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Introduccion

En trabajos anteriores propicidbamos el tratamiento
conservador del cancer del seno como la linea mas
racional, como garantia de la calidad asistencial, ya
que mutilacion no es sinénimo de curacién y la extir-
pacién contribuye a crear insatisfaccién e imperfeccion.

Apoyabamos el “tratamiento no mutilante” en
los resultados obtenidos por otros autores, asi como en
nuestra propia experiencia, pero no consignabamos to-
davia los resultados de estudios randomizados. Consi-
derabamos la terapéutica conservadora como la
sumacion de esfuerzos quirtirgicos (tumorectomia y
vaciamiento axilar) y radioterapicos (irradiacién de la
mama y en ocasiones de las areas Ganglionares) e im-
plicabamos los tratamientos sistémicos en dependencia
de factores pronésticos especificos para cada caso.

Concluiamos que la estética debe ser 6ptima y con-
dicién obligada, por tanto en intima relacién con la
cirugia practicada, preferentemente tumorectomia, asi
como con la practica de una cualificada irradiacion.
Que el indice de recurrencia no debe diferir lo mas
minimo con los resultados alcanzados por la cirugia
radical y que la suprvivencia a largo plazo no puede
ser diferente. Sin embargo estableciamos algunos fac-
tores intraquilizantes entre las que recordamos: edad,
tamafio de la mama, tamafio del tumor, localizacion,
cosmética, multicentricidad macroscdpica, microcalci-
ficaciones, embolismo ganglionar, grado de diferencia-
cion, necrosis tumoral, infiltrado inflamatorio,
histologia, asociacion de carcinoma invasivo y no
infiltrante, limites de reseccion y otros, situaciones que
hoy en dia, al menos en gran parte conocemos y pode-
mos contestar.

En apoyo de lo anteriormente expuesto, presentare-
mos la experiencia del Hospital “12 de Octubre” sobre
el Tratamiento Conservador del Cancer del seno,
durante el periodo de observacion de 1978 a 1990 que
alcanza 218 pacientes.

Anadlisis de los factores de
riesgo en el tratamiento con-

servador del cancer de mama

En razén a todo lo expuesto deseamos llevar a efec-
to una puesta al dia, actualizando estas cuestiones y
aclarando las dudas que constantemente y desde diver-
sos sectores terapéuticos no son requeridas. Con ello
intentamos potenciar el tratamiento conservador que en
nuestro medio es ciertamente conocido, y aun cuando
se ha vulgarizado, apenas por los datos de que dispone-
mos, no alcanza ni el veinte por ciento de sus correctas
indicaciones por diversos y variados motivos, entre los
que se encuentra la falta de medios, experiencia,
intranquilidad profesional, etc.

Edad?, a la hora del tratamiento del cancer de
mama la edad temprana ha sido considerada como fac-
tor de alto riesgo, tanto en lo que respecta al indice de
recurrencias locales, como a la supervivencia a largo
plazo y desde sectores clasicos del tratamiento quirur-
gico esta situacion fue motivo para propiciar las técni-
cas mas agresivas. En nuestra propia experiencia y en
la de diversos autores, no existe evidencia de mejores
resultados en empleo de ninguna de las terapéuticas
comentadas y por tanto no podemos considerar la edad
como factor limitativo en el momento de decidir el tipo
de tratamiento a efectuar.

Hemos estudiado el {ndice de recurrencias locales y
comparado la supervivencia global (SG) asi como la
supervivencia libre de enfermedad (SLE) para diferen-
tes cortes de edad sin alcanzar en ningun caso diferen-
cias significativas (N.S.).

El tamaiio de la mama, el tamaiio del tumor y la
relacion tamaiio mama, tamaio tumor3,4 han sido
involucrados en la estética y en los resultados del trata-
miento. Indudablemente consideraciones cosmética y
técnicas intervienen en el caso de mamas muy peque-
fias y por el contrario muy grandes. En las primeras nos
puede poner en duda una pregunta, ;porqué conservar
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algo que apenas es evidente?, la respuesta a nuestro
juicio la tiene que dar la propia paciente sobre su senti-
do de la feminidad, en el grado de confort, su propia
estima, etc. En segundo término mamas muy grandes
pueden determinar un problema en la estética de la
columna, por lo que aconsejamos prevalezca el criterio
conservador si la indicacién y la técnica lo permiten.
La tercera pregunta esta condicionada por una expe-
riencia que quizas hoy, no hemos alcanzado ya que un
tumor de tres centimetros, incluible en cualquier proto-
colo conservador, puede ser muy grande en una mama
apenas evidente; pero no disponemos del suficiente nu-
mero de casos para podernos pronunciar en uno u otro
sentido, si bien la prudencia parece mas propicia en
este caso a seguir la linea mutilante.

