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PENSAMIENTO.

....él cancer, flagelo que ha dejados numerosas victimas....y mujeres tan bellas
todas han quedado desoladas a su ataque, es importante tomar conciencia y
aplicar medidas para detenerlo.”

Joseph Coller Loper.
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RESUMEN.

El cancer de mama en Cuba constituye la segunda causa de mortalidad por tumor
maligno en el sexo femenino. El objetivo de la investigacion es identificar los
factores de riesgo asociados con el cancer de mama en el hospital Antonio
Luaces lIraola de Ciego de Avila de Enero a Marzo del 2011. Se realiz6 un estudio
observacional analitico de casos y controles pareado (1:1). El universo estuvo
constituido por todas las mujeres con cancer de mama de la provincia, la muestra
58 pacientes diagnosticadas histologicamente a las que les correspondio el
mismo numero de controles pareados por la variable edad y color de la piel. Para
la recoleccion de la informacion se utilizaron las historias clinicas y encuestas
validadas. Como estadigrafo para medir el riesgo se utilizé el odds ratio (OR) y
para determinar el grado de dependencia de la enfermedad con las variables de
riesgo estudiadas el riesgo atribuible poblacional porcentual (RAP %). Se
presentaron los resultados en forma de distribucion de frecuencia y proporciones
en tablas. Predominé el grupo de edad de 50 a 54 afos y el color blanco de la
piel. Los factores de riesgo que mostraron asociacion con el cancer de mama
fueron APF de ler grado de parentesco, APP de enfermedad benigna de la
mama, obesidad y el alcoholismo, no mostraron asociacion estadistica
significativa la menarquia precoz, la nuliparidad, la menopausia tardia y uso de
anticonceptivos orales. Asi relacionamos las variables de riesgo que en el
hospital Antonio Luaces Iraola de Ciego de Avila estan mayormente asociadas

con el cancer de mama.

Palabras claves: Cancer de mama, Casos y controles, Factores de riesgo.




INTRODUCCION.

El cancer de mama es la causa mas frecuente de morbimortalidad en la poblacién
femenina a nivel mundial, convirtiéndose no solo en uno de los tumores que
puede padecer la mujer durante su vida, sino en cierto sentido, por definicion y
frecuencia en el tumor femenino por excelencia (1). Un reporte reciente del
Instituto Nacional del Cancer en Estados Unidos estima que una de cada 8
mujeres desarrollara un cancer de mama durante toda su vida y cada 15 minutos
se diagnostican tres nuevos casos Yy fallece uno. Segun datos de la American
Society, las enfermedades neopldsicas de la mama representan en términos
absolutos la causa mas frecuente y comun de muerte en mujeres entre los 39 y
44 anos (2).

Evidentemente, el cancer de mama ha sido objeto de una gran publicidad
justificada y de intensos estudios respecto a sus origenes, métodos, diagnosticos
y tratamiento. Aungue la tasa de mortalidad por cancer de mama ajustada a la
edad en la mujer ha permanecido practicamente estable en Estados Unidos a lo
largo de los ultimos 30 afios, (siendo en la actualidad de 27 por 100 000), cada
afio, 43 000 mujeres mueren de esta enfermedad. Resulta irénico y a la vez
tragico que una neoplasia que brota en un 6rgano expuesto, facilmente accesible
a la autoexploracion y a la exploracion clinica, continie cobrandose un tributo tan

pesado (3).

La deteccion temprana del cAncer de mama mejora el desenlace de una manera
rentable, siempre que se cuente con un tratamiento, pero es necesario educar al
publico para fomentar la participacién activa de las pacientes en el diagndstico y
el tratamiento. La exploracién clinica de las mamas, combinada con estudios de
imagenologia diagndstica (ultrasonido con o sin mamografia diagnostica), puede
facilitar la aplicacion de técnicas rentables de obtencién de tejidos para el

diagnastico citoldgico o histolégico (4).

El cancer de mama es la neoplasia maligna mas frecuente en la mujer occidental
y la principal causa de muerte por cancer en la mujer en Europa, Estados Unidos

de Norteamérica, Australia y algunos paises de América Latina.



Se estima una incidencia de 700.000 casos nuevos cada afio en el mundo con
alrededor de 300.000 fallecimientos anuales. La frecuencia de cancer de mama
esta aumentando considerablemente debido a la difusion de métodos de
diagnéstico oportuno mediante imagenes lo que ha permitido desarrollar
programas de deteccion precoz de la enfermedad. La incidencia, en los diferentes
paises, es variable con cifras elevadas en el norte de Europa, 129 por 100.000
mujeres en los paises escandinavos, 110 por 100.000 en Italia y Estados Unidos
de Norteamérica, 95 por 100.000 en Holanda y Reino Unido, y tasas pequefias en
paises asiaticos, como Japbn con una tasa de incidencia de 30 por 100.000
mujeres (5, 6).

Mundialmente la incidencia del cancer mamario femenino es de 29,2 tasa
promedio anual, representando el 27% de todas las neoplasias malignas y de él
depende el 19% del fallecimiento por cancer (7,8).

En Espafa se diagnostican cada afio 16.000 nuevos casos y actualmente ya se
manejan cifras que indican que una de cada 16-18 espafiolas tendra un cancer de
mama, siendo esta la primera causa de mortalidad en las mujeres espafiolas
entre los 35 y 56 afios, con una mortalidad de 38.4 por 100000 habitantes (9, 10),
de igual forma, la Sociedad Americana del Cancer (ACS) estima que cada afio se
diagnostican unos 190.000 nuevos casos de cancer invasivo de mama en
Estados Unidos (11).

La enfermedad exhibe sus tasas mas elevadas en los paises mas desarrollados,
excepto Japon y también en algunos paises de América del Sur, especialmente
Uruguay y Argentina (12). En Asia se encuentran las tasas mas bajas de
incidencia y mortalidad por cancer de mama; en Africa, aunque no existen
muchos estudios al respecto, se encuentran altas tasas de incidencia y

mortalidad, sobre todo en Nigeria y Egipto (13).

En Cuba la tasa, aunque superior a la de los paises menos desarrollados, es
similar a la observada en el Caribe y Centroamérica, siendo la segunda causa de
muerte por neoplasia maligna en la mujer con una tasa de 21.4 por 100 000
habitantes y se diagnostican cada afio mas de 1 600 casos nuevos que,



lamentablemente buena parte de ellos estan en estadios avanzados (14) y se
considera la segunda causa de muerte después del cancer del pulmon.

Ocupa el primer lugar en incidencia y el segundo en mortalidad de los que
afectan a la mujer cubana; no obstante, es controlable y curable si se detecta a
tiempo. Se ha concluido que 1 de cada 14 a 16 mujeres podra presentar cancer
de mama en algin momento de su vida y es mas frecuente entre los 45 y 65 afios
de edad. Algo analogo a lo que ocurre en paises desarrollados, en 1989 fue de
15.1 por 100 000 mujeres, la incidencia en el afio 2004 fue de 25.9, en el 2008
fue de 44,3 por 100 000 habitantes. (15)

En el aflo 2003, se registraron 2 573 casos nuevos con una mayor incidencia en
las edades de 60 a 64 afios donde se registraron 294 casos nuevos en todo el
pais resultando una tasa de incidencia total de 45.8 por 100 000 mujeres, cifra
gue mostrd una disminucion en el afio 2004 con una incidencia de 2 405 casos
nuevos. (16,17)

En el afio 2005, nuestro pais mostraba una tasa ajustada de morbilidad por
cancer de mama de 31, 2 por cada 100 000 habitantes. Las provincias con mayor
incidencia son Ciudad de la Habana, La Habana, Matanzas, Villa Clara, Ciego de
Avila y Santiago de Cuba representando 15.6% de todas las muertes por cancer.
En el afio 2006, el cancer de mama constituy6 la segunda causa de mortalidad en
el sexo femenino en Cuba, registrdndose un numero de 1 213 fallecidas, con
mayor frecuencia entre los 60 y 79 afios donde se registraron un total de 532

fallecimientos. (16)

Las provincias con mayor numero de fallecimientos son Ciudad de La Habana, La
Habana, Sancti Spiritus, Camaguey y las provincias orientales. Esta cifra
aumento a 1 328 fallecidas en el afio 2007, siendo igualmente el grupo de 60 a 79
afos el que registré6 mayor numero de defunciones con un total de 576. (17)

De ahi la trascendencia de impulsar cada dia mas el programa nacional para la
deteccién precoz que tiene como objetivos disminuir la morbimortalidad por esta

causa, aumentar el intervalo libre de la enfermedad y poder realizar cirugia



conservadora. De ellos se infiere la necesidad de desarrollar al maximo las

consultas de Mastologia y llevar a cabo exitosamente el programa (18).

Desde 1987 se esta llevando a cabo el Programa de Deteccion y Diagnostico
Precoz de Céancer de Mama, el cual mediante una estrecha relacion entre
oncologos, radidlogos y patélogos, utilizan técnicas de diagnostico de avanzada
como la mamografia, el ultrasonido y la citologia por aspiracion con aguja fina, por
lo que hoy se diagnostican mas casos en estadio | y Il que antafio, y esto permite
tratamientos menos invasivos y eleva los indices de supervivencia con mejor
calidad de vida para las mujeres afectadas. En la provincia de Ciego de Avila las
tasas de mortalidad del afio 2008 fueron de 19.4, 14.1, 11.8 en los estrados
urbanos, urbano rural y rural respectivamente. En el afio 2010 la tasa de
mortalidad fue de 11.3 y en el afio 2011 de 7.9 por 100 000 habitantes (19).

Problematica.

La situacion actual de la salud de la poblacién en nuestra provincia, es reflejo de
la situacion general del pais y, por tanto, dentro de nuestros problemas de salud
mas importantes se encuentra el cancer de mama, tanto en lo referente a la

morbilidad como a la mortalidad.

La hipotesis de la investigacion es:
El cancer de mama esta relacionado estadisticamente de forma significativa con
un grupo de factores de riesgo presentes en la poblacion atendida en el hospital

Antonio Luaces Iraola de Ciego de Avila.

Basandonos en lo anteriormente expuesto y teniendo en cuenta el serio problema
de salud que representa el cancer de mama, nos propusimos realizar esta
investigacién, con el objetivo de identificar los factores de riesgo asociados con la
aparicion del cancer de mama en el hospital Antonio Luaces Iraola de la provincia
Ciego de Avila para aportar evidencia cientifica que contribuya a la evaluacion de
este problema de salud y a la toma de decisiones, en correspondencia con los

objetivos del Programa Nacional de Control del Cancer de Mama vy las



Proyecciones de la Salud Publica en Cuba para el afio 2015.

OBJETIVOS.

Objetivo General:

1- Identificar los factores de riesgo asociados con la aparicién del cancer de
mama en el hospital Antonio Luaces Iraola de la Provincia Ciego de Avila de
Enero a Marzo 2011.



Objetivos Especificos.

1-Caracterizar la poblacion estudiada segun edad y color de la piel.
2-Determinar la posible existencia de asociacion del cancer de mama con un
grupo de variables de la categoria “Biologia Humana” del modelo campo de
salud:

v' Antecedentes patoldgicos familiares de 1 grado de parentesco de cancer
de mama.
Antecedentes patoldgicos personales de patologia benigna de mama.
Menarquia precoz

Menopausia tardia.

AR NEENEEN

Nuliparidad.

3- Determinar la asociacion existente del cdncer de mama con un grupo de
variables de la categoria “Estilo de Vida” del modelo campo de salud:

v" Obesidad.

v Alcoholismo.

v Uso de anticonceptivos orales.

4- Determinar las variables que de actuar de forma simultanea incrementan el

riesgo en esta poblacion de enfermar de cancer de mama.



MARCO TEORICO

El cancer de mama es la proliferacion acelerada, desordenada y no controlada
de células con genes mutados, los cuales actian normalmente suprimiendo o
estimulando la continuidad del ciclo celular pertenecientes a distintos tejidos de
una glandula mamaria. La palabra cancer es griega y significa cangrejo. Se dice
que las formas corrientes de cancer avanzado adoptan una forma abigarrada y
con ramificaciones similares a las de un cangrejo marino, y de ahi se deriva su
nombre (20).

El Dia Internacional del Cancer Mamario se celebra el 19 de octubre, y tiene como
objetivo sensibilizar a la poblaciéon acerca de la importancia de esta enfermedad.
La palabra cancer se aplica a los neoplasias malignas que se originan en estirpes
celulares de origen epitelial o glandular, y no a las que son generadas por células
de estirpe mesenquimal (sarcomas). Los canceres o carcinomas de mama

suponen mas del 90 % de los tumores malignos de esta localizacion (20).

Es una neoplasia maligna que tiene su origen en la proliferacion acelerada e
incontrolada de células que tapizan, en 90 % de los casos, el interior de los
conductos que durante la lactancia llevan la leche desde los acinos glandulares,
donde se produce, hasta los conductos galactéforos, situados detras de la areola
y el pezon, donde se acumula en espera de salir al exterior. Este cancer se
conoce como carcinoma ductal, que es el mas frecuente, conocido como ductal
invasivo (21,22). Esta variedad es més frecuente en el hombre que en la mujer
(23). En el 10 % de los casos restantes el cancer tiene su origen en los propios
acinos glandulares y se le llama carcinoma lobulillar (22). El carcinoma ductal
puede extenderse por el interior de la luz ductal e invadir el interior de los acinos,

en lo que se conoce como fendmeno de cancerizacion lobular.

Muchos se encuentran confinados en la luz de los ductos o de los acinos, sin
invadir los tejidos vecinos. En ese caso reciben el nombre de carcinomas in situ,
constituyendo el ductal in situ la variedad que representa el 10 % de los casos
(21).



Cuando proliferan en demasia pueden romper la llamada membrana basal y
extenderse para infiltrar los tejidos que rodean a ductos y acinos, y entonces
reciben nombres como carcinoma ductal infiltrante o carcinoma lobulillar
infiltrante. Los carcinomas de mama in situ son potencialmente curables si se

extirpan en su totalidad (20).

El nombre de carcinoma hace referencia a la naturaleza epitelial de las células
que se convierten en malignas. En realidad, en sentido estricto, los llamados
carcinomas de mama son adenocarcinomas, ya que derivan de células de estirpe
glandular (de glandulas de secrecion externa). Sin embargo, las glandulas de
secrecion externa derivan de células de estirpe epitelial, de manera que el nombre
de carcinoma que se aplica a estos tumores suele aceptarse como correcto
aunque no sea exacto. En casos verdaderamente raros hay canceres escamosos
de mama que podrian ser llamados méas precisamente carcinomas. Estos tumores
escamosos, verdaderos carcinomas estrictos, son consecuencia de la metaplasia
de células de origen glandular. Existen tumores malignos que no son de estirpe

glandular ni epitelial. (20)

Estos tumores, poco frecuentes, reciben otros nombres genéricos diferentes. Los
sarcomas son producto de la transformacion maligna de células del tejido
conectivo de la mama. Los linfomas derivan de los linfocitos, un tipo de glébulos
blancos que procede de los ganglios linfaticos. En general, los linfomas no son
tumores raros, pero es raro que un linfoma tenga su lugar de origen en una
mama, y no en otras regiones del organismo. El diagndstico solo puede adoptar
su caracter definitivo por medio de una biopsia mamaria. Es ideal hacer biopsias
por puncion, con aguja de jeringa, con aguja de Silverman. Si no es posible, se
pueden hacer biopsias incisionales (retirar parte de la masa) o excisionales (retirar

toda la masa). Esto puede alterar el estadio del tumor (20).

