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Editorial

Medicina traslacional
en la oncologia mexicana

1 concepto de medicina traslacional es relativa-

mente nuevo. Su definicién no es tan compleja

como su implementacion: es la interaccién de la
investigacion bésica, clinica y epidemioldgica para redu-
cir la incidencia y morbimortalidad del cancer.

Investigacion basica >

T

Nuevas herramientas y aplicaciones

Investigacion clinica

Esta interacciéon que pareciera basica para poder
optimizar recursos y obtener mejores resultados para el
paciente, se dificulta por una razén simple: las tres areas
que deben interactuar hablan diferentes idiomas, técnica-
mente hablando.

El investigador basico “puro” centra su trabajo en
el laboratorio, en donde desarrolla proyectos de investi-
gacion que son de interés particular de un grupo como
respuesta a una pregunta experimental, buscando (sic)
el conocimiento por el conocimiento mismo. Esto lleva
a encontrar proyectos laboriosos, de alta complejidad y
costo, y con frecuencia de larga evolucion con resulta-
dos que en muy pocos casos tienen aplicabilidad clinica a
corto plazo. Por esta razon sus deliberaciones se basan en
aspectos moleculares relacionados con las técnicas utili-
zadas que en raras ocasiones entienden los otros grupos.

El investigador clinico “puro” centra su trabajo en
el paciente, utilizando técnicas pricticas y buscando re-
sultados a corto plazo. En muchas ocasiones si requiere

manejar cuestiones de laboratorio basico contacta a estos
grupos separando con claridad lo que interesa a cada uno
sin compartir la experiencia del laboratorio.

El investigador epidemioldgico centra su trabajo en
grupos de poblacién, analizando someramente los aspec-
tos clinicos y pricticamente sin tener contacto con nin-
gun laboratorio. Su plazo de estudio es a largo o muy largo
plazo.

Teniendo esto en mente podemos darnos cuenta que
las metas de cada grupo son dispares y rara vez confluen-
tes, de tal manera que deben pasar muchos afios para que
un resultado de algun estudio de estas dreas se vuelva de
interés para las otras, debiendo esperar a “traducir” ese re-
sultado al lenguaje del drea interesada.

La intencién de la medicina traslacional (que implica
dos conceptos, uno por traducir y otro por trasladar)
es integrar las tres disciplinas para obtener estudios de alto
impacto para cada drea, pero aun mds para los pacientes
que se pueden beneficiar de ello.

Existen instituciones en el mundo que llevan este
concepto a la prictica como una norma oficial de traba-
jo, como el Centro Nacional de Enfermedades Tumo-
rales del Hospital Universitario de Heidelberg, en donde
la mayor parte de los casos que reciben son evaluados en
un contexto multidisciplinario desde el punto de vista
clinico (cirujano, radiooncélogo, oncdlogo médico, etc.)
pero con participacion de dreas basicas y epidemiologicas.
Este abordaje conjunto lleva a ofrecer a los pacientes no
solo las opciones actuales de manejo clinico, sino los ensa-
yos clinicos adecuados a su caso recopilando a la vez infor-
macién epidemioldgica que repercutird posteriormente
en las otras 4reas.

La Sociedad Mexicana de Oncologia (SMeQO) en un
intento por estar a la vanguardia en el manejo del paciente
oncoldgico, desde hace varios afios ha tratado de integrar a
las disciplinas clinicas, basicas y epidemioldgicas, comen-
zando por la presentacién de cursos de biologia molecular
para clinicos, cursos de medicina traslacional para basicos
y epidemidlogos y mantener la pluralidad de sus comités
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para que la interaccién se dé en un formato casual y sin
presion.

Continuaremos este esfuerzo de interaccion no sélo
en el Congreso Nacional y los cursos regulares, sino
también a través de la Gaceta Mexicana de Oncologia
(GAMO), que tiene una gran aceptaciéon en la comuni-
dad oncoldgica de nuestro pais.

Informacidn consultada en:

1. http://en.wikipedia.org/wiki/Translational_rescarch

2. http://www.cancer.gov/trwg/ TRWG-definition-and-TR-continuum
3. http://nihroadmap.nih.gov/clinicalresearch/overview-translational.asp
4. http://www.heidelberg-university-hospital.com/index.php?id=61
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Dr. Adolfo Fuentes Alburo

Instituto Nacional de Cancerologia.

Cargo en la SMeO: Coordinador de las sociedades inter-
nacionales: ASCO, SLACOM Y FLASCA.
Correspondencia: Direccion. Camino a Santa Teresa
# 1055-123. Héroes de Padierna. C.P. 10700 México
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Articulo original

Resultados del primer programa
de deteccion oportuna de cancer de mama
en México mediante pesquisa con mastografia

Results of the first program of early detection of breast
cancer through screening with mammography in Mexico

Rodriguez-Cuevas SA,' Guisa-Hohenstein F,! Labastida-Almendaro S,’ Espejo-Fonseca R,?
Capurso-Garcia M,' Ruvalcaba-Limén E,' Ramirez-Bollas J,' Rodriguez-Flores G,? Madero-

Preciado L,? Serratos-Garduno E.!

> RESUMEN

Antecedentes: El cincer de mama continta siendo la
primera neoplasia maligna de las mujeres en el mundo
y es un problema de salud publica, tanto en paises desa-
rrollados como en emergentes. En estos ultimos se ha do-
cumentado un incremento en la frecuencia y mortalidad
en afios recientes, y desgraciadamente la mayoria se diag-
nostican en etapas localmente avanzadas con probabilida-
des de curacion del orden de 30 a 50% con predominio
en mujeres jovenes. Debido al éxito de los programas de
pesquisa con mastografia iniciados en las décadas de 1970
y 1980 tanto en Europa occidental como en Estados
Unidos, se ha logrado reducir la mortalidad por cincer
de mama hasta en 409, por tal motivo la American Can-
cer Society y la US Preventive Service Task Force en Estados
Unidos, asi como la Norma Oficial Mexicana para Cin-
cer de Mama y el Consenso Nacional sobre Diagndstico
y Tratamiento del Cincer de Mama, han recomenda-
do efectuar este estudio a todas las mujeres mayores de
40 afios en forma anual o bianual.

1 Cirujano, 2 Radidlogo, 3 Médica Bioestadistica. Instituto de Enfer-
medades de la Mama, FUCAM.

Correspondencia: Dr. Sergio A. Rodriguez Cuevas. Av. Bordo
100, Viejo Ejido Santa Ursula Coapa, Coyoacdn, C.P. 04980.

> ABSTRACT

Background: Breast cancer is the most frequent malignant
neoplasia worldwide. In emergent countries as Mexico, an in-
crease has been shown in frequency and mortality, unfortuna-
tely, most cases in advanced loco-regional stages developed in
young women.

The success of breast screening in mortality reduction has been
observed since 1995 in Western Europe and the U.S., whe-
re as many as 409 mortality reductions has been achieved.
Most countries guidelines recommends an annual or biannual
mammography for all women >40 years of age.

Methods: In 2005, FUCAM, a non-lucrative civil founda-
tion in Mexico join with Mexico City government, initiated
the first voluntary mammography screening program for women
>40 years of age residing in Mexico City’s Federal District.
Mammography was carried out with analogical mammographs
in specially designed mobile units and were performed in the area
of women’s domiciles.

Results: This report includes data from 96,828 mammogra-
phies performed between March 2005 and December 2006

Meéxico, D.F. Teléfono: 56 79 83 07. Correo electrénico: sergiorocuc@
gmail.com.
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Métodos: Con esc objetivo se nici6 en 2005 una cam-
pana de pesquisa mastografica gratuita en mujeres mayo-
res de 40 anos, habitantes de la Ciudad de México que
voluntariamente quisieran participar, efectuando los es-
tudios en unidades moviles en el drea donde habitan las
mujeres.

Resultados: Se presenta el analisis de 96,828 mastogra-
fias efectuadas entre marzo del 2005 y diciembre del 2006
y de 73,232 realizadas de enero a diciembre del 2007. En
la primera serie, 1% present6é mastografia anormal (BI-
RADS 0, 4y 5) y en quienes se diagnosticaron 208 can-
ceres de mama de 949 mastografias anormales (27.7%),
con 56.7% diagnosticados en etapas tempranas (in situ,
etapa I y IIA). En la serie del 2007 se diagnosticaron 212
canceres de mama para una tasa de 2.89 al millar de mas-
tografias efectuadas, de ellas 47.9% correspondieron a
etapas tempranas (0-I-1IA).

Discusién: La tasa de cincer de mama de la mujer
mexicana por medio de la deteccién con mamografia,
es inferior a la europea o norteamericana. Los prin-
cipales factores que aumentan el riesgo de cincer de
mama fueron: historia familiar de cancer de mama,
nuliparidad, primer embarazo después de 30 anos, la
ausencia de la lactancia materna, la cirugla de mama
anterior y ¢l aumento de la edad. La mayoria de los
canceres se diagnosticaron en mujeres menores de 60
afios (68,5%), con una edad promedio de 53.55, coin-
cide con datos anteriormente publicados. Es impera-
tivo sensibilizar y educar a nuestra poblacién para que
acepte la visita a los Centros Especializados de Mama.

Palabras clave: cincer de mama, pesquisa, mastografia.

and 73,232 in 2007. There were 1% in 2006 and 3.44%
in 2007 of mammographies in BIRADS 0, 4 or 5 and
208 in 2006 and 212 in 2007 women with abnormal ma-
mmographies (27.7%) had breast cancer, a rate of 2.1% in
2006 and 2.8% in 2007, there were diagnosed in early stages
in 54.75% (in situ or stage I or stage I1 A), 47% in stages 11
B or 111 and only 3% in stage IV, nevertheless 21% of those
women with abnormal mammography did not present for fur-
ther clinical and radiologic evaluation despite being personally
notified at their home addresses. Discussion: The breast cancer
rate of Mexican women submitted to screening mammography
is lower than in European or North-American women. Fa-
mily history of breast cancer, nulliparity, first pregnancy after
30 years, absence of breast feeding, previous breast surgery and
increasing age are factors that increase the risk of breast cancer.
Most cancers were diagnosed in women’s age below 60 years
(68.5%) with a mean age of 53.55 corroborating previous data
published. It is mandatory to sensitize and educate our popu-
lation with regard to accepting to visit the Specialized Breast
Centers.

Key words: breast cancer, screening, mammography.

> INTRODUCCION

El cancer de mama contintia como la primera neoplasia
maligna de las mujeres en el mundo y es un problema de
salud publica, tanto en los paises desarrollados como en
los emergentes, donde se ha evidenciado un incremento
en su frecuencia y mortalidad (Imagen 1). Para el ano
2004 la Organizacién Mundial de la Salud calcul6 que se
diagnosticarfan mas de 1°200,000 nuevos casos de cancer
de mama (19% del total de canceres en la mujer).! Su
frecuencia varfa ampliamente y asi los paises nortcame-
ricanos y europeos son los que tienen la frecuencia mas

® GAMO Vol. 8 NUm. 3, mayo — junio 2009

elevada, mientras que los pafses de Asia y Africa tienen
la mas baja.”> Los paises latinoamericanos, en general,
también tienen una baja frecuencia, excepcion hecha de
Argentina y Uruguay que tienen tasas semejantes a la
de los paises europeos® (Imagen 2). Este hecho es po-
siblemente explicable por la conformacién mayoritaria-
mente europea del origen de su poblacidn, a diferencia
del resto de los paises latinoamericanos donde el mesti-
zaje entre indigenas, europeos y negros es la caracteristica
predominante.

En anos recientes se ha informado un incremento
paulatino del cincer de mama en muchos paises asidticos,



Resultados del primer programa de deteccion oportuna de cadncer de mama en México mediante pesquisa con mastografia ®

Imagen 1.
Incidencia y mortalidad mundial por cancer en mujeres. Organizacién Mundial de la Salud

Céncer de mama. Incidencia y mortalidad por tipo de tumor (mujeres)

Mama
Cérvix
Colon/recto
Pulmén
Estomago
Ovario
Utero
Higado
Esofago

Linfoma
no Hodgkin

Leucemia

T T
0 10 20 30 40

Il Incidencia
Fuente: WHO, Globocan 2000.

Mortalidad

en particular en Japoén y Singapur, donde se ha produci-
do un cambio en el estilo de vida (“occidentalizacion”)?
y existe evidencia de que los descendientes de migrantes
hispanos en Estados Unidos, tienen tasas de cincer que
se acercan a la de las mujeres blancas no-hispanas, debi-
do a la transculturizacion.* Este fenémeno también estd
siendo observado en nuestro pais, donde tenemos dife-
rencias regionales importantes, con mayor frecuencia de
cancer de mama en los estados del norte y centro del pais,
en el que las mujeres gozan de un estado socioeconémi-
co y cultural mds elevado, con estilo de vida mas seme-
jante al de las mujeres de Estados Unidos (tabaquismo,
obesidad, sedentarismo, ingesta de alcohol, dieta rica en
grasas animales, ausencia de lactancias y embarazos tar-
dios), mientras que, en los estados donde predomina la
poblacién indigena y de menor nivel socioeconémico
(Chiapas, Oaxaca, Yucatin) la frecuencia es mucho mas
baja’”’ (Imagen 3). Estas observaciones sugieren que los
factores ambientales y de estilo de vida juegan un papel
muy importante en el desarrollo del cincer de mama, ya
que los estudios de las poblaciones emigrantes de Asia
en Estados Unidos, han demostrado que en la siguiente
generacion, ya nacida en Estados Unidos, se incrementa
el riesgo de desarrollar cincer de mama, 60% mayor
que el de sus poblaciones de origen, sobre todo si en su
pais de origen eran habitantes rurales.®

Rodriguez-Cuevas SA et al.

Imagen 2.
Distribucion de la incidencia de cancer de mama en el mundo

Cancer de mama. Tasa de incidencia por edad estandarizada por 100,000

W<195 <342

W<259

W<522 HW<1011

Fuente: IARC, Globocan 2002.

En México existen, incluso, estados donde el can-
cer de mama ha rebasado ya al carcinoma cervicouteri-
no como primera causa de mortalidad en mujeres. En
el estado de Jalisco, por e¢jemplo, desde 1997 el cancer
de mama ocupa el primer lugar, con una tasa de morta-
lidad de 15.82% por 100,000 mujeres y la frecuencia de
cancer de mama es ya casi similar (17.9% vs. 18.8%) a la
del cancer cervicouterino.’

Es notorio que en todo el mundo persiste un incre-
mento en la frecuencia del cincer de mama y que este
incremento es mayor en los paises desarrollados, por
¢jemplo, en Estados Unidos el numero de casos aument6
progresivamente de 1970 a 1997 en 161% (de 69,000 a
180,200) y el nimero de muertes por esa enfermedad en
cerca de 50% (de 30,000 a 49,000).""" Este cambio fue
en gran parte debido al aumento del numero de muje-
res enriesgo, particularmente mujeres mayores, '* pero in-
dependientemente, cuando se analiza la tasa de incidencia
ajustada a la edad, ésta muestra un incremento anual de
19 de 1940 a 1980, y a partir de ese afio el incremento se
acelero a 4% anual, estabilizandose en 111.3 por 100,000
a partir de 1995." Recientemente, se reportd una dismi-
nucién en el numero de canceres de mama (180,510 para
el 2007), debido al declive en el uso de terapia hormo-
nal de reemplazo en las mujeres posmenopausicas de ese
pais.'* El crecimiento acelerado a partir de 1980 es debi-
do, en parte, a que desde entonces se ha ido generalizando
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Imagen 3.
Distribucion de la mortalidad por cancer de mama en México. INEGI/CONAPO

El cancer de mama en México. Distribucion regional de tasas de mortalidad 2003
Por cien mil mujeres de 25 afos y mas

B Medio 11.26-16.62

B B3j05.89-11.25

Nacional 14.58
Fuente: INEGI/CONAPO

| Alto 16.63-22

el uso de la mastografia de pesquisa.'®'¢ Asi, la proporcion
de mujeres blancas de 50 a 59 afos de edad, de Estados
Unidos que han tenido mastografia fue de 46% en 1987,
68% en 1990 y 76% en 1992."7 Otras causas que expli-
carfan el aumento en la frecuencia a partir de 1980 serian
los cambios en la maternidad, con tendencia a retardar
el primer nacimiento y disminuir la paridad, uso genera-
lizado de anticonceptivos orales y terapia estrogénica de
reemplazo, aun cuando el papel exacto de estos factores
en el desarrollo del cancer de mama no esta bien definido.

