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RESUMEN

Introduccion: En la actualidad la cirugia conservadora, mas que una opcion en el
tratamiento quirdrgico del cancer de mama, es la técnica quirlrgica de eleccion.
Objetivo: Caracterizar la supervivencia de los pacientes con cancer de mama
operados con cirugia conservadora.

Métodos: Se realizé un estudio multicéntrico, retrospectivo descriptivo de corte
longitudinal, en el Hospital Universitario Clinico Quirdrgico “Arnaldo Milian
Castro” y el oncoldgico “Celestino Hernandez Robau”, ambos de la ciudad de
Santa Clara provincia Villa Clara, en el periodo comprendido desde enero del 2011
hasta diciembre del 2020.

Resultados: La supervivencia global de los pacientes con cancer de mama vy
cirugia conservadora en aquellos que presentaron eventos (fallecidos) fue mayor
en los portadores de carcinoma ductal infiltrante con 9,3 anos. En el caso del
estadio tumoral predomino la supervivencia en aquellos pacientes que estaban en
estadios la y Illa con 9,8 y 9,1 afnos, respectivamente. Segin la
inmunohistoquimica, el subtipo molecular con mejor supervivencia global fue el
Luminal B con 9,2 anos. En cuanto al tratamiento definitivo aplicado presentaron

mayor supervivencia global aquellos pacientes que recibieron esquemas de
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quimioterapia+ radioterapia+ hormono terapia y quimioterapia+ radioterapia con
9,4y 8,8 anos, respectivamente.

Conclusiones: Existe una mayor supervivencia global en aquellos pacientes con
carcinoma ductal infiltrantes (NOS), estadios tumorales la y lla, con subtipo
molecular Luminal B seglin inmunohistoquimica y con tratamientos definitivos de
quimioterapia+ radioterapia+ hormonoterapia.

Palabras clave: cancer de mama; cirugia conservadora; supervivencia global.

ABSTRACT

Introduction: Nowadays, conservative surgery, rather than an option for the
surgical treatment of breast cancer, is the surgical technique of choice.
Objective: To characterize the survival of patients with breast cancer operated
on with conservative surgery.

Methods: A multicenter, retrospective, descriptive and longitudinal study was
carried out at Hospital Universitario Clinico Quirurgico “Arnaldo Milidn Castro”
and "Celestino Herndndez Robau” oncologic hospital, both in the city of Santa
Clara, Villa Clara Province, in the period from January 2011 to December 2020.
Results: The overall survival of patients with breast cancer and conservative
surgery in those who presented events (died) was higher in those with infiltrating
ductal carcinoma, accounting for 9.3 years. In the case of tumor stage, survival
was predominant in those patients with stages IA and IIA, accounting for 9.8 and
9.1 years, respectively. Concerning immunohistochemistry, the molecular
subtype with the best overall survival was Luminal B, accounting for 9.2 years.
Regarding the applied definitive treatment, those patients who received
chemotherapy-radiotherapy-hormone therapy and chemotherapy-radiotherapy
schemes presented better overall survival, accounting for 9.4 and 8.8 years,
respectively.

Conclusions: Overall survival is higher in patients with infiltrating ductal
carcinoma (not otherwise specified), tumor stages IA and IIA, molecular subtype
Luminal B according to immunohistochemistry, and definitive treatments with
chemotherapy, radiotherapy, hormone therapy scheme.

Keywords: breast cancer; conservative surgery; overall survival.
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Introduccion

En la actualidad la cirugia conservadora, mas que una opcién en el tratamiento
quirargico del cancer de mama (CM) es la técnica quirldrgica de eleccion en los
estadios iniciales de la enfermedad. Para obtener buenos resultados hay que
realizar una seleccion apropiada de las pacientes, dejar margenes quirirgicos
adecuados y un resultado estético aceptable. ("

La cirugia conservadora en CM consiste en la extirpacion del tumor primario
mamario y un margen de tejido circundante. Su asociacion con radioterapia
mamaria ha demostrado ser equivalente a la mastectomia en términos de
seguridad oncologica.®

Se cree que la cirugia conservadora la inici6 Umberto Veronesi, pero ya en la
década de los sesenta se publicaron diversos trabajos que demostraban que
tumores de pequefio tamano se podian tratar con extirpacion del cuadrante
mamario que contenian el tumor, asociado a linfadenectomia axilar vy
radioterapia. La época de la cirugia conservadora se inicio de la mano de Jean-
Maurice Spitalier y Robert Almaric en el Instituto del Cancer de Marsella, cuyos
resultados inicialmente fueron tratados como anecdoéticos, hasta que se
conocieron los resultados de un ensayo llevado a cabo y aprobado por un comité
de expertos de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) en 1969.¢)