Este tipo de neoplasia se conoce desde la antigiiedad. La descripcion mas
antigua del cancer (aunque sin utilizar ese término) proviene de Egipto, del
1600 a.c., aproximadamente. El papiro Edwin Smith describe 8 casos de tumores
o Ulceras del cancer que fueron tratados con cauterizacion, con una herramienta

llamada "la orquilla de fuego".



El escrito dice sobre la enfermedad: No existe tratamiento. Como minimo, un
caso descrito, es de un hombre. Por siglos los médicos han descrito casos
similares, todos teniendo una triste conclusién. No fue sino hasta que la ciencia
meédica logré mayor entendimiento del sistema circulatorio en el siglo XVII que se
lograron felices avances. En este siglo se pudo determinar la relacion entre el
cancer de mama y los nodulos linfaticos axilares. El cirujano francés Jean Louis
Petit (1674-1750) y posteriormente el cirujano Benjamin Bell (1749-1806) fueron
los primeros en remover los nédulos linfaticos, el tejido mamario y los masculos
pectorales (mastectomia radical). Su senda de comprension y avance fue seguida
por William Stewart Halsted, que inventd la operaciébn conocida como
mastectomia radical de Halsted, lo que ha sido popular hasta los ultimos afios de
la década del 70 del pasado siglo XX (20).

Del total de los carcinomas de mama, menos del 1 % ocurre en hombres (21,23).
El carcinoma de mama masculino es del 0,5 al 1 % de los tumores de mama, y
del 0,17 a 1,5 % de los tumores malignos (23). En Uruguay la tasa de incidencia
es de 0,80. En Estados Unidos representa aproximadamente el 1 %, y cerca del
0,1 % de la mortalidad por cancer en el hombre (23). La incidencia varia
ampliamente en el mundo. En Uganda y Zambia, por ejemplo, la tasa de
incidencia anual es del 5 al 15 % respectivamente, lo que puede deberse a los
trastornos hepéticos que condicionan hiperestrogenismo, como ocurre en la
infeccion por virus de la hepatitis B o C; lo contrario se observa en Japén, donde
hay menos de 5 casos por millbn de habitantes (21). La incidencia de esta
enfermedad durante afios habia permanecido estable, sin embargo, actualmente
parece haber un incremento sustancial de 0,86 a 1,06 x 100 000 habitantes en los
altimos 26 afios (24). A pesar de algunas semejanzas con el carcinoma de mama
femenina, en el hombre es una patologia con un perfil propio, que la hace singular
(23).

Los carcinomas de mama pueden presentarse a casi cualquier edad de la vida,
pero son mas frecuentes en las mujeres de mas edad. Suelen escasear en las
mujeres menores de 40 afios, y son raros en las menores de 30, aunque ha

habido un incremento a estas edades en los ultimos afos.



El primer reporte de un cancer de mama diagnosticado en un hombre data de
3000 a 2 500 afios a.n.e. Estudios realizados en nuestro pais muestran que un 1
% de los canceres mamarios que se diagnostican en ambos sexos corresponde al
masculino. Se ha dicho que, por su frecuencia, esta enfermedad en los varones
constituye una "curiosidad médica" (25, 26), aunque es, sin lugar a dudas, una
realidad que siempre hay que tener en cuenta como diagndstico (25). Ocupa el
lugar 19 en la incidencia de canceres que afectan al hombre en Cuba (26). El
diagnoéstico precoz de cualquier tumor facilita el tratamiento y el prondstico. Los
hombres deben estar orientados que esta no es una enfermedad que padecen
solo las mujeres, por lo que se hace necesario extender la pesquisa hacia el sexo
masculino. La afeccidon puede ser bilateral hasta en el 5 % de los casos. Se han
hecho investigaciones que sugieren que el genoma del cancer mamario en el
hombre se encuentra en el brazo corto del cromosoma, mientras que en el caso
de la mujer se encuentra en el brazo largo del cromosoma 7 (26,27). La primera
descripcion clinica de un caso ocurrié en Inglaterra durante el siglo XIV, y se le

atribuye a Juan de Anderme (26,28).

Revisando la literatura mundial sobre el cancer de mama en el hombre hay
reportes mas actualizados como el de Auvinen y Curtis, quienes logran reunir en
un estudio multicéntrico un total de 1 778 casos, los cuales fueron registrados en
el Surveillance Epidemiology and End Results Program (SEER) y publicado en el
afio 2002 (29). En el continente africano hay trabajos como el presentado por el
doctor Hassan, de Nigeria, en 1995, y el de Omari-Alaoni, de Marruecos, con 71
casos en el afio 2002. En los Estados Unidos la incidencia del cancer de mama
en hombres es del 0,8 % (26).

La topografia lesional mas frecuente en el hombre es retroareolar. Las series
revisadas comunican que del 70 al 90 % de los casos la lesion se localiza en
topografia central (retroareolar), lo cual difiere francamente del cancer de mama

femenino que predomina en cuadrantes externos (22, 23,30-32).

El peor pronéstico del cancer mamario es en el hombre, basado en que tiene una

invasion linfatica temprana y metastasis a distancias precoces (26).



En este aspecto es importante destacar que el cAncer de mama, como el de otras
localizaciones, parece comportarse siguiendo al menos 2 patrones diferentes. En
ocasiones prolifera lentamente sin invadir ni infiltrar, ocupando y ensanchando la
luz de los ductos, y llegando a formar un ndodulo prominente que desplaza
estructuras vecinas y puede alcanzar gran tamafio, sin dejar de ser un cancer in
situ (33). Estos canceres con frecuencia se convierten en infiltrantes después de
que gran parte de su historia ha transcurrido como tumores in situ. Otras veces el
cancer infiltra los tejidos vecinos, rompe la membrana basal y se comporta como
invasivo muy precozmente, cuando todavia es microscopico y no es posible
identificarlo por ningun procedimiento diagndstico, excepto por biopsia (33). La
diferencia entre estos 2 tipos es importante, porque el diagndéstico precoz
garantiza la cura de la casi totalidad del primer tipo de canceres, pero de un

namero limitado de los segundos.

El archivo médico mas remoto que se conoce con respecto a esta entidad
proviene del antiguo Egipto, donde se encontrd un papiro titulado Instrucciones en
torno a tumores sobre las mamas, y en él se informa que una mama con una
tumoracién caliente al tacto, es un caso que no tiene tratamiento. Normalmente
este se limitaba a los 2 Unicos métodos disponibles por entonces: quemar la

lesion con fuego o extirparla mediante instrumentos cortantes (20).

Herodoto, antes de Hipdcrates, describe el caso de la princesa Atossa, que tenia
un tumor mamario que oculté durante tiempo por pudor hasta que se ulceréd, y
Demdécedes se lo curé. Hipocrates, 400 afios antes de Cristo, describe un caso de
una mujer con cancer de mama y con hemorragia por pezén, que murié cuando
dicha hemorragia cesé. Leonides, médico del primer siglo de la era cristiana, que
trabajo en la escuela de Alejandria, es considerado como el primero que efectu6

una extirpacién quirdargica de la mama (20).

INCIDENCIA Y EPIDEMIOLOGIA.

El cancer de la mama femenina es raro antes de los 25 afios, excepto en ciertos
casos familiares. Puede ocurrir a cualquier edad posterior, con una incidencia
maxima en la menopausia o después de ella. Pocos canceres han sido objeto de

un estudio epidemioldgico mas profundo.



Las observaciones respecto a la incidencia de esta enfermedad pueden resumirse

de la siguiente manera (8):

Influencias geograficas: Cinco veces mas frecuente en Estados Unidos que en
Japon y Taiwan.
Predisposicion genética: Bien definida. La magnitud del riesgo guarda
proporcién con el nimero de parientes proximos con cancer de mama y con la
edad a la que aparecié el cancer en los parientes. Cuanto mas jovenes los
parientes en el momento del desarrollo del cancer y cuanto mas frecuentes
sean los canceres bilaterales, mayor serd la predisposiciébn genética. Por
tanto, el riesgo es de 1,5 a 2 veces en mujeres con un familiar de primer grado
con cancer de mama, y de 4 a 6 veces en las que tienen dos familiares
afectados. Existen casos infrecuentes de familias de alto riesgo con una
transmision aparentemente autosémica dominante y asociacion familiar de
canceres de mama y de ovario. El cancer de mama afecta al 25% de los
pacientes con el sindrome de Li-Fraumeni (multiples sarcomas y carcinomas),
y esta relacionado con mutaciones del gen supresor del tumor en la linea
germinal.
Edad creciente: Es infrecuente antes de los 25 afios de edad, pero después
hay un aumento sostenido hasta el momento de la menopausia, seguido de un
ascenso mas lento todo el resto de la vida.
Duracion de la vida reproductiva: El riesgo aumenta con la menarquia
temprana y la menopausia tardia.

Paridad: Es mas frecuente en nulipara que en multiparas.
Edad a la que se ha tenido el primer hijo: El riesgo es mayor cuando la mujer
tenia mas de 30 afios al nacer su primer hijo.
Obesidad: El aumento del riesgo se atribuye a la sintesis de estrogenos en los
depositos grasos.
Estrégenos exdgenos: Riesgo moderadamente aumentado con tratamiento de
sintomas menopausicos con dosis elevadas.
Contraceptivos orales: No existe un aumento definido del riesgo; se atribuye al
contenido equilibrado de estrogenos y progesterona utilizado actualmente en

los contraceptivos orales.



e Alteraciones fribroquisticas con hiperplasia epitelial atipica: Riesgo

aumentado, como se ha sefialado anteriormente al tratar este trastorno.

o Carcinoma de la mama contralateral o del endometrio: Aumentan el riesgo.

ETIOLOGIA Y PATOGENIA.

Los datos epidemiologicos citados anteriormente y los estudios de tumores
mamarios in vitro y en animales de experimentacion apuntan a tres series de
influencias que pueden ser importantes en el cancer de mama: 1) factores
genéticos; 2) desequilibrios hormonales, y 3) factores ambientales. En los
animales, los virus pueden interaccionar claramente con estas influencias y
causar cancer, pero hasta la fecha no se ha documentado una etiologia viral asi

en humanos (34).

Indudablemente existe una predisposicion genética, puesta de manifiesto por el
notable incremento del riesgo en familiares de primer grado de pacientes con
cancer. Como se ha sefalado, las mutaciones en la linea germinal del gen
supresor de tumor (sindrome de Li-Fraumeni) son responsables de casos raros de

cancer familiar.

En la actualidad se persigue con ahinco la base genética de la mayoria de los
casos de cancer de mama familiar, y en un gran nimero de familias en las que se
desarrolla cancer de mama a edades tempranas se ha localizado un gen de
susceptibilidad a padecer cancer de mama en un pequefio locus del cromosoma
17q21.

Este gen, denominado BRCA1 (breastcarcinoma 1 = cancer de mama 1), esta
relacionado también con el cancer de ovario. El exceso de estrogeno enddgeno, o
mas exactamente, el desequilibrio hormonal desempefia claramente un papel
significativo. Muchos de los factores de riesgo mencionados: larga duracién de la
vida reproductiva, nuliparidad y edad tardia al tener el primer hijo implican un
aumento de la exposicion a picos de estrogenos durante el ciclo menstrual. Los
tumores ovaricos funcionantes que elaboran estrégenos se asocian a un aumento

de riesgo de cancer de mama en mujeres post menopausicas.



Estudios recientes han confirmado la asociacion entre el exceso de estrégenos
urinarios, la frecuencia de ovulacion, la edad en el momento de la menarquia y el

aumento de riesgo de padecer cancer de mama.

La incidencia variable de cancer en grupos homogéneos genéticamente y las
diferencias geograficas de incidencia sugieren la existencia de influencias
ambientales. Se ha incriminado un papel a diversos componentes dietéticos, pero
actualmente se cuestiona el de la dieta rica en grasas, anteriormente bien
aceptado, pero algunos estudios sugieren que el consumo moderado de alcohol

se asocia a un aumento de 1.5 veces del riesgo de sufrir cancer de mama.

En la literatura de manera general se profundiza mas de la posible contribucion
de los oncdgenes y genes supresores de tumores al cancer de mama. En
especial, se encuentran una amplificacién del gen erb B2/neu (que es similar al
gen del receptor de EGF) entre el 5% y hasta el 30% de los canceres. Finalmente,
ocurren mutaciones somaticas de los genes supresores p53y Rb en el 50y 20 %
de los canceres de mama, respectivamente (8).

Una mujer con antecedentes de cancer in situ o infiltrante en una mama tiene,
durante el resto de su vida, mayor riesgo de desarrollar un segundo cancer en el

tejido mamario restante. Este riesgo es aproximadamente de 0,5 a 1% al afio.

La reduccion del riesgo no es totalmente proporcional a la cantidad de tejido
extirpado y se han notificado canceres de mama en restos muy pequefios de
tejido que quedan después de una mastectomia subcutdnea en mujeres con
historiado cancer de mama in situ o microinfiltrante. Se ha demostrado que dos
canceres de mama, tanto simultaneos como sucesivos, no implican un prondstico

peor que un solo cancer de mama.

Algunos tipos de la enfermedad mamaria benigna entrafian un aumento del riesgo
de cancer de mama. Aproximadamente la mitad de las mujeres con biopsias en
las que no se encuentra cancer de mama presentan signos de hiperplasia lobular

o ductal, lo que se asocia a un riesgo relativo de cancer mamario.



El aumento del riesgo asociado con el tratamiento sustitutivo con estrogenos
(TSE) en las mujeres posmenopausicas o con el uso de anticonceptivos orales en
las premenopausicas es muy pequefio o inexistente. Sin embargo, la utilizacion

prolongada de estos tratamientos podria dar lugar a un ligero aumento.

El factor de la dieta que en forma mas constante se ha demostrado asociado con
el aumento del riesgo de cancer de mama es la ingesta de alcohol. Un meta
andlisis de estudios epidemiolégicos mostrd que una ingesta de alcohol de 6 g/dia
(alrededor de 1/2 copa) puede estar asociado a un riesgo relativo de 1,3; una
ingesta de alcohol de 36 g/dia se asociaba a un riesgo relativo de 2 (16). Un
estudio sugiere que la ingesta de alcohol antes de los 30 afios guarda una
correlacion mas estrecha con el riesgo de cancer de mama que el consumo de

alcohol en etapas posteriores de la vida.