Si bien, en los paises del norte de Europa, Cana-
da y Estados Unidos se ha observado una disminucién
evidente de la mortalidad por cincer de mama, gracias
al uso generalizado de la mastografia de pesquisa y a la
disponibilidad de mejores terapéuticas, esta disminucién
no ha alcanzado a los paises mediterrineos o ex socia-
listas europeos (Espana, Portugal, Grecia, Italia, Hungria
y Polonia)." En Estados Unidos el cancer de mama es
la neoplasia maligna mas frecuente, con 214,600 nue-
vos casos en 2006, que representan 32% del total de can-
ceres en la mujer, de las cuales se estiman que morirdn
41,430 (19%)." Globalmente, se considera que 1 de
cada 8 mujeres en ese pais desarrollard cincer de mama
y que 1 en 28 tienen riesgo de morir por esa enferme-
dad. En México, el cancer afecta mas frecuentemente a
las mujeres (62.5% vs. 37.5%). En el 2001 se informaron
102,657 casos de cancer en el Registro Histopatologico
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Imagen 4.
Tasa de mortalidad por cancer de mama en mujeres mexicanas mayores de 25 afios
(por 100,000). INEGI/CONAPO

El cancer de mama en México. Mortalidad nacional 1990-2007
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de Neoplasias Malignas, SSA,° de los cuales el cancer de
mama representd 11,242 casos, ocupando el segundo lugar
de los canceres en la mujer, con 17% del total. La tasa de
mortalidad por cincer de mama se ha elevado en Méxi-
co de 13.6 por 100,000 mujeres a 15.7 por 1000,000 en
el 2007 (Imagen 4). En México, 47% de las muertes
por cancer de mama ocurren en mujeres entre los 45y
64 anos y la Secretarfa de Salud calcula un promedio
de 21 anos de Vida Productiva Perdidos por cada mujer
con un impacto econdémico de $3,107°505,000 pesos en
el 2001.

En México se presentan casos de cancer de mama
desde la segunda década de la vida y se incrementa su
frecuencia riapidamente hasta alcanzar la mixima entre
los 40 y 54 afios y luego mostrar un descenso paulatino
después de la quinta década® (Imagen 5). Es importante
mencionar que en México, la mujer desarrolla el cancer
de mama en promedio, una década antes que las europeas
o norteamericanas (51 vs. 63 anos), hecho en parte ex-
plicable por la conformacién de la pirimide poblacional
mexicana, donde predominan las mujeres jovenes.?

Este hecho también se presenta en muchas de las po-
blaciones latinoamericanas y en las de Japon y China, su-
giriendo la existencia de factores genéticos y/o estilos de
vida comunes. Esto representa a su vez un problema en
el diagnostico, ya que el estandar de oro del diagndstico
oportuno, la mastografia, es menos eficaz en las mamas
densas de las mujeres jovenes y explica en parte, por qué
en ese grupo de mujeres (menores de 45 anos) en nues-
tro pais, el diagndstico es mds frecuentemente tardio, con
media de edad de las mujeres con etapas III de 48 anos y
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Imagen 5.
Distribucion del cancer de mama por edad e institucion. Registro Histopatoldgico de
Neoplasias Malignas, SSA
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68% son premenopdusicas.”’ En los paises desarrollados
el riesgo es mayor en las mujeres posmenopausicas y se
incrementa hasta los 70 afios.

Es evidente que existe un aumento considerable
de riesgo cuando hay antecedente familiar de cancer de
mama, especialmente si la neoplasia se presentd en edad
premenopausica o en forma bilateral, en familiares de
primer grado de consanguinidad, con un incremento
de riesgo de 1.5 a 3 veces mayor del esperado en la pobla-
ci6n general, y si son varios los familiares consanguineos
afectados, el riesgo puede elevarse hasta 5 a 9 veces mds.?
Solo existe un estudio en México que analiza la histo-
ria familiar de cdncer de mama en una muestra peque-
fa, donde informan 109 de familiares con antecedente
de cancer de mama en las mujeres con cancer de mama
y de 1% en los controles,” y no se han hecho estudios
para determinar la frecuencia de mutaciones genéticas en
nuestra poblacién.

La edad temprana de la menarquia (antes de los 12
anos) ha sido invocada como uno de los factores que in-
crementan el riesgo de 1 a 1.8 veces en las mujeres blancas
de Estados Unidos.?* En nuestro pais hemos observado que
la edad de la menarquia es con mucha frecuencia menor
a los 12 anos, sobre todo en las mujeres indigenas o ha-
bitantes de “tierra caliente” donde se reportan embarazos
desde los 9 anos de edad. Desgraciadamente s6lo existe
un estudio previo relativo a la menarquia en México, que
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data de 1970, donde se demuestra que la media de edad
de la menarquia es de 12 afios.?® Dado que nuestro pais
tiene una baja frecuencia de cincer de mama, no podria-
mos pensar que fuera un factor que incremente el riesgo
en nuestras mujeres, sin embargo, es necesario conocer
mejor este aspecto que no ha sido estudiado ampliamente
en nuestra poblacion.

La aparicién tardia de la menopausia (55 afios 0 mds)
incrementa 2.5 el riesgo, mientras que la menopausia
artificial por castracidon quirdrgica, antes de los 40 anos,
ha mostrado disminuir significativamente el riesgo.? La
lactancia y la multiparidad han sido demostradas como
factores que disminuyen el riesgo de cancer de mama,
mientras que cuando tienen el primer embarazo a tér-
mino por arriba de los 30 afios o son nuliparas, el riesgo
de ciancer de mama se eleva.”” El efecto protector de la
lactancia difiere en forma importante en las diferentes
poblaciones analizadas. Asi, en las poblaciones asidticas y
en México, entre las poblaciones indigenas y de menores
niveles socioecondmicos, donde la duracion de la lactan-
cia es sustancialmente mayor, es donde se ha demostrado
un mayor efecto protector.?®?

La utilizacién de anticonceptivos orales no ha mos-
trado, en la mayoria de las investigaciones publicadas, un
aumento o disminucién del riesgo de cancer de mama,
pero el uso de estrogenos exdgenos conjugados en la te-
rapia hormonal de reemplazo, administrada por periodos
prolongados (mayor a 5 anos) incrementa, en estudios de
meta-analisis, 2% anual el riesgo de las mujeres posme-
nopdusicas.”” Recientemente, se publicd que el uso de
combinacién de estrogenos y progestagenos, continuos
o secuenciales, incrementa ain mas el riesgo de cancer de
mama (51% mayor cuando los utilizan mis de 5 anos), lo
que ha llevado a suspender el reclutamiento de pacientes
en varios estudios prospectivos que se desarrollan en Eu-
ropa y Estados Unidos.*'** No existen estudios en nues-
tro pais acerca de la relaciéon entre uso de anticonceptivos
o terapia hormonal y cincer de mama en mujeres mexi-
canas.

Desde hace muchos afios se ha sugerido una asocia-
cién entre dieta y cancer mamario. La mayor frecuencia
de esta enfermedad en Estados Unidos y Europa, y la baja
incidencia en Asia y América Latina han sido correlacio-
nadas con el mayor consumo de grasas animales y aztca-
res refinados en la dieta occidental .

Se ha sugerido que la estatura, volumen mamario,
estructura corporal y la obesidad son factores de riesgo.
Mujeres cuya tallas es mayor a 1.67 m tienen un mayor
riesgo que las que miden menos de 1.59 m. Mujeres altas
y delgadas con mamas grandes tienen mayor riesgo, sobre
todo antes de los 45 afios.*® Las mujeres que aumentan
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Imagen 6.
Tasa global de mortalidad ajustada a edad por 100,000 mujeres, por cancer de mama,
para 1995, 19942 0 1993° banco de datos de la Organizacion Mundial de la Salud
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de peso mas de 27 kg de su juventud a la edad madura,
doblan su riesgo de cancer de mama.”’

En la actualidad existe suficiente evidencia de que la
tasa de mortalidad esta declinando en Estados Unidos, asi
como en Canadi, Inglaterra y Gales, en proporcion de 6
a 10%**%4 y que hay una tendencia a disminuir en Aus-
tria, Alemania, Suecia, Dinamarca y Francia, sin embar-
go, estas tendencias favorables no se ven en paises como
Espana, Portugal, Grecia, Hungria, Polonia, Italia, Japon
y México, donde se ha reportado incremento en la tasa de
mortalidad por cincer de mama.'®*' (Immagen 6).

En México, debido a la estructura de la pirdmide po-
blacional, esperamos un incremento sustancial de cance-
res de mama, ya que estdn arribando a la edad de riesgo
un gran namero de mujeres cada ano, incrementando
de 17°049,036 mujeres mayores de 35 anos en el 2003 a
29'702,037 en el ano 2020 (Imagen 7).

En Estados Unidos se utiliza un modelo matemd-
tico para calcular el riesgo de cincer de mama (mo-
delo de Gail) en mujeres blancas, sin embargo, dicho
modelo no ha sido validado en mujeres mexicanas o
latinoamericanas.*?
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Imagen 7.
Tipo de patologia de mama segun BIRADS
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En el ano 2000, la Organizaciéon Panamericana de
Salud publicé el informe “La Salud en las Américas”,
donde la principal tendencia fue el incremento de ca-
sos de cancer de mama. Reportaron que hubo 69,924
casos y 22,735 muertes en Sudamérica, 18,663 casos
y 5,888 muertes en América Central y 6,210 casos y
2,310 muertes en el Caribe.*

En la década de los noventa, se inicid en Estados
Unidos la prictica masiva de la mastografia de pesquisa,
lo que ocasiond un incremento de 4% anual en el na-
mero de canceres de mama diagnosticados, pero a partir
de 1990, el programa de pesquisa con mastografia oca-
siond una caida del numero de casos, hasta llegar a un
pequeno declive anual y se observé una disminucion de
la mortalidad desde 1995.44% El meta-analisis de esas
investigaciones mostré una reduccion de la mortalidad
estadisticamente significativa, pero modesta, particu-
larmente en mujeres mayores de 50 afios, que en ese pais
son la mayoria que padecen esa enfermedad y de menor
impacto en mujeres de 40 a 49 afios.*

Recientemente, Tabar y cols.,”* en el analisis de
toda una poblacidn geogrifica (Suecia) a las que se les
ofrecié pesquisa mastografica anual, con 85% de adhe-
rencia, demostrd una reduccién de 63% en la mortali-
dad, en comparacién con mujeres de 40 a 69 anos que no
se sometieron a ese escrutinio mastografico.

Esta dramadtica demostracion del beneficio de la pes-
quisa con mastografia rebasd el contexto de las investi-
gaciones imperfectamente disefiadas que cuestionaban
el beneficio de la utilizacién de la mastografia de pes-
quisa.**" Después de muchas controversias y debates,
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la conclusion final estd clara. La mastografia de pesqui-
sa, efectuada regularmente con una adherencia anual de
90%, reduce marcadamente la mortalidad por cincer
de mama en mujeres de 40 y mds afios,” como ha sido
propuesto por la American Cancer Society* en sus metas pa-
ra el 2015 para reducir la mortalidad en 80% o mas, por
ello la US Preventive Services Task Force® de Estados Uni-
dos, establecié en sus guias para pesquisa de cdncer de
mama, las recomendaciones de hacer este estudio cada
1 a 2 anos en todas las mujeres mayores de 40 anios. Esta
misma recomendacién fue emitida en la Norma Ofi-
cial Mexicana para cancer de mama®* en 2003 y por el
Consenso Nacional sobre Diagndstico y Tratamiento
del Cancer de Mama® (2002), revalidado en enero del
2008 en su tercera revision.

Con el uso de la mastografia se logra un efecto inme-
diato en la reduccién del tamano de los tumores diagnos-
ticados, de su invasividad, de la cantidad de pacientes con
metastasis a ganglios axilares y de las etapas al diagndsti-
€0,%%% pero el efecto en disminuir la mortalidad es mas
tardio y requiere, como lo mostrd Tabar,*# la continui-
dad de los programas y la adherencia de las mujeres a los
programas de escrutinio.

Extrapolando los datos actuales de la literatura, po-
demos postular que se puede disminuir la mortalidad por
cancer de mama al menos en 42% y probablemente mas
en 15 anos de un programa de escrutinio y, adicional-
mente, la incidencia de la enfermedad puede disminuirse
en 30% o mas st se extirpan los carcinomas ductales in sifu
(preinvasores) descubiertos por la mastografia.®®

No obstante, los adelantos en el tratamiento tanto
quirdrgico, farmacologico y radioterdpico que se han lo-
grado en los dltimos afos y el impacto mayor en la dis-
minucién de mortalidad, se ha atribuido a la posibilidad
de hacer diagnésticos de cincer de mama en fases mds
tempranas de la evolucion de la enfermedad, lo que ha
permitido no sélo disminuir la tasa de mortalidad, sino
ampliar la utilizacién de tratamientos no mutilantes de
la mama a un numero cada dia mayor de mujeres. Es
entonces la mastografia el estudio estindar de oro actual
disponible para poder efectuar campanas de escrutinio en
mujeres asintomaticas, lo que ofrece la mejor posibilidad
de lograr, a través del diagnostico temprano, el poder re-
ducir la mortalidad por cincer de mama en nuestro pais
a mediano plazo. Las tasas de mortalidad que durante
largo tiempo permanecieron en incremento, han logra-
do revertirse en los paises donde se utiliza ampliamente
a la mastografia de pesquisa, mostrando su impacto en
el diagnostico oportuno y en la utilizacién de modernas
estrategias terapéuticas. Mds de la mitad (56.2%) de to-
dos los canceres de mama reportados en 1995 en Estados
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Unidos fueron diagnosticados en etapas 0 y I, compara-
do con 42.5% en 1985, lo que ha permitido incremen-
tar a 58% el tratamiento conservador de la mama en esas
pacientes, con tasas de supervivencia a 10 aftos de 95%
en etapa 0y de 88% en etapa 1.% El informe del SEER
Cancer Statistics del 2006 de Estados Unidos, mostrd que
61% de los canceres diagnosticados por mastografia de
pesquisa se encontraban en estadios iniciales, con proba-
bilidades de supervivencia de 98.1%.%

En las sociedades o en los paises donde existe alta
frecuencia de cincer de mama, o en los que la mortali-
dad por esta enfermedad constituya una de las principales
causas de muerte entre las mujeres, como lo es en Méxi-
co y se tenga los recursos para hacerlo, el escrutinio con
mastografia a la poblacién en riesgo debe ser el primer
método de control de cincer de mama.

> MATERIAL Y METODOS

Nuestra fundacién, FUCAM, es una sociedad civil con
fines no lucrativos que inici6 en 2005, en combinacioén
con INMUJERES del D.F., la Primera Campana de
Pesquisa de Cancer Mamario en mujeres mayores de 40
afos, habitantes del Distrito Federal en México, que vo-
luntariamente quisieran someterse a mastografia con dos
tomas por mama (ML y CC), misma que se efectud con
mastografos analogicos en unidades moéviles que se lle-
varon a la zona de residencia (barrio o colonia) y se cred,
en agosto del 2005 un centro hospitalario especializado
en Enfermedades de la Mama para atender a todas las
mujeres derivadas de esa campafa que lo requirieran. Se
calculd, acorde al INEGI que habia 1°800,000 mujeres
en edad de riesgo en el Distrito Federal, de las cuales 45
a 50% tienen derecho a algin tipo de Seguridad Social
(IMSS, ISSSTE, PEMEX, etc.) responsables de efectuarles
los estudios que requieran, que 5 a 8% pertenecen a la
clase socioecondémica alta que puede financiarse sus es-
tudios, quedando 800,000 mujeres sin derecho a ningin
tipo de atenciéon médica. Se acordd con el gobierno del
Distrito Federal iniciar con la cobertura de 10% de esa
poblaciéon (80,000) para efectuar mastografias en el tér-
mino de un afio (2005-2006). Este trabajo es la revision de
los 96,828 estudios mastograficos efectuados de marzo
del 2005 a diciembre del 2006 y de 73,232 efectuados de
enero a diciembre del 2007. De ellos, 71,478 (73.8%)
fueron considerados de pesquisa (mujeres asintomati-
cas) y 25,369 (26.2%) diagndsticos en la primera seric y
58,535 (79.9%) como pesquisa y 13,870 (20.1%) diag-
nosticos en el 2007 debido a presentar signos o sintomas
de patologia mamaria (retraccién de piel o pezdn, masa
palpable o secrecion por pezodn). Se calculd, acordé a un
estudio de pesquisa efectuado en mujeres de bajos recursos
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Tabla 1.