La localizacion® no parece determinar un mayor
riesgo de recurrencia local para los tumores centrales o
de cuadrantes internos en relacion con los situados en
cuadrantes externos, a condicion de que se realice una
tumorectomia con limites adecuados y una radioterapia
correcta. En nuestro caso, no encontramos diferencias
significativas (N.S.), ni en el indice de fracasos locales,
ni en las supervivencias global (SG) o libre de enfer-
medad (SLE), cuando se comparan las pacientes con
localizaciones centrales y de cuadrantes internos frente
a las enfermas con tumores de cuadrantes externos.

Cosmética®’ entendemos que constituye una condi-
cidn excluyente a la hora de tomar decisiones sobre la
inclusion o no de la paciente en un protocolo conserva-
dor. Pero es una condicién poco exigente, ya que se
alcanza facilmente con unos profesionales expertos, ci-
rujano y radioterapéuta, y una minima dotacion, unidad
de telecobaltoterapia, la cual es suficiente para su obli-
gada ejecucion, sea o no necesaria la sobredosificacion
sobre el area de la tumorectomia, como posteriormente
veremos.

Multicentricidad macroscépica®, la presencia de
enfermedad multifocal macroscépica incrementa el
riesgo de recidiva local en las pacientes sometidas a
tratamiento conservador. Este aumento de fracasos esta
en relacion directa con el volumen residual que no sera
erradicado con la irradiacion posterior por lo que es
aconsejable la practica de la mastectomia.

Microcalcificaciones difusas mamogrdficas®?,
confirmado el diagndstico de carcinoma y siempre que
las “micro” sean difusas y sobrepasen el volumen de
un cuadrante, pensamos que la mejor terapéutica no es
la conservacion, recomendando para todos estos casos
la mastectomia.

Anatomia patolégica® en general se admite, no

existe diferencia de comportamiento entre los tumores
infiltrantes de la mama en lo que respecta a la respues-
ta terapéutica, tipificada por la recurrencia local,
parametro de vital importancia en la conservacion.

La presencia simultanea cancer intraductal y tumor
invasivo, componente intraductal extenso (CIE)’, su-
pone un mayor riesgo de recurrencia para el tratamien-
to conservador del cancer de mama, que puede alcan-
zar un porcentaje del 20%. En estos casos parece que
la recurrencia esta claramente relacionada con los mar-
genes quirurgicos y es menor cuanto mayores son €s-
tos, lo que sugiere que el tratamiento conservador es
posible siempre y cuando exista seguridad en los limi-
tes de la pieza.

No fue posible establecer diferencias en lo que res-
pecta a los tumores infiltrantes, ductal infiltrante (183
casos) y medular (12 casos), ni tampoco en el compo-
nente intraductal extenso (CIE), en nuestra serie poco
representativo.

No hay unanime criterio sobre el papel que pueden
tener en la recurrencia local el grado de diferenciacion,
la necrosis tumoral, la invasion linfatica y vascular del
tumor y el infiltrado inflamatorio peritumoral.

La afectacion metastasica ganglionar'®'"'? sigue
siendo el factor prondstico por excelencia para la ma-
yoria de los canceres de mama en lo que respecta a la
supervivencia. En nuestra serie la supervivencia global
(SG) y la supervivencia libre de enfermedad (SLE) al-
canzaron significacion estadistica al comparar los re-
sultados de las pacientes N(-) y N(+), p <0,01 asi como
las N(-) y N(+) > 3 glanglios, p < 0,05.

En los estudios randomizados, no se ha demostrado
variacion significativa en el porcentaje de recidiva lo-
cal, entre las pacientes sometidas a tratamiento conser-
vador con glanglios patologicos, frente a las enfermas
con nodulos axiliares libres de metastasis; situacion se-
mejante es la alcanzada en nuestra experiencia.

Influencia de la Terapéutica

1.- Cirugia del tumor

La extirpacion del tumor es obligada, pero desde el
ambito quirurgico persisten reminiscencias de la época
del radicalismo propiciado por Halsted y para muchos
profesionales la cuadrantectomia aparece como la for-
mula més idonea, aunque desde un punto de vista esté-
tico no sea el tratamiento mas afortunado. No cabe
duda representa un paso gigante frente a la mastec-
tomia, pero en modo alguno es la panacea, representa-
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da por la tumorectomia con margenes de seguridad en-
torno al tumor macroscopico de aproximadamente un
centimetro.

