoexterno; puede acompaiiarse de secrecion por el pezon, retraccion del
pezon y, en casos avanzados, de lesiones ulcerativas y metastasis a distancia. El
tratamiento es la mastectomia radical para los estadios 1, 2 y 3 seguida de
radioquimiohormonoterapia dependiendo del estadio y del perfil molecular. Los estadios
4 (con metastasis sistémicas), con receptores hormonales (+), se tratan con tamoxifeno
+ quimioterapia; en los casos con receptores hormonales negativos, se realiza qui-
mioterapia.

CANCER DE MAMA Y EMBARAZO

El cancer de mama asociado a la gestacion (figura 12.38) se presenta con una
incidencia de uno cada 3.000 a 10.000 embarazos y la tendencia parece aumentar a
medida que aumentan los embarazos tardios. Representa entre el 0,2% y 3,8% del
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Figura 12.37: cancer de mama en el hombre.

total de los canceres de mama; en mujeres menores de 40 aios, la incidencia es del
15%. El embarazo dificulta el diagnodstico, retarda la estadificacion y altera las tera-
péuticas, por las siguientes razones:

« Durante el embarazo, la glandula mamaria sufre una serie de cam-
bios que implican mayores dificultades para el diagnoéstico, tanto
clinico como imagenologico.

« Tanto el médico obstetra como la paciente, suelen centrar toda su
atencion en la gestacion y relegan el examen mamario, lo que
condiciona, también, una demora diagnostica.

« Los tumores malignos pueden ser incorrectamente atribuidos a pro-
cesos benignos (nodularidad normal, galactoceles, cambios
fibroquisticos).

Figura 12.38:
tres ejemplos de
pacientes con
cancer de mama
y embarazo.

Los canceres de mama y embarazo se clasifican en coexistentes, cuando el
diagnostico se hace durante la gestacion y subsiguientes, cuando el embarazo se
produce después del tratamiento del cancer.

Por las razones anteriores, debe tenerse en cuenta que todo
tumor solitario en una embarazada o lactante, debe ser
evaluado mediante ecografia, puncion con aguja fina o biopsia.
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ACTITUD DIAGNOSTICA ANTE UN NODULO DE MAMA.
DETECCION PRECOZ.

ACTITUD DIAGNOSTICA ANTE UN NODULO DE MAMA

En la figura 12.39 se presenta un algoritmo simple y practico que expresa la
conducta diagnostica a seguir por el médico ante una mujer que consulta por un nodu-

lo de mama.
NODULO MAMARIO
Clinica

Solido Ecografia Quistico

[ Mamografia
Sin sospecha ‘ | Con sospecha |

Estudio histologico | Puncidn vs Control l
Puncién o biopsia quirargica / \

‘ Negativo | | Positivo ‘ | Positivo ‘ ‘ Negat/vo

w ‘ Tratamiento oncolégico seglin estadio | ‘ Control |

Figura 12.39: Algoritmo diagndstico ante un nédulo mamario.

DETECCION PRECOZ Y PREVENCION DEL CANCER DE MAMA

En medicina, la prevencion es el conjunto de actividades ejecutadas con el
objetivo de prevenir las enfermedades y tiene tres etapas seglin el momento evoluti-
vo de la enfermedad: prevencion primaria, secundaria y terciaria.

PREVENCION PRIMARIA

Son las acciones que se realizan antes que aparezca la enfermedad. En el can-
cer de mama, este nivel de prevencion incluye la deteccion de las mutaciones genéti-
cas BRCA 1y 2, la quimioprevencion y las estrategias quirurgicas.