Variables analizadas en el estudio de 96,848 del 2005-2006 y 73,237 del 2007

mujeres con mastografia

Global
2005-2006 G";b;'zégm
96,848 ’

Edad (media) 493+85 50.7 72,429

<50 afos 62.4% 57.47% 42,090

> 50 afios 37.6% 42.43% 31,147
Edad de menarquia 128+1.6 12.8 72,071
Mastografia previa 0.2% 35.7% 26,146
Edad 1er embarazo a término 21+52 219
Num. de hijos (media) 32+19 3.4
Abortos 1.6+09 16
Amamanto 79.8% 81.75% 59,868
Tiempo medio de lactancia (meses) 6 (0-18) 9(0-18)
Histerectomia previa 20.8% 15.95% 11,682
Embarazo 0% 0%
Cancer de mama previo 0.3% 14% 101
Céncer de mama en familia 71% 5.75% 4,216
Ingestion de Hormonas *THR 5.3% 5.7%
Tiempo de uso de THR (meses) 18 (1-140) 5.73 (1-140)
Ingestion de anticonceptivos 35.6% 31.48% 23,056
Tiempo medio de anticonceptivos 36 (1-720) 30.5 (1-720)
Cirugia previa en la mama 4.7% 3.66% 2,679
Prétesis mamaria 0.3% 01% 33
Tabaquismo 19% 18.5% 13,602
Peso medio 63 Kg 66 Kg
Estatura media 1.53m 1.556m
indice de masa corporal < 25 24.4% 17.06 12,493
[ndice de masa corporal 2 —29.9 43.3% 3719 27,238
indice de masa corporal > 30 32.3% 33.84 24,787
Tasa de llamado (BIRADS 0, 4, 5) 1% 3.44%
Correlacion BIRADS/IMC p=0.5
Correlacion BIRADS/edad > 50 p=0.029

(Low Income) en Estados Unidos, tener 2% de mastogra-
fias anormales (“‘tasa de llamado”) acorde a la clasificacion
BIRADS del Colegio Americano de Radiologia,®! en las
categorias 0, IV y V, lo que implicaria tener, en 2006,
que profundizar con estudios adicionales y o biopsias en
1,600 mujeres y diagnosticar y tratar 400 casos de cancer
de mama en un ano.”

Se presenta la descripcion de las variables estudiadas
y la comparacién de las variables entre la poblacion total y
los grupos de “pesquisa” y “diagnoéstica”. Las variables
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Tabla 2.
Etapas de canceres de mama al diagnéstico en grupo de INMUJERES con
mastografia

Etapas de deteccion en cancer de pacientes INMUJERES

2005-2006 2007

Etapas N =208 % N =212 %

In situ 21 10.3 20 IS
Etapa | 40 191 40 19
Etapa ll A 57 27.3 4 19.4
Etapall B 31 14.9 40 19
Etapa lll 56 26.7 61 28.9
Etapa IV 3 15 9 4.3

son: edad, edad a la menarquia, nimero de hijos, abortos,
edad al primer embarazo a término, lactancias y tiempo
de lactancia, histerectomia previa, mastografia previa,
gravidez, antecedente de cincer de mama en madre, her-
mana, tia o hija, ingesta de hormonales y tiempo, ingesta
de anticonceptivos y tiempo, biopsia previa en mamas,
cancer de mama previo, presencia de signos o sintomas de
patologia mamaria, tabaquismo, cirugia previa en mama,
indice de masa corporal y resultado de la clasificacion de
BIRADS en la mastografia.

Se hizo ademas la revisién de los expedientes clinicos
de las mujeres con BIRADS anormal para determinar el
numero real de canceres diagnosticados.

> RESULTADOS

Los resultados se presentan en la Tabla 1. No hay dife-
rencias significativas entre las variables estudiadas en los
diferentes grupos. Se pudo identificar en esta serie a la
edad mayor de 50 afios como factor que incrementa el
riesgo de tener una mastografia anormal (BIRADS 0, 4
y 5), con diferencia estadisticamente significativa entre el
grupo global y en el de pesquisa (p = 0.029 y p = 0.031).
El porcentaje de mastografias anormales en 2005-2006
(Tasa de llamado) BIRADS 0, 4 y 5 fue de 1% en
2005-2006 y 3.449% en 2007, sin diferencia significati-
va entre los grupos analizados de pesquisa o diagnostico
(0.91% ws. 1.4%).

En la serie 2005-2006 hubo 643 casos en el grupo
mastografia de pesquisa (MP) y 355 en el grupo masto-
grafia diagnostica (MD) que tuvieron categorias 0, 4y 5
de BIRADS (949/96,828 = 1%). De ellos, 194 (21%) no
acudieron para efectuar la revision clinica y profundizar
en el diagnéstico, no obstante haber recibido el citatorio
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Tabla 3.

Factores que impactan estadisticamente la frecuencia de cancer de mama en la poblacion de INVUJERES sometidas a mastografia

Factores que impactan estadisticamente la frecuencia de cancer de mama

N = 96,828 Cancer de mama Sin cancer P
2006 N =208 95,753
Antecedente familiar 15 7.2% 4,375 4.52% =0.064
Nuliparas 30 14.3% 6,219 6.5% <0.001
Primigesta 29 13.7 9,492 9.9% <0.05
Cirugia previa 4 19.6 4,501 4.7% < 0.001
Lactancia 151 72.6 77139 80.6% <0.01
Aborto 69 333 35,980 37.6% =043
Ter hijo > 30 afios 21 10.1% 8,815 910 0.61
Factores que impactan estadisticamente la frecuencia de cancer de mama
N=73,237 Cancer de mama Sin cancer P
2007 N =212 72,429
Antecedente familiar 18 8.5% 4,054 5.5% =0.057
Nuliparas 15/170 8.8% 4,599 6.3% =018
Primigesta 24/170 14.11% 6,468 8.9% =0.017
Cirugia previa 52 24.5% 2,679 3.66% < 0.0001
Lactancia 136 64.1% 59,868 81.7% < 0.001
Aborto 65 30.6% 27,273 37.4% =0.05
1er hijo > 30 afios 19/156 12.2% 4,866/67,597 7.2% =0.016

Tabla 4.

Tasa de deteccion de cancer por grupos de edad y comparacion con tasa de Estados Unidos

Tasa de deteccion de cancer de mama por edad. Casos INMUJERES

Grupo de edad Casos Casos Mamografias | Mamografias
2006 2007 2006 2007
< 40 afios 20 13 5,336 1,368
40-49 60 70 51,035 37,698
50-59 62 70 27,518 21,792
60-69 4 38 10,849 9,259
70+ 25 21 2,110 3115
Total 208 212 96,848 73,232

en su domicilio. En 12.7% de casos BIRADS 0, 38.8%
de BIRADS 4 y en 88% de BIRADS 5 se corrobord
diagndstico de cancer (Imagen 7). En total, 208 de 750
casos evaluados fueron malignos (27.7%). La mayorfa
de los cianceres (68.5%) se diagnosticaron en mujeres

Tasa de deteccion por 1000 | Tasa de deteccion por 1000 | Tasa de deteccion
2006 2007 en USA por 1000
S5 95 0.5
117 1.85 1.8
2.25 3.21 31
3.77 410 4.0
11.84 6.74 -
215 2.89

menores de 60 afios con media de edad de 53.5 anos.
Las etapas al diagnostico se muestran en la Tabla 2. La
tasa de cincer fue de 2.1 al millar y se increment6 a 3 al
millar en mujeres con antecedente familiar de cincer de
mama (Tabla 3) (7.1% de las mujeres), a 4.6 al millar en
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Tabla 5.

Comparacion de series de mastografia de pesquisa en diferentes paises con la serie de México (EM-FUCAM)626366-69

Serie No. Edad (1/2) Tasa de llamado
Italia 43,479 60.5 8.2%
USAi 23,149 > 40 8%
USA 1,664,032 13-20%
Inglaterra

Holanda 800,000 50-75 112%
Japon 42,065 > 40 5.7%
FUCAM

2005 96,848 o/Ca ggg 1%
2006 '

FUCAM 50.7 o
2007 73,231 ¢/Ca 541 344%
Criterio Europa > 40 <7%

mujeres nuliparas, (6.5% de las mujeres) y a 9 al millar
en mujeres con antecedente de biopsias previas de mama
(4.7% de las mujeres). Hubo diferencia estadisticamente
significativa entre las mujeres que no lactaron y que de-
sarrollaron cancer (27.4% vs. 19.4%, p < 0.01). Incluso
las mujeres con un solo hijo tuvieron diferencia estadis-
ticamente significativa de riesgo en comparacion con las
multiparas (p = 0.05). La tasa de canceres detectados se
incrementa proporcionalmente a partir de los 40 anos, de
1.17 al millar hasta 11.84 al millar en las mujeres mayo-
res de 70 afnos (Tabla 4). El grupo de mujeres menores
de 40 anos tiene una tasa de 3.75% en 2005-2006 y de
9.5% en 2007 y de ese grupo de mujeres, la gran mayorfa
correspondid a mastografia diagndstica, ya que el criterio
de inclusion al programa fue a mayores de 40 afios o me-
nores con sintomas o signos que indicaran el estudio. La
distribucién de edad en pacientes con cancer muestra que
casi 60% se sitdan entre los 40 y 59 afos con media de
53.9 afos, mientras que las mujeres sin cancer represen-
tan 81% de ese grupo de edad.

En la serie del 2007 se diagnosticaron 212 casos de
cancer de mama para una tasa de 2.89 al millar, lo que
significa que es necesario efectuar 345.4 mastografias por
cada caso de cancer diagnosticado. La tasa de 2.89% se
increment6 a 3.26% en mujeres nuliparas, a 3.7% en
mujeres con un solo hijo, a 3.9% en mujeres con pri-
mer hijo después de los 30 afios, a 4.44% en mujeres con
antecedente familiar de cincer de mamay a 19.1% en
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Tasa de cancer Tasa de cancer in situ No. de mastografias por cancer
10% 18% 74
1% 17.5% 303

35% < 1cm

0,

o3% 36% 1-2.cm 188
7.4% 180/350
5% 178
2.7% 0yl=90% 375

E-010.3%
2.1% E-119.1% 465

E-lla 27.3%

E-09.8%
2.89% E-119% 345

E-lla23.3%

>5% 10-20%

mujeres con cirugia previa en la mama, mientras que la
tasa disminuy6 a 2.38% en mujeres que tuvieron al me-
nos un aborto y a 2.27% en mujeres que dan lactancia a
sus hijos (Tabla 3).

Tuvieron antecedente de cincer mamario en fa-
miliares directos 18 de 212 (8.49%) de las mujeres con
cancer vs. 5.54% del total de las mujeres sometidas a
mastografia. La tasa de deteccion de cancer en mujeres
menores de 40 afos fue de 9.5 al millar (la mds elevada) y
posteriormente se incrementa, en proporcion al aumento
de la edad, de 1.85 en las de 40-49 hasta 6.7 al millar en
las mayores de 70 afos (Tabla 4).

Del resto de variables analizadas no hay diferencia en
cuanto los hallazgos de la serie 2005-2006 y la distribu-
cién son similares.

Las etapas clinicas de las mujeres estudiadas en 2007
(Tabla 2) muestran que 48% corresponden a etapas
tempranas (0-I-11A), (101/212), 48% (101) a etapas lo-
calmente avanzadas (E-IIB y III) y s6lo 4.3% a casos con
metdstasis (E-IV). Globalmente, en la totalidad de ca-
sos de cdncer de mama del 2005, 2006 y 2007 (n = 400)
50.1% correspondi6 a etapas tempranas (0, I y IIA) y
9.8% a carcinoma in situ (Tabla 2). La media de edad de
las mujeres con cancer es de 54.1 afios con rango de 31 a
91. La media de edad de mujeres con etapas tempranas es
de 56 afios vs. 52.4 anos de las mujeres con etapas 1 y IV,
p = 0.016. En 96 (52.7%) se documentaron metastasis
ganglionares histopatologicamente.
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En 88 casos (42.1%) el cancer se diagnosticé por
medio de mastografia de pesquisa y 121 (57.9%)
por mastografia diagndstica. Cuando se hizo mediante
mastografia de pesquisa 71/88 (80.7%) correspondieron
a etapas tempranas (0-I-1IA) vs. 30/121 (24.8%) cuando
la mastografia fue diagnostica.

> DIscusION

El porcentaje de casos reportados como BIRADS 0, 4
y 5 (tasa de llamado) que requieren estudios subsecuen-
tes, biopsias y/o tratamiento, de 1% en 2005-2006 y de
3.44% en 2007, es mas bajo que 2 a 8% informado en
series americanas o europeas®® (Tabla 5). Esta diferen-
cia puede indicar que nuestra poblacion efectivamente
tenga menor frecuencia de lesiones malignas, o bien, que
nuestros radidlogos estén diagnosticando menos casos
sospechosos, sin embargo, el hecho de que en 39% de
las mastografias catalogadas BIRADS 4 y en 88% de las
BIRADS 5 se haya corroborado diagnéstico de cdn-
cer avalan su trabajo y tendremos que esperar a tener
varios afios de seguimiento de las pacientes catalogadas
con BIRADS 1, 2 y 3 para que aparezcan los canceres
de “intervalo” y poder aclarar esa duda. Para minimizar
este problema, en muchos centros de Estados Unidos ha-
cen doble lectura independiente por radidlogos o utilizan
el sistema de ayuda computarizada (CAD), con lo que
se puede disminuir el indice de falsas negativas de 31 a
199%.%7° En nuestro Instituto iniciamos en 2007 la uti-
lizaci6n del CAD para placas analogicas, con objeto de
incrementar la seguridad de las lecturas de las mastogra-
fias clasificadas como BIRADS 0 y la tasa de llamado se
increment6 de manera significativa. Desgraciadamente en
México y en la mayoria de los paises de América Latina
hay una carencia de técnicos y médicos radidlogos espe-
cialistas en imagen mamaria, como muestra, en México
existen s6lo 62 radidlogos con la certificacion agregada
en imagenologia mamaria por el Consejo Mexicano de
Radiologia para una poblacion de 100 millones de habi-
tantes, por lo que debemos impulsar la creacién de cen-
tros especializados en mama donde podamos capacitar al
personal que requeriremos en el futuro, acorde al creci-
miento de la poblacién femenina en edad de riesgo.

El niimero de casos de cancer de mama diagnostica-
dos en 2005-2006 (208), implicé la necesidad de tomar
465 mastografias para diagnosticar un cancer. Si extra-
polamos que 27.6% de los casos con BIRADS anormal,
citadas y que no acudieron a evaluacién clinica fueran
malignos y adujéramos que se pudieron haberse diagnos-
ticado 52 casos adicionales, entonces se requeririan 369
mastografias para diagnosticar un cancer. En el anio 2007

Rodriguez-Cuevas SA et al.

se necesitaron 345.4 mastografias para diagnosticar cada
cancer. Esto es superior a las 180 que se requieren en Ita-
lia® y alas 107-298 en Estados Unidos,*>%+% pero similar
alo observado en Japoén’' (Tabla 5). Si bien el costo de la
mastografia en unidades méviles para nosotros es mucho
mis bajo (40 ddlares) que en los paises desarrollados (100
ddlares), representaria 13,800 doélares por cada paciente
diagnosticada con cancer de mama.

La tasa de cdncer en nuestra serie, de 2.1 en 2005-
2006 y 2.89 al millar en 2007, es mucho mas baja que
la reportada en paises desarrollados de Europa occidental
o de Norteamérica (5 a 11 al millar), pero mas o menos
similar a la encontrada en programas de pesquisa en Japon
(Tabla 5). La frecuencia de historia familiar de cancer de
mama de 7.2 y 8.5% en nuestras mujeres es menor a la
de 15% informada en Estados Unidos y s6lo 6.5% de
nuestras mujeres son nuliparas, pero ambos factores in-
crementaron significativamente el riesgo de cancer de
mama en nuestra serie (p > 0.001). Asimismo, la ausencia
de lactancia increment6 con significancia estadistica (p >
0.001) el riesgo de cancer. La edad mayor de 50 anos au-
menta significativamente el riesgo (p < 0.001), sin embargo,
el grueso de nuestras mujeres con cincer estan en el gru-
po de menores de 50 afios, debido a que representan al
mayor namero de mujeres sometidas a pesquisa.

Nuestro estudio confirma que la media de edad de
menarquia en nuestra poblacion, de 12.8 anos, es me-
nor a la de poblaciones de Europa y Norteamérica, asi
como la media de edad al primer embarazo de 21 afios
en nuestras mujeres y afortunadamente también nuestra
poblacién tiene un bajo porcentaje de uso de terapia de
reemplazo hormonal (5.3%).

Educar y sensibilizar a nuestras mujeres es priorita-
rio para que acepten acudir a los centros especializados,
ya que st bien acceden a efectuarse la mastografia en las
unidades moéviles llevadas al lugar donde habitan, un alto
porcentaje (219) no acude a ser atendidas cuando deben
desplazarse, aun dentro de la misma ciudad, ocasionando
que el costo del programa se eleve y disminuya el benefi-
cio de una campana de deteccién oportuna.

Es importante sefalar, como hallazgo colateral, que
s6lo 229% de nuestras mujeres tienen indice de masa cor-
poral dentro de la normalidad, que 43.9% tienen sobre-
peso y 34% obesidad, lo que implica la coexistencia de
otro severo problema de salud, pero que no incide en
elevar el riesgo de cancer de mama.

El nimero de casos de cancer de mama (400) es ain
bajo, pero muestra claramente que ya alrededor de 10%
de los casos se diagnostican en etapas in situ y globalmen-
te 50.1% en etapas tempranas (0, [ y IIA) y sélo 27.8%
en etapas I (Tabla 2), a diferencia de lo habitualmente
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Imagen 8.
Comparacion de etapas clinicas al diagnostico entre casos de INMUJERES sometidos a
mastograffa y poblacion abierta atendida en unidades de la Secretaria de Salud

Etapa de cancer de mama en México

0 | lla [ llla Il v

Casos INVUJERES 2006 N =208 [l Casos INVIUJERES 2007 N = 212
[ Casos de SSA 2001 N = 2,245

publicado en series mexicanas®® (Imagen 8), donde mds
de 509% son etapas Il y s6lo 21% en etapas I y II, lo que
subraya el beneficio del diagndstico oportuno gracias a
la campana de pesquisa y que se enfatiza por el hecho de
que las mujeres sometidas a mastografia de pesquisa se
encuentren en 80.7% en etapas tempranas (0, Iy II A)
del cincer de mama, a diferencia de solo 24.8% de las
sometidas a mastografia diagnostica, p < 0.0001.