En 1973 Veronesi y Bruno Salvadori publicaron los resultados de un estudio con
pacientes con tumores mamarios a los cuales se le realizd procedimiento
conservador denominado cuadrantectomia con diseccion axilar completa mas
radioterapia. Compararon la mastectomia clasica de Halsted con la técnica
QUART (cuadrantectomia, vaciado ganglionar axilar y radioterapia local del pecho

operado).®
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Durante las décadas de los ochenta y noventa se continu6é trabajando y se
demostrd los beneficios de este tipo de cirugia con respecto a las cirugias
radicales. En el 2002 Fisher, con los resultados expuestos, demostré6 que la
mastectomia parcial seguida de radioterapia posoperatoria continGia siendo una

terapia apropiada para mujeres con cancer de mama.®

Condiciones para realizar una cirugia conservadora de la mama

Los pacientes candidatos para la cirugia conservadora deben cumplir las

siguientes condiciones:

— El paciente debe conocer de las ventajas y desventajas del método.

— Realizar una mamografia previa.

— La paciente debe desear conservar el seno.

— Disponer de un equipo quirdrgico entrenado.

— La institucion disponga de radioterapia posoperatoria.

— Unidad de anatomia patologica para el procesamiento de muestras
intraoperatorias para el procesamiento de muestras intraoperatorias.

— Volumen de mama adecuado suficiente para realizar la cirugia con
margenes seguros y mantener la estética mamaria.

— Paciente segln la clasificacion TNM: que sean T1y T2 con NO o N1 y MO,
actualmente se emplea en paciente T3 que reciben neoadyuvancia.

— El paciente debe tener un adecuado nivel psicosocial para entender los
requerimientos posteriores a la cirugia con es la quimioterapia o
radioterapia adyuvante.

— Existe la posibilidad de la paciente de tener seguimiento adecuado.

Contraindicaciones de la cirugia conservadora

Absolutas:

— Pacientes que han recibido radioterapia sobre la mama o pared toracica.
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— Necesidad de radioterapia en el embarazo en el primer o segundo
trimestre; en el tercero se podria posponer la radioterapia hasta el
momento del parto.

— Presencia de microcalcificaciones, agrupaciones en areas extensas.

— Multicentricidad o multifocalidad.

— Imposibilidad de obtener margenes negativos tras varios intentos.

— Pacientes con mastopatias graves.

— Pacientes con carcinoma recidivante.

— Pacientes con un carcinoma localmente avanzado.

— Tumores fijos al pectoral mayor

— Relacion mama tumor inadecuada.

Relativas:

— Tumores mayores de 5 cm.

— Mujeres menores de 35 anos de edad.

— Paciente con mutacién BRCA1 y BRCA2 (son genes que producen proteinas
que reparan danos en el ADN)

— Resultado histoldgico de margenes afectados.

— Antecedentes de lupus o esclerodermia.

— Tumores del surco.

— Tumores retroareolares. ©®

Antiguamente se consideraba al CM como un padecimiento drastico que afectaba
la belleza de la mujer al generar la extirpacion completa de la mama, sin importar
lo que ello conlleva para el sexo femenino (es el simbolo del sexo, la sensualidad
humana, emblema de la maternidad y zona erdgena por excelencia). Los avances
tecnologicos en el diagnostico precoz permiten conservar la mama con la misma
apariencia, la aplicacion de oncoplastia en la reconstruccion de la mamay textura
similar a la normal, con una tasa de curacion similar a la mastectomia radical
alrededor del 4,1-18 %.(™
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El tratamiento conservador del CM es un método apropiado para el tratamiento
local de la mayoria de las pacientes con estadios clinico-patologicos | - II. Este
tratamiento permite tasas de supervivencia iguales que el tratamiento quirdrgico
con mastectomia radical y vaciamiento axilar, con la ventaja anadida de la
preservacion de la glandula mamaria, con las implicaciones psicoldgicas que ello
lleva asociado.®?

En el Hospital Universitario Clinico Quirargico “Arnaldo Milian Castro” de Villa
Clara no se han hecho estudios actualizados acerca de esta tematica, por lo que
se decidié realizar esta investigacion con el objetivo de caracterizar la
supervivencia de los pacientes con cancer de mama operados con cirugia

conservadora.

