-

de la FMmmuUjer

Departamento de Ginecologia y Obstetricia

Titulo: Traduccion y comentarios sobre la Oncoguia
SEGO: Cdancer infiltrante de mama. 2017.

Nombre revisor: Susana Sutil Bayo. Hospital Universitario Infanta Elena

1. - Articulo Original:

Oncoguia SEGO: Cancer infiltrante de mama. Sociedad Espafiola de
Ginecologia y Obstetricia. Madrid. 2017

2.- Resumen de la guia clinica:

Informe anatomopatolégico

Cuando se diagnostica un cancer de mama, el informe anatomopatdlogico

debe incluir como minimo los siguientes parametros:

(Evidencia moderada / Recomendacion fuerte: 1B)

* Tipo histolégico

* Grado histolégico de Nottingham

 Invasion linfovascular

* Presencia de carcinoma in situ asociado

* Estudio de factores prondstico:

* Receptor de Estrégenos

* Receptor de Progesterona

* Marcadores de proliferacion: Ki 67
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e Her 2

« Otros: CK 19, si estudio molecular de ganglio centinela segun la técnica

OSNA ( One step nuclear acid amplification).

» Se pueden considerar como opcionales: Infiltrado inflamatorio asociado (TILs:
tumor infiltrating lymphocites)

Es importante para el manejo e incluso el seguimiento posterior conocer la

clasificacion molecular subrogada del cancer de mama, que si bien existe una

discordancia con los tipos moleculares, es aceptable.

Tabla 3. Tipos subrogados de cancer de mama

Luminal Adike Luminal B-like Basal-Like Her 2 neu
sobreexpresado
RE positivo RE positivo RE positivo RE negativo RE negativo
RP 220% RP < 20% RP +/- RP negativo RP negativo
Her 2 neu negativo Her 2 neu Her 2 neu Her 2 neu Her 2 neu positivo
negativo positivo negativo
Ki 67 bajo Ki 67 alto*

*> 20-30, sequn |aboratorio: (Evidencia moderada / Recomendacion fuerte: 1B)

Indicaciones de Resonancia Magnética:
« Carcinoma lobulillar invasivo

«Carcinoma de mama en pacientes de alto riesgo (Evidencia moderada /

Recomendacion débil: 2B)

» Casos discrepantes de tamafo (mamografia/ ecografia o tamafio clinico/por
imagen) que puedan tener impacto en la decision terapéutica. (Evidencia

moderada / Recomendacion débil: 2B)
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+ Pacientes candidatas a irradiacion parcial de la mama (Evidencia baja /

Recomendacion débil:2C)

Otras utilidades de la Resonancia Magnética como estudio de extension son

las siguientes (Evidencia baja / Recomendacién débil: 2C):

» Carcinoma en mamas densas.

 Carcinoma in situ extenso con posibilidad de realizar cirugia conservadora.
* Enfermedad de Paget sin tumor visible en mamografia/ecografia.

» Carcinoma de mama en portadoras de protesis mamaria.

 Carcinomas multifocales, multicéntricos o bilaterales

* Adenopatia axilar metastasica en ausencia de hallazgos mamograficos y

ecograficos.
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Tabla 6. Estudlo de extension sistémico y Clasificaclon por estadlos
(Evidencia moderada / Recomendacidn débil: 2B) (24)

Estadio
ESTADIO|
T1 NO
ESTADIO 1A
T1N1

T2 NO

Estudio extension

Solo si existencia de sintomas o alteraciones analiticas

ESTADIOII B
T2 N1
T3 NO

Considerar realizar Gammagrafia ésea
+ TC Téraco Abdominal o FDG PET/TC

ESTADIO Il A
T3 N1

TO N2

T1 N2

T2 N2
ESTADIOIII B
T4 NO

T4 N1

T4 N1
ESTADIO NI C
Cualquier T N2 MO

Realizar Gammagrafia ésea
+ TC Téraco Abdominal o FDG PET/TC

Se comenzaria con preoperatorio basico y bioquimica oncoldgica: funcién renal

y hepatica, fosfatasa alcalina y calcio.

* En pacientes en estadios precoces (baja probabilidad metastasica) y sin

alteraciones en los test de laboratorio no estaria indicada la realizacion de

ninguna técnica de imagen.
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Esquema de diagnodstico:

Algoritmo 1. Dlagnoéstico del nédulo palpable

ANAMNESIS

Exploracion Clinica

Sospecha clinica de benignidad
(quiste, fibroadenoma)
< 35 anos
Mamegrafia sin alteraciones < 1 ano
Embarazo

Sospecha clinica
de malignidad

Ecografia
I

Confirma Lesion Benigna

Mamografia + Ecografla mama y axila
I I

PAAF o BAG si se considera necesario:
Vaciado quiste sintomatico
Diagnéstico histolégico

*Como zlternativa en determinadas circunstancias

Sospecha Lesion Maligna

I I
BAG PAAF *

Diagnastico histolégico |

Diagnostico cancer de mama

Factores predictivos

Estudio de extension
local y sistémico

Estadificacion TNM | | Tipo subrrogado |

Eleccion Tratamiento Primario |
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Esquema de tratamiento

Tenemos que tener en cuenta los factores prondsticos, el tipo subrogado vy el

estadio del tumor.