Este estudio confirma que nuestras mujeres diagnos-
ticadas con cdncer de mama tienen una edad media (54
anos) una década menor que las de Europa occidental o
Norteamérica como consecuencia de nuestra estructu-
ra poblacional, lo que representa un mayor impacto en
el numero de anos de vida productiva perdida (21 afos
segtin la SS) de las mujeres que mueren por esta enferme-
dad y que enfatiza la necesidad del diagnéstico oportuno,
sobre todo ante el arribo masivo de mujeres a la edad de
riesgo (Imagen 9). El hecho de que en los dos primeros
afnos de trabajo de un programa de pesquisa se hayan al-
canzado estandares internacionales de eficacia intermedia
(tasa de cancer in situ de 10%, 51% de etapas tempranas,
tasa de llamado < a 5%) confirma que el trabajo efectua-
do ha sido adecuado y que podremos alcanzar la meta de
disminuir la mortalidad por esta enfermedad a mediano
plazo si continuamos con el programa planeado e incre-
mentamos la adherencia al mismo.

Debemos unir esfuerzos e intercambiar informacién
entre los médicos de diferentes instituciones en nuestro
pais y entre los paises de América Latina para optimizar
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Imagen 9.

Estimacion del incremento de la poblacion mexicana mayor de 35 afios, acorde a la

conformacion de la pirdmide poblacional femenina. INEGI 2000.

1990: 10'779,771

Afios
85y mas
80284
75a79
70a74
65269
60264
55259
50a54
45249
40a44
35239
30a34
25229
20224
15a19
10a14

5a9

O0a4

Afos
85y mas
80a84
75a79
70a74
65269
60264
55a59
50a54
45249
40a44
35a39
30a34
25229
20a24
15a19
10a14

5a9

Oa4

Afos
85y mas
80a84
75a79
70a74
65269
60264
55a59
50a54
45249
40a44
35a39
30a34
25229
20a24
15a19
10a14

5a9

Oa4

INEGI

2000: 16'942,571

2003: 17°049,036

2010:22'323,064  2020: 29'702,037

1970
01| 02
02 02
02| 03
05| 05
Hombres 07 07 Mujeres
09 1.0
10 11
1.2 1.2
17 17
20 20
26 26
27 27
33 35
40 44
52 53
68 65
8.2
8.6
1990
02 ] 03
02 03
03] 04
05 05
Hombres 07 06 Mujeres
1.0 1.0
11 1.2
14 15
18 19
21 22
27 29
32 35
36 42
46 51
59 6.1
65 64
66 65
64 62
2000
02 ] 03
02 03
04|05
06 07
Hombres 08 0.9 Mujeres
11 12
13 14
1.7 18
21 22
26 26
32 35
35 39
40 45
45 50
5.1 53
57 56
59 58
57 55

Distribucion porcentual de la poblacion total por grupo quincenal
de dad seguin sexo 1970, 1990 y 2000

Nota: Cifras al 28 de enero de 1970, al 12 de marzo de 1990 y al 14 de febrero del 2000,

respectivamente. Se excluye el rubro de edad no especificada.
Fuente: INEGI. Censos Generales de Poblacion y Vivienda. 1970, 1990 y 2000.
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los escasos recursos con que contamos para este tipo de
programas y apoyarnos en la capacitacién del personal es-
pecializado.
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Articulo original

Tratamiento con radioterapia en etapas
tempranas de seminoma clasico: experiencia
en el Hospital General de México O.D.

Treatment with radiotherapy for early stage classic
seminoma: experience at the General Hospital of Mexico O.D.

Rubio-Nava O,' Lujan-Castilla PJ,*> Flores-Vazquez F,” Nuanez-Guardado G,' Villavicencio-Queijeiro

M,? Bautista-Herniandez Y.?

> RESUMEN

Objetivo: Mostrar el papel del tratamiento con radio-
terapia del seminoma cldsico en etapas tempranas. Compa-
rando el tratamiento de Hemi Y convencional contra el
de Hemi Y modificada.

Métodos: Estudio retrospectivo de 72 pacientes con se-
minoma en etapas clinicas [ y II, tratados en el servicio
de Radioterapia del Hospital General de México O.D.,
entre mayo de 1999 a marzo del 2007. Se analizaron va-
riables clinicas, estudios diagnosticos, histopatologicos y
terapéuticos.

Resultados: El 73% fueron estadio 1y 27% estadio 11
(13% [HIA], 6% [1IB] y 8% [IIC]). El promedio de edad
fue de 32 anos. Los pacientes con estadio I fueron inclui-
dos en dos grupos, los cuales se trataron con técnica de
Hemi Y modificada 64% (34 casos) y Hemi Y conven-
cional 36% (19 casos). En el estadio IIA se trataron con
Hemi Y modificada 44% (4 casos) y Hemi Y conven-
cional 56% (5 casos). Ambos grupos se trataron con 30

1 Residentes de Radiooncologia. Hospital General de México O.D.
2 Jefe de Servicio de Radiooncologia. Hospital General de México
O.D. 3Médicos Adscritos de Radiooncologia. Hospital General de
México O.D.

> ABSTRACT

Objective: Show in this study the role of radiotherapy
treatment of the classic seminoma in the early stages. Comparing
the treatment of conventional Hemi Y against modified
Hemi'Y.

Methods: A retrospective study of 72 patients with seminoma
in clinical stages I and II were treaty in the Radiotherapy
Unit of General Hospital of Mexico O.D. from May of 1999
to March 2007. We analyzed clinical variables, diagnostic
studies, histopathological and therapeutic.

Results: The 73% were stage I and 27% stage 11 (13% [IIA],
690 [IIB] and 8% [IIC]). The average age was 32 years. The
patients with stage I were treated with modified Hemi Y and
64% (34 cases) and conventional Hemi Y 36% (19 cases).
Stage I1A was treated with modified Hemi'Y 449 (4 cases) and
conventional Hemi Y 56% (5 cases). Both groups treated with
30 Gy in 15 fractions. The gastrointestinal effects (nausea,
vomiting and diarrhea) were 489 in the group of conventional
Hemi Y and 23% in group modified Hemi Y. The average

Correspondencia: Dr. Oscar Rubio Nava. Juan de la Cierva. Mz. 68 Lt.
10. Colonia Fuego Nuevo. C.P. 09800. Correo electronico: drorn2003@
yahoo.com.mx
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Gy en 15 fracciones. Los efectos gastrointestinales (nau-
sea, vomito, diarrea) fueron 48% en el grupo de Hemi Y
convencional y 239% en el grupo de Hemi Y modificada.
El promedio de seguimiento miximo es de 60 meses, sin
datos de actividad tumoral en 100% de los pacientes.
Conclusiones: La tasa de sobrevida total y libres de re-
caida es del 100%, en el seguimiento a 60 meses, con
dosis 30 Gy en 15 fracciones. Al comparar la técnica de
tratamiento de Hemi Y convencional y modificada no
se afecta la eficacia, pero disminuyen los efectos gastro-
intestinales.

Palabras clave: seminoma clasico, tratamiento con ra-
dioterapia, técnica de Hemi Y.

Sfollow-up is 60 months, without tumor activity data in 100%0
of patients.

Conclusions: The rate of total survival and relapse-free
are 100%, at follow-up to 60 months, with a dose 30 Gy in
15 fractions. The comparing of technique the modified and
conventional Hemi Y is not affecting efficacy but the gastrointestinal
effects are lower.

Key words: classic seminoma, radiotherapy treatment, technique
Hemi'Y.

> INTRODUCCION

Los tumores testiculares son poco comunes, representan
1 a2% de todos los canceres en el hombre.' Sin embargo,
el seminoma es el tumor sélido mas comun entre los 20
y 35 afos de edad. Se estima en el mundo que hay mds
de 48,500 nuevos casos y 8900 muertes reportadas en el
2002.%? La incidencia se ha duplicado en los ultimos 30
anos, con un incremento a nivel mundial de 2.6 a 4.9%
en las tres ultimas décadas con altas tasas de curacién.* En
México, el Registro Nacional Histopatologico de Neo-
plasias Malignas de 2002, reportd 1265 casos que repre-
sentan el 1.17%. Se registraron 339 muertes, con una tasa
de 1.19 (0.7%).> Los factores de riesgo para seminoma
son: antecedente de criptorquidia que le confiere un ries-
go relativo de 5 veces y de 5-20% de desarrollar tumor
en el testiculo contralateral,® orquitis, historia de trauma
testicular, hernia inguinal antes de los 15 afios, inmuno-
supresion por trasplante de 6rganos y es la tercera causa
de cancer en los pacientes HIV con una prevalencia de
0.2%.7 Las bajas concentraciones de semen, poca mo-
vilidad y anormalidades en los espermatozoides confiere
un riesgo relativo de 9.3 para cancer testicular.”!” Pueden
existir anormalidades del brazo corto del cromosoma 12.7
Mas del 95% son tumores de células germinales (TCG).

Las manifestaciones clinicas cominmente se pre-
sentan con una tumoracioén testicular no dolorosa, con
signos y sintomas sugestivos de orquiepidimitis aguda en
mas del 25% de los casos. El diagndstico diferencial in-
cluye torsion testicular, hidrocele, varicocele, espermato-
cele y epidimitis.'!
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Los marcadores séricos alfa-fetoproteina (AFP), frac-
cién B gonadotrofina coridénica (hCG-B) y deshidroge-
nasa lictica (DHL), deben evaluarse antes y después de
la orquiectomia. Son usados para determinar la respuesta
del tratamiento, predice la probabilidad de lograr una re-
mision completa y en el seguimiento indica recurrencia,
frecuentemente en ausencia de sintomas, hallazgos fisicos
o imdgenes anormales.'?

Se requiere radiografia de térax, tomografia axial
computarizada (TAC) de abdomen y pelvis para evaluar
retroperitoneo ¢ higado, con una sensibilidad del 40%
y especificidad del 90%, detectando ganglios de 10 a
20 mm. Laimagen de resonancia magnética (IRM) es equi-
valente a la TAC en determinar el tamanio y la localizacién
de adenopatia retroperitoneal. La linfangiografia tiene ma-
yor sensibilidad que la TAC (71%), pero con baja especi-
ficidad (60%0), por lo que su utilidad se ha limitado. En el
ultrasonido (USG) se encuentran microlitiasis < 2 mm."
La tomografia de emision de positrones (PET) tiene gran
sensibilidad (70%) y especificidad (100%), pero no puede
detectar lesiones menores de 5 mm o teratomas debido a
su baja actividad metabdlica, también es util para detectar
enfermedad residual a retroperitoneo con una sensibilidad
del 80% y especificidad del 100%0."

La etapa clinica es de valor prondstico en los estadios
tempranos con un riesgo de recaida de alrededor del 209
para pT1 (estadio IA) y 40% para pT2 (estadio IB) con
invasién vascular. El tamano tumoral y la invasion de la
rete testis, son los factores prondsticos independientes mas
importantes, con un riesgo de recaida de 13 y 24% para
tumores menores de 4 cm, respectivamente. '
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Tabla 1.
Clasificacion del Hospital de Royal Marsden
Estadio Detalles
| Sin evidencia de metastasis.

M Ayrlnentolen las cqncenltraciones ge mgrcadores
séricos sin otra evidencia de metastasis.

Il Metdstasis a ganglios abdominales
< 2 cm de didmetro
2-5 cm de didmetro
> 5 cm de didmetro

Il Metdstasis a ganglios supra diafragmaticos
Mediastinal

N Supraclavicular, cervical o axilar
No metastasis abdominales

ABC Ganglios definidos como el estadio Il
v Metéstasis extralinfatica.
Pulmén

W] < 3 metastasis

L2 > 3 metastasis, todas de > 2 cm de didmetro

L3 > metastasis, una 0 més de > 2 cm de didmetro

H+, Br+, Bo+ Higado, cerebro 0 metastasis 6seas

El sistema de clasificacion es de acuerdo al TNM de
la AJCC (2002), en donde incorpora factores prondsticos
anatémicos y no anatémicos (séricos). El Grupo Interna-
cional Colaborativo de Cdncer de Células Germinales,
desarrolla un sistema de clasificacién que ha sido incor-
porado dentro del sistema de la AJCC. Los pacientes con
tumores de células germinales no seminomatoso (INS-
GCT) fueron divididos en tres grupos prondsticos (bue-
no, intermedio o pobre pronoéstico) y los seminomas se
clasifican en bueno o intermedio.'® Otro sistema de cla-
sificacion de cancer testicular es el del Hospital de Royal
Marsden!! (Tabla 1).

El tratamiento inicial es la orquiectomia radical in-
guinal con ligadura alta del cordén espermatico, ofre-
ciendo curacién en una alta proporcién de los pacientes
(60 290%) con estadio I, seguido de radioterapia ex-
terna posoperatoria a los ganglios paraadrticos y ganglios
pélvicos ipsilaterales recomendado por el riesgo de en-
fermedad microscopica.’® El campo de tratamiento mds
utilizado son dos campos paralelos y opuestos, con una
energia de 10 a 18 mV en un acelerador lineal con fo-
tones. El volumen blanco incluye CTV que consiste en
los ganglios linfiticos interaortocavales, preadrticos, para-
adrticos y ganglios linfaticos pélvicos ipsilaterales. Incluir
la cicatriz inguinal, los ganglios inguinales o hemiescroto
no esta justificado en ctapa clinica I. Los ganglios del hilio

Rubio-Nava O, et al.

renal izquierdo son incluidos en el campo al limitar el
borde lateral izquierdo del campo. La técnica es llama-
da “palo de Hockey” en Norteamérica y “pata de perro
[dog leg]” en el Reino Unido y Europa, que ofrece tasas
de sobrevida del 92 y 99% a 5 anos con una sobrevida
especifica de casi 100%. En varios estudios se ha rea-
lizado disminucion del campo tradicional de tratamien-
to, permitiendo disminuir la morbilidad gastrointestinal,
cardiaca, conteo espermatico y el riesgo de segunda neo-
plasia sin afectar las tasas de supervivencia.'*-!

El objetivo de nuestro estudio fue analizar el papel
del tratamiento con radioterapia externa en seminoma
clasico en etapas clinicas tempranas con campos de tra-
tamiento convencional (Hemi Y), comparado con la
técnica de Hemi Y modificada en el Hospital General
de México.

> MATERIAL Y METODOS

Se revisaron en forma retrospectiva los expedientes cli-
nicos de 128 pacientes tratados por cancer testicular en
el departamento de Radiooncologia entre mayo de 1999
a marzo del 2007. Sélo los pacientes con diagnostico de
seminoma clisico puro fueron incluidos (72 pacientes)
en este andlisis; pacientes con histologia de anaplisico y
espermatocitico fueron excluidos. Ningun paciente reci-
bid quimioterapia como parte inicial de tratamiento. Los
pacientes fueron estadificados de acuerdo al sistema de la
Royal Marsden'' (Tabla 1). Solo pacientes con seminoma
en estadio temprano fueron incluidos, definiendo como en-
fermedad confinada al testiculo (estadio I) o evidencia de
metastasis a paraadrticos de 5 cm o menos (estadio ITA).
En todos los casos se revisd historia clinica completa,
marcadores tumorales antes y después del tratamiento
quirdrgico, tomografia abdominopélvica, cirugia reali-
zada, drea testicular involucrada, reporte histopatolégico,
etapa clinica, técnica de tratamiento con radioterapia,
tiempo de seguimiento, espermatobioscopia y efectos
gastrointestinales (ndusea, vomito y diarrea).

Los pacientes se agruparon en dos grupos para el tra-
tamiento con radioterapia; el primer grupo tratado con
Hemi Y convencional (“dog leg”) con limite superior
T10/T11, limite inferior en el foramen del obturador,
ancho del campo de 10 a 12 cm, paralelos opuestos (an-
teroposterior y posteroanterior) y técnica de isocentro,
en acelerador lineal con energia de Rx 6 mV o 10 mV,
dosis de 30 Gy en 15 fracciones/diariamente, 5 veces por
semana. El segundo grupo fue tratado con Hemi Y modifi-
cada, con limite superior T10/T11 0 T11/T12y el limite
inferior a borde acetabular, con las mismas caracteristicas
técnicas que la Hemi Y convencional.
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Imagen 1.
Porcentaje de seminoma por estadios clinicos.

M ECI W ECIA

ECIB ECIIC

> CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

Los criterios de inclusion para la Hemi Y modificada
son: seminoma estadio clinico Iy ITA; cirugia realiza-
da en el servicio de Oncologia o de Urologia del Hospi-
tal General de México. Sin los siguientes antecedentes:
Cirugia inguinopélvica, varicocele, hernia inguinal,
transgresion escrotal, criptorquidia. Los pacientes que no
cumplieron con los criterios, se trataron con Hemi Y
convencional.