Métodos

Se realizd un estudio multicéntrico, retrospectivo descriptivo de corte
longitudinal, en el Hospital Universitario Clinico Quirdrgico “Arnaldo Milian
Castro” y el Oncologico “Celestino Hernandez Robau”, ambos de la ciudad de
Santa Clara, en el periodo comprendido desde enero del 2011 hasta diciembre del
2020.

El universo de trabajo estuvo representado por la poblacion total de pacientes
intervenidos quirGrgicamente en el Hospital Universitario Clinico Quirargico
“Arnaldo Milian Castro” con cancer de mama de la provincia de Villa Clara. La
muestra qued6 constituida por 83 pacientes a los que se realizd cirugia
conservadora y fueron tratados con quimioterapia, radioterapia y/o
hormonoterapia en el Hospital Oncologico “Celestino Hernandez Robau” desde
enero del 2011 hasta diciembre del 2020. Los datos de los fallecidos por cancer
de mama se obtuvieron a partir de la base de datos del sistema DBASE del Registro
de Defunciones de Estadistica del departamento de Salud publica provincial.

Los datos se procesaron mediante el programa SPSS version 21.0 de Windows.
Para el calculo de la supervivencia global se utilizo el método de Kaplan Meier,
el método de tablas supervivencia y el test de Log Rank de Mantel-Cox (Ji al

cuadrado X?) para la comparacion de curvas.
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La supervivencia global se calculé considerandose el intervalo desde la fecha del
tratamiento quirurgico del cancer de mama hasta la fecha de muerte, en que la
muerte fue el evento final; los pacientes vivos se consideraron censurados. Se

considero estadisticamente significativa una p < 0,05 (95 % de confiabilidad).

Resultados

La supervivencia global e histologia de los pacientes que presentaron eventos
(tabla 1). El carcinoma ductal infiltrante (NOS) tuvo una media de supervivencia

de 9,3 anos.

Tabla 1 - Supervivencia global segln histologia de los pacientes intervenidos
quirtrgicamente con cancer de mama y cirugia conservadora. Hospital Universitario
Clinico Quirurgico “Arnaldo Milian Castro” (2011-2020)

Histologia del tumor No. de Media de

Total : % supervivencia IC95 %

eventos ~
en afos

Carcinoma ductal infiltrante
(NOS) 58 5 6,0 9,3 8,8-9,9
.Caltcinoma ducto-lobulillar 7 0 0,0
infiltrante
Carcinoma medular infiltrante 4 1 1,2 6,0 2,7-9,2
Carcinoma ductal in situ 3 0 0,0
Carcinoma lobulillar infiltrante 3 1 1,2 7,0 7,0-7,0
Carcinoma papilar infiltrante 3 1 1,2 8,6 8,1-9,2
Carcinoma lobular infiltrante 2 0 0,0
;arcinoma metaplasico 1 0 0,0
infiltrante
Carcjnqma neuroendocrino tipo 1 0 0,0
carcinoide
Comedocarcionoma infiltrante 1 1 1,2 3,0 3,0-3,0

Long Rank (Mantel-Cox). X?=20,231; p = 0,017; p < 0,05.
Nota: Nimero de eventos se refiere al nimero de fallecidos.
Fuente: Boleta de biopsia y Registro de Defunciones de Estadistica del departamento de Salud Publica provincial.

En la tabla 2 se observa la supervivencia global segin estadiamiento tumoral. De
los pacientes que presentaron eventos, el estadio la y lla tuvieron mayor media
de supervivencia con 9,8 anos y 9,1 anos, respectivamente. Se observa que hay
pacientes sin indicacion de cirugia conservadora (estadio llic) tienen una media

de supervivencia de 6,5 anos.
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Tabla 2 - Supervivencia global segin estadiamiento tumoral de los pacientes

intervenidos quirtrgicamente con cancer de mama y cirugia conservadora

Estadiamiento

tumoral Total
0 3

la 28
Ib 1
lla 29
b 13
llla 5
llic 4

Long Rank (Mantel-Cox). X?= 4,789; p = 0,571; p > 0,05.

No. de
eventos

0
1
0
3
3
1

1

%

0,0
1,2
0,0
3,6
3,6
1,2
1,2

Media de
supervivencia
en afios

9,8

9,1
8,9
8,4
6,5

IC95 %

9,5-10,0

8,2-10.0
7,8-10,0
5,5-10.0
3,9-9,0

Nota: La indicacion de cirugia conservadora se realiza hasta el estadio IIb (T2N1).