La mayoria de los canceres de mama aparecen en pacientes que no forman parte
de la poblacion de alto riesgo, por lo que es desaconsejable utilizar cualquier otro
factor que no sea la edad a fin de determinar la vigilancia diagnostica para la

deteccién de este tipo de cancer (35).

NEOPLASIAS MALIGNAS

Bajo esta denominacion se engloban distintos procesos que tienen como
caracteristicas comunes: su evolucion rapida, su tendencia a extenderse sobre los
tejidos vecinos y a generalizarse mediante metastasis, su repercusion nociva
sobre el organismo y su tendencia a recidivar, todo lo cual establece para ellos un
prondstico grave. Este campo de neoplasias comprende dos tipos de tumores
epiteliales y conectivos. Entre los epiteliales tenemos el carcinoma, del que
existen diversos tipos que se designan con nombres de acuerdo a su estructura
histologica, tales como: carcinoma intracanalicular y carcinoma intralobulillar no
infiltrantes, carcinomas infiltrantes o adenocarcinomas, carcinoma medular,

carcinomas papilares y carcinoma coloide o0 mucoso (36).



GRADUACION Y ESTADIFICACION DEL CANCER DE MAMA.

Los multiples grados histoldgicos y estadios del cancer de mama han sido
subdivididos en grupos homogéneos mas pequefios para estandarizar la

comparacion de resultados de los diversos tratamientos en los diferentes centros.

A partir de la clasificacion histologica descrita anteriormente, los canceres pueden
dividirse en los siguientes grandes grupos: No metastizantes: carcinoma
intraductal o lobulillar in situ. Infrecuentemente metastatizantes: cancer mucinoso
puro o coloide, cancer medular, adenocarcinoma tubular; carcinoma adenoide

quistico. Moderada o altamente metastizantes: todos los tipos restantes.

Carcinoma ductal (70-80% de los Carcinoma lobular (10-20%)

casos)

Intraductal (in situ) In situ

Invasivo con componente

intraductal predominante.

Invasivo . o
Invasivo con componente in situ

Inflamatorio

Medular con infiltrado

linfocitico.

Mucinoso (coloide) Predominante Invasivo

Papilar

Escirro




Tubular

Carcinoma indiferenciado Los siguientes subtipos tumorales que
afectan a la mama, pero que no se
consideran dentro de los canceres de

mama tipicos.

Tumor Phyllodes
Angiosarcoma

Linfoma

El Comité Conjunto Norteamericano de Estadificacion del Cancer (American Joint

Comité on Cancer Staging) divide los estadios clinicos de la siguiente forma:

ESTADIO I. Un tumor de menos de 2 cm. de didmetro sin afectacion ganglionar ni

metastasis.

ESTADIO II. Un tumor de menos de 5 cm. de diametro con ganglios axilares
afectados pero moviles sin metastasis a distancia, o bien un tumor mayor de 5

cm. sin afectacion ganglionar y sin metastasis a distancia.

ESTADIO lll. Todos los canceres de mama de cualquier tamafio con posible
afectacion cutanea, fijacion al pectoral y a la pared toracica, y afectacion
ganglionar que incluye ganglios axilares y de la cadena mamaria interna, fijos

pero sin metastasis diseminadas.




ESTADIO V. Cualquier forma de cancer de mama con o sin afectacion
ganglionar, con o sin fijacion al pectoral, con o sin ulceracién cutanea o con o sin
fijacion a la pared toracica, pero con metastasis a distancia. Se trata de una

clasificacion que se realiza para la toma de la decision terapéutica.

Cierto numero de factores influyen sobre el prondstico del cAncer de mama:

1- El tamafio del tumor primitivo, los tumores de menos de 2 cm. se asocian a un

pronostico favorable.

2- La afectacion, ganglionar linfatica y el niamero de ganglios que tienen
metastasis. Por ejemplo, si no hay afectacion histologica de los ganglios linfaticos
axilares la supervivencia a los 5 afios se aproxima al 80%; las que tienen de uno a
tres ganglios positivos tienen una supervivencia a los 5 afos del 50%. La tasa de
supervivencia libre de enfermedad cae al 21% en presencia de cuatro ganglios

positivos 0 mas.

3- El tipo histologico y el grado del tumor. Se ha tratado anteriormente, pero
puede apreciarse analizando un estudio antiguo de 30 afios de seguimiento de
1458 canceres operables consecutivos tratados con mastectomia radical. La tasa
de supervivencia del carcinoma intraductal era del 74%; la del carcinoma papilar,
65%; la del carcinoma medular,

4- 58%; la del coloide, 58%; del lobulillar infiltrante, 34%, y la del ductal infiltrante,
29%.

5- La presencia o ausencia de receptores de estrogeno y de progesterona. El
namero de receptores de estrogenos en las células de cancer de mama puede ser
elevado, intermedio o0 ausente, y es proporcional al grado de diferenciacion celular
y a la capacidad potencial de respuesta del tumor al tratamiento antiestrogénico,
la ooforectomia o el tamoxifeno. EI 70% de los tumores con receptores de
estrogeno regresan tras la manipulacion hormonal, mientras que sélo el 5% de los
que tienen receptores negativos responden a estos procedimientos. La mayor

tasa de respuesta se logra en pacientes cuyos tumores contienen receptores de



estrogenos y también de progesterona. En conjunto, las pacientes con niveles
altos de receptores tienen un pronéstico mejor que las que tienen niveles

intermedios 0 que no tienen receptores.

6- La tasa de proliferacién del tumor y la aneupliodia, con aumento y dispersion
de los niveles de ADN medidos por citometria de flujo, son indicadores de mal
prondéstico en algunos estudios en especial, la fraccion de células dispersa fuera

de los picos modales de los histogramas del ADN (8).

La exploracion de la mama tiene gran interés en patologia porque en esta
glandula se desarrollan numerosas afecciones, entre ellas, el cancer, cuya

importancia no necesita destacarse.

Esta exploracion comprende cuatro etapas: el examen clinico del 6rgano, el

empleo de los rayos X, la puncién y la biopsia.

Se conocen numerosos factores que son parcialmente responsables de la
apariciéon del céncer, pero en la mama no ha sido posible encontrar uno
claramente dominante, algo que si ha ocurrido con el cancer de pulmoén y el
consumo de cigarrillos.

Sin embargo existen factores estimulantes del cancer de mama de importancia
indiscutida, como ocurre con algunas hormonas sexuales, sobre todo estrégenos

y progesterona (37).

Es importante distinguir entre factores desencadenantes y estimulantes, ya que
los ultimos no son propiamente factores causales. Sin embargo, es imprescindible
tenerlos en cuenta dada la efectividad demostrada de los antiestrogenos en la

prevencion y el tratamiento de esta enfermedad.

Hay que tener en cuenta que aquellas mujeres que tengan mayores
probabilidades de padecer cancer de mama (por tener mas factores de riesgo)
pueden tomar medidas preventivas que reduzcan esa probabilidad como

revisiones periddicas o cambios en su estilo de vida.



SINTOMAS

En los estadios iniciales del cancer de mama la mujer no suele presentar
sintomas. El dolor de mama no es un signo de cancer aunque el 10% de estas
pacientes lo suelen presentar sin que se palpe ninguna masa. El primer signo
suele ser un bulto que, al tacto, se nota diferente del tejido mamario que lo rodea.
Se suele notar con bordes irregulares, duro, que no duele al tocarlo. En ocasiones

aparecen cambios de color y tirantez en la piel de la zona afectada.

No todos los tumores malignos presentan estas caracteristicas pues algunos
tienen bordes regulares y son suaves al tacto. Por este motivo, cuando se detecte
cualquier anomalia se debe consultar con el médico. En las primeras fases, el
bulto bajo la piel se puede desplazar con los dedos. En fases mas avanzadas, el
tumor suele estar adherido a la pared toracica o a la piel que lo recubre y no se
desplaza. El n6dulo suele ser claramente palpable e incluso los ganglios de las
axilas pueden aumentar de tamafo. Los sintomas de estas etapas son muy

variados y dependen del tamafio y la extension del tumor.

Otros signos que pueden aparecer son:

Dolor o retraccion del pezon.

- Irritacién o hendiduras de la piel.

- Inflamacion de una parte del seno.

- Enrojecimiento o descamacion de la piel o del pezon.

- Secrecion por el pezén, que no sea leche materna.

EXAMEN CLINICO

Es el procedimiento mas importante ya que mediante su ejecucion correcta el
meédico puede, casi siempre, establecer directamente el diagnostico de la afeccion
presente; las otras investigaciones generalmente vienen a confirmar y precisar la
impresion clinica (38, 39). La exploracion clinica comprende la inspeccién y la

palpacion de la mama.

INSPECCION



La enferma estara sentada en un lugar alto, por ejemplo en el borde de la mesa,
con el tronco desnudo, erguido, los brazos colgando pasivamente junto a la pared
lateral del térax y las manos apoyadas sobre las rodillas, el médico se colocara

frente a la paciente, preferentemente de pie (Figura 1).

Figura 1: “Piel de naranja" de un cancer mamario.

Fuente: Tomado de Cirugia, t.Il. La Habana: Instituto Cubano del libro; 1973 (39).

Se observara el volumen, forma y simetria de las mamas, el aspecto y altura del
pezon, la presencia o no de ulceracion en él, si evidencia alguna descarga y su
aspecto (seroso, serohematico, purulento o lechoso). Se apreciara la coloracion
de la piel y si presenta irregularidades como eminencias, depresiones (hoyuelos,
surcos), si su lisura es uniforme o existen zonas rugosas (piel de naranja). La piel
de naranja se origina cuando un proceso patolégico al determinar la obstruccion
de los linfaticos produce edema y eleva el tegumento alrededor de los tractos
fibrosos que lo fijan a la glandula; se constituye asi a nivel de cada tracto una

depresion y el conjunto de ellas forma la llamada "piel de naranja".

Cuando la piel se fija sobre una pequefia porcion de la glandula retraida, se forma
un hoyuelo o surco. La retraccibn de la porcion pericanalicular origina el
hundimiento del pezon. Todas estas alteraciones en la morfologia de la mama
tienen gran importancia en el diagnostico de los procesos infiltrativos de la misma.
Sera también objeto de interés en la inspeccion, la observacion de venas
dilatadas (38, 39).



PALPACION

Debe hacerse en ambos lados (no solamente para compararlos sino porque a
veces el proceso patologico asienta en las dos mamas) con la enferma sentada y
acostada.

Se comenzaré con la enferma acostada. El médico apoyara la palma de la mano
sobre el 6rgano y haciendo con ella presion contra la pared del térax le imprimira

un movimiento rotatorio, explorando sucesivamente cada region (Figura 2).

Figura 2: Palpacion de la mama contra la pared toracica.

Fuente: Tomado de Cirugia, t.Il. La Habana: Instituto Cubano del libro; 1973

Cualquier nédulo contenido en el parénquima se destacara con esta maniobra por
su consistencia mas firme. Después se hara sentar a la paciente y el médico
situado frente a ella, toma con sus dos manos la mama a explorar colocando los
pulgares sobre la mitad superior del seno y los dedos restantes contra la mitad
inferior, de modo de abarcar la mayor extension de la glandula entre ellos. (Figura
3)

Figura 3: Palpacion bimanual de una mama.



Fuente: Tomado de Cirugia, t.Il. La Habana: Instituto Cubano del libro; 1973

Si se encontr6 un nodulo en la exploracion anterior, se apreciardn sus
caracteristicas (extension, dureza, contornos) su adherencia o no a la piel y al
plano pectoral. Para investigar la primera, el médico tratara ahora con una sola
mano de pellizcar la piel sobre el proceso (si existe adherencia sera imposible
elevar el tegumento sobre la porcidn indurada y la tentativa de hacerlo provocara
0 acentuara el signo de la piel de naranja o un hoyuelo o surco si los hubiera.
(Figura 4)

Figura 4: Palpacion de la mama.
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Fuente: Tomado de Cirugia, t.Il. La Habana: Instituto Cubano del libro; 1973.

Respecto a la fijacion de la mama al pectoral, podra investigarse procurando la
contraccion de este musculo, lo cual disminuira naturalmente la movilidad de la
glandula a él adherida. Para obtener esta contraccion haremos que la enferma
apoye con fuerza su mano correspondiente al lado examinado, contra la cintura.

Mientras se realiza esta maniobra se apreciara la disminucion de la movilidad



normal de la mama en caso de estar esta adherida al pectoral. Cuando el proceso
infiltrativo abarca no solamente al pectoral sino que rebasando su espesor se
extiende a la parrilla costal, entonces se apreciard la inmovilidad total y
permanente de la glandula. (Figura 5).

Figura 5: Maniobra para comprobar la fijacion del nédulo a la piel.

Fuente: Tomado de Cirugia, t.Il. La Habana: Instituto Cubano del libro; 1973.

Terminada la palpacion de la mama en si, pasamos a la exploracion de los
ganglios linfaticos, comenzando por los de la axila. Para ello, con la enferma
sentada y los brazos adosados pasivamente al torax (para evitar la contraccion de
los pectorales), introducimos la mano derecha para la axila izquierda y mano
izquierda para la derecha hasta el vértice de la axila, con la region palmar de los
dedos apoyados contra la pared interna de aquella, haciéndolos deslizarse de

arriba abajo; si existen ganglios indurados, se destacaran con precision contra la
parrilla costal. (Figura 6).

Figura 6: Palpacion de los ganglios linfaticos axilares
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Fuente: Tomado de Cirugia, t.Il. La Habana: Instituto Cubano del libro; 1973.



Para explorar los ganglios situados detras del pectoral, colocaremos los dedos de
la mano exploradora contra la cara posterior del musculo, mientras que con la
mano opuesta hacemos presion sobre la cara anterior de dicho musculo. Los
ganglios infraclaviculares (2 6 3) seran investigados por debajo de la clavicula,
entre el borde pectoral y el deltoides, deprimiendo con la extremidad de los dedos

los tejidos comprendidos entre esos elementos.

Los ganglios situados en el triangulo supraclavicular serdn mejor explorados,
colocandose el médico por detras de la enferma y profundizando con el extremo
de sus dedos dentro del citado triAngulo, por detras y encima de la clavicula. La
exploracion de los linfaticos debe hacerse al igual que la de la mama, en ambos
lados (38,39).

Con la enferma sentada y los brazos (Figura 7) adosados pasivamente al torax,
se introduce la mano derecha para la axila izquierda y la mano izquierda para la
axila derecha hasta el vértice de la axila con la regién palmar de los dedos
apoyados contra la pared interna de la axila, haciéndolos deslizarse de arriba
abajo. Si existen ganglios indurados se destacaran con precision contra la parrilla

costal.