Por tanto, insistimos que la técnica de la tumo-
rectomia'*!“'** presupone la resecciéon del tumor
macroscopico y un espesor de tejido aparentemente
sano, entorno al centimetro. Que el corte por tejido
tumoral presupone cuanto menos la reconsideracion
del caso y la reintervencion para garantizar los limites
de la tilectomia o en otros casos incluso la mastec-
tomia. Que la infiltraciéon microscépica proxima o en el
limite del margen quirurgico no condiciona una nueva
intervencion, sino la necesidad de sobre-dosificacion
del area correspondiente al término de la aplicacion
radioterapica.

En la actualidad no puede aceptarse como “tumo-
rectomia en base al tratamiento conservador la
biopsia incisional, el desconocimiento histoldgico de
los margenes de reseccion, el componente intraductal
extenso sin un exhaustivo estudio de limites y la per-
sistencia de microcalcificaciones en la mama restante
después la confirmacion histoldgica de malignidad.

En nuestro caso, ain cuando todavia existe un ele-
vado porcentaje de cuadrantectomias, 31.65% (69 ca-
sos), frente al 68,35% de tumorectomias (149 casos),
no hay diferencia significativa (N.S.) en el indice de
fracasos locales. Pero si encontramos diferencia signi-
ficativa (p < 0,001), con respecto a la frecuencia de
recurrencias locales, al comparar las piezas de
tumorectomia con limites infiltrados por tumor frente a
aquellas otras con margenes libres.

En general es aceptada con respecto a la tumorec-
tomia la siguiente nomenclatura: a) margen positivo,
aquel en el que se encuentran células tumorales en el
borde de reseccion. b) margen proximo, existe tumor
en los dos primeros mm. del borde de reseccion. c)
margen negativo, no existe tumor en los dos primeros
mm. del borde de reseccion.

2.- Vaciamiento axilar6:10:11:12

La linfadenectomia debe permitir la extraccion al
menos de los niveles axilares I y II, su intencion no es
terapéutica si no diagnostico-prondstica y debe de in-
cluir un nimero de ganglios con significacion estadisti-
ca, que para muchos autores no debe ser inferior a
siete.

En nuestro caso la media de ganglios (N) aislados
fue de 12,29+ 7,11 con un rango entre 0 y 66, y el
numero de los patologicos alcanzé una media de 1,10 +
2,10- (rango: 0-15).

Como ya sobradamente conocido, el estudio de los
linfaticos axilares es hoy el factor prondstico por exce-
lencia, permite dar indices de supervivencia a futuro e
indicar la terapéutica adyuvante adecuada al caso en
particular. Por contra como complicacion de la cirugia
de la axila puede derivarse el edema de brazo que au-
menta en frecuencia si la linfadenectomia alcanza el
nivel III.

3.-Radioterapia 3513

Es perfectamente conocido que el cancer de mama
es multicéntrico en un gran nimero de casos, incluso
en un porcentaje superior al cincuenta por ciento. Es
también sabido que no en todos los casos esa situacion
microscopica dara lugar al desarrollo de tumor, pero si
en un alto porcentaje, lo que hace inadmisible la ciru-
gia limitada como pauta terapéutica si no va seguida de
la radioterapia.

Diversos estudios randomizados13,8 han demostra-
do el valor de la radioterapia postcirugia conservadora
en el cancer de mama y sin lugar a la menor duda todos
evidencian la reduccidn significativa de la recurrencia
local, si bien en ningin caso se pudo demostrar un
incremento de la supervivencia global. Por todo lo cual
en el momento actual la radioterapia tras cirugia es el
tratamiento standard para el manejo conservador del
cancer de mama.

Terminada la cirugia del tumor primitivo y la
linfadenectomia axilar segun las normas anteriormente
analizadas se procede algun tiempo después, alrededor
de tres semanas, a la practica de la radioterapia, no
debiendo retrasarse mas de 16 semanas de acuerdo con
el estudio prospectivo del Joint Center, cuyos resulta-
dos preeliminares fueron expuestos en la reunién de
AS.T.R.O. de 1993.

Generalmente la mama restante recibe una dosis de
45 a 50 Gy, en nuestro caso 50,44 + 3,55 (rango: 45-70
Gy), durante un periodo de 4,5 a 5 semanas y si lo
precisa una sobredosificacion a volumen reducido so-
bre la localizacion primaria, 10 a 25 Gy, para nosotros
de 17,70 + 4,43 Gy (rango: 10-30 Gy), dependiendo de
circunstancias individuales. Lo mas habitual es que la
irradiacion global del seno se realice con telecon-
baltoterapia.