La deteccidn de las mutaciones genéticas BRCA 1y 2 y sus indicaciones ya han
sido tratadas en esta Unidad.
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La quimioprevencion con Tamoxifeno se basa en el uso de este antiestrogeno
en mujeres de alto riesgo. El uso de tamoxifeno en dosis de 20mg/dia durante 5 afos
disminuye el riesgo en el 50%. Sus mejores resultados preventivos se obtienen en
mujeres posmenopausicas sin Utero, con edad de 40 a 60 anos. Las principales indica-
ciones de la quimioprevencion con tamoxifeno son:

» Mujeres con alto riesgo familiar.
* Mujeres con diagnésticos de hiperplasia epitelial ductal o lobulillar
atipica multicéntrica y carcinoma in situ ductal o lobulillar.

El SERMs raloxifeno y los inhibidores de la aromatasa también son efectivos en
quimioprevencion, en particular en la posmenopausia.

Las estrategias quirurgicas incluyen la mastectomia bilateral denominada
reductora de riesgo y la ovariectomia bilateral profildctica. La primera reduce el ries-
go en 90% y la segunda en 50%. Ambas cirugias pueden considerarse en las mujeres
con riesgo familiar alto, en portadoras de mutaciones genéticas o con enfermedades
proliferativas con atipia multicéntricas. Si bien la oncoplastia permite mejorar los
resultados estéticos de la mastectomia bilateral, la mujer debe recibir consejeria
profesional que le permita discernir las ventajas, los riesgos y la posterior calidad de
vida para aceptar esta cirugia. La ovariectomia bilateral, a pesar de sus resultados
mas bajos, debe considerarse por su menor impacto sobre la imagen corporal.

Las Sociedades Cientificas de Mastologia recomiendan, para indicar la
mastectomia bilateral reductora de riesgo, las siguientes pautas:

Sin cancer de mama previo:

« Hiperplasia epitelial atipica multicéntrica.

« Antecedente de cancer de mama bilateral en familiar de 1° grado,
joven.

 Mujer con factores de riesgo y mamas de dificil seguimiento.

 Mutaciones genéticas BRCA 1y 2, a los 35 afos.

Con cancer de mama previo:

« Microcalcificaciones difusas en mama contralateral.
« Carcinoma lobulillar in situ.

PREVENCION SECUNDARIA
Es la mejor estrategia para reducir la mortalidad por cancer de mama e implica
las acciones de diagnostico precoz, tamizaje o screening. La deteccion precoz es un
programa epidemioldgico de aplicacion sistematica y universal para detectar, en una
poblacion determinada y asintomatica, una enfermedad grave en estadio inicial, con
el objetivo de disminuir la mortalidad por medio de un tratamiento curativo o eficaz.
Las acciones recomendadas para la deteccion precoz del cancer de mama son:
« El autoexamen mamario a partir de los 20 afos, una vez por mes,
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entre los dias 7° y 10° del ciclo menstrual, momento de menor
congestion mamaria. No ha demostrado disminuir la mortalidad
pero se lo recomienda para que la mujer conozca sus mamas y
resulta eficaz en las comunidades donde los catastros mamograficos
no son adecuadamente implementados.

« El examen mamario peridédico realizado por el médico tiene un indi-
ce de deteccion del 9%, mejora el tamizaje mamografico en el 6%
y no disminuye la mortalidad.

« El control mamografico periodico es el método con mayor indice de
deteccion disponible. Sus indicaciones y resultados han sido abor-
dadas previamente en esta Unidad.

En los ultimos anos, las Sociedades Cientificas y los organismos reguladores de
la salud han discutido, a nivel internacional, la relacion beneficios/costos del scree-
ning mamografico en cuanto a la edad de iniciarlo y su periodicidad. Si bien no se ha
llegado a un consenso, en Argentina se recomienda:

« Iniciarlo a partir de los 40 afos.

« Entre los 40 anos y 49 anos, con periodicidad bianual.

« Entre los 50 y 74 afos, con periodicidad anual.

« De los 75 afios en adelante, se individualizara la periodicidad.

PREVENCION TERCIARIA
Es el restablecimiento de la salud, por medio de los tratamientos ya expuestos,
con el objetivo de curar o paliar la enfermedad.
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