Figura 7: Palpacion para detectar ganglios situados detras del pectoral
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Fuente: Tomado de Cirugia, t.Il. La Habana: Instituto Cubano del libro; 1973

A pesar del creciente uso de la mamografia, mas del 80% de los canceres se

diagnostican por sus sintomas, y en la inmensa mayoria de los casos el sintoma;



mas importante es un bulto indoloro.

Sin embargo, la presencia de dolor no debe llevar a transmitir una tranquilidad
infundada a la paciente, ya que hasta un 10% de ellas pueden tener dolor en la
mama sin bulto perceptible. Otros sintomas menos comunes que pueden
conducir al diagndstico son la secrecion por el pezén, la erosién o ulceracion de
este, un eritema difuso de la piel de la mama, las adenopatias axilares y los

sintomas asociados con las metastasis a distancia.

Para detectar los ganglios situados detras del pectoral (Figura 7) se e colocan los
dedos de la mano exploradora contra la pared posterior del pectoral y con la
mano opuesta hacemos presion sobre la cara anterior de dicho musculo. En la
palpacion de los ganglios supraclaviculares el examinador profundiza con el
extremo de sus dedos en el triangulo supraclavicular (Figura 8).

Figura 8: Palpacion de los ganglios supraclaviculares.

Fuente: Tomado de Cirugia, t.Il. La Habana: Instituto Cubano del libro; 1973

La mayoria de los cuadros que producen secrecidn por el pezdén son benignos,
tanto cuando dicha secrecion es serosa como cuando es sanguinolenta. No
obstante, una secrecion clara que sea negativa en el Hemeoccult casi nunca
acompafard a un cancer. La enfermedad de Paget del pezén puede aparecer
como un granito, una descamacion, o una ulceracién de aspecto inocente y
muchas veces se trata de manera inapropiada con cremas de esferoides. Las
lesiones persistentes del pezon han de ser sometidas a biopsia. Un porcentaje
sustancial de estas pacientes tienen un bulto palpable en el examen fisico de la

mama o una lesion profunda observable en la mamografia.



El aumento de tamafo de la mama, con o sin un tumor manifiesto, eritema y piel
de naranja, son los signos claves del cancer inflamatorio de la mama. Los
hallazgos fisicos de este tipo de cancer sugieren una mastitis, pero las infecciones
mamarias son raras en las mujeres que no estan lactando. El carcinoma
inflamatorio de la mama tiene un prondstico especialmente malo y su diagndstico

debe confirmarse con una biopsia de la piel (38).

La descarga sanguinolenta por el pezon puede verse en ocasiones en el cancer
de la mama, pero no hay que olvidar, que este sintoma se presenta igualmente en
el papiloma intracanalicular. En la piel que cubre la mama pueden apreciarse en
ocasiones pequefias nudosidades dispersas, que corresponden a embolias
neoplasicas linfaticas, las cuales expresan un prondstico muy desfavorable. A
veces se observa una elevacion redondeada en la regiébn mamaria, que traduce la
presencia del grueso nédulo canceroso subyacente. En la mastitis carcinomatosa
o carcinoma agudo de la mama se aprecia la piel con todos los caracteres de un

proceso inflamatorio agudo, cubriendo una gruesa y pesada mama.

En el cancer de Paget la areola presenta una ulceracién plana, rojiza, de aspecto
eczematoso, cubierta por costras oscuras, gruesas, que resuma una serosidad
rosada amarillenta; el pezén aparece reducido en altura y parcialmente destruido.
La ulceracién con el tiempo (el proceso es lento) se extiende sobre la piel vecina.

Con la evolucién del carcinoma, el tegumento adherido terminara por ulcerarse, y
dar origen a un crater de bordes duros, evertidos, de fondo mamelonante, que
resuma una serosidad fétida sanguinolenta; asi se transforma la region mamaria

en una repugnante ulceracion.

Ademas de los sintomas locales, el enfermo presenta habitualmente, cuando
acude a consultarse, adenopatia axilar, mas raramente subclavicular o
supraclavicular (estas ultimas corresponden siempre a procesos mas avanzados).
Tales adenopatias estan constituidas al principio por nédulos duros, no dolorosos,
gue resbalan bien bajo la piel y sobre los planos profundos. Cuando la afeccion

progresa los ganglios se hacen mas numerosos y adherentes. Otro sintoma que



se observa a veces en este periodo es el edema del brazo de muy mala

significacion prondstica.

Una vez ulcerado el proceso, la infeccion se sobreafiade al mismo, se hace
doloroso y se presentan los sintomas de sepsis. La fiebre, los sufrimientos, la
anorexia y la caquexia constituyen el cuadro final, si antes no han sobrevenido
complicaciones aun mas penosas como la pleuresia, las metastasis pulmonares y
mediastinicas (con su tos y disnea); las complicaciones hepaticas, el edema del
brazo, la flegmasia de los miembros, la paraplejia dolomia, las metastasis en el
craneo y el cerebro, las fracturas patoldgicas, etc. (39).

Curiosamente, el carcinoma es mas comun en la mama izquierda que en la
derecha, con una relacién 110:100. Los canceres son bilaterales o secuenciales

en la misma mama en el 4% de los casos 0 mas.

Entre los canceres de mama que son lo suficientemente pequefios como para que
sea identificable la zona de origen, aproximadamente el 50% surgen en los
cuadrantes superoexternos; el 10% en cada uno de los restantes cuadrantes, y el

20% en la region central o subareolar (8).
DIAGNOSTICO

En la actualidad la mejor lucha contra el cancer de mama es una deteccion
temprana del tumor pues aumentaran las posibilidades de éxito del tratamiento,
es la via principal para disminuir la mortalidad y el dafio fisico causado por el
tumor. Por ello la alerta esta orientada hacia la practica regular del auto examen
una tarea que depende Unicamente de la responsabilidad de cada mujer con su
propio cuerpo. Par la ejecucion del diagnostico es necesario realizar los siguientes

examenes establecidos:
Autoexploracion:

La autoexploracion sistematica permite detectar tumores mas pequefios que los
gue pueda detectar el médico o la enfermera pues la mujer estara familiarizada

con sus senos y podra detectar cualquier pequefio cambio. En las revisiones



ginecoldgicas, el médico comprueba que no exista ninguna irregularidad en las
mamas, también que no haya ninguna inflamacién de los ganglios linfaticos

axilares.

La autoexploracion debe realizarse después de la menstruacién, las mujeres
menopausicas deberan asociarla a un dia del mes, pues conviene que se realice

siempre en estados similares.

La mujer debe estar tranquila y realizarla en el lugar que crea mas adecuado. A
algunas mujeres les parecera mas comodo realizarla en el momento de la ducha,
sin embargo, a otras, pueden preferir hacerla al acostarse, pero la manera mas
adecuada, para observar los cambios en las mamas, es situarse delante de un
espejo, con los brazos caidos a ambos lados del cuerpo. Tendra que observar la
simetria de las mamas, el aspecto de la piel, el perfil, etc. Hay que buscar zonas
enrojecidas, bultos u hoyuelos. El aspecto no debe recordar la piel de naranja.

Los pezones y areolas no deben estar retraidos o hundidos.

Una vez hecho lo anterior, tiene que repetir la operacién pero con los brazos
elevados sobre el cuello. Los senos deberan elevarse de la misma manera y, en

esa posicién, comprobar que no hay ningun bulto u hoyuelo.

La palpacién puede realizarse una vez enjabonada, en la ducha, o tumbada en la
cama con una almohada debajo del hombro correspondiente al seno que se vaya
a examinar. Conviene repetirla en distintas posturas: tumbada y de pie. Se debe
utilizar la mano contraria a la mama que va a palparse. La presién sera la

suficiente como para reconocer el seno (40).
Mamografia

Las mujeres con factores de riesgo deben efectuarse una mamografia y un
examen clinico anual a partir de los 40 afios. Las mujeres que no tienen factores
de riesgo conocidos recientes deben realizarse una mamografia cada dos afios, a
partir de los 40 afios, y anualmente, a partir de los 50 afios. No obstante, este
asunto ha sido objeto de controversias recientes y algunos estudios sugieren la

necesidad de hacerse una mamografia al afio entre los 40 y los 49.



Es una de las mejores técnicas para detectar el cAncer de mama en sus primeras
fases. Para confirmar el diagnéstico, en los casos positivos, hay que efectuar una
biopsia tras la mamografia. No esta indicado realizar mamografia en mujeres
menores de 35 aflos a menos de que exista una sospecha clinica firme de

carcinoma (41).

Ecografia:

Es una técnica secundaria en el diagndstico de cancer de mama. Se emplean
ultrasonidos que son convertidos en imagenes. Su utilidad se encuentra en que
con ella se pueden diferenciar los tumores formados por liquido (quistes) de las
masas solidas. La importancia de detectar esa diferencia es mucha pues los
quistes no suelen necesitar un tratamiento si no hay otros sintomas, mientras que

las masas sdlidas precisan de una biopsia.
Resonancia magnética nuclear (RMN).

Esta técnica emplea los campos magnéticos y los espectros emitidos por el
fésforo en los tejidos corporales y los convierte en imagen. Con ella se puede
observar la vascularizacion del tumor. Se debe tener en cuenta para situaciones

clinicas especificas en las que otras pruebas de imagen no son concluyentes.

Por ejemplo el estudio de las mamas en pacientes con implantes en donde la
ecografia no ha sido diagnostica. También se usa en pacientes con adenopatias
metastaticos sin identificacion del tumor primario. O para el seguimiento de
pacientes con alto riesgo de enfermedad bilateral como son las portadoras de las
mutaciones BRCA 1/2.

Tomografia axial computadorizada (TAC).

Consiste en una técnica de rayos X, utiliza un haz giratorio, con la que se
visualiza distintas areas del cuerpo desde diferentes angulos. Sirve para el

diagnostico de las metastasis, no del cancer de mama propiamente dicho.

Biopsia



Una vez detectado el tumor mediante una o varias de las técnicas mencionadas,
se debe realizar una biopsia para confirmar el diagndéstico. Hay varios tipos de

biopsias segun la técnica que se emplee:

Biopsia aspirativa con aguja fina_(PAAF): consiste en introducir una aguja hasta la
zona del tumor, mientras el médico palpa la masa. Si la masa no puede palparse,
se puede realizar esta técnica con ayuda de la ecografia para situar la aguja en el
sitio exacto donde se encuentre la masa. Después se extraera el liquido con la
aguja. La PAAF tiene una sensibilidad del 87%, es un procedimiento sencillo,
barato y rapido, requiere de un citélogo experimentado, no permite distinguir un
carcinoma in situ de un infiltrante. El porcentaje de falsos negativos oscila entre el

4y el 10% y de muestras insuficientes entre el 4 y el 13%.

La biopsia excisional: es aquella en la que se extirpa todo el tumor o area
sospechosa, el margen circundante al tumor aunque tenga apariencia normal.
Son procedimientos mas complejos, incluyen un examen histopatolégico de la
lesion que se puede examinar con mas facilidad sin el riesgo de muestra

insuficiente ni de negativo falso (42).
DIAGNOSTICO, PRONOSTICO Y ESTADIFICACION.

Diagnostico de extension: ElI cancer de mama es una enfermedad potencialmente
sistémica. Las lesiones metastasicas se localizan con mas frecuencia en hueso,
tejidos blandos, higado y pulmén. Para hacer el diagnéstico de extension esta
indicada la realizacion de radiografia de térax, laboratorio que incluya ecograma,
funcién hepatica, renal y fosfatasa alcalina. La enfermedad é6sea se detecta
mediante rastreo isotopico, se indica en los estadios Il y IV y siempre que existan
sintomas o signos de sospecha de metastasis dseas, no esta establecido el valor
de la gammagrafia en estadios iniciales. El estudio se completa con pruebas de

imagen, ecografia o TAC si hay sospecha clinica o analitica de metastasis.

El marcador tumoral CA 27.29 esta asociado al cancer de mama, aunque también
puede estar elevado en otro tipo de problemas malignos (célon, estomago,
higado, pulmén, pancreas, ovario y préstata). Hay procesos benignos de la

mama, y de otros érganos como higado, rifién y en el ovario poliquistico, en los



gue se pueden encontrar CA 27.29 elevado aunque no tanto como en el cancer
de mama (>100 unidades por mL). El marcador CA 15.3 se ha visto desplazado
por CA 27.29 por la mayor sensibilidad y especificidad de este ultimo. Se detecta
en un tercio de las mujeres en estadios precoces (I y Il) del cancer de mamay en
las dos terceras partes de los casos en estadios avanzados (lll y IV). Por su bajo
valor predictivo no es util para realizar cribado. No existe acuerdo sobre la
capacidad del marcador para detectar recurrencias tras el tratamiento curativo,
pero si parece que ha demostrado ser sensible y especifico en el diagndstico de
metéstasis en fase preclinica lo que podria tener valor de cara a disminuir la

mortalidad.

Pronéstico: Existen varios factores que se utilizan para estimar el riesgo de
recaida o muerte y el beneficio del tratamiento sistémico. Los factores mas
importantes para el prondstico son: edad, comorbilidad, tamafio del tumor, grado
del tumor, nimero de ganglios afectados y situacion de HER2. Existe un modelo
de base informatizada que suministra informacién sobre el prondéstico a los 10
aflos, es una herramienta que utilizada por oncélogos ayuda a clinicos y
pacientes a tomar decisiones sobre el tratamiento en funcion del prondstico. Estan
en desarrollo tecnologias de micro evaluacion del DNA y de andlisis mediante RT-

PCR que se prevé que jueguen un papel importante en el futuro.

El HER2 (Human Epidermical growth factor Receptor) es un receptor de
membrana, imprescindible para el desarrollo normal de una persona, cuya
presencia en las células del cancer de mama hace que el tumor sea mas

agresivo.

Estadificacion: La estadificacion del cancer de mama basado en el sistema TNM
ha incorporado en el afio 2003 las nuevas técnicas de imagen y de anatomia
patolégica para el diagnostico como son la técnica del ganglio centinela, la
evaluacion inmuno histoquimica de los ganglios y la cuantificacion de ganglios

afectados como factor de situacidon en la estadificacion.

La utilizacion de contraste para localizar el nddulo linfatico de drenaje del tumor y
sSu posterior reseccion en el acto quirdrgico, denominada técnica del ganglio

centinela, es un procedimiento recomendado en los documentos de consenso



para los estadios | y Il y apoyada por los ensayos clinicos en los que se observa
una disminucion de la morbilidad del brazo y hombro operados en relacion con la

diseccion axilar estandar (43).
TRATAMIENTO

El cancer de mama incluye el tratamiento de la enfermedad local con cirugia, la
radioterapia o ambos, y el de la enfermedad sistémica con quimioterapia
citotoxica, hormonal, biolégico o una combinacion de todos ellos. La eleccion se
hace en funcidon de diferentes factores: aspectos clinicos y patologicos del tumor
primario, afectacion ganglionar axilar, contenido de receptores hormonales,
situaciéon HER2, presencia de metastasis, comorbilidad, edad y menopausia. La
opinién del paciente es importante y ha de ser tenida en cuenta antes de optar por

una alternativa terapéutica.