> ANALISIS ESTADISTICO

Las caracteristicas de los pacientes fueron informadas
como media * error estaindar (ES). Para el anilisis se uti-
1iz6 en software SPSS versién 16.

> RESULTADOS

Entre mayo de 1999 a marzo del 2007 existen 128 re-
gistros de pacientes con cancer testicular, de los cuales
72 casos corresponden a seminoma clisico en diferentes
estadios. El 73% (53 casos) fueron estadio I y 27% (19
casos) estadio II; 13% (9 casos) estadio IIA, 6% (4 casos)
estadio 1IB y 8% (6 casos) estadio IIC (Imagen 1).

El rango de edad de los pacientes fue de 20 a 48 afios
con un promedio de edad de 32 anos (Imagen 2).

En todos los casos se realiz6 orquiectomia radical,
excepto en un paciente que fue operado fuera de la uni-
dad por un cirujano no oncélogo, quien practico una ci-
rugia transescrotal. La region testicular afectada fue 40%
del lado derecho (29 casos), lado izquierdo 57% (41 ca-
sos), bilateral 3% (2 casos).

El estudio de tomografia axial computarizada se en-
contré normal 74% (53 casos), con actividad retroperito-
neal paraadrtica 26% (19 casos).

El reporte histopatologico reportd seminoma clasi-
co 83% (60 casos), seminoma cldsico con infiltraciéon a
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Imagen 2.
Edad de presentacion de pacientes con seminoma.
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tinica albuginea 10% (7 casos), seminoma cldsico con
invasion capsular 5% (3 casos), seminoma clasico con ex-
tension a epididimo 1% (1 caso) y seminoma clasico con
necrosis extensa 19 (1 caso).

Los marcadores tumorales prequirirgicos y posqui-
rargicos; deshidrogenada lictica (DHL), alfa-fetoproteina
(AFP) y fraccién B de gonadotrofina coridnica (FBGC),
se describen en las Tablas 2 y 3.

La técnicay dosis de tratamiento utilizadas son Hemi
Y modificada 519% (36 casos), dosis 30 Gy en 15 fraccio-
nes, Hemi Y convencional 32% (23 casos); dosis de 30
Gy en 15 fracciones para estadio I y IIA, Y invertida 9%
(7 casos); dosis de 36 Gy en 20 fracciones para estadio
[IB y abdomen total mas Y invertida 8% (6 casos); dosis
de 20 Gy en 20 fracciones al abdomen total y Hemi Y
invertida 16 Gy en 8 fracciones (Imagen 3).

Los pacientes con estadio I fueron tratados con Hemi
Y modificada 64% (34 casos) y Hemi Y convencional
(“dog-leg”) 36% (19 casos). Estadio IIA se trataron con
Hemi Y modificada 44% (4 casos) y Hemi Y convencio-
nal 56% (5 casos). Ambos grupos tratados con 30 Gy en
15 fracciones (Imagen 4).

Los efectos gastrointestinales presentados (ndusea,
vomito, diarrea) fueron 48% (17 casos) en el grupo de
Hemi Y convencional y 23% (6 casos) en el grupo
de Hemi Y modificada.

El conteo espermatico no fue posible determinarlos
en todos los pacientes, ya que algunos no contaban con la
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Tabla 2.
Marcadores tumorales prequirdrgicos
Ndmero de pacientes (%)
DHL
Normal 36 63
Elevada 21 37
AFP
Normal 59 100
Elevada - -
FBGC
Normal 50 85
Elevada 9 15
Imagen 3.

Técnica de tratamiento y dosis

36 (51%)

B HemiY Modificada (30 Gy en 15 Fx) Estadio | y IIA
| Hemi'Y Convencional (30 Gy en 15 Fx) Estadio | y IIA
Y Invertida (36 Gy en 20 Fx) Estadio IIB

Abdomen total + Hemi Y invertida 20 Gy en 20 Fx
+ 16 Gy en 8 Fx) Estadio IIC

espermatobioscopia inicial y en aquellos expedientes que
se pudieron analizar, se encontraban con oligospermia
antes del tratamiento y postratamiento.

El promedio de seguimiento es de 23.1 meses, el
maximo de seguimiento es de 60 meses, el minimo es
de 1 mes y sin datos de actividad tumoral en 100% de los
pacientes.

> DiscusiON

Ante la sospecha de un tumor de células germinales,
deben obtenerse marcadores tumorales prequirdrgicos,

Rubio-Nava O, et al.

Tabla 3.
Marcadores tumorales posquirdrgicos
Numero de pacientes (%)
DHL
Normal 66 93
Elevada 5 7
AFP
Normal 62 100
Elevada - -
FBGC
Normal 58 97
Elevada 2 3
Imagen 4.

Técnica de tratamiento en seminoma estadio | y llA.

64% (34)

36% (19)

Il Hemi Y Modificada
[ Hemi Y Convencional

Hemi Y Modificada
Hemi 'Y Convencional

deshidrogenasa lactica, alfa-fetoproteina y fraccidén
beta de gonadotrofina coriénica y espermatobioscopia.
El tratamiento quirtrgico es el pilar en este manejo
con orquiectomia radical con ligadura alta de cordén
espermaitico,” que es diagndstica y terapéutica. Con or-
quiectomia el riesgo de recaida en seminoma etapa
clinica (EC 1), es del 12-20% a la regién paraadrti-
ca.?? Por lo que los pacientes con seminoma en EC
I, pueden someterse a un tratamiento adyuvante que
puede ser: radioterapia o quimioterapia con un nivel
de evidencia 1.**% También es vilido la vigilancia con-
siderando el sobretratamiento adyuvante de alrededor
del 80% de los casos de las etapas I.

Los programas de vigilancia se han incrementado de
10 a 33%, reportado en el British Columbia Cancer en un
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periodo de 10 anos.?® En Estados Unidos y Canadd los
radiooncélogos ofrecen la vigilancia como una opcidén
en 78%.% Sin embargo, el riesgo de recaida se presenta
de 16.9 a 20%, con una mayor incidencia a la region de
retroperitoneo (76 a 9490).%° En los pacientes que son so-
metidos a un programa de vigilancia, se deben considerar
los factores prondsticos, como el tamafio tumoral (€4 cm
0 > 4 c¢m), edad (£ 36 0 > 36 afios), invasion linfo-
vascular, caracteristicas histologicas (clasico o anaplisico)
e invasion de la rete testis; al realizar el analisis univariado,
los factores de mayor significancia, son el tamano tumo-
ral e invasion de la refe testis para riesgo de recaida (p =
0.03).203031 T os pacientes en vigilancia se deben monito-
rizar en un periodo de 10 anos, cada 2 meses en el pri-
mer ano, 3 meses al segundo ano, 4 meses al tercer afio y
cada 6 meses a partir del 40. afio. Con exploracion fisica,
marcadores tumorales y tomografia abdominopélvica.?’-?
Sin embargo, en estudios en el Reino Unido y Toronto
(Canada), la vigilancia a 10 afos cuesta de 39 a 43% mas
caro que someterlos a radioterapia.*>** Considerando
las caracteristicas de la poblacion del Hospital General de
México, la mayoria de bajos recursos y algunos referidos
de otros Estados de la Republica, con factores de mal
prondstico, no es posible llevar a cabo de forma precisa'y
adecuada un programa de vigilancia.

Debido a que el seminoma es un tumor radio-
sensible y por el riesgo de metdstasis microscopica,'®la
radioterapia adyuvante continua siendo el tratamiento
estandar a la regién de ganglios paraadrticos y pélvicos
ipsilaterales. Los resultados que obtuvimos son simila-
res a lo descrito en la literatura encontrando una mayor
distribucién en el estadio I, la cual fue del 73% vy el es-
tadio II de 27%, reportindose en algunos estudios una
frecuencia del 70-80% en estadio I, 11% en el estadio
Iy 4% en el estadio III. La edad de presentaciéon en
promedio fue a los 32 anos con una mayor distribucién
de casos de los 25 a los 37 afios de edad. Hay un pe-
queiio pico en edades tempranas de la nifiez alrededor
de los 2 anos, con bajas tasas hasta los 15 afos de edad
y un segundo pico en adultos jévenes alrededor de los
25 a 40 anos de edad, las tasas disminuyen a los 65y 75
anos.>* Aun con el incremento de la incidencia, existe
una significativa mejoria en la sobrevida a 5 afios y re-
duccién de la mortalidad.®

La radioterapia adyuvante provee excelentes tasas de
sobrevida de causa especifica entre 92 y 99% a 5 afios
de casi 100%.°** Los resultados encontrados son simi-
lares a los nuestros con una sobrevida del 100%, y
seguimiento de 60 meses. La morbilidad aguda es rela-
tivamente baja. Muchos autores han reportado un incre-
mento de la toxicidad gastrointestinal (enfermedad dcido
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péptica), reportindose hasta en 16%. Todavia es dificil
asegurar si la radioterapia contribuye a un incremento de
la enfermedad dcido péptica, ya que ésta se incrementa
con la edad.* La diarrea se desarrolla en la minoria de los
pacientes. Las complicaciones tardias severas son raras y
usualmente no se presentan, a menos que los pacientes
tengan problemas médicos adyacentes o por errores téc-
nicos. Un incremento en la incidencia de dlcera péptica
en pacientes tratados con 30 a 45 Gy ha sido reportado.
Aproximadamente 60% presentan toxicidad gastrointes-
tinal aguda por la radioterapia con la técnica de Hemi Y
convencional y 5% presentan toxicidad crénica.*' Nues-
tros resultados encontrados fueron de 48% de morbilidad
gastrointestinal para el grupo de Hemi Y convencional y
23% en el grupo de Hemi Y modificada. Actualmente,
con la propuesta del grupo alemdn de sdlo tratar region
paraadrtica limitando la toxicidad grados 2-3 y 49% no
tuvieron toxicidad.*

Datos reportados de la fertilidad de posradiacién re-
portan que omitir la region pélvica disminuye la dosis del
testiculo contralateral con recuperacion a los 18 meses
después del tratamiento.*” Los resultados de nuestra serie
fueron muy inconsistentes, ya que no en todos los pa-
cientes estaba determinado la espermatobioscopia pre y
postratamiento, s6lo se puede describir que los pacientes
presentaban oligospermia al inicio de la terapia, y en el
seguimiento continuaban con la misma, actualmente al
unificar criterios se estd determinando en conteo esper-
matico pre y postratamiento.

El riesgo de segundas neoplasias e infertilidad, han
cuestionado la radiacién a los ganglios pélvicos debido a
que el principal drenaje es el paraadrtico y el hilio renal.*
Describiéndose en varios estudios que el riesgo de recaida
aregion pélvica es de slo 2%.3% Por lo tanto, se justifi-
ca la reduccion del campo de tratamiento, sin irradiacién
a la regidn pélvica. Las ventajas de este abordaje incluyen
disminucién de la dispersion de la radiacion al testiculo
y reduccion integral de la dosis, preservando la fertilidad
sin requerir una vigilancia a la regién pélvica. Disminu-
yendo el riesgo de segundas neoplasias y morbilidad gas-
trointestinal.

Las dosis de radiacion atn son poco claras; existe un
amplio rango de dosis y fraccionamiento aceptados, las
dosis oscilan entre 26 a 36 Gy (2 Gy por fraccion). En una
prueba aleatorizada del Medical Research Council, evaltan
la reduccién de dosis de radioterapia de 30 Gy vs. 20 Gy
en seminoma estadio [, en 625 pacientes de 1995 a 1998.
Sin encontrarse diferencia estadisticamente significativa
en el control local, pero con disminucién en la morbi-
lidad gastrointestinal, hematologica, letirgica y ausencia
laboral.*
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El uso de la quimioterapia se ha evaluado en varios
estudios utilizando carboplatino de uno a dos ciclos, con
poca recurrencia reportadas (2-9%). Oliver y cols., eva-
luaron un estudio multicéntrico aleatorizado al comparar
la quimioterapia y radioterapia en 1477 pacientes de 1996
al 2001, sin encontrarse diferencia estadistica en la tasas
libres de recaida.** Sin embargo, al evaluar un estudio
prospectivo, se encontrd que los pacientes con el uso de
carboplatino tienen una alta mortalidad cardiovascular y
riesgo de segunda neoplasia de testiculo contralateral en
4%.% En nuestra institucion no se tiene experiencia re-
portada por el uso de quimioterapia adyuvante en semi-
noma, debido a las caracteristicas de la poblacién de bajos
recursos. La radioterapia continua siendo el tratamiento
estindar adyuvante para los pacientes con seminoma
en estadios tempranos.

> CONCLUSIONES

El control de nuestra serie es del 100% con un segui-
miento de 60 meses. La dosis de 30 Gy en 15 fracciones
administradas a estadios I y IIA ofrece un control local,
de acuerdo a lo reportado en la literatura. La dosis con la
técnica de Hemi Y modificada a nivel de la base del pene
y regién testicular, son menores. Por lo que la probabi-
lidad de infertilidad y esterilidad se reduce en compara-
ci16n a los campos convencionales utilizados. Al comparar
la técnica de tratamiento de Hemi Y convencional y la
modificada no se afecta el control local, pero si se dismi-
nuyen los efectos gastrointestinales. Con este trabajo se
planteard disminuir la dosis a 2520 ¢Gy en 14 fracciones,
conservando la técnica de Hemi Y modificada y utilizan-
do la técnica convencional en los que no cumplan los cri-
terios de inclusion.
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Articulo original

Cancer de prostata: terapia multimodal

Prostate cancer: multimodality therapy

Alvarez-Blanco MA,! Figueroa-Vadillo J,> Escobar-Gémez M, Rosas-Ramirez A,> Enriquez-Barrera M.*

> RESUMEN

El cancer de prostata es la segunda neoplasia mas frecuen-
te en el hombre adulto y la sexta causa de muerte por
cancer en el mundo con 254,000 defunciones 'y 782,000
casos nuevos en el 2007. En Estados Unidos, en el mis-
mo afo, se registraron 218,890 casos con 27,050 decesos,
lo que representa la segunda causa de muerte por cancer
en varones en ese pais. En México, la mortalidad se ha
incrementado en las ultimas dos décadas y actualmente
constituye la principal causa de muerte por cincer en el
hombre adulto.

Conforme avanza la edad, la incidencia aumenta en
forma significativa. La supervivencia general ha mejora-
do en los ultimos 30 anos, de 92 y 61% a 10 y 15 anos
respectivamente, a 5 anos del 100% para la enfermedad
localizada y 33% para la metastisica; 90% se diagnostica
en etapa local y/o regional. Las diferentes modalidades
terapéuticas disponibles en la actualidad incluyen cirugia,
radioterapia, terapia hormonal, quimioterapia y bifosfo-
natos. Estudios aleatorizados analizan el beneficio poten-
cial de la terapia blanco.

El presente trabajo intenta revisar los conceptos ac-
tuales acerca del tratamiento del cancer de prostata en la
era de la terapia multimodal.

Palabras clave: cancer de prostata, terapia multimodal.

> ABSTRACT

Prostate cancer is the second most frequently diagnosed cancer
in men. Worldwide, 782,000 new cases and 254,000 deaths
were reported in 2007 and in the United States it was 218,890
cases with 27,050 deaths, respectively. Prostate cancer is the
sixth leading cause of cancer death in men worldwide and
the second in the United States. In Mexico the mortality rates
are rising in the last two decades and actually is the leading cause
of cancer death in men.

The overall survival has improved in the last 30 years. Actually
is 92 and 619 at 10 and 15 years, respectively. For localized
disease the survival at 5 years is 100% and 33% for metas-
tatic disease; 9090 of cases has diagnosed as localized disease.
The different therapeutics alternatives available nowadays are
surgery, tadiation therapy, androgen deprivation therapy,
chemotherapy and bisphosphonates. Randomized clinical trials
fo tray demonstrate the benefit of targeted therapy.

This paper intent to review the current concepts about the
treatment of prostate cancer in the multimodality therapy era.

Key words: prostate cancer, multimodality therapy.
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> INTRODUCCION

El cancer de prostata es la segunda neoplasia mds frecuen-
te en ¢l hombre adulto. Se considera que en 2007 se
presentaron 782,600 casos nuevos con 254,000 defun-
ciones a nivel mundial y en Estados Unidos 218,890 ca-
sos con 27,050 decesos, lo que representa la sexta causa
de muerte por cincer en varones en ¢l mundo y la segunda
en la Unién Americana. En México, la mortalidad se ha
incrementado en las ultimas dos décadas y actualmente
constituye la principal causa de muerte por cincer en el
hombre adulto.

Conforme avanza la edad, la incidencia aumenta en
forma significativa. La supervivencia general ha mejorado
en los dltimos 30 anos. En los dltimos cinco anos, la su-
pervivencia para la enfermedad localizada fue de 100% y
para la enfermedad metastdsica 33%. Aproximadamente
70% de los canceres de prostata se diagnostican en varo-
nes mayores de 65 afos y de éstos, 90% se diagnostican
en etapa local y/o regional.