Fuente: Boleta de biopsia y Registro de Defunciones de Estadistica del departamento de Salud PUblica provincial.

En la tabla 3 y en la figura se observa la supervivencia global y la histoquimica de

los pacientes portadores de cancer de mama. En aquellos que presentaron

eventos, el subtipo molecular Luminal B y Her 2 neu tuvieron mayor media de

supervivencia con 9,2 y 7,3 anos, respectivamente.

Tabla 3- Supervivencia global segiin inmunohistoquimica de los pacientes intervenidos

quirdrgicamente con cancer de mama y cirugia conservadora

Inmunohistoquimica.
Subtipos
moleculares

Luminal A
Luminal B
No encontrado
Her 2 Neu
Triple negativo

Long Rank (Mantel-Cox). X?=71,782; p = 0,000; p < 0,05.

Total

39
18
14
9
3

N O N O

3

No. de
eventos

%

0,0
2,4
0,0
4,8
3,6

Media de

supervivencia en

anos

9,2

7,3
2,0

IC95 %

8,2-10,0

5,9-9,9
2,0-2,0

Nota: La variable (no encontrado) se refiere a la inexistencia de datos acerca de la inmunohistoquimica.

Fuente: Boleta de biopsia y Registro de Defunciones de Estadistica del Departamento de Salud Publica provincial.
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Fig. - Supervivencia global segiin inmunohistoquimica.

En la tabla 4 se muestra la supervivencia global segin tratamiento definitivo
aplicado. En los pacientes con eventos a los que le administraron quimioterapia+
radioterapia+ hormonoterapia, asi como quimioterapia+ radioterapia presentaron

una mayor media de supervivencia con 9,4 y 8,8 anos, respectivamente.

Tabla 4 - Supervivencia global segin tratamiento definitivo aplicado a los pacientes

intervenidos quirargicamente con cancer de mama y cirugia conservadora

. N . Media de supervivencia IC
Tratamiento definitivo aplicado Total No. de % en afos 95 9

eventos
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hQ:rinn::')?‘toetr:rpais;radioterapia+ 57 5 6,0 9,4 8,9-9,8
Quimioterapia+radioterapia. 23 4 4,8 8,8 7,7-9,9
Radioterapia+hormonoterapia 1 0 0,0
Quimioterapia 1 0 0,0
Radioterapia 1 0 0,0

Long Rank (Mantel-Cox). X?=1,291; p = 0,863; p > 0,05.

Fuente: Registro de Defunciones de Estadistica del departamento de Salud PUblica provincial.

Discusion
El estudio se realizo con los datos retrospectivos de los pacientes con cancer de
mama y cirugia conservadora de 10 afos, intervenidos quirtrgicamente en el
Hospital Universitario Clinico Quirdrgico “Arnaldo Milian Castro”.
La supervivencia global segin la histologia del tumor en los pacientes que
presentaron eventos (fallecidos), fue el Carcinoma ductal infiltrante (NOS), el que
tuvo una media de supervivencia mayor con respecto a los otros tumores. Desde
el punto de vista estadistico, demuestra que el resultado de la histologia del
tumor afecta significativamente la supervivencia de los pacientes (p = 0,017 y p
<0, 05).
En relacion con estos resultados, es similar a los reportados por Cabrera
Berrocal®y Colina Ruizdelgado,® en el que encontraron que la supervivencia era
mayor en los carcinomas ductales infiltrantes. El autor opina que este resultado
se debe fundamentalmente a que es el tipo histoldgico mas frecuente, avalado
en diferentes bibliografias revisadas. ¢:10.11,12,13)
Con respecto a la supervivencia global y al estadiamiento tumoral, los estadios
de mayor media de supervivencia correspondieron a los estadios la y lla. En el
caso del estadio tumoral es similar a lo expuesto tanto en la bibliografia
nacional como internacional(’>%) consultada. En el caso del estadio lla es
similar a los expuestos por Aria Aliaga y otros, en el cual predominan en su serie
los pacientes que presentaron una supervivencia mayor en estadio tumoral. " EL
diagnostico de cancer de mama en estadios O, | y Il tiene una mayor media de
supervivencia que los diagnosticados en estadios clinico I, lo que implica un

mayor riesgo de muerte temprana.® Segun estos resultados, el estadiamiento
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tumoral no afecta significativamente la supervivencia global del paciente (p =
0,571 p > 0,05).