Tratamiento neoadyuvante: La quimioterapia preoperatoria (neoadyuvante) es una
opcién adecuada en mujeres con tumores en estadios IIA,IIB y T3N1IMO que
rednen criterios para realizar una cirugia conservadora de la mama, que ademas

se ve facilitada con esta alternativa.

La quimioterapia previa a la cirugia no estaria indicada si no se ha confirmado la
presencia de un cancer invasivo. Los estudios no han demostrado diferencias en
la supervivencia entre la quimioterapia previa o posterior a la cirugia en pacientes
con tumores estadio Il. En mujeres con tumores HER2 positivo que reciben
tratamiento neoadyuvante es recomendable el uso del anticuerpo monoclonal
trastuzumab por su especificidad para este receptor. Los taxanos constituyen una

opcion a tener en cuenta en la enfermedad avanzada.

Cirugia: El objetivo del tratamiento quirargico es conseguir el control local de la
enfermedad, obtener informacion sobre prondéstico y definir la estrategia
terapéutica mas conveniente. La cirugia consiste en extirpar el tumor
(tumorectomia) si es inferior a 4cm, o en realizar cuadrantectomia 0 mastectomia
con vaciamiento ganglionar axilar del mismo lado en tumores de mayor tamafo.

En ocasiones es suficiente con la biopsia del ganglio centinela para excluir



afectaciéon ganglionar. La reconstruccion de la mama se puede realizar en el

mismo acto quirdrgico o posteriormente.

Tratamiento adyuvante: Se entiende por tratamiento sistémico adyuvante la
administracion de quimioterapia o terapia endocrina después de la cirugia
primaria, con el objetivo de eliminar la posible existencia de enfermedad residual
microscopica y disminuir el riesgo de recidiva local o diseminacion a distancia
(44).

Los estudios realizados por Sanchez y otros demuestran el beneficio de la poli
guimioterapia y tratamiento endocrino en resultados de recurrencia y muerte para
mujeres menores de 70 afos para poli quimioterapia y para Tamoxifeno en todos
los grupos de edad. Por tanto se recomienda la poli quimioterapia para menores
de 70 afos sin tener en cuenta la edad. Los pocos datos que existen en relacion
con el tratamiento adyuvante con quimioterapia en mujeres mayores de 70 no
recomiendan su uso en este grupo de mujeres, aunque siempre se aconseja
individualizar la elecciébn terapéutica. La duracion de la quimioterapia

generalmente es de 4 a 6 meses (45).

Hay diferentes posibilidades de combinacion de citostaticos que incluyen
fluorouracilo, doxorubicina, cyclofosfamida, epirubicina, docetaxel, metotrexate y
paclitacel. Se recomienda incluir antracilina en los regimenes de poli
guimioterapia cuando existe afectacion ganglionar y paclitaxel en esta misma
situacion cuando se asocia a negatividad en los receptores hormonales. El
trastuzumab ha demostrado su eficacia en el tratamiento adyuvante en tumores
gue presentan sobre expresion del receptor HER-2 unidos a la quimioterapia
mejoran las tasas de respuesta y de supervivencia. El uso de trastazumab esta

asociado a cardiotoxicidad.

Terapia endocrina: En pacientes premenopdausicas con receptores hormonales
positivos 0 desconocidos debe administrarse Tamoxifeno 20 mg/dia, durante 5
afos. Se ha demostrado que una duracion del tratamiento de 5 afios es
significativamente superior, en cuanto a la reduccion del riesgo de recidiva y

mortalidad, a 2 afos.


http://www.fisterra.com/medicamentos/ficha.asp?cid=70
http://www.fisterra.com/medicamentos/ficha.asp?cid=70

No se ha demostrado beneficio con la administracion de este medicamento mas
allhd de 5 afios, ni en las mujeres con receptores hormonales negativos, tiene
ademas efectos beneficiosos afiadidos por su accion agonista parcial estrogénica:
reduccion de la pérdida de masa 6sea y la disminucion de cLDL. Entre sus
inconvenientes estan la aparicion de sofocos, sequedad vaginal, aumento de
peso, cefalea, accidentes tromboembdlicos, cataratas y sobre todo aumento de
riesgo de cancer de endometrio, lo que obliga a revisiones ginecolbgicas anuales

y a la busqueda activa de sangrado posmenopausico.

En mujeres posmenopausicas con positividad en los receptores hormonales se
debe usar un inhibidor de la aromatasa (anastrozole, exemestane o letrozole )
como terapia adyuvante que ha demostrado buenos resultados en las tasas de
supervivencia, el beneficio se ha observado en todas las mujeres hayan recibido
Tamoxifeno o no y en diferentes estadios de la enfermedad, tanto situaciones
precoces como en presencia de enfermedad invasiva. De momento no hay datos
que indiquen si es mas adecuado su uso como terapia inicial, secuencial o
concomitante ni la duracion oOptima del tratamiento. El uso de tamoxifeno en
mujeres posmenopausicas durante 5 afios sin inhibidores de la aromatasa
guedaria limitado a las que lo desean o su uso estd contraindicado. Las
recomendaciones enfatizan que los inhibidores de la aromatasa no son activos en
mujeres con ovarios funcionantes, sus efectos secundarios son similares al
tamoxifeno, como ventaja aportan una disminucién en el riesgo de cancer de
Gtero y de problemas tromboembdlicos, como inconveniente peor proteccion ésea
y mayor riesgo de fractura. Puede ser necesario realizar una determinacion de
estradiol y gonadrotofinas en sangre si se desea recomendar un inhibidor de la
aromatasa a una mujer sobre la que existen dudas en relacion con la

menopausia.

En mujeres premenopausicas con enfermedad avanzada se ha de considerar la
posibilidad de la ablacion ovérica. Las mujeres premenopausicas con insuficiencia
ovarica secundaria y quimioterapia adyuvante y las posmenopdausicas en
tratamiento con inhibidores de la aromatasa tienen aumentado el riesgo de

osteoporosis, es conveniente vigilar la salud 6ésea en este grupo de mujeres.


http://www.fisterra.com/medicamentos/ficha.asp?cid=70

Los bifosfonatos se deben utilizar de manera rutinaria en combinacion con el
tratamiento sistémico en las pacientes con metastasis 6seas, ya que ha
demostrado su efecto beneficioso en el dolor 6seo y la tasa de eventos

esqueléticos.

Radioterapia: Se recomienda el tratamiento con radioterapia, durante 5-6
semanas tras la cirugia conservadora, o bien en casos de afectacion de la pared
toracica o axilar masiva. La radioterapia ha demostrado una reduccion del 30%

del riesgo de recurrencia.

Seguimiento: Durante los cinco primeros afios tras el tratamiento y la cirugia es
conveniente realizar mamografias una o dos veces por afio, el seguimiento se
realizara en unidades especializadas. No esté indicada la realizacion rutinaria de
pruebas para detectar metastasis ya que no mejora la supervivencia. La presencia
de sintomas o signos si justifica la remision a la unidad de seguimiento de

segundo o tercer nivel sin esperar a la cita programada.

Tratamiento psicolégico: La evaluacion de la presencia de sintomas psicologicos
de adaptaran a las circunstancias especiales de cada paciente. No se recomienda
la utilizacion rutinaria de cuestionarios para la deteccién de este tipo de problemas
salvo que existan factores de riesgo especificos, es adecuado facilitar la inclusion

en un grupo de intervencion psicologica en los casos en los que se necesite.

Rehabilitacion: Los ejercicios de brazo y hombro se deben iniciar lo antes posible
tras la operacion, las pacientes deben continuar con ejercicios de manera
continuada. Tras la mastectomia se debe utilizar una prétesis para mantener la
posicion simétrica de los hombros. La reconstruccion de la mama se puede
realizar un afio después de la operacion y es necesario esperar dos afios de la

finalizacion del tratamiento con radioterapia (46).

En Cuba se iniciaron los primeros pasos de un programa Nacional de Diagndstico
precoz del Cancer de la mama en 1987, tomando experiencia de los estudios
realizados por el INOR entre 1980 y 1985. Al inicio se crearon los grupos

provinciales y las consultas especiales de Mastologia.



En 1989 se crearon las bases para el inicio de un Programa Nacional con el uso
de equipo movil de mamografia a lo largo del pais.

Este programa establece (47):

Practica del pesquisaje con mamografia cada 2 afios a todas las mujeres

entre 50 y 65 afios.

o Examen clinico a todas las mujeres a partir de 30 afos.

o Garantizar el adiestramiento a toda la poblacion femenina en el auto
examen mamario.

o El médico de la familia debe realizar el examen clinico anual de toda la

poblacion femenina de 30 afios y més con el fin de:

-Coadyuvar el diagndstico en el caso de mujeres incluidas en el pesquisaje

por mamografias.

-Diagnosticar cualquier lesion de mama a las mujeres entre 30 y 49 afios o

mayores de 65 afios no seleccionadas por el programa de la mamografia.

-Mantener protegidas con este método a las mujeres entre 50 y 65 afos

incluidas en el programa y que por razones de aceptacion no acuden a la

mamografia.

Cada vez se presta mayor atencion al desarrollo de estrategias de prevencion del
cancer de mama. Se estan haciendo estudios para determinar si la administracion
de tamoxifeno durante 5 afios o la disminucion de la ingesta de grasa de la dieta a
niveles menores al 20% reducen la incidencia de esta neoplasia; en otros se esta
evaluando el papel de los retindides (derivados de la vitamina A). Aunque resultan
prometedoras, no se ha demostrado que ninguna de estas estrategias reduzca la
mortalidad por cancer de mama en mujeres que no tienen todavia la enfermedad
(48).

Dos de las caracteristicas mas llamativas de la biologia del cancer de mama son
su variable comportamiento en distintas pacientes y su velocidad de crecimiento

relativamente lenta, comparada con la de otros tumores.

Los canceres de mama son descubiertos por la paciente o por el médico como



una masa solitaria indolora o bien por alteraciones mamograficas durante la
deteccion selectiva. Cuanta mas edad tiene una paciente con una lesion mamaria
Gnica, mayor es la probabilidad de que sea cancer. Por término medio, estas
lesiones palpables tienen 4 cm. de diametro cuando son descubiertas por primera
vez y aproximadamente dos tercios de ella ya estan diseminadas a los ganglios
axilares u otros ganglios. Los canceres intraductales, que rara vez producen
masas palpables, son objeto de atencion por la aparicion de una secrecion (a
veces hemorragica) por el pezon, pero lo mas frecuente es que se encuentren en

un estudio mamogréfico (8).

Debido a que la mayor esperanza de erradicacion es el tratamiento precoz de la
enfermedad localizada, se estd haciendo un enorme esfuerzo para identificar

precozmente los cdnceres de mama.

Actualmente se esta haciendo mayor hincapié en examenes médicos regulares y
mamografias como procedimientos de deteccién selectiva. La mamografia ha
descubierto gran cantidad de Carcinomas in situ o casos de "cancer minimo".

El consenso actual es recomendar la mamografia a los 40 afios de edad y
posteriormente cada uno o dos afios, excepto en grupos de alto riesgo, en los que

la deteccion selectiva podria empezar antes (41).



DISENO METODOLOGICO

Se realiz6 un estudio observacional analitico de casos y controles pareado (1.1)
que permitio identificar un grupo de factores de riesgo y su asociacion con el
cancer de mama en el hospital Antonio Luaces lraola de la Provincia Ciego de
Avila del 1 de Enero al 31 de Marzo del 2011.

El universo de estudio estuvo conformado por todas las pacientes mayores de 30
aflos con cancer de mama y la muestra la constituyeron 58 diagnosticadas
histol6gicamente registradas en el departamento de anatomia patologica y que se
encontraban con seguimiento en la consulta especializada en esta patologia en el
Hospital General Docente Clinico Quirdrgico Antonio Luaces Iraola de Ciego de
Avila desde Enero hasta Marzo 2011 y que conformaron el grupo de casos, los
cuales se encuestaron en la misma consulta previa autorizacién de la direccion
docente y administrativa de la entidad asi como del médico especialista
encargado de realizar la consulta, el que se compard con otro grupo integrado por
58 pacientes que requirieron de tratamiento y seguimiento por otras causas en
dicho hospital e incluso en la misma consulta de patologia de mama y que no
estaban afectadas por esta enfermedad .Se escogié un control por cada caso

(relacidn 1:1), pareados por la variable edad y color de la piel.

Definicién de casos: Los casos lo conformaron todas las pacientes mayores de 30

afos diagnosticadas histologicamente de cancer de mamas utilizando las historias
clinicas y registros de anatomia patoldgica, independientemente del estadio en

gue se encuentren desde Enero hasta Marzo del afio 2011.

Definicién de control: Se seleccion6 como control a una paciente mayor de 30

afios que no se haya diagnosticado con cancer de mama y cuyo examen de

mamas no muestre datos positivos.

Forma de seleccionar los controles:

Se seleccioné un control por cada caso de cancer de mama diagnosticado

histolégicamente que reunan los siguientes criterios:



v" Que se encuentre en el mismo grupo etareo del caso y que tengan mas menos
2 afios de diferencia.

v Que tengan el mismo color de la piel.

v Que estén de acuerdo a participar en el estudio.

v" Que acudan al hospital y a la consulta de patologia de mama por otras causas.

La seleccion de los controles se realizo por la especialista autora del trabajo en el
mismo momento en que se escogib el caso, fueron pacientes que acudieron a las
consultas de otorrinolaringologia, la cual est4 al frente de la de patologia de
mama para un total de 16 pacientes y de 26 pacientes que acudieron a esta
Gltima por otras causas, con una frecuencia de 2 veces a la semana, lunes y
miércoles, en correspondencia con la frecuencia de atencién en consulta de los
casos por parte del especialista encargado y previa autorizacion del mismo. Se
visitd también los lunes en el horario de la tarde la consulta de ginecologia donde
de escogieron un total de 8 pacientes y los miércoles en el mismo horario la de
cirugia para seleccionar 8 controles mas que cumplieron con los criterios antes

mencionados.

Criterios de Inclusion:

Se incluyeron a las personas que cumplieron con la definicion de caso y de
control anteriormente realizada asi como las caracteristicas de seleccién de los

controles. Ademas debian estar de acuerdo en participar en el estudio.

Criterios de exclusioén:

Se excluyeron de la investigacion a las menores de 30 afios y a todas las que se
negaron a participar, portadoras de discapacidad mental que le impedian
colaborar con la entrevista y que no contaran con algun familiar que permitieran

realizarlo.