En nuestra serie de 218 casos, la sobreimpresion se
llevo a efecto en 124 casos (56,88%), se administro
mediante implante intersticial de iridio-192 en el
82,26% (102 casos), con telecobaltoterapia en el
3,23% (4 casos) o electrones acelerados en el 14,52%
(18 casos). Siempre debe realizarse segin disponibili-
dades del centro donde se lleve a efecto el tratamiento,

Oncologia,

Junio 1994 -« 9

Vol. 2 « N° 1,

4° '5{-9
R

)




experiencia personal y/o caracteristicas particulares de
cada caso.17,8

El fraccionamiento es importante, tanto por la efi-
cacia del tratamiento como por los resultados estéticos.
En virtud de los primeros se admite una dosis ptima
de 180 a 200 cGy/dia o lo que es igual 0,9 a 10 Gy/
semanales, ya que dosis menores de 0,8 Gy/semana se
asocian a indices de recurrencia local del 30%, y en lo
que respecta a los segundos no se debe sobrepasar nun-
ca los 250 cGy/dia ya que de las mismas se derivan
resultados cosméticos desafortunados.'®*

La indicacion de la sobredosificacion es clara ya
que de no incrementar las dosis en pacientes con mar-
genes positivos aumenta las recurrencias hasta un 30%
y la administracion del boost disminuye el riesgo; con-
cepto que posiblemente pueda ser asumido para las pa-
cientes con margenes proximos de reseccion.

Coémo practicar la sobredosificacion, depende como
dijimos de las disponibilidades de cada centro y de la
experiencia en particular de sus profesionales. En
nuestro caso que disponemos de todas las posibilidades
preferimos llevarla a efecto mediante implante
intersticial porque pensamos reporta mayor eficacia
bioldgica y mejores resultados estéticos, sin que poda-
mos demostrarlo, ya que no conocemos ningin estudio
randomizado al respecto. Cuando llevarla a efecto
creemos que a la mayor brevedad posible, que es inme-
diatamente después de terminada la irradiacion de la
mama, debiendo evaluar los limites del lecho tumoral
representado por la cicatriz en la mamografia y los
margenes de seguridad atribuidos clinicamente a cada
paciente sin que en ningin caso se sobrepase el 25%
del volumen mamario."” Seria deseable para facilitar la
posible localizacion de sobredosificacion y posterior
seguimiento que el cirujano dejase clips a nivel del
lecho de la tumorectomia.

El empleo de radioterapia en las areas ganglionares
regionales en pacientes con cancer de mama en esta-
dios precoces es controvertido, tanto en lo que respecta
al indice de recurrencia local como de supervivencia a
largo plazo. Para pacientes gangliones axilares negati-
vos en general la adicion de la radioterapia no aumenta
los beneficios, sin embargo para los pacientes con
ganglios positivos pueden obtenerse ventajas tanto para
el indice de supervivencias como para la mejora en la
recurrencia local, descendiendo en este ultimo caso di-
cha incidencia del 35% a un 19%. De cualquier manera
si se decide la irradiacion se deberan seleccionar muy
permenorizadamente los casos en dependencia de los
hallazgos postquirtrgicos, numero de ganglios aisla-

dos, numero de ganglios axilares afectos, invasion
capsular, localizacion y tamafio de tumor, etc. Las do-
sis a administrar se encuentran en el rango clasico de
45 a 50 Gy con el fraccionamiento también convencio-
nal de 180 a 200 cGy.'****"*

4. Quimioterapia 22232425

La aplicaciéon de poliquimioterapia tras tumo-
rectormia y linfadenectomia sin radioterapia determina
un incremento del indice de recurrencias locales inad-
misible. Por este motivo se considera practica standard
la utilizacién de la cirugia y radioterapia en el trata-
miento conservador de cancer de mama.

En una mayoria de las series, la administracion de
quimioterapia adyuvante y radioterapia, ha contribuido
a disminuir la incidencia de recurrencia local compara-
da con la de las pacientes que recibian cirugia y radio-
terapia solamente.??” También se ha demostrado que
la secuencia de administracién de radioterapia y
quimioterapia puede tener importancia en la incidencia
de recidivas locales y finalmente que cuanto mayor es
el tiempo transcurrido entre la cirugia y la aplicacion
de la radioterapia se empeora el indice de recurrencias.