Actualmente, la supervivencia general calculada a 10
y 15 anos es de 92y 61%, respectivamente. Esta mejoria
se atribuye al diagnoéstico temprano asociado con el uso
rutinario del antigeno prostitico especifico, de la explo-
racion digital-rectal y a algunos avances en el tratamiento.
En este contexto, se han definido mejor las indicaciones y
beneficios de los diferentes tratamientos disponibles
como son la cirugia, la radioterapia, el bloqueo andro-
génico, la quimioterapia y los bifosfonatos. Asimismo,
estan en marcha estudios aleatorizados para demostrar la
utilidad de nuevos firmacos y regimenes de tratamiento
sistémico, incluyendo a las terapias blanco.!”” La carcino-
génesis, los factores de riesgo, la deteccion oportuna, el
abordaje diagnéstico, asi como la clasificacion clinica e
histologica del cancer de prostata han sido revisados re-
cientemente.® El presente trabajo intenta revisar los li-
neamientos actuales y las indicaciones de las diferentes
modalidades de tratamiento del cincer de prostata en la
era de la terapia multimodal.

> TERAPIA MULTIMODAL: CIRUGIA

El tratamiento y prondstico de los pacientes con cancer
de la prostata se encuentran en funcién directa de la eta-
pa. Para la enfermedad temprana, la determinacién del
nivel sérico de antigeno prostitico especifico (APE),
el ultrasonido transrectal, la resonancia magnética endo-
rrectal y la resonancia magnética espectroscopica son de
gran utilidad para determinar la localizacion del tumor, la
presencia o no de invasion extraprostatica, de las vesicu-
las seminales y/o metdstasis ganglionares. Estos factores,
ademis del grado histolégico en la escala de Gleason,

® GAMO Vol. 8 NUm. 3, mayo — junio 2009

nos ayudan a determinar qué pacientes son candidatos a
prostatectomia radical.!! Hoy dia, los mejores candida-
tos son pacientes con una expectativa de vida de 10 afos
o mids, con tumor no palpable, confinado a la prostata y
de grado bajo o intermedio.'? La prostatectomia radical
ha evolucionado en la ultima década, de tal forma que
se puede realizar con la técnica tradicional abdominal
abierta, por via laparoscopica trans o extraperitoneal e
inclusive, asistida por robdtica. Esta cirugia debe reali-
zarse por especialistas entrenados en el tratamiento del
cancer de préstata y la mejor técnica serd aquella en la
que el cirujano tenga mayor experiencia. En centros
oncologicos con recursos para realizar cirugia de inva-
si6n minima y robdtica, los resultados comparados con
los de la cirugfa abierta son similares en cuanto a compli-
caciones, secuelas funcionales y eficacia terapéutica, no
obstante como es obvio, se requiere de una curva de
aprendizaje.’®"” Las complicaciones mds frecuentes
de la prostatectomia radical en manos expertas son: dis-
funcioén erécetil, la cual ha disminuido gracias a la preser-
vacién neurovascular. Quinlan y cols., reportaron que
689% de los 503 pacientes que fueron potentes previo a
la cirugia, mantuvieron la potencia en forma postope-
ratoria. Los factores asociados a conservar una funcién
eréctil normal fueron: paciente joven, estadio clinico-
patolégico temprano y neuropreservacion. En 24 a
48 meses, 80% de los pacientes con disfuncién erécetil
postoperatoria recuperan la potencia, en ocasiones con
apoyo de inhibidores de la fosfodiesterasa como silde-
nafil o vardenatfil, en pacientes adecuadamente seleccio-
nados. Otra complicacion frecuente es la incontinencia
urinaria, la cual ha sido reportada en centros con expe-
riencia en un rango de 15 a 20%. Los factores asociados
para conservar la continencia urinaria son: paciente jo-
ven, preservacion de ambos paquetes neurovasculares,
ausencia de estenosis en la anastomosis, preservaciéon de
una longitud uretral funcional, eversion del cuello vesi-
cal y un volumen prostatico pequeno. Otra mas es la
fuga de la anastomosis uretrovesical, la cual se presenta
hasta en 13% de los casos y la estenosis de la misma en
0.5 2 2% después de prostatectomia radical laparoscopi-
ca o perineal y hasta en 17% después de cirugia radical
retropubica. Otras complicaciones menos habituales
son: lesioén ureteral, lesion intestinal, trombosis venosa
y hemorragia. La mortalidad operatoria es de aproxima-
damente 0.5%.'%% La integracién de variables clinico-
patoldgicas nos ayudan a determinar si la enfermedad se
encuentra en el grupo de bajo, intermedio o alto riesgo.
Los factores mds importantes a considerar son el grado
del T, el nivel sérico preoperatorio del APE y el gra-
do de acuerdo con la escala de Gleason. Nuevos métodos
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Imagen 1.

Nomograma para predecir en forma preoperatoria la recurrencia del cancer de prostata a 5 afios

Nomograma PREoperatorio para la recurrencia de cancer a cinco afios

Prostatectomia radical
0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100
Pumos L 1 1 1 1 1 1 1 1
APE T T T LILLIL T T T T T T T LI} T T T 1
0.1 1 2 3467 8 9 10 12 18 20 30 45 70 110
N T2a T2c T3a
Estadio clinico . 1 o . 1
Te Tiab  T2b
N <2 <2 244%
Suma Gleason de la biopsia ; = +3: .?+< >I.+
>0+<2 3+3 <3424
Puntos totales
Ll T r T r T r r T r T r T r T r T r 1
0 20 40 60 80 100 120 140 160 180 200

60 meses libres de recurrencias

Instrucciones para los médicos: localice el APE del paciente
en el eje respectivo. Proyecte una linea hacia arriba que cru-
ce con el eje de los Puntos sobre la recurrencia que recibe
el paciente en funcion de su nivel de APE. Repita este pro-
ceso para los ejes Estadio clinico y Suma Gleason de la
biopsia; en cada caso, trace una linea hasta el eje de Pun-
tos. Sume los puntos obtenidos por cada predictor y ubique
este resultado en el eje de Puntos Totales, de la que trace

una linea hacia abajo para localizar la probabilidad libre de
recurrencia en 60 meses para este paciente, asumiendo
Que no muera antes por otra razon.

NOTA: Este nomograma no es aplicable en hombres quie-
nes no sean candidatos a prostatectomia radical por cual-
quier medio. Usted puede usar este instrumento soélo en
hombres quienes han sido seleccionados a prostatectomia
radical como tratamiento a su cancer de prostata.

Instrucciones hacia el paciente: “Sr. X; si consideramos a
100 hombres como usted, podriamos esperar entre < por-
centaje de prediccion del nomograma — 10%> a < porcen-
taje de prediccion + 10%> para permanecer libre de
enfermedad por 5 afos después de su prostatectomia radi-
cal. Su recurrencia superados los 5 anos, es muy rara”

Kattlan MW et al: JNCI 1998;90:766-771.

para evaluar preoperatoriamente el riesgo de encontrar
ganglios positivos, invasiéon a las vesiculas seminales
e invasion extracapsular, se han conjuntado en forma de
nomogramas y pueden predecir con alta seguridad
qué pacientes son los mejores candidatos a cirugia y el
indice de falla clinica después de prostatectomia radi-
cal.*** (Imagen 1.)

> CIRUGIA PALIATIVA

En pacientes con enfermedad avanzada una complica-
cion frecuente es la obstruccidon urinaria. En estos casos,
la reseccidn transuretral paliativa es una opciodn viable, ya
que mejora la calidad de vida, con minima morbilidad y
mejoria significativa de los sintomas. La enfermedad
Osea estd presente en 90% de los pacientes con cancer de
prostata metastasico; 1-129 de estos pacientes pueden
desarrollar compresion medular, la cual es una urgencia
oncoldgica con alto riesgo de secuelas funcionales graves
y disminucién de la supervivencia. La cirugia descom-
presiva seguida de radioterapia ha demostrado mejores
resultados que la radioterapia sola, no obstante, algunos
pacientes no son candidatos a este procedimiento debido

a su mal pronéstico y a comorbilidades asociadas con su
enfermedad y edad.?-!

> RADIOTERAPIA

El tratamiento mds adecuado para el cancer confinado a
la prostata, atin es motivo de controversia. Los resultados
con radioterapia externa, conformacional tridimensional,
braquiterapia o prostatectomia radical han sido similares
en la mayoria de la series, con seguimiento hasta de 15
aflos o mayor. La braquiterapia es una alternativa atracti-
va en enfermedad temprana, ya que puede administrarse
en una sola sesioén, en forma ambulatoria, con riesgo de
morbilidad menor que con radioterapia externa y/o con-
formacional. Es aconsejable para pacientes con tumores
T1-2, con Gleason menor de 7, sin evidencia de metstasis
ganglionares y con APE menor de 15 ng, no candidatos a
prostatectomia radical. Para pacientes mayores de 65 afios,
constituye la mejor opcidn terapéutica (Imagen 2).

En tumores localmente avanzados se prefiere la
radioterapia conformacional o la radioterapia externa
con dosis mayores a las convencionales, combinada con
bloqueo androgénico total, con resultaros similares a los
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Imagen 2.
Braquiterapia

Vejiga
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Vesicula
seminal

Recto Sonda del ultrasonido

obtenidos con cirugia mds terapia hormonal. Dentro de
las complicaciones asociadas a la radioterapia externa se
encuentran los sintomas urinarios irritativos y obstruc-
tivos, mismos que se presentan en aproximadamente un
tercio de los pacientes que han recibido una dosis mayor
a70 Gy, en especial en aquellos con un volumen prosta-
tico pre-tratamiento mayor a 43 cm’, estas complicacio-
nes suelen presentarse 2 a 3 semanas después de haber
iniciado la terapia. En forma tardia puede presentarse la
formacion de telangiectasias vesicales, microcisto, he-
maturia y estenosis ureteral, esta tltima hasta en 10%
de los pacientes. También se presentan con frecuencia
manifestaciones de morbilidad digestiva como son dia-
rrea, formacion de adherencias intestinales y mds fre-
cuentemente tenesmo rectal (20%) y rectorragia (9%0).
Cerca de 50% de los varones tratados con radioterapia
externa pueden presentar disfuncién eréctil. Un tercio
de ellos se benefician con inhibidores de la fosfodieste-
rasa. En un estudio reciente, las complicaciones dentro
de los primeros 30 dias a partir del inicio del tratamien-
to se observaron en 6.5% de 7661 pacientes. Las mds
comunes fueron genitourinarias (5%), cardiovasculares
(190) e intestinales (0.6%) y se observé una relacién di-
rectamente proporcional con la edad del paciente. La
mortalidad en este grupo fue de 0.1%. Las complica-
ciones asociadas a braquiterapia se presentan en cerca
de la mitad de los pacientes. Las mds frecuentes son las
urinarias (33.8%), las digestivas (21%) y la disfuncién
eréctil (16.7%). La mayoria de ellas se resolvieron con
tratamiento conservador y solo requirieron de procedi-
mientos invasivos 10.3, 0.8 y 4%, respectivamente. Dos
técnicas desarrolladas en afios recientes son la radiotera-
pia conformacional y la radioterapia de intensidad mo-
dulada guiada por imagen. Estas modernas técnicas han
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permitido incrementar la dosis de radiacién al lecho tu-
moral en aproximadamente 10% al mismo tiempo que
se disminuye la exposicion de los tejidos sanos, con lo
que se ha disminuido significativamente la frecuencia
de complicaciones.***

> RADIOTERAPIA PALIATIVA

En pacientes con enfermedad metastdsica o con recu-
rrencia irresecable, la radioterapia paliativa juega un pa-
pel importante en el control del dolor. En presencia de
metdstasis 6seas, puede utilizarse radioterapia externa con
posibilidades de respuesta objetiva alrededor de 80%. El
tratamiento habitual consiste en administrar 30 Gy en 10
fracciones. Recientemente Hartsell y cols., publicaron
un estudio prospectivo, aleatorizado en el que compa-
raron la eficacia de administrar el tratamiento habitual
vs. 8 Gy en una sola fraccién en pacientes con metasta-
sis Oseas sintomaticas. Las respuestas completas y parcia-
les fueron de 15 y 50% wvs. 18 y 48%, respectivamente.
La incidencia de fractura patologica fue de 5 y 4%. La
necesidad de retratamiento fue superior en el brazo de
8 Gy (18%) vs. 9% en el de 30 Gy. (p menor de 0.001).
Los autores recomiendan el tratamiento en una sola frac-
cién, ya que en caso de requerirse retratamiento éste es
simple y efectivo. Otra arma terapéutica en estos casos
es la radioterapia interna intravenosa con radionuclidos.
El tratamiento con samario-153 ha logrado control del
dolor hasta en 72% de los pacientes tratados, con una du-
racién de respuesta de aproximadamente 3 meses y con
la ventaja de poder administrar nuevamente el tratamien-
to en caso necesario. Finalmente, el uso de quimioterapia
concomitante con radionuclidos, especificamente sama-
rio (153Sm-EDTMP) en pacientes con metdstasis Oseas
de cancer de prostata refractario a tratamiento hormonal
parece mejorar la supervivencia, sin toxicidades aditivas.
Se requiere de una evaluacién prospectiva que confirme
estos hallazgos.*5-5

> TERAPIA HORMONAL

La primera evidencia de que el cincer de prostata es sen-
sible a manipulacién hormonal, fue publicada por Hu-
ggins y cols., en 1941. Ellos encontraron respuesta en
el tumor y sus metdstasis, asi como una disminucién de
los niveles de fosfatasa dcida después de orquiectomia
bilateral o de la administraciéon de estrogenos.>*5 El
papel del tratamiento hormonal adyuvante en pacien-
tes con enfermedad localizada y con alto riesgo de re-
currencia no ha sido establecido. El resultado final del
protocolo 30846 de la EORTC, después de 13 anos
de seguimiento, demostré una supervivencia similar