La estrategia metodologica del trabajo se basa en principios, categorias y leyes
del materialismo dialéctico y del método cientifico, aplicados al estudio de una

parte de la realidad social.



Los métodos que se aplicaron durante la investigacion fueron:

Métodos del nivel teérico:

e Andlisis — sintesis: Permiti6 penetrar en lo fundamental de lo observado,
separar lo esencial de lo secundario, determinar lo importante a partir de la

bibliografia revisada y extraer lo necesario para la solucion del problema.
e Andlisis historico — logico: Se selecciond con el objetivo de poder estudiar la
trayectoria real de los fenbmenos y acontecimientos en el decursar de su

historia, por lo que se emplea para indagar sobre la enfermedad.

e Induccion - deduccion: Porque en la investigacibn se establecieron

generalizaciones que conformaran empiricamente la hipotesis.

e Hipotético — deductivo: Permiti6 deducir la hip6tesis como respuesta al

problema de la investigacién trazado en la misma.

Métodos empiricos:

La encuesta (anexo No.2): Se utiliz6 como técnica para la obtenciéon de la
informacion dadas sus caracteristicas de busqueda de informacién rapida y
econdmica, la cual fue aplicada por la investigadora principal a las personas que
fueron seleccionadas como casos Yy controles segun definicibn hecha
anteriormente para determinar la posible existencia de asociacion del cancer de
mama con un grupo de factores de riesgo.

La misma fue validada por expertos y se basé en algunos elementos de la
segunda encuesta nacional de factores de riesgo de enfermedades no

trasmisibles.

Conceptualizacién vy operacionalizacion de las variables:

Se investigaron las siguientes variables:

Variable Dependiente




Cancer de mama: Es la enfermedad definida como la proliferacién acelerada e
incontrolada de células del epitelio glandular de los conductos de la mama

diagnosticada histologicamente.

Variables Independientes

Se investigaron las siguientes variables enmarcadas en dos categorias del

modelo “Campo de Salud”:

Biologia Humana

-Antecedentes patolégicos familiares de 1 grado de parentesco de cancer de
mama.

-Antecedentes patologicos personales de patologia benigna de la mama.

- Menarquia precoz

-Menopausia tardia

-Nuliparidad

Estilo de Vida
-Obesidad

-Alcoholismo

-Uso de anticonceptivos orales.

Definicidon de las variables independientes:

Antecedentes patologicos familiares de 1 grado de parentesco de cancer de
mama: Todo familiar del paciente, especificamente madre o hermanas,
diagnosticadas histolégicamente de cancer de mama y que el médico de la familia
sea quien nos confirme sobre el caso.

Antecedentes patoldgicos personales de patologia benigna de la mama: Toda
paciente diagnosticada por expertos y que el médico de la familia sea quien nos

confirme sobre el caso.

Menarquia precoz: Toda mujer que haya tenido su primera menstruacion antes de

los 12 afios de edad.



Menopausia tardia: Toda mujer que haya suspendido su menstruacién después
de los 55 afos de edad.

Nuliparidad: Mujeres mayores de 30 afios que no hayan tenido hijos.

Obesidad: Toda persona con un indice de masa corporal por encima o igual a 30
(Kg. / m?) sera considerada como obesa segun el programa cultural alimenticio
2007.

Se utilizo para identificar como obeso el indice de masa corporal que sera igual al

peso en kilogramo / talla en metro cuadrado.

Alcoholismo: La clasificacion del paciente alcohdlico: bebedor excepcional,
bebedor social, bebedor abusivo sin dependencia, bebedor dependiente
alcohdlico sin complicaciones, dependiente alcohdlico complicado y dependiente
alcoholico complicado en fase final segun Freedman A, Kaplan H, Sadock B libro
de texto de Psiquiatria 1977 y que coincide con el tercer glosario de Psiquiatria
2007.

La linea que separa la normalidad de la enfermedad se encuentra entre el
bebedor social y el bebedor abusivo sin dependencia, y después la cuantia y
frecuencia de la ingestion, las deficiencias nutricionales acompafiantes, que lo
lleva a una desnutricibn energético proteica (DEP) grave, por desequilibrio y
disminucién de la ingestibn de nutrimentos, las que conformaran las restantes

posibilidades evolutivas.
El abstinente total es el que nunca bebe.

El bebedor excepcional: bebe ocasionalmente en cantidad limitada (1 6 2 tragos)

y en situaciones muy especiales (menos de 5 veces al afo).

Bebedor social: sujeto que bebe sin transgredir las normas sociales (no satisface
los criterios toxico y determinista, pues el alcohol no le produce efectos biolégicos

y psicosociales nocivos y mantiene su libertad ante este.



Bebedor moderado: consume alcohol hasta 3 veces a la semana en cantidades
menores que ¥ de botella de ron, 1 botella de vino o 5 medias botellas de cerveza

de baja graduaciéon. Hasta menos de 12 estados de embriaguez ligera al afio.

Bebedor abusivo sin dependencia: sobrepasa la cantidad anterior, ingiere mas de
20 % de las calorias de la dieta en alcohol (bebedor problema).

Dependiente alcohdlico sin complicaciones: se establece la dependencia fisica
cuya manifestacion clinica est4 dada por la aparicion en periodos de abstinencia
de temblores severos, nerviosidad, insomnio, cefalea y sudoracion. Pueden

aparecer diarreas, subsaltos musculares o cuadros de delirium subagudo.

Dependiente alcohdlico complicado: ademas de lo anterior presenta
complicaciones psiquicas como el delirium tremens, la alucinosis alcohdlica y la
psicosis de Korsakov, o aparecen complicaciones somaticas como polineuropatia,

esteatosis hepética, cirrosis hepética, cardiomiopatias y gastritis.

Dependiente alcohdlico complicado en fase final: es notable el deterioro fisico y
psiquico, y su comportamiento social. Se reduce la tolerancia al toxico y la
aparicién ocasional de cuadros convulsivos. Los pacientes presentan severos
cuadros de desnutricién, puede aparecer cancer del subsistema digestivo, entre

otras.

Uso de anticonceptivos orales: Persona que consume o0 consumié tabletas

anticonceptivas.

OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES:
No | VARIABLES TIPO ESCALA DESCRIPCION

1- Edad Cuantitativa | Menos de 35 | Segun ultimo afio
Continua 35-39 cumplido

40-44
45-49
50-54
55-59




60- 64

65- 69
Mas de 70
2- Color de la piel Cualitativa | -Blanco Segun color de la
nominal -Mestizo piel
politbmica | -Negro

3- Antecedentes Cualitativa | -No Segun linea de
patolégicos nominal -Si parentesco
familiares de ler | politbmica
orden de cancer
de mama.

4- Antecedentes Cualitativa | -Sl Segun examenes
patolégicos nominal -No complementarios
personales de dicotomica
patologia
benigna de
mama

5- Menarquia Cualitativa | -Si Segun la edad
precoz Nominal -No

dicotomica
6- Menopausia Cualitativa | -Si Segun la edad
tardia Nominal -No
dicotomica
7- Nuliparidad Cualitativa | -Si Segun ausencia
Nominal -No de hijos.

dicotémica




8- Obesidad Cualitativa | -Obeso Segun calculo del
Nominal -No obeso indice de masa
dicotdmica corporal.

9- Alcoholismo Cualitativa | -SlI Segun
Nominal -No clasificacion
dicotomica de alcoholismo

10- | Usode Cualitativa | -Sl Segun ingestion

anticonceptivos | Nominal -No de tabletas
orales. dicotomica anticonceptivas

Medidas antropométricas:

Se obtuvieron por la autora del estudio. Se realizaron dos mediciones para cada
variable antropométrica: peso corporal y estatura .Se efectué una tercera medida
en los casos en que la diferencia entre las primeras dos medidas era mayor a 0,5
unidades. Se informd el promedio de los dos valores obtenidos (los dos mas

cercanos cuando fue necesaria una tercera medicion).

El peso se midid, utilizando una balanza que constituye medio basico de las
consultas de patologia de mama, de otorrinolaringologia, cirugia y de ginecologia
del hospital Antonio Luaces Iraola (Health—-O—Meter, modelo 840D-01, lllinois),
con la persona vistiendo ropa ligera (bata de casa las mujeres y short los
hombres), sin zapatos y sin ningun objeto en los bolsillos. La medida se tomara
con una precision de 100 g. La balanza se calibrard semanalmente por la autora
del estudio.

La talla se midié colocando a la persona con los pies descalzos y juntos en el
centro, y contra una escala métrica la que constituye un aditamento mas de la
balanza. Se aseguraron que los talones, pantorrillas, gluteos, oméplatos y cabeza
estuvieran en contacto con la escala métrica. La lectura se aproximé al milimetro

mAas cercano.

Para evaluar el estado nutricional (obesidad), los pacientes fueron clasificados de
acuerdo con el IMC obtenido; se emplearon las recomendaciones de la

Organizacion Mundial de la Salud (OMS) que define: peso por debajo de lo



normal (IMC < 18,5Kg/m?), peso normal (IMC entre 18,5 y 24,9 Kg/m?), sobrepeso
(IMC entre 25y 29,9 Kg/ m?) y obesidad (IMC>30 Kg. /m?).

El procesamiento estadistico:

Para el procesamiento estadistico los datos se recogieron en un cuestionario
realizado con el menu EPED guardandose como un archivo. REC del programa
Epilnfo 6.04. Ademas se procedid a la validacion del cuestionario y de la base de
datos para evitar errores y se procesaron en un ordenador personal Pentium-4,
con sistema operativo Windows XP Profesional servi pack 2 y para los analisis
estadisticos se utilizé el mena Analisis del programa Epilnfo 6.04. Los resultados
se expresaron en forma de tablas y textos por medio de los programas Word,

Excel de Office 2003 del sistema operativo Microsoft Windows XP.

Inicialmente se caracterizo la poblacion estudiada segun la edad y el color de la

piel con la utilizacién del comando FREQ.

Se realiz6 un analisis bivariado para establecer asociacion entre los factores de
riesgo y el cancer de mama, se empleé el estadigrafo X? de Mantel y Haenszel
como medida de asociacion el "odds ratio" (OR) para determinar la fuerza con sus
limites de confianza del 95% .Se tuvieron en cuenta el procesamiento de las
variables asumiendo un nivel de error posible de 5% (a = 0.05).Se utilizo el
paquete EPI-INFO 6.04. para aceptar significacion estadistica. Para cada variable
se estimo el odds ratio (OR) mediante el cociente de pares discordantes y su
correspondiente intervalo de confianza para el 95 %.

Se calculé tomando en consideracion las parejas con casos expuestos y controles
no expuestos y dividirlos entre las parejas con casos no expuestos y controles
expuestos es decir se utiliza unicamente las parejas discordantes en cuanto a la
exposicién aunque la notacion de la tabla es la misma que los estudios no
pareados el contenido de cada celda difiere debido a que se estudian parejas.
Este calculo solo a pares discordantes se explica por el hecho de que los pares
donde los casos y controles estuvieron expuestos, 6 en los que ambos no
estuvieron expuestos, no contribuyen con la informacién acerca de la posible

asociacion entre la exposicion y la enfermedad.



Para el control de los posibles factores de confusion se realiz6 un analisis de

multiples variables (multivariado) mediante regresion logistica, se tuvieron en

cuenta solamente las variables que aportaron un resultado significativo en el

andlisis bruto. Se utiliz6 el paquete EPI-INFO 3.03 para aceptar significacion

estadistica.

Como medida de impacto potencial se determiné la cuantia en que puede

reducirse la enfermedad en la poblacion si se controla la exposicion de cada

variable en estudio utilizando Riesgo Atribuible Poblacional

porcentual

(RAP%).Esta medida de impacto se calculé solamente en las variables que

aportaron resultados significativos después del analisis de multiples variables.

Los estadigrafos utilizados fueron:

CONTROLES
Factor Factor
presente ausente
Factor
a b a+b
presente
CASOS
Factor
C d c+d
ausente
a+tc b+d n
b
OR= ——
c
Donde:

OR: Estimacion del Riesgo Relativo.

b: Pares discordantes de casos expuestos y controles no expuestos.

c: Pares discordantes de casos no expuestos y controles expuestos.

Si el OR =1, la exposicion no se asocia con la enfermedad.

Si el OR < 1 la exposicién tiene un efecto protector (es decir, la

exposicién



disminuye la probabilidad de desarrollar la enfermedad).
Si el OR >1 la exposicion aumenta las posibilidades de desarrollar la enfermedad.

Las estimaciones del OR se realizaron con su 95% intervalo de confianza para

poder confirmar o rechazar la asociacion entre las variables y la enfermedad.

El Riesgo Atribuible Poblacional Porcentual: Permitio calcular en que medida se
pudiera reducir el riesgo de la enfermedad si se elimina la causa y se calcula de la
siguiente forma:

F (OR-1)
RAP% = x 100

1+F (OR-1)
F es la proporcién de expuestos al factor de riesgo.

Luego de efectuado el andlisis estadistico de las variables los resultados se
organizaron en tablas.

Ho: No hay asociacién estadistica significativa entre los factores de riesgo y la
enfermedad presentes en la poblacién atendida en el hospital Antonio Luaces

Iraola de Ciego de Avila.

H,: Hay asociacion estadistica significativa entre los factores de riesgo y la
enfermedad presentes en la poblacién atendida en el hospital Antonio Luaces

Iraola de Ciego de Avila.

PRUEBA DE HIPOTESIS:

Se aceptd Ho (hipétesis nula) y se rechazé Hs, si el y? calculado resulté menor o
igual que el XZ tabulado para los grados de libertad que correspondan y en un
nivel alfa (a) = 0.05. Para todos los casos se aceptd Ho (y se rechaza Hj), sélo si el

valor de la probabilidad marginal (p) es mayor que 0.05.

Se aceptd H; (hipétesis alternativa) y se rechazé Hy , si el y? calculado result6
mayor que el tabulado para los grados de libertad que correspondan y en un nivel
alfa (a) = 0.05. Para todos los casos se aceptod Hq (y se rechazé Ho), solo si el valor

de la probabilidad marginal (p) es menor o igual que 0.05.



Presentacion de los Resultados:

Los resultados se expresaron en forma de tablas los que se analizaron en

correspondencia con los objetivos propuestos, y permitieron emitir conclusiones.

Consideraciones éticas.

Se les inform6 a los participantes que serian incluidos en una investigacion que
permitiria relacionar mejor los factores de riesgo que en el hospital Antonio
Luaces Iraola estan mayormente asociados con el cancer de mama y determinar
en que medida se puede reducir el riesgo de la enfermedad si se elimina la causa.
Se solicitd su consentimiento informado (anexo No.1l), asi como se respetd su

decision de participar o no en la investigacion.
Se redact6 un informe final segun los requisitos establecidos por el departamento

de Investigacion y de Postgrado de la facultad de Ciencias Médicas de Ciego de

Avila.