La eleccion del tratamiento primario la realizaremos en funcién de los factores
predictores de respuesta del tumor, consiguiendo asi una terapia

personalizada.

Los factores predictores de la respuesta a la quimioterapia son:
* Alto grado histolégico

* Receptores Hormonales negativos

* Elevada proliferacién tumoral. Ki 67 > 20-30%

» Sobreexpresion de Her 2

* Infiltrado inflamatorio (TILs: Tumor infiltrating lymphocites)

Los factores predictores de la respuesta a la hormonoterapia son:
* Bajo grado histolégico

* Alto expresion de receptores hormonales

* Her 2 negativo

* Baja proliferacion tumoral Ki 67 < 20-30 %
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Algortimo 2. Tratamlento primario Luminal A-llke
(Evidencia alta moderada/Recomendacion débil: 2A-28)

Luminal A-like
G1-G2,RH +
Estadio Inicial (T1-2) (alocalmente avanzado T3,T4, cualquier TN2
i
Si posible cirugla No posible cirugia | .. E ________________
conservadora conservadora i !
! |
| !
! '
Tumorectomia Mastectomia Tratamiento
+ Estadificacion aiar +- Reconstruccion inmediata Sistémico Primario
+ Estadificacion axilar (Preferente Hormonoterapia)
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Luminal B-Her 2 neg like

G2-G3 RE + / RP<20% / Ki 67>20-30%, segin laboratorio

< 2-3cm, NO >2-3 cmy/o N1
Si posible dirugla conservadora No posible cirugia conservadora
i
|
Si candidata No candidata
aQMT aQMT
Tumorectomia QmMmT HTP
+ Estadificacion axilar Necadyuvante Neoadyuvante

Algortimo 4. Tratamlento primario Luminal B-Her 2 positivo like
(Evidencia alta moderada/Recomendacion débil: 2A-2B)

Luminal B-Her 2
positivo like
o <2cm.NO > 2 cm y/o N1
Si posible drugia conservadora No posible cirurgia conservadora
Estadio Inicial
Si candidata No candidata
aQMT a QMT
Tumorectomia QMT Neoadyuvante Ciral
+ Estadificacion axilar +Irastuzumab rugia

Basal like. Triple negativo

G2 G3,RH—, Her2(-)

<2 cm, NO > 2 cm y/o N+
Si posible cirugia conservadora No posible cirugla conservadora
Tumorectomia omMT
+ Estadificacion Axilar Neoadyuvante

Algortimo 6. Tratamlento primario Her 2 +++
(Evidencia alta moderada / Recomendaadn débil: 2A-2B)

< 2 cm, NO >2cmy /o N+
Si posible cirugia conservadora No posible cirugla conservadora
Tumorectomia QMT Neoadyuvante
+ Estadificacon Axilar + Trastuzumab




S

Cuidamo
de lammuje

Departamento de Ginecologia y Obstetricia

S
r

En los tumores luminal A el tratamiento primario de eleccion es el quirurgico
salvo en los caso de tumores localmente avanzados ( T3,T4, N2,N3).

En el resto de subtipos subrogados tiene un mayor papel la quimioterapia
neoadyuvante.

Aunque a veces el tratamiento se extiende a tumores inicialmente operables,
para reducir tumor, permitir conservar la mama y valorar la quimiosensibilidad
de los tumores.

La respuesta patoldégica completa tras quimioterapia neoadyuvante se
considera un factor de buen pronostico independiente en cuanto a
supervivencia global y libre de enfermedad. Esta se da sobre todo en tumores
her 2 positivos. Por eso en estos casos se inicia quimioterapia neoadyuvante +
trastuzumab si estan por encima de 2 cm o si no se puede realizar cirugia
conservadora.

También se emplean en los tumores triple negativo, debido a la mala respuesta
y evolucién de los mismos para valorar los tratamientos quimioterapicos “ in

vivo” como hemos comentado con anterioridad.

Puntos importantes en tratamiento quirurgico
En cuando a los margenes, no contacto con tinta china para el carcinoma

infiltrante y mas de 2 mm para el carcinoma in situ.