cuando se administrd terapia hormonal inmediata vs. el
momento de la progresion, en pacientes con ganglios
positivos. De igual manera, la terapia hormonal antes de
la cirugia, a pesar de influir en los limites quirargicos,
no ofrece beneficio en supervivencia ni en intervalo li-
bre de enfermedad. Cuando se ha administrado antes
de la radioterapia, no se ha observado un beneficio es-
tadisticamente significativo en la supervivencia general.
Algunos estudios han sugerido beneficio en pacientes
con tumores de alto grado con ganglios positivos y lo-
calmente avanzados, cuando se administra radioterapia
externa y bloqueo androgénico concomitante, el cual
se prolonga durante 4 a 6 meses. En estos casos se ha
observado un beneficio en el tiempo a la progresion
bioquimica (elevacién del APE), en la mortalidad espe-
cifica por cancer de préstatay en la mortalidad por cual-
quier causa, en pacientes con una velocidad del APE
pre-tratamiento mayor a 2 ng/mL/afi0.%% Para pacien-
tes con enfermedad avanzada, la informacién disponible
sugiere que la supresion androgénica temprana, reduce
la progresion de la enfermedad y las complicaciones aso-
ciadas a ésta, ademas de proveer de un modesto, pero
significativo beneficio en la supervivencia a 10 anos.”’
Los andlogos de la hormona liberadora de la hormo-
na luteinizante (leuprolide, goserelina) combinados con
antiandrogenos (flutamida, bicalutamida, nilutamida),
son el tratamiento de eleccidn para pacientes que debutan
con enfermedad metastasica; no obstante, recientemen-
te se ha propuesto realizar el bloqueo androgénico total
en forma secuencial, con base al comportamiento del
APE, lo cual disminuye la toxicidad y los costos del tra-
tamiento, sin afectar la supervivencia. Se sugiere iniciar
con un agonista de la hormona liberadora de la hormona
luteinizante (LH-RH). Cuando se administra el andlo-
go solo, puede presentarse el fendbmeno conocido como
“flare” y que se atribuye a un incremento transitorio de
los niveles séricos de testosterona debido a una estimu-
lacién inicial de LH-RH. Su traduccién clinica es un
incremento transitorio en la intensidad de los sintomas,
aunque puede ser fatal en aquellos pacientes con gran vo-
lumen tumoral. Para prevenir el “flare”, se debe adminis-
trar un antiandrégeno durante las primeras dos semanas
del tratamiento, con lo que se inhibe la estimulacién del
incremento de la testosterona a nivel del receptor andro-
génico.®77 Otra alternativa ain no aceptada fuera de es-
tudios clinicos es la supresion androgénica intermitente.
Este concepto fue introducido por Klotz y cols., en 1986
y seguido por estudios a nivel celular y en animales de
experimentacion. Al mantener clonas hormonosensibles
con la terapia intermitente, podria prevenirse la ocupa-
cién del tumor por células resistentes, manteniendo asi
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la hormonodependencia del tumor por periodos prolon-
gados. La evidencia clinica actual en favor del bloqueo
androgénico intermitente se debe a resultados de cuatro
estudios clinicos en los que no se observaron iguales re-
sultados en relacion con el bloqueo continuo; pero con
menor costo y morbilidad, y con mejor calidad de vida de
los pacientes. Se requiere urgentemente de un estudio
aleatorizado y multicéntrico que corrobore estos ha-
llazgos.”®®2 El promedio de tiempo a la progresion con
bloqueo androgénico total en pacientes que debutan
con enfermedad metastasica oscila entre 18 y 24 me-
ses. En estos casos, al suspender el antiandrégeno puede
observarse una disminucién de mas de 50% en el nivel
sérico del APE, esta respuesta se obtiene en 20-30% de
los pacientes y se conoce como “antiandrogen withdrawal” .
Cuando se combina el retiro del antiandrégeno con ke-
toconazol e hidrocortisona o prednisona a bajas dosis no
hay mejorifa en la supervivencia, pero si un mejor control
del dolor. El promedio de duraciéon de la respuesta es de
5 meses.?% Cuando el marcador persiste elevado o vuel-
ve a elevarse después del “withdrawal”, se puede intentar
una segunda linea de terapia hormonal con dosis altas de
bicalutamida con un indice de respuestas entre 14 y 20%
y con una duracién de aproximadamente 4 meses. Otra
opcion es nilutamida a dosis de 150 a 300 mg/dia, con
respuestas entre 29 y 50% y con duraciéon de la misma
entre 7y 11 meses. Al progresar a segunda linea de te-
rapia hormonal, la enfermedad se considera andrégeno-
independiente y el paciente es candidato a quimioterapia.
En pacientes bajo terapia hormonal quienes tienen nive-
les séricos de testosterona correspondientes a castraciéon y
cursan con progresion de la enfermedad, ésta se considera
castraci6n-independiente. Aun en pacientes con niveles
de castracion, se ha encontrado un incremento en la con-
version intracelular de androgenos suprarrenales a testos-
terona y dihidrotestosterona a través de un mecanismo
de adaptacion de la célula prostitica a la deprivaciéon an-
drogénica y puede ser un potencial blanco terapéutico.
En este contexto, abiraterona, una droga que inhibe a la
enzima CYP17 que juega un papel importante en la pro-
duccion de hormonas como la testosterona, reduce hasta
en 909% los niveles de APE en pacientes con enfermedad
hormonorrefractaria.*”-* El bloqueo androgénico total
causa una pérdida significativa de la masa 6sea y muscu-
lar, con evolucién hacia la osteoporosis y un incremento
en la presentacion de fracturas. La incidencia de las mis-
mas es 7 a 45 veces mas frecuente que en pacientes sin
bloqueo hormonal. El ¢jercicio es probablemente la me-
jor proteccidn contra estos efectos. No obstante, el uso
de 4cido zoledrénico incrementa la masa dsea en forma
significativa y disminuye el riesgo de fracturas. Estudios
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iniciales demostraron estos efectos cuando se administra-
ron 4 mg cada 3 meses, durante el primer afio del trata-
miento. Un estudio mds reciente demostré que una sola
dosis anual de dcido zoledrénico incrementa la densidad
6sea lumbar en forma similar a la reportada con la admi-
nistracion trimestral. En presencia de metastasis Oseas, la
administraciéon de 4 mg de icido zoledrénico cada 3-4
semanas, disminuye significativamente el dolor, el con-
sumo de opidceos y la presentaciéon de eventos Oscos
como fracturas. Su uso puede prolongarse con seguridad
hasta por 24 meses. Las complicaciones mds comunes
asociadas con los bifosfonatos son falla renal, por lo que
se recomienda monitorear la funcién renal y administrar
la infusiéon en mds de 15 minutos. Otra complicaciéon
poco frecuente es la necrosis mandibular, por lo que an-
tes de iniciar el tratamiento el paciente debe someterse a
profilaxis odontoldgica y evitar procedimientos dentales
invasivos durante la terapia.””-!%

> QUIMIOTERAPIA

En pacientes con enfermedad, resistente a tratamiento
hormonal, la siguiente opcién terapéutica es quimio-
terapia. Durante muchos afios se intenté encontrar
un esquema eficaz, sin lograrlo. En 1996 se public6é un
estudio aleatorizado que demostrd un beneficio en la
paliacién de sintomas utilizando mitoxantrona mas
prednisona vs. prednisona sola, sin mejorfa de la supervi-
vencia.'®1 En 2004 se publicaron dos estudios aleato-
rizados que demostraron un beneficio estadisticamente
significativo en la supervivencia general. El primero de
ellos llamado TAX 327, aleatoriz6 a 1006 pacientes con
cancer de prostata metastisico y hormonoindependien-
tes en tres grupos: docetaxel 75 mg/m?SC IV ¢/21 dias
+ prednisona 5 mg VO ¢/12 h continuamente, vs. doce-
taxel 30 mg/m? ¢/semana x 5 a 6 semanas + prednisona
5 mg VO ¢/12 h continuamente vs. mitoxantrona
12 mg/m? ¢/21 dias + prednisona 5 mg VO ¢/12 h con-
tinuamente. La duracién del tratamiento en los tres bra-
zos fue de 30 semanas. La mediana de supervivencia fue
de 18.9 meses para todo el grupo. El anilisis por subgru-
pos mostr6é que la mediana de supervivencia en meses
fue de 18.9, 17.3 y 16.4 para los pacientes tratados con
docetaxel cada 3 semanas + prednisona, docetaxel sema-
nal + prednisona y mitoxantrona + prednisona, respecti-
vamente. La diferencia fue estadisticamente significativa
entre los tres grupos a favor de docetaxel cada 3 sema-
nas mas prednisona. En este estudio, se observé mayor
beneficio en pacientes de 69 anos de edad o mayores
y en asintomaticos vs. sintomaticos. También se obser-
v6 que, el tiempo de doblaje del APE es un predictor
de supervivencia: Con un tiempo de doblaje menor a
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un mes, la supervivencia media fue de 13.3 meses vs.
25 meses cuando el tiempo de doblaje fue mayor a 6
meses (p menor de 0.001).'%-1% E] segundo estudio es
conocido como SWOG 99-16. En éste, se aleatorizaron
674 pacientes para recibir estramustina 280 mg VO 3
veces/dia/ 5 dias + docetaxel 60 mg/m?>SC cada 21 dias o
mitoxantrona 12 mg/m?SC + prednisona 5mg VO ¢/12
h, continuamente. La mediana de supervivencia para el
subgrupo tratado con docetaxel + estramustina fue de
17.5 vs. 15.6 meses para el subgrupo con mitoxantrona
+ prednisona, con una diferencia estadisticamente sig-
nificativa (p = 0.02). La mediana de tiempo a la progre-
si6n también fue mejor para el subgrupo con docetaxel:
6.3 vs. 3.2 meses (p < 0.001)."° La duracién exacta del
tratamiento con quimioterapia aun no ha sido defini-
da y no existe una segunda linea eficaz de tratamiento
después de 10 a 12 ciclos de docetaxel. En el estudio
ASCENT, los autores intentaron determinar la eficacia
de docetaxel semanal a dosis de 36 mg/m? con o sin cal-
citriol, administrado en 3 de cada 4 semanas, de manera
intermitente.

El tratamiento era suspendido al observarse un des-
censo del APE en mads de 50% o a una cifra de 4 ng/mL
o menor (treatment holiday). Entonces, se monitorizaba el
comportamiento sérico del APE cada 4 semanas y estu-
dios de imagen cada 8 semanas en caso de tener enferme-
dad medible. Cuando se elevaba el APE nuevamente en
50% o mds o era de 2 ng/mL o mayor, o habia evidencia
radioldgica o clinica de progresion se reiniciaba el trata-
miento. En los 45 pacientes estudiados, la mediana de
tiempo después de la primera suspensién del tratamiento
fue de 18 semanas. Al reiniciar el tratamiento 45.5% tu-
vieron respuesta manifestada por reducciéon del APE en
50% o mds, 45.5% experimentaron estabilizacién de su
enfermedad por al menos 12 semanas y 9% tuvieron pro-
gresion. !

> VALORACION DE LA RESPUESTA

Para valorar la respuesta a la terapia sistémica en pacien-
tes con enfermedad metastdsica castracidn-indepen-
diente dentro de estudios clinicos, las recomendaciones
del “Prostate Cancer Clinical Ttrials Working Group” son:
realizar una determinaciéon del APE, fosfatasa alcalina,
deshidrogenasa lactica y evaluacién de sintomas cada 3-4
semanas, estudios de imagen incluyendo gammagrama
6seo, tomografia computarizada y/o resonancia magné-
tica nuclear cada 12 semanas. En la practica clinica, se re-
comienda continuar con el tratamiento sistémico por lo
menos 12 semanas, antes de realizar una valoracion inte-
gral de la respuesta clinica. Lo anterior bajo el concepto
tedrico de permitir una adecuada exposicion al firmaco,



ya que frecuentemente se observa una elevacién transi-
toria del APE o un incremento de los sintomas, antes de
percatarse una mejoria clinica o un descenso del marca-
dor."? Con base al estudio TAX 327 hoy dia la primera
linea de quimioterapia considerada como estandar en
cancer de prostata metastisico hormonorrefractario es
docetaxel cada 3 semanas mds prednisona. Los pacien-
tes que mas se han beneficiado son aquellos con APE
menor de 115 ng/mlL, sin dolor, con Karnofsky igual o
mayor a 90% vy sin involucro visceral.'”

El tiempo de doblaje del APE es un factor impor-
tante que predice recurrencia en enfermedad localizada y
supervivencia en enfermedad avanzada.!'3-!"”

> NOMOGRAMAS

Actualmente, el grupo de Urologia del Memorial Sloan
Kettering Cancer Center, ha desarrollado una serie de ta-
blas logaritmicas que predicen con alta precision la po-
sibilidad de recaida, invasién extraprostitica, ganglios
positivos, malignidad en funcién del nivel del APE, etc.
Estas tablas predictivas llamadas nomogramas cada vez
ganan mds aceptacion en la comunidad médica urologi-
ca y oncoldgica. Desafortunadamente, muchos nomo-
gramas se basan en resultados de estudios retrospectivos
y hoy en dia se estin realizando estudios prospecti-
vos para definir su valor real. Basados en los resultados
del estudio TAX 327, Armstrong y cols., identificaron
diez variables prondsticas independientes y han pro-
puesto un nomograma que intenta predecir con certeza
la supervivencia a 1, 2 y 5 anos en pacientes con cincer
de préstata metastasico y hormonoindependiente trata-
dos con docetaxel-prednisona.

El indice de concordancia en este estudio fue de
0.69 y dentro de los factores identificados se encuentra
el tiempo de doblaje del APE, la intensidad del dolor,
la forma de progresion y el nimero de sitios con me-
tistasis.''812

> CONCLUSION

El tratamiento del cancer de prostata es multidisciplinario
y la terapia estindar hasta hoy incluye cirugia, radiotera-
pia, terapia hormonal y quimioterapia. Aun est por dilu-
cidarse el papel de nuevas combinaciones y drogas como
satraplatino, terapias blanco como los inhibidores de la
angiogénesis (bevacizumab, aflibercept), antagonistas
del receptor de endotelina, anticuerpos contra RANKL
como denosumab, abiraterona.'?**" Estas nuevas drogas
podrin en un futuro formar parte de la terapia multimo-
dal del cincer de prostata, con lo que posiblemente se
mejore la supervivencia y la calidad de vida de nuestros
pacientes.
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Articulo original

Severidad depresiva en pacientes con cancer
de préostata metastasico orquiectomizados

Severity of depression in patients with metastatic prostate

cancer treated with orchiectomy

Medina-Coello EX,! Jiménez-Rios MA,? Gonzilez-Hernandez S,? Saldana-Guajardo M,*

Alvarado-Aguilar S.°

> RESUMEN

Objetivo: Determinar el grado de severidad de depre-
sién en los pacientes con cincer de prostata metastdsico
en tratamiento con orquiectomia simple bilateral, en el
Instituto Nacional de Cancerologia de México.
Pacientes y métodos: Se seleccionaron a 11 pacientes,
los cuales fueron evaluados mediante el inventario de
depresion de Beck BDI y una entrevista semiestructu-
rada. La evaluacién se realizdé en dos momentos, 15 dias
antes de la orquiectomia simple bilateral (A1) y 15
dias después de la cirugia (A2).

Resultados: Los pacientes con cancer de prostata metas-
tisico antes de la operacion presentaron: depresion mini-
ma 45.5%, leve 36.4%, moderada 9.1% vy severa 9.1%.
Después de la cirugia los valores sufrieron un cambio:
minima 54.5%, leve 27.3% y moderada 18.2% mientras
que el grado de depresion severa desaparecid.

Palabras clave: depresion, cincer de prostata, orquiec-
tomia simple bilateral.

> ABSTRACT

Aim: To determine the degree of severity of depression in patients
with metastatic prostate cancer treated with bilateral simple
orchiectomy in the National Cancer Institute of Mexico.
Patients and methods: We selected 11 patients who were
evaluated with the Beck Depression Inventory BDI and a
semistructured interview. The evaluation was conducted on
two occasions, 15 days before bilateral simple orchiectomy
(A1) and 15 days after surgery (A2).

Results: Patients with metastatic prostate cancer before the
operation showed depression at least 45.5%, mild 36.4%,
moderate 9.1% and severe 9.1%. After surgery the values
were changing: minimum 54.5%, mild 27.3% and moderate
18.2%, while the degree of depression severe disappeared.

Key words: depression, prostate cancer, bilateral simple
orchiectomy.
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> INTRODUCCION

El cincer de prostata es el tumor maligno mas comin
en el hombre; uno de cada seis hombres seran diagnosti-
cados con esta patologia en algiin momento de su vida'!
El riesgo de presentar esta enfermedad aumenta con la
edad, la incidencia en pacientes menores de 50 anos
de edad es de 0.8 a2 1.1%, la bibliografia reporta menos de
veinte casos de cancer de prdstata en pacientes menores a
40 anos de edad.?

En México en 1996, el cincer de prostata fue la ter-
cera causa de muerte en hombres mayores de 65 anos.?
Segtin el Instituto de Salud del Estado de México, en el
2005 el cancer de prostata fue la primera causa de muerte
en hombres en edad posproductiva.*

El tratamiento que se ofrece a los pacientes con cin-
cer de prostata metastdsico tiene por objeto disminuir la
circulacion de androgenos producidos por los testiculos,
dado que éstos estimulan la proliferacion de las células tu-
morales de la prostata. Existen 2 opciones de tratamientos
distintos para lograr este objetivo: la orquiectomia simple
bilateral o castracion quirtirgica y la terapia hormonal con
analogos de la LHRH o castracion quimica.

Carballido Rodriguez JA y cols.,> afirman que la or-
quiectomia simple bilateral, permite una deprivaciéon an-
drogénica muy ripida con una importante disminucién
del volumen tumoral de entre 6 y 8 semanas, y con este
procedimiento, 72-80% de los pacientes presentan una
mejoria en los sintomas, especialmente en el dolor.

Desde la observacion de Huggin y Hodges,* la cas-
traciéon quirdrgica ha sido la mds utilizada para la de-
privacién androgénica. Esta puede ser bilateral o sub-
capsular y es un procedimiento relativamente simple,
seguro y de bajo costo. Los efectos mis frecuentes de
esta deprivacion androgénica son: pérdida de la libido,
impotencia y desarrollo de andropausia. La orquiecto-
mia reduce ripidamente la circulacion de testosterona
alrededor de 95% en niveles inferiores a 20 ng/mL en
24 horas. La concentracidn intraprostatica de DHT es
menos afectada y puede quedar de 30-409% de los nive-
les normales. Dejando a un lado estas ventajas, las con-
secuencias psicologicas hacen a esta técnica inaceptable
para muchos pacientes.

Para Sellick y Crooks” muchos individuos que tie-
nen sintomas de depresion, no alcanzan los criterios de
trastorno depresivo mayor. Valente y Saunders,” opinan
que los médicos pueden pasar por alto los sintomas psi-
coldgicos, ya que esperan que los pacientes los reporten
espontineamente; asumen que son una reaccién normal
al diagnostico y esperan que las personas conozcan por
qué los experimentan.

® GAMO Vol. 8 NUm. 3, mayo — junio 2009

El Manual Diagnéstico y Estadistico, texto revisado
(DSM IV-TR), considera a la depresion como la pre-
sencia de animo deprimido o la pérdida del interés o
placer en todas las actividades por un periodo de al me-
nos dos semanas; para realizar el diagnoéstico de este tras-
torno, la persona debe presentar 4 sintomas cognitivos y
somaticos adicionales, los cuales deben producirle dete-
rioro o malestar significativo en las dreas social, ocupa-
cional y fisica. Ademds de los sintomas mencionados, las
personas deben presentar otros sintomas como pérdida
de peso o apetito, alteraciones en el suefio, agitacion o
retardo psicomotor observable, fatiga, culpa inapropia-
da, pobre concentracioén y pensamientos recurrentes de
muerte o de suicidio.

> SUJETOS Y METODO

Se llevé a cabo un estudio transversal en pacientes con
carcinoma de prostata metastisico identificado en el
departamento de Urologia del Instituto Nacional de
Cancerologia de México. Se incluyeron pacientes que
acudieron al Instituto durante el periodo de octubre a
diciembre debido a que la evaluacion se efectud antes y
después de su tratamiento.