ANALISIS Y DISCUSION DE LOS RESULTADOS

Tabla No. 1: Distribucién de casos segun las variables de apareamiento:

edad y color de la piel. Hospital Antonio Luaces Iraola. Enero — Marzo 2011.

CASOS

EDAD BLANCOS NEGROS MESTIZOS TOTAL

No. % No. % No. % No. %
Menos de 35

0 0,0 0 0,0 0 0,0 0 0,0
35-39

6 22,2 0 0,0 0 0,0 6 10,4
40 - 44

0 0,0 8 36,3 0 0,0 8 13,8
45 - 49

2 7.4 3 13,7 3 33,3 8 13,8




50-54

8 29,7 0 0,0 3 33,3 11 19,0
55-59

6 22,2 0 0,0 0 0,0 6 10,3
60 - 64

2 7,4 8 36,3 0 0,0 10 17,2
65 - 69

0 0,0 3 13,7 3 33,4 6 10,4
70 y mas

3 111 0 0,0 0 0,0 3 51
Total 27 22 38,0 9 15,5 58 | 100,0

46,5

Fuente: Encuesta para la investigacion.

En la tabla No. 1 se observa la distribucion de los casos segun edad y color de la
piel, observamos que el mayor nimero de pacientes afectados correspondi6 al
grupo de edad de 50 a 54 afios con 11 casos para un 19,0 %, al cual le sigue el
grupo de 60 a 64 afios con 10 casos para un 17,2 %. El porcentaje de casos en

mujeres mayores de 40 afios fue de 89,6 %.

En una investigacion realizada por la Sociedad Espafiola de Oncologia plantea
qgue el promedio de edad en el momento del diagnéstico del cAncer de mama en
ese pais es entre 50 y 60 afios. (50). En el caso de nuestro pais Leydi Maria
Sosa Aguila y Beatriz Marcheco Teruel en un estudio realizado en el afio 2009 en
Cienfuegos, reportan mayor nimero de pacientes afectadas por esta enfermedad
en el grupo comprendido entre 50-59 afios seguido por el grupo de 60 a 69

afos.(51). Ambos estudios coinciden con el nuestro.

Es evidente que el riesgo de padecer este tipo de cancer aumenta con la edad,
justificado por el hecho de que en este periodo de la vida de la mujer, los ciclos
ovaricos se hacen anovulatorios con predominio de los estrégenos sin la
oposicion de la progesterona, frente a un epitelio mamario agotado o en vias de

ello, ademas de que a medida que aumenta la edad aumenta la suma de factores



de riesgo para padecer dicha afeccion. (51).

De igual forma se observa que el mayor numero de casos correspondieron al
color blanco de la piel con 27 para un 46, 5 % seguido del color negro de la piel
con 22 casos para un 38,0 %. Revisiones en la literatura médica internacional
plantean que las mujeres blancas son mas propensas a padecer esta
enfermedad que las de raza negra, aunque la mortalidad en éstas ultimas es
mayor, probablemente porque a ellas se les detecta en estadios mas avanzados.
Las que tienen menor riesgo de padecerlo son las mujeres asiaticas e hispanas.
(52).

Tabla No. 2: Comparacién de APF de ler grado de Cancer de mama en

casos y grupo control. Hospital Antonio Luaces Iraola. Enero — Marzo 2011.

APF de ler Casos Controles Total
grado de Cancer
No. % No. % No. %
de mama.
Si 60 85,8 26 56,5 86 74,0
No 10 14,2 20 43,5 30 26,0
Total 70 60,3 46 39,7 116 100,0

Fuente: Encuesta para la investigacion.

En la tabla No. 2 se compara la exposicion de los grupos de casos y controles al
factor de riesgo que representan los antecedentes patolégicos familiares de 1ler
grado de cancer de mama, se observa que fue mas prevalente en los casos
(85,8 %) que en los controles (56,5%) y que el 74,0 % de los pacientes

encuestados tuvieron familiares con antecedentes de padecer cancer de mama.

Estudios realizados por Ruy Sanchez N, Alvarez M, Luaces P, Ramos sobre
cancer de mama, mutaciones genéticas e historia familiar de cancer de mama en

el 2007, reportan alto riesgo del padecimiento entre aquellas personas que tienen



familiares de ler grado afectados con esta patologia, comparado con la poblaciéon
en general, también muestran una alta prevalencia en casos en relacion a los

controles (50).

Tabla No. 3: Disparidad de exposicion entre pares de casos y controles
segun antecedentes patol6gicos familiares de ler grado (APF). Hospital

Antonio Luaces lraola. Enero — Marzo 2011.

APFde ler grado Controles Chi?2
de Cancer de _ RD IC 95 %
Si No =
mama.
Si 13 30 5.04
Casos 10.44 3.17 - 52.03
N S 10 0.00000266

Fuente: Encuesta para la investigacion.

Al analizar la tabla No. 3 sobre la disparidad de exposicién en 58 pares de casos y
controles segun los antecedentes patolégicos familiares de ler grado de cancer
de mama, resultdé una RD de 10.44 mostrando la existencia de asociacion entre

este factor de riesgo y el cancer de mama.

Se determiné el Chi cuadrado calculado (5.04) el cual es mayor que el tabulado
(3.84) y el valor p (0.00000266) el que es menor que 0.05 estableciéndose que la
asociacion es estadisticamente significativa por tanto se rechaza la hipotesis nula
(Ho) y se acepta la hipétesis alternativa (H;) de que existe asociacion estadistica
significativa entre antecedentes patologicos familiares de ler grado de cancer de

mama y la enfermedad.



En un estudio realizado por Mettlin y col. en Nueva York. (53) y Leydi Maria
Sosa Aguila y Beatriz Marcheco Teruel en Cienfuegos (51) mostraron un OR de
1,62 y 4,51 respectivamente para este factor de riesgo, asociandose de manera

significativa en ambos casos al igual que en nuestro estudio.

Tabla No. 4: Comparacion de APP de enfermedad benigna de la mama en

casos y grupo control. Hospital Antonio Luaces Iraola. Enero — Marzo 2011.

APP enfermedad Casos Controles Total
benigna de la
No. % No. % No. %
mama.
Si 42 65,7 18 34,7 60 51,8
No 22 34,3 34 65,3 56 48,2
Total 64 551 52 44 9 116 100,0

Fuente: Encuesta para la investigacion.

En la tabla No. 4 podemos apreciar que los antecedentes patolégicos personales
de enfermedad benigna de la mama estuvieron presentes en el 51,8 % de los
pacientes siendo mas prevalentes en los casos (65,7 %) que en los controles
(34,7 %).

En un estudio de casos y controles realizado en el periodo 2005-2006 por la Dra.
Minueses Fernandez en el municipio Cienfuegos, arroj6 una prevalencia de
enfermedad benigna de la mama de 18,14 % afectando al 23,3 % de los casos y

al 12 % de los controles. (54).

Tabla No. 5: Disparidad de exposicion entre pares de casos y controles

segun antecedentes patolégicos personales de enfermedad benigna de la

mama. Hospital Antonio Luaces Iraola. Enero — Marzo 2011.



APP enfermedad Controles Chi?
benigna de la RD IC 95 %
Si No =

mama.

Si 11 17

Casos 2,13 2.87 - 5.69 7.68
No 9 21
0.00959858

Fuente: Encuesta para la investigacion.

La tabla No 5 sobre la Disparidad de exposicién en 58 pares de casos y controles
segun APP de enfermedad benigna de la mama nos muestra una RD de 2,13

mostrando asociacion entre el factor de riesgo y la enfermedad.

Se determiné el Chi cuadrado calculado (7.68) el cual es mayor que el tabulado
(3.84) y el valor de p (0.00959858) es menor que 0.05 por lo que se rechaza la
hipétesis nula (Ho) y se acepta la hipotesis alternativa (H;) de que existe
asociacion estadistica significativa entre antecedentes patolégicos personales de

enfermedad benigna de la mama y el cancer de mama. .

Estudios realizados por la Dra. Minueses Fernandez (53), Leydi Maria Sosa
Aguila y Beatriz Marcheco Teruel en Cienfuegos (51) mostraron un OR de 1,62 y
2,83 respectivamente para este factor de riesgo, el estudio realizado por Mettlin y
col. en Nueva York. (53), también mostré6 un OR de 2.63 asociandose de manera

significativa en todos los casos al igual que en nuestro estudio.

Tabla No. 6: Comparacién de la menarquia precoz en casos y grupo control.

Hospital Antonio Luaces Iraola. Enero — Marzo 2011.

Casos Controles Total

Menarquia precoz

No. % No. % No. %




Si 14 41,1 26 31,8 40 34,4

No 20 58,9 56 68,2 76 65,6

Total 34 29,3 82 70,6 116 100,0

Fuente: Encuesta para la investigacion.

En la tabla No. 6 podemos apreciar que la menarquia precoz solamente se
encuentra presente en el 34,4 % de los pacientes encuestados siendo
discretamente mas prevalente en los casos (41,1%) que en los controles (31,8 %).
En un estudio realizado por la Dra. Minueses Fernandez en el municipio
Cienfuegos, arrojo una prevalencia de la menarquia precoz de 18,14 % afectando

al 24,3 % de los casos y al 13,5 % de los controles. (54).

Tabla No. 7: Disparidad de exposicion entre pares de casos y controles
segln menarquia precoz. Hospital Antonio Luaces lraola. Enero — Marzo
2011.

Controles Chi?
Menarquia
. RD IC 95 %
precoz Si No
P
Si 7 13 3.24
Casos 0.40 0.43 - 2.66
NE 10 28 0.94445369

Fuente: Encuesta para la investigacion.

La tabla No 7 sobre la Disparidad de exposicion en 58 pares de casos y controles
segun menarquia precoz nos muestra una RD de 0.40 mostrando asociacion

entre el factor de riesgo y la enfermedad.

Se determiné el Chi cuadrado calculado (3.24) el cual fue menor que el tabulado
(3.84) y el valor de p (0.94445369) es mayor que 0.05 por lo que se acepta la

hipétesis nula (Hp) de que no existe asociacion estadistica significativa entre la



menarquia precoz y el cancer de mama y se rechaza la hipotesis alternativa (H,).

Al analizar la menarquia antes de los 12 afios encontramos que no existe relacion
con el cancer de mama en nuestro estudio, En un estudio realizado en México en
el 2006 por Lujan, en 162 mujeres, no se obtuvo correlacién con eventos como la
menarquia temprana con el cAncer de mama. (55) El estudio de casos y controles
realizado en el periodo 2005-2006 por la Dra. Minueses Fernandez en el
municipio Cienfuegos no encontrd una significacion estadistica de este factor de
riesgo con el cancer de mama, resultados estos que coinciden con los obtenidos

en nuestra investigacion. (54).

Tabla No. 8: Comparacién de la menopausia tardia en casos y grupo control.

Hospital Antonio Luaces Iraola. Enero — Marzo 2011.

Menopausia Casos Controles Total
tardia No. % No. % No. %
Si 66 82,5 4 111 70 60,3
No 14 17,5 32 88,9 46 39,7
Total 80 69,0 36 31,0 116 100,0

Fuente: Encuesta para la investigacion.

En la tabla No. 8 podemos apreciar que la menopausia tardia después de los 55
afos estuvo presente en el 60,3 % de los pacientes siendo mas prevalente en los

casos (82,5 %) que en los controles (11,1 %).

El estudio de casos y controles realizado por Leydi Maria Sosa Aguila y Beatriz
Marcheco Teruel en Cienfuegos (51), arrojé una prevalencia de la menopausia
tardia después de los 55 afios de 24,14 % afectando al 30,3 % de los casos y al

21,5 % de los controles.

Tabla No. 9: Disparidad de exposicion entre pares de casos y controles

segln menopausia tardia. Hospital Antonio Luaces lraola. Enero — Marzo
2011.

Menopausia Controles RD IC 95 % Chi®




tardia Si No P

Sj 16 7 457
Casos 6.0 | 73.2-275.99
No 2 33 0.03057002

Fuente: Encuesta para la investigacion.

La tabla No 9 sobre la Disparidad de exposicién en 58 pares de casos y controles
segun menopausia tardia nos muestra una RD de 6.0 mostrando asociacion entre

el factor de riesgo y la enfermedad.

Se determiné el Chi cuadrado calculado (4.57) el cual es mayor que el tabulado
(3.84) y el valor de p (0.03057002) es menor que 0.05 por lo que se rechaza la
hipétesis nula (Hp) y se acepta la hipotesis alternativa (H;) de que existe

asociacion estadistica significativa entre menopausia tardia y el cancer de mama.

Al analizar la menopausia tardia después de los 55 afios de edad encontramos

gue existe relacion con el cancer de mama en nuestro estudio.

En un estudio realizado en México en el 2006 por Lujan, en 162 mujeres no se
obtuvo correlaciébn de la menopausia tardia con el cancer de mama. (55). El
estudio de casos y controles realizado en el periodo 2005-2006 por la Dra.
Minueses Fernandez en el municipio Cienfuegos no encontré una significacion
estadistica de este factor de riesgo con el cancer de mama, resultados estos que
no coinciden con los obtenidos en nuestra investigacion. (54). En un estudio
similar realizado en el afio 2004 en Ciudad de La Habana por Mora Diaz, se
mostré que solo estuvo presente en el 10,5 % de las pacientes menopausicas de

ese estudio.

Pérez y cols. reportan antecedentes de menopausia tardia en el 31,4% de
pacientes con afecciones mamarias. Se ha afirmado que la menopausia tardia
constituye un factor de riesgo para el desarrollo del cancer de mama, pues el
estimulo estrogénico actia como un promotor del cAncer de mama, y por lo tanto,
el incremento en la duracion total de la vida menstrual supone un incremento en el

riesgo de padecer de cancer de mama.(56, 57).



Tabla No. 10: Comparacion de la nuliparidad en casos y grupo control.

Hospital Antonio Luaces Iraola. Enero — Marzo 2011.

o Casos Controles Total
Nuliparidad
No. % No. % No. |[%
Si 28 46,0 24 43,7 52 44,9
No 33 54,0 31 56,3 64 55,1
Total 61 52,6 55 47,4 116 | 100,0

Fuente: Encuesta para la investigacion.

En la tabla No. 10 podemos apreciar que la nuliparidad estuvo presente en el
44,9 % de los pacientes siendo discretamente mas prevalente en los casos (46,0

%) que en los controles (43,7 %).

El estudio de casos y controles realizado por Leydi Maria Sosa Aguila y Beatriz
Marcheco Teruel en Cienfuegos (51), arrojo una prevalencia de la nuliparidad de
34,4 % afectando al 29,3 % de los casos y al 22,5 % de los controles.

Tabla No. 11: Disparidad de exposicidén entre pares de casos y controles

segun nuliparidad. Hospital Antonio Luaces Iraola. Enero — Marzo 2011.