En el caso de la supervivencia global y la inmunohistoquimica, los pacientes
portadores del subtipo Luminal B tienen mayor supervivencia con respecto al HER
2 Neu y el Triple negativo. Desde el punto de vista estadistico los resultados de
la inmunohistoquimica, afecta significativamente la supervivencia global del
paciente con cancer de mama. (p = 0,000 p < 0,05).

En un estudio publicado en México en el ano 2019; compara los resultados con
respecto a otros estudios foraneos como de los Estados Unidos de América, Europa
y Asia, que fueron similares en cuanto a la supervivencia global.('*'> En contraste,
los pacientes que presentan cancer de mama con un subtipo triple negativo, que
aun cuando son menos frecuentes, tiene un peor prondstico y con una menor
supervivencia global. Entre el 75 y el 80 % de los canceres son positivos para
receptores hormonales de estrdégenos o progesterona y entre el 15 al 20 % son
positivos para HER2. El porcentaje remanente entre el 10 y el 15 % representa los
carcinomas de mama triple negativo definidos por la ausencia de expresion de
receptores hormonales y de HER2.("")

Cabe destacar que un porcentaje relevante de pacientes no se pudo obtener datos
(no encontrado) sobre el subtipo molecular, por no estar descrito en las boletas
de biopsias. A juicio del autor esta inexistencia, constituye una debilidad en el
estudio.

El uso de la inmunohistoquimica se considera un estandar en el abordaje del
cancer de mama, al brindar una aproximaciéon a los subtipos moleculares del
cancer, sin embargo, el acceso a las firmas genomicas necesarias para la
clasificacion molecular es limitado, pero en la practica médica su uso es
fundamental.

En el caso de la supervivencia global y tratamiento definitivo aplicado, vale la
pena declarar que todos los pacientes que recibieron quimioterapia esta fue la
modalidad adyuvante. Con respecto a los pacientes que tuvieron una
supervivencia global mayor en esta serie, fueron aquellos, que recibieron una
terapia combinada con quimioterapia, radioterapia y hormonoterapia; con

respecto a estos resultados no se encontrd resultado similar a este, en la
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bibliografia revisada.('® Segin el procesamiento estadistico, el tratamiento
definitivo aplicado a los pacientes no afecta la supervivencia significativamente
(p=0,863 p>0,05).

En el estudio de Rodriguez Sarria y otros,'3 los pacientes que recibieron
radioterapia y hormonoterapia presentaron una supervivencia global mayor con
respecto a los que recibieron quimio y radioterapia. En la serie publicada por Si-
Ye Chen y otros('® en el 2020, los pacientes que fueron sometidos a cirugia
conservadora de la mama, todos recibieron un esquema de quimioterapia, los que
presentaron receptores hormonales positivos, tratamiento con terapia endocrina,
solo a la mitad de los HER 2 Neu se le aplico radioterapia, a los pacientes restantes
radioterapia hipo fraccionada.

En principio, la radioterapia adyuvante esta indicada a todas las pacientes con
cirugia conservadora, Vicini y otros, en su estudio evalud los beneficios de la
radioterapia, después de la cirugia conservadora. Demostré que disminuye el
riesgo de recaida loco-regional o sistémica en 10 anos de 35 al 19,3 %. A los 15
anos, el riesgo de muerte se reduce de 25,5 al 21,4 %. El beneficio proporcional
es similar en diferentes poblaciones de pacientes, pero el beneficio absoluto varia
de acuerdo con el comprometimiento axilar, edad, grado, receptores hormonales
y extension de la cirugia.

En el tratamiento del cancer de mama, la tendencia actual es realizar cirugia
conservadora teniendo en cuenta la amplia gama de tratamientos adyuvantes que
existen en la actualidad, y se lleva a que se tome como una enfermedad sistémica

que requiere manejo multidisciplinario y no Unicamente quirargico. 2%

Conclusiones
En la muestra de pacientes operados por cancer de mama y cirugia conservadora,
presentan una mayor supervivencia global aquellos con tipo histolégico carcinoma
ductal infiltrantes (NOS), estadios tumorales la y lIla, con subtipo molecular
Luminal B segun inmunohistoquimica y con tratamientos definitivos de

quimioterapia+ radioterapia+ hormono terapia y quimioterapia+ radioterapia
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