Por estos motivos, hoy las diferentes estrategias te-
rapéuticas incluyen quimioterapia y radioterapia de
forma secuencial, concurrente o en sandwich. Alcan-
zando con los diversos esquemas unos indices de
recurrencia comprendidos entre un 2% y un 8%, que
venideros estudios prospectivos y randomizados se en-
cargaran de dilucidar.”®.

Por contra, la quimioterapia adyuvante contribuye a
incrementar el porcentaje de complicaciones de las pa-
cientes tratadas de forma conservadora en razon a las
drogas empleadas, asi la utilizacion de methotrexate
aumenta la incidencia de neumonitis sintomatica, la
adriamicina la cardiotoxicidad y en ambos casos los
resultados estéticos, por producir un mayor indice de
epitelitis inducidas.

Resultados

En resumen, la recurrencia local al tratamiento con-
servador del cancer de mama, se admite con la mayoria
de los autores que alcanza, entre un 5-10% a los 5 afios
y entre un 10-20% a los 10 afios. Resultados de estu-
dios randomizados a 10 afios del Instituto Gustave
Roussy y de Milan®, admiten similares resultados
cuando comparan cirugia conservadora y radioterapia
frente a mastectomia®®. Nuestros resultados se en-
cuentran en el rango de los relacionados en la biblio-
grafia el 6,42% (14 casos), de los cuales 8 corresponden
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a los llamados fracasos centrales y 6 a los marginales.

Por tanto hay que admitir un indice de recidivas
locales semejante al de la mastectomia, que en la ma-
yoria de los casos pueden ser diagnosticado clini-
camente y que en un porcentaje proximo al 33% cons-
tituye un hallazgo mamografico, bien en forma de tu-
mor con caracteristicas de malignidad o bien por la
presencia de microcalcificaciones.

En general la recidiva ocurre en la vecindad del
tumor primario y en menor proporcion en el resto de la
mama. Ambas pueden diferenciarse por el tiempo de
presentacion de forma que las primeras son mas tem-
pranas y las segundas se hacen mas frecuentes confor-
me aumenta el periodo tiempo transcurrido. No obstan-
te el tiempo medio para la recurrencia esta comprendi-
do entre 18 y los 30 meses y en 85-90% de los casos
no pueden demostrarse la existencia de enfermedad a
distancia. En estos casos, es decir, enfermedad recu-
rrente sin afectacion a distancia el tratamiento standard
ha quedado establecido como la mastectomia de resca-
te que nuevamente consigue el control locorregional en
el 90% de las pacientes. Algunos estudios demuestran
que no existen diferencias significativas de superviven-
cia a 10 afios entre estas mujeres y las que no desarro-
llaron recurrencia si bien algunos trabajos reconocen
peores indices cuando la recidiva ocurre dentro de los
5 primeros afios del seguimiento®.

Por parte de algunos autores se pretende tratar la
primera recurrencia mediante cirugia amplia, no
mutilante, con resultados esperanzadores que estamos
empezando a conocer; no dudandose en caso de nuevo
fracaso en la practica de la mastectomia.

Tras la mastectomia de rescate no parece este indi-
cada una nueva radioterapia, ni tampoco una quimio-
terapia, salvo que se acompaiien de otros factores de
alto riesgo, tales como intervalo libre de enfermedad
corto, tumores grandes, ganglios axilares positivios,
etc., ya que en estos casos el concepto de adyuvancia
entendemos esta sobrepasado.

Los fracasos regionales después de tratamiento
conservador son escasos apenas un 5%. En el caso de
la axila debe replantearse una nueva cirugia, el fracaso
local y axilar debe manejarse con mastectomia y
vaciamiento axilar y finalmente la metastasis
supraclavicular debe recibir la biopsia excisional segui-
da de irradiacion. El fracaso local y la asociacion de
fracaso local y axilar tienen mejor prondstico que la
recurrencia supraclavicular, en este ultimo caso la tera-
péutica sistémica debe plantearse?.

Conclusiones

El “tratamiento conservador” es el resultado de una
completa y correcta coordinacion entre cirugia, que aun-
que minima y minuciosa, es radical. Asi como de radio-
terapia, lo que permite erradicar la enfermedad macro y
miscrocopica locorregional. Y en ocasiones de la terapia
sistémica, para mejorar el control de la enfermedad a
distancia. Todo lo cual permite alcanzar al menos las
mismas cotas de control locorregional y supervivencias,
global (SG), y libre de enfermedad (SLE), que las técni-
cas mutilantes, pero manteniendo la integridad corporal y
con ello una mayor calidad de vida.
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