Controles Chi?
Nuliparidad RD IC 95 %
Si No =)
Si 27 5 3.11
Casos 0.30 0.07 - 0.95
No |12 14 0.06258396

Fuente: Encuesta para la investigacion.

La tabla No 11 sobre la Disparidad de exposicion en 58 pares de casos y
controles segun la nuliparidad nos muestra una RD de 0.30 mostrando asociacion

entre el factor de riesgo y la enfermedad.



Se determiné el Chi cuadrado calculado (3.11) el cual es menor que el tabulado
(3.84) y el valor de p (0.06258396) es mayor que 0.05 por lo que se acepta la
hipotesis nula (Ho) de que no existe asociacion estadistica significativa entre la
nuliparidad y el cancer de mama y se rechaza la hipotesis alternativa (Hs).

Al analizar la nuliparidad encontramos que no existe relacién con el cancer de
mama en nuestro estudio, En un estudio realizado en México en el 2006 por
Lujan, en 162 mujeres, no se obtuvo correlacion con la nuliparidad. (55) El
estudio de casos y controles realizado en el periodo 2005-2006 por la Dra.
Minueses Fernandez en el municipio Cienfuegos no encontré una significacion
estadistica de este factor de riesgo con el cancer de mama, resultados estos que

coinciden con los obtenidos en nuestra investigacion. (54).

Tabla No. 12: Comparacion de la obesidad en casos y grupo control.

Hospital Antonio Luaces Iraola. Enero — Marzo 2011.

_ Casos Controles Total
Obesidad
No. % No. % No. %
Si 52 76,5 28 58,3 80 69,0
No 16 23,5 20 41,7 36 31,0
Total 68 58,6 48 41,3 116 100,0

Fuente: Encuesta para la investigacion.

En la tabla No. 12 podemos apreciar que la obesidad estuvo presente en el 69,0
% de los pacientes siendo mas prevalente en los casos (76,5%) que en los
controles (58,3 %).

El estudio de casos y controles realizado por Leydi Maria Sosa Aguila y Beatriz
Marcheco Teruel en Cienfuegos (51), arrojé una prevalencia de la obesidad de

13,4 % afectando al 11,6 % de los casos y al 8,5 % de los controles.



Tabla No. 13: Disparidad de exposicidén entre pares de casos y controles

segun obesidad. Hospital Antonio Luaces Iraola. Enero — Marzo 2011.

Controles Chi? (RAP %)

Obesidad RD IC 95 % P
Si No

Si 26 14
Casos 168 |1.66-4.69 |24/ 43.9

No |8 10 0.031854191

Fuente: Encuesta para la investigacion.

La tabla No 13 sobre la Disparidad de exposicion en 58 pares de casos y
controles seguin la obesidad nos muestra que la RD es de 1.68 existiendo

asociacion entre el factor de riesgo y la enfermedad.

Al calcular el Chi cuadrado (5.47)el cual es mayor que el tabulado (3.84) y el valor
de p (0.031854191) es menor que 0.05 por lo que se rechaza la hipotesis nula
(Ho) y se acepta la hipotesis alternativa (H;) de que existe asociacion estadistica
significativa entre la obesidad y el cancer de mama. El RAP % es 43.9 % lo cual
significa que si se elimina la obesidad como factor de riesgo se reduciria la

incidencia del cancer de mama en un 43.9 %.

Al analizar la obesidad encontramos que existe relacidon con el cancer de mama
en nuestro estudio. En un estudio realizado en México en el 2006 por Lujan, en
162 mujeres, no se obtuvo correlacién con la obesidad. (55). El estudio de casos y
controles realizado en el periodo 2005-2006 por la Dra. Minueses Fernandez en el
municipio Cienfuegos no encontré una significacion estadistica de este factor de
riesgo con el cancer de mama, resultados estos que no coinciden con los
obtenidos en nuestra investigacion. (54). Sin embargo la literatura médica plantea
gue el exceso de peso esta relacionado con un riesgo mas alto de tener esta
enfermedad, aunque no existe ninguna evidencia que un tipo determinado de

dieta (dieta rica en grasas) aumente ese riesgo. (52).



En nuestro estudio el exceso de peso puede estar relacionado con un riesgo mas

alto de tener esta enfermedad debido a la interaccion de varios factores de riesgo

como la avanzada edad y menopausia tardia.

El estudio de caso control del Dr. Valentin Martinez realizado en el hospital

ginecobstétrico de Guanabacoa en el 2006 mostr6 que los que tenian este

antecedente tenian 2 veces mas probabilidad de padecer un cancer de mama que

los que no lo tenian. (58)

Tabla No. 14: Comparacion del alcoholismo en casos y grupo control.

Hospital Antonio Luaces Iraola. Enero — Marzo 2011.

Casos Controles Total
Alcoholismo

No. % No. % No. %
Si 24 57,1 20 27,0 44 38,0
No 18 42.9 54 73,0 72 62,0
Total 42 36,2 74 63,8 116 100,0

Fuente: Encuesta para la investigacion.

En la tabla No. 14 podemos apreciar que el alcoholismo estuvo presente en el

38,0 % de los pacientes siendo mas prevalente en los casos (57,1%) que en los

controles (27,0 %).

El estudio de casos y controles realizado por Leydi Maria Sosa Aguila y Beatriz

Marcheco Teruel en Cienfuegos (51), arrojé una prevalencia del alcoholismo de

32,4 % afectando al 13,5 % de los casos y al 11,4 % de los controles.

Tabla No. 15: Disparidad de exposicidén entre pares de casos y controles

segun el alcoholismo. Hospital Antonio Luaces Iraola. Enero a Marzo 2011.




0)
Controles Chi? (RAP %).
Alcoholismo _ RD IC 95 % P
Si No
Si 12 12 6.32
Casos 2.14 |1.69- 6.49 27.0
No |7 27 0.023859283

Fuente: Encuesta para la investigacion.

La tabla No 15 sobre la Disparidad de exposicion en 58 pares de casos Yy
controles segun el alcoholismo nos muestra una RD de 2.14 existiendo asociacion
entre el factor de riesgo y la enfermedad.

Al calcular el Chi cuadrado calculado (6.32) es mayor que el tabulado (3.84) y el
valor de p (0.023859283) es menor que 0.05 por lo que se rechaza la hipétesis
nula (Hp) y se acepta la hipétesis alternativa (H;) de que existe asociacion
estadistica significativa entre el alcoholismo y el cancer de mama. El RAP % es
27.0 % lo cual significa que si se elimina el alcoholismo como factor de riesgo se

reduciria la incidencia del cAncer de mama en un 27.0 %.

Al analizar el alcoholismo encontramos que existe relacidbn con el cancer de
mama en nuestro estudio. En un estudio realizado en México en el 2006 por
Lujan, en 162 mujeres, no se obtuvo correlacion con el alcoholismo. (55) El
estudio de casos y controles realizado en el periodo 2005-2006 por la Dra.
Minueses Fernandez en el municipio Cienfuegos no encontré una significacion
estadistica de este factor de riesgo con el cancer de mama, resultados estos que
no coinciden con los obtenidos en nuestra investigacion. (54).

Sin embargo la literatura meédica plantea que el consumo de alcohol durante afios
esta claramente vinculado al riesgo elevado de cancer de mama. (52). En nuestro

estudio el alcoholismo puede estar relacionado con un riesgo mas alto de tener



esta enfermedad debido a la interaccién de varios de los factores de riesgo como

la avanzada edad, obesidad y menopausia tardia.

El estudio de caso control del Dr. Valentin Martinez realizado en el hospital
ginecobstétrico de Guanabacoa en el 2006 mostr6 que los que tenian este
antecedente tenian 2 veces mas probabilidad de padecer un cancer de mama que

los que no lo tenian. (58).

Tabla No. 16: Comparacion del uso de anticonceptivos orales en casos y

grupo control. Hospital Antonio Luaces Iraola. Enero — Marzo 2011.

Uso de anticonceptivos Casos Controles Total
orales. No. |% No. [% No. %
Si 12 75,0 6 6,0 18 15,6
No 4 25,0 94 94,0 |98 84,4
Total 16 13,8 100 86,2 | 116 100,0

Fuente: Encuesta para la investigacion.

En la tabla No. 14 podemos apreciar que el uso de anticonceptivos orales en
algin momento de la vida de la mujer estuvo presente en el 15,6 % de las
pacientes siendo mas prevalente en los casos (75,0%) que en los controles (6,0
%).

En un estudio similar realizado en el afio 2004 en Ciudad de La Habana por Mora
Diaz, se mostr6 que solo estuvo presente en el 10,5 % de las pacientes que
usaban anticonceptivos afectando al 35,4 % de los casos y al 18,5 % de los

controles. (56).

Tabla No. 17: Disparidad de exposicion entre pares de casos y controles

segun el uso de anticonceptivos orales. Hospital Antonio Luaces Iraola.
Enero a Marzo 2011.



Controles Chi? (RAP
Uso de %).
anticonceptivos _ RD |IC95% P
Si | No
orales
Si 6 3
Casos 1.22 |1.46 - 334 |39 128
No 2 |41 0.024821308

Fuente: Encuesta para la investigacion.

La tabla No 17 sobre la Disparidad de exposicion en 58 pares de casos y
controles segun el uso de anticonceptivos orales en algin momento de la vida de
la mujer nos muestra una RD de 1.22 existiendo asociacion entre el factor de
riesgo y la enfermedad.

Al calcular el Chi cuadrado calculado (3.95) nos revela que es mayor que el
tabulado (3.84) y el valor de p (0.024821308) es menor que 0.05 por lo que se
rechaza la hipotesis nula (Hp) y se acepta la hipétesis alternativa (H;) de que
existe asociacion estadistica significativa entre el uso de tabletas anticonceptivas
y el cancer de mama. El RAP % es 12.8 % lo cual significa que si se elimina el
uso de anticonceptivos orales en algun momento de la vida de la mujer como

factor de riesgo se reduciria la incidencia del cancer de mama en un 12.8 %.

Al analizar el uso de anticonceptivos orales en algin momento de la vida de la
mujer encontramos que existe relacion con el cancer de mama en nuestro
estudio, El estudio realizado en México en el 2006 por Lujan obtuvo correlacion
con este factor de riesgo. (55). El estudio de caso control del Dr. Valentin
Martinez realizado en el hospital ginecobstétrico de Guanabacoa en el 2006
mostré que los que tenian este antecedente tenian 3 veces mas probabilidad de
padecer un cancer de mama que los que no lo tenian, resultados que coinciden

con los de esta investigacion. (58).

En nuestro estudio el uso de anticonceptivos orales en algiin momento de la vida
de la mujer puede que esté relacionado con un riesgo mas alto de padecer esta
enfermedad debido a la interaccion de varios de los factores de riesgo como la

avanzada edad, obesidad, menopausia tardia.

Tabla No. 18. Analisis de regresion logistica multivariado de los factores de



riesgo de Cancer de mama. . Hospital Antonio Luaces Iraola. Enero a Marzo
2011.

i Odds
Factores de riesgo _ 1.C. 95% S E |P
Ratio

APF de ler grado de cancer de 1,6850 | 0,0234
45,6486 | 1,6793 - 1240,8642
mama.

APP de enfermedad benigna de

1,7705 - 23,8836
la mama. 6,5027 0,6638 0,0048

Obesidad 41253 1,3276-12,8186 | 55785 | 00143

13,5160 | 2,9655- 61,6017 | 0.7739

Alcoholismo 0,0008
1,0113

Menopausia tardia 2,1236 0,2999 -15,7998 0.4819
Uso de tabletas | 38216 | 0,6369-22,0320 | 0942 | o
anticonceptivas ’

Test X?

g.l. Valor p

- 2

Puntuacién 8,0868 7 0.0000

Fuente: Encuesta para la investigacion.

La tabla No. 18 muestra el resultado de ajustar un modelo de regresion logistico
para describir la relacion entre el cancer de mama y seis variables que mostraron

asociacion estadistica significativa en el analisis univariado.

Al realizar el analisis multivariado encontramos que con excepcion de la
menopausia tardia y el uso de anticonceptivos orales todas las demas variables
mostraron asociacion estadisticamente significativa con el cancer de mama. Se
destacan por la fuerza de asociacion, los antecedentes patologicos familiares de
ler grado de parentesco de cancer de mama (OR: 45,6486 y un valor p de
0,0234), el alcoholismo (OR: 13,5160 y un valor de p de 0,0008), los antecedentes
patolégicos personales de enfermedad benigna de la mama (OR: 6,5027 y un valor
p de 0,0048) y la obesidad (OR: 4,1253 y un valor p de 0,0143). El calculo del



estadigrafo X% para 7 grados de libertad, mostr6 un valor de 48,0868,

estadisticamente significativo, con un p valor de 0.0000.

Un modelo sobre riesgo de morbilidad por Cancer de mama elaborado en México
durante el afio 2006 por Lujan identific6 que los factores con mas exceso de
riesgo fueron los APF de 1 grado de parentesco de cancer de mama, APP de
enfermedad benigna de la mama, obesidad y alcoholismo, resultados que

coinciden con los expuestos en este estudio. (55).

En el estudio de la Dra. Minueses Fernandez en el municipio Cienfuegos al
efectuar el analisis multivariado, se hall6 una asociacion significativa del cancer
de mama con la edad, presencia de APF de ler grado de parentesco, APP de
enfermedad benigna de la mama y obesidad. (54).



CONCLUSIONES

El cancer de mama constituye la segunda causa de mortalidad por tumor maligno
en el sexo femenino en nuestro pais. Generalmente aparece con mayor
frecuencia en el sexo femenino después de los 40 afios en pacientes de color de
la piel blanco. Es poco frecuente antes de los 30 afios. El grupo de edad con
mayor cantidad de casos fue el de 50 a 54 afios. El color de la piel que mayor
namero de casos presentd fue el blanco. Los factores de riesgo que mostraron
asociacion con el cancer de mama fueron el antecedente patolégico familiar de
ler grado de parentesco, siendo este el factor de riesgo con mayor fuerza de
asociacion, el antecedente patoldgico personal de enfermedad benignha de la
mama, la obesidad y el alcoholismo. El uso de tabletas anticonceptivas, la
menarquia precoz, la nuliparidad y la menopausia tardia no mostraron asociacion
estadisticamente significativa con el cancer de mama en este estudio. El célculo
del RAP% de aquellos factores de riesgo modificables y que mostraron asociacion
con el cancer de mama expreso claramente cuanto de la incidencia del dafio en la

poblacién general se debe a la presencia del factor de riesgo.



1.

RECOMENDACIONES

Incrementar el componente educativo y promocional del programa de control
del cancer de mama basado en el enfoque de riesgo y en la percepcion del
riesgo por parte de la comunidad con un enfoque participativo.

Profundizar en los estudios de epidemiologia genética que nos permitan
aumentar los conocimientos sobre los factores genéticos de riesgo en el origen

del cancer de mama en nuestro pais.
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