Algoritmo 7. Indicaclones de ampllacién de margenes en clrugia conservadora

Evaluadién de los margenes quirdrgicos

Margenes afectos Margenes cercanos Margenes libres
(tumor en la tinta) (<2 mm) (>2 mm)

Carcinoma Carcinoma
in situ nfiltrante

Ampliar margenes | | No ampliar margenes

* En caso de margenes cercanos (< 2 mm) con carcinoma in situ, se debe considerar ampliacion excepto,
si se trata de una afectacién focal (< 5 mm de extension), a valorar individualmente
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Es importante reflejar los cambios con respecto al ganglio centinela,

actualmente las unicas contraindicaciones serian el carcinoma inflamatorio y en

los canceres localmente avanzados.

En cuando a la actitud frente al ganglio centinela positivo, actualmente las

recomendaciones son: en caso de micrometastasis (menor a 2 mm) y células
tumorales aisladas no realizar linfadenectomia. En los casos de
macrometastasis, a partir del estudio ACOSOG Z0011 las diferentes

sociedades SESPM, ASCO y San Gallen dan las siguientes recomendaciones.

Tabla 11 Tabla 12
EVITAR LINFADENECTOMIA AXILAR REALIZACION DE LINFADENECTOMIA AXILAR
EN GANGLIO CENTINELA METASTASICO EN GANGLIO CENTINELA METASTASICO
Valoracion con OSNA: Valoracion con OSNA:
Baja carga tumoral total*: Alta carga tumoral total*:
<15.000 copias ARN m CK19 > 15,000 copias ARN m CK19
Valoracion histopatologica: Valoracion histopatolgica

Células aisladas o micrometastasis Macrometastasis en pacientes con mastectomia®*

Macrometastasis, si cumplen todo los criterios
ACOSOG 20011 (59)

* Tumores T1-T2

Macrometastasis en pacientes con dirugla
conservadora si.

* Tumores > T2

+ 22 ganglios centinela metastsicos * > 2 ganglios centinela metastasicos

* No invasion de la grasa periganglionar
* Cirugla conservadora de |a mama

* Radioterapia (RDT) convencional adyuvante
sobre mama (Irradiacion de [a mama con
campos tangenciales optimizados a a axila)

+ Tratamiento sistémico adyuvante

* Invasion de la grasa periganglionar

« Imposibilidad para a radioterapia
postoperatoria de la mama

* Quimioterapia u hormonoterapia
neoadyuvante

*Se define [ carga tumoral total, como a suma de las cargas tumorales de todos los ganglios centinela, estudiados mediante estudio

(OSNA (65-66)

** De acuerdo con el estudio Amaros (67), en algunos casos y como afternativa a la realizacion de una linfadenectomia axilar puede

considerarse |2 realizacion de Radioterapia axilar.
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Criterios de derivacion a consulta de genética:

Tabla7

CRITERIOS DE DERIVACION A UNA UNIDAD DE CONSEJO GENETICO

(ancer de mama diagnosticado < 35 anos

Cancer de mama < 50 afios triple negativo

(ancer de mama y ovario, sincronico o metacronico

(Cancer de mama entre 3640 afios con historia familiar no informativa

Familias con » 3 familiares con cancer de mama y/o ovario.
Si son tres casos de cancer de mama, uno diagnosticado a la edad premenopausica

Familias con <2 familiares con cancer de mama ylo ovario que al menos cumpla uno
de los siquientes criterios:
+ Los dos casos diagnosticados antes de los 50 aflos
+ Cancer bilateral y un caso de cancer de mama, al menos 1 de < 50 anos
+ Un cancer de mama en el varon
+ Un cancer de mama y el otro de ovario

(Evidencia moderada / Recomendacion débil: 28)
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Recomendaciones de seguimiento:

Historia clinica y exploracion clinica cada 6 meses. Primeros 5 afios.

Mamografia anual. 1 afio después de la inicial, y como minimo 6 meses después
de la RDT.

No se recomienda en ausencia de sintomas tras pruebas como analitica,

Radiografia Térax, gammagrafia, TAC, PET o marcadores tumorales.

Ecografia Transvaginal al inicio del tratamiento con tamoxifeno para descartar
patologia previa. Si asintomatica no es necesario realizar controles

de estudio endometrial.

Densitometria 6sea basal en pacientes en tratamiento con inhibidores de la

aromatasa. Control bienal.

Promover un estilo de vida saludable: dieta pobre en grasas, evitar sobrepeso,

evitar tabaco y otros toxicos.

Seguimiento durante 10 afos.
Podria cambiar el seguimiento segun protocolos del Centro y también segun

subtipo subrogado.

Embarazo tras un cancer de mama:

Los periodos actualmente recomendados son:

- 6 meses tras finalizacion de quimioterapia, en casos especiales.

- 3 a 6 meses tras finalizacion de tamoxifeno.

- 3 anos desde el diagnostico de cancer de mama o dos afios tras finalizacidn
de quimioterapia (o radioterapia).

- En estadios Ill se recomiendan esperar 5 anos.
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