> INSTRUMENTOS

Se aplico el inventario de Beck de Depresion BDI: Es
el instrumento mas utilizado en el mundo para medir la
severidad de los sintomas de depresivos; este test consta
de 21 puntos, e identifica niveles de depresiéon: minima,
leve, moderada y severa. Este test es una version estan-
darizada por Samuel Jurado Cirdenas, Lourdes Méndez
Salvatore y Enedina Villegas Herndndez de la Facultad de
Psicologia de la UNAM.

La necesidad de la entrevista semiestructurada radica
en que las medidas de tamizaje no permiten determinar
caracteristicas diagnodsticas como duracién de los sinto-
mas, y trastornos psiquidtricos comoérbidos.

> PROCEDIMIENTO

A aquellos pacientes que cumplieron con los criterios de
inclusion y firmaron el consentimiento informado se les
aplic6 el inventario de Beck (BDI) para identificar depre-
si6n vy se les realizd una entrevista semiestructurada para
confirmar el diagndstico de depresion, segun los crite-
rios establecidos en el sistema DSM IV-TR. Participaron
pacientes con cancer de prostata metastasico, tratados a
través de la orquiectomia simple bilateral en el Institu-
to Nacional de Cancerologia de México, atendidos en el
periodo de octubre a diciembre del 2008. Los pacientes
fueron informados sobre el objetivo y procedimientos
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Imagen 1.
Grado de severidad de la depresion A1y A2
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del estudio antes de ingresar a la cirugia, obteniéndose ¢l
consentimiento informado.

Posteriormente se aplicé una entrevista semiestruc-
turada y el inventario de Beck, antes de la cirugia y 15
dias después.

> ANALISIS DE DATOS

Se utilizd el programa SPSS version 13 para la obtencién
de resultados estadisticos, efectuindose la descripcién de
los datos mediante el uso de las tablas de doble entrada
y graficacion. Para las variables numéricas se utilizaron
imagenes de barras. Se efectué comparaciéon de medias
mediante la prueba ¢ de Student. Las variables con valor
significativo fueron reportadas de un estudio de andlisis
de varianza.

> RESULTADOS

Descripcion de la muestra

Se evaluaron a 11 pacientes con edades comprendidas
entre los 52-84 anos, la edad promedio fue de 64.5 con
diagndstico de cancer de prostata metastasico tratados a
través de orquiectomia simple bilateral.

Lugar de residencia: El 54.5% eran provenientes del
Estado de México, 27.3% de Hidalgo y 18.2% del Dis-
trito Federal.

Escolaridad: Analfabetas 18.2%, Primaria 54.5%0, Se-
cundaria 18.2%, Bachillerato 9.1%.

Estado civil: E1 81.1% casados o unién libre y 18.29%
viudos.

Imagen 2.
Sintomas de depresion A1y A2

Sintomas de depresion

63.64
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Andlisis de resultados

Los resultados arrojados en el inventario de depresion de

Beck reportaron la presencia y grados de sintomas
de depresion de la siguiente manera: En la primera apli-
caciéon (A1) presentaron depresion severa 9.1%, depre-
sion moderada 9.1%, depresion leve 36.4% y depresion
minima 45.5%. En la segunda aplicacién (A2) 18.2%
presentd depresion moderada, 27.3% leve y 54.5%
depresion minima (Imagen 1).

Los sintomas del inventario de Beck de Depresion
(BDI), que se presentaron con mayor frecuencia, fueron:
irritabilidad: 9.19% (A1), 9.09% (A2), distorsién de ima-
gen: 18.2% (A1), 45.45% (A2), insomnio: 18.2% (A1),
9.09% (A2), pérdida de la libido: 18.29% (A1), 27.27%
(A2), fatiga: 9.1% (A1), 63.6% (A2), alteraciones ali-
menticias: 36.4% (A1), 45.45% (A2) (Imagen 2).

> DISCUSION y CONCLUSIONES

El padecimiento de una enfermedad como el cincer
afecta profundamente los aspectos psicologicos, sociales y
culturales del enfermo.” Las personas que padecen cincer
de este tipo lo viven con un alto grado de estrés emocio-
nal. Son probables reacciones: la negacidn, ira y depre-
sion.® La expresion de miedos en torno a la incapacidad,
sexualidad, el sufrimiento y la muerte.

Es importante mencionar el impacto psicologico
que experimenta el individuo, que en la mayoria de las
veces se resiste a ser mutilado, influyendo en ¢l factores
culturales, emocionales y familiares, sintiéndose lesiona-
do en su integridad.

Sanna y Bruera’ afirman que 25-50% de los pacien-
tes con cancer avanzado presentan morbilidad psiquidtrica
mantenida principalmente en forma de trastorno depresivo.
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En un estudio de Litwin y cols.,'’ la funcidén social es
una de las dreas de la calidad de vida que mads se afecta des-
pués de los tratamientos para el cincer de prostata, debido
a las limitaciones fisicas y psicologicas que pueden alterar
las actividades sociales que se realizan normalmente.

Por la localizacién del tumor, uno de los grandes
miedos de los pacientes con cdnceres genitales masculinos
es el manejo de la sexualidad; no es extrana la presencia
de pensamientos en torno al contagio, a la impotencia, a
la higiene, a la esterilidad, a como acercarse a la pareja'y
a como comunicarse con ella.!!

De acuerdo a la investigacion y gracias a la entrevista
semiestructurada, se pudo observar que a los pacientes les
preocupaba su sexualidad.

La extirpacion total del pene o de los testiculos es
vivida por el hombre como una mutilacién que diezma
profundamente su integridad. Segin Hutton & Wi-
liams, ' la cirugia se asocia con impacto en la imagen cor-
poral, aislamiento, problemas psicosexuales y dificultades
en el funcionamiento social.

La cirugia produce cambios en el equilibrio hormo-
nal masculino. Es probable que el cuerpo del paciente
distorsione su imagen y le prive de los elementos defi-
nitorios de masculinidad. Una imagen corporal negativa
puede causar el distanciamiento hacia los otros: “Si yo no
me acepto, cémo me van a aceptar los demds”.'> Un tercio de la
autoestima se refiere a lo positivo o negativo que resulte
la propia imagen.” De ahi que sea frecuente la aparicién
de sintomas depresivos.

Los datos obtenidos respecto a este punto, demues-
tran que luego de la cirugia se increment6 la preocu-
pacidén acerca de su imagen corporal de 18.2% (A1) a
45.459% (A2). Los efectos secundarios de la orquiectomia
se conocen desde hace mds de medio siglo, como lo des-
cribe Huggins, con disminucién de la libido, disminu-
cién en la capacidad mental, pérdida del tono muscular
y astenia.” A través del estudio se pudo corroborar que
luego de la cirugia, la libido disminuyd, ya que los pa-
cientes perdieron el interés en el sexo de 18.2% (A1) a
27% (A2).

Respecto a los tratamientos oncoldgicos Knobf y
cols.,'"* han observado que la quimioterapia, la terapia
hormonal, la inmunoterapia, las cirugias y la radio-
terapia se consideran como procedimientos invasi-
vos que perturban la vida de los pacientes y les recuerda
constantemente que tienen cancer.

El insomnio estd asociado con los efectos secunda-
rios de los tratamientos oncologicos, y afectan a 40-60%
de los pacientes, segin varios autores.'> De acuerdo
a la investigacion se reportd que 18.8% de los pacientes
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presentaron insomnio, siendo el dolor, la frecuencia uri-
naria y sintomas de depresion las principales causas.

Otros efectos asociados a la enfermedad vy al trata-
miento que reportd el presente estudio, que influyeron
en la calidad de vida del paciente con cancer de prostata
metastasico son: irritabilidad, que se mantuvo tanto
en la primera como en la segunda aplicacién en 9.1%,
a diferencia de la fatiga que aument6 de 9.1 a 64%, las
alteraciones alimentarias también se incrementaron de
36.4 2 45%.

Es importante recalcar que de la poblacion investiga-
da la mayoria son de bajos recursos econémicos, lo que
les obliga a optar por la orquiectomia debido al alto costo
del tratamiento hormonal LHRH. También se observd
que la decisidon de practicarse la cirugia no fue ficil de
tomar, afirmaban: “Es mi vida o una parte de mi cuerpo”.
Los pensamientos mds frecuentes para tomar la decision
eran: miedo a dejar de ser hombres, la impotencia, miedo
al rechazo de la pareja y de la sociedad.

Después de la cirugia su forma de pensar cambid, de-
clan: “Tengo una segunda oportunidad de vivir”.
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Articulo de revision

La comunicacion en la relaciéon médico-paciente:
perspectiva del paciente oncologico

Communication in physician-patient relationship:

Garcia-Cerén MAE,' Alvarado-Aguilar S.?

a cancer patient’s perspective

> RESUMEN

La comunicacién médico-paciente es un fendme-
no complejo en el que intervienen tres clases de varia-
bles: contextuales, del proceso y resultados en el paciente.
En particular el escenario oncoldgico constituye un en-
torno ansidégeno para este proceso de comunicacion; el
estudio de este campo, especificamente desde el punto de
vista del paciente, surge a raiz de las discrepancias en las
experiencias del encuentro médico entre quien propor-
ciona el servicio de salud y quien lo recibe, resaltando
la importancia e implicaciones de dicha perspectiva. Tres
cuestiones guian la organizacion del trabajo: las expecta-
tivas, percepciones y emociones del paciente entorno a
la consulta oncoldgica; se comentan factores individuales
predictores de la percepcion, resaltando puntos relevan-
tes y esbozando algunos contenidos pricticos.

Palabras clave: comunicacion, relacién médico-pa-
ciente, paciente oncoldgico, perspectiva.

> ABSTRACT

The doctor-patient communication is a complex process which
includes three variables: context, the process of communication
and outcomes in patients’ health. Particularly, the oncology set-
ting is so anxious to patient, the research in this area, the point
of view of patient, emerge because the disagreements between
the doctors” and oncological patients’ reports. Three issues
guide organization of the review: expectations/preferences,
perceptions, and emotions of patient evoked by consultation
with oncologist. Predictors of patient perception also are
summarized, mentioned key points in the process of communication
and some practice implications.

Key words: communication, doctor-patient relation, oncological
patient, perspective.
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> INTRODUCCION

El estudio de la comunicacién es un amplio campo y su
analisis en los contextos de cuidado de la salud posee una
rica historia de investigacion.! En un estudio realizado en
México sobre las quejas de los pacientes en la atencion
médica,” se senala que, gran parte de ellas son recibidas
por la Comision Nacional de Arbitraje Médico (CO-
NAMED), subyace un problema de relacién médico-
paciente.

En el esfuerzo por entender esta relacion, Ong, Haes,
Hoss y Lammes,? sefialan tres elementos que interactiian:

e Variables contextuales: incluyen la cultura, los tipos
de pacientes y clinicos, y las caracteristicas de la en-
fermedad.

o Variables del proceso: aquellas que ocurren dentro del
encuentro, que comprenden los tipos de comuni-
cacion.

*  Resultados en el paciente: aspectos posteriores a la
consulta que se ven influidos por los componentes
anteriores, entre ellos estdn la satisfaccion, adheren-
cia, enfrentamiento, calidad de vida y morbilidad
psiquidtrica.

La comunicacién requiere respeto y confianza
mutua, asi como fuertes herramientas de atencidn;
es definida frecuentemente como “dar a conocer”, pero
de acuerdo a su derivacidn latina communis significa “en
comun, compartir’. La buena comunicacién mejora
la precision del diagnostico, el manejo de decisiones y
reduce las investigaciones innecesarias y tratamientos
inapropiados.*

La comunicacién entre médicos y pacientes es un fe-
némeno que reune dos individuos en posiciones desigua-
les, con frecuencia no es voluntaria, comprende asuntos
de vital importancia, es abrumadora emocionalmente y
requiere de una cercana cooperacién.’ Asimismo, se
vincula a elementos culturales; en este marco, Kim,
Kingle, Sharkey, Park, Smith y Cai,> proponen que la
gente de culturas individualistas tienden a un estilo de
comunicacién mas directo y asertivo; mientras que per-
sonas pertenecientes a culturas colectivistas, como nues-
tro pais, muestran un estilo indirecto, respeto por la au-
toridad y adaptacion a los otros.

La eleccidn del estilo de comunicacion dard la pauta
para incentivar la confianza, transmitir seguridad, lograr
que el paciente sea mds participativo durante la consulta
y desarrollar lazos terapéuticos significativos que involu-
cran y ofrecen control al paciente para que tome parte
activa en su proceso de salud.®? El paciente oncoldgico,
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en particular, constituye un area importante de investi-
gacion, su relacién con la comunicacidn es el topico de
interés en este trabajo.

> EL ESCENARIO ONCOLOGICO

El diagnéstico de cancer constituye un desafio para los
pacientes, que incluye, preocupaciones existenciales,
temor a las pruebas y tratamientos, efectos secundarios
problematicos, dificultades en el ajuste a los cambios fi-
sicos, la ruptura social y preocupaciones financieras.

La investigacién en la comunicacién entre el médi-
co y el paciente con ciancer ha crecido durante las pasa-
das dos décadas, dicha relacidn tiene un matiz particular;
forja una conexidén intima dada en dos dimensiones: el
tiempo prolongado y la naturaleza de la enfermedad; im-
plica responder a las reacciones emocionales de los pa-
cientes, incluirlos en la toma de decisiones, tratar con el
estrés creado por sus expectativas de curacion de los pa-
cientes, la inclusion de los miembros de la familia, y el dar
esperanza realista aun cuando la situacién es sombria.'”
La impresion que suele dar el entorno y el profesional en
el marco oncolégico es de tal gravedad y amenaza, que
genera niveles altos de ansiedad, los cuales generalmente
bloquean la comunicacion y pueden afectar el proceso
de adaptacion del paciente.

No es una sorpresa que la gente tienda a preferir mé-
dicos que ademds de poseer conocimientos sean también
amables y cuidadosos. La investigacién ha demostrado
que las primeras impresiones generan esquemas percep-
tivos que son dificiles de modificar; asi, la disposicion y
el comportamiento en la interacciéon del médico en las
“primeras visitas” de una consulta de oncologia, puede
tener efectos importantes en la idea que se forme el en-
fermo acerca de como va a ser el tipo de relacién con su
médico," y guiarlo en determinada trayectoria de enfren-
tamiento. '

> PERCEPCION DEL PACIENTE ONCOLOGICO

El paciente continuamente esta manifestando y desean-
do cualquier tipo de comunicacién, independiente-
mente de su estado de gravedad, precisamente porque
la comunicacién se asocia a esperanza, seguridad y pro-
teccion; cuando el paciente siente confianza con su mé-
dico, percibe que alguien importante se ocupa de €l le
supone recuperar la dignidad como persona.'? Doyle,'*
resume lo anterior en la siguiente frase: “Existe sélo una
regla para comunicarse con los enfermos: responder con afecto
y respeto, claridad y dignidad al contacto fisico y al acomparia-
miento humano, como nos gustaria que otras personas lo hicie-
ran con nosotros.”
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El marco legal ha enfatizado la importancia de la co-
municacién efectiva con el paciente, los articulos 29 y
30 del Reglamento de la Ley General de Salud en materia
de prestacion de servicios de atencidén médica establece:!
“El paciente, o en su caso el responsable, tienen derecho a que el
médico tratante les brinde informacion completa sobre el diagnds-
tico, prondstico 'y tratamiento; se exprese siempre en_forma clara
y comprensible; se brinde con oportunidad con el fin de favorecer
el conocimiento pleno del estado de salud del paciente y sea siempre
veraz, ajustada a la realidad.”

Ya en la prictica clinica, los participantes en la inte-
racciéon médica aprecian la informacién subjetivamente
como buena, neutral o mala, por e¢jemplo, un ensayo
clinico puede ser tomado como una opcidén optimista o
provocar una sensacion de ser utilizado para experimen-
tar.' Encontramos dos construcciones complementa-
rias o divergentes de la enfermedad: la del paciente y
sus familiares vs. la del oncdlogo; el paciente sufre una
vision arraigada en su contexto cultural, interpreta su
enfermedad y participa en su cuidado bajo sus expec-
tativas, creencias y representaciones sociales, mientras
el oncdlogo intenta reconstruir esta experiencia para
moderarla;'” el riesgo genético es para los profesiona-
les un concepto basado en la probabilidad y en modelos
matematicos, mientras que para el paciente estd asocia-
do a miedo, amenaza, preocupacion, intranquilidad,
sufrimiento, incertidumbre y un estado permanente de
alerta.'®

El entrenamiento para el equipo médico sobre
como informar las malas noticias, estd generalmen-
te basado en la evidencia empirica y en la opinién de
expertos,'” y aunque ningiin método puede satisfacer
por completo la experiencia del dia a dia del paciente
con su médico, lo que percibe el paciente es un punto
clave. En un estudio de las relaciones entre los com-
portamientos centrados en el paciente y sus resultados,
Stewart®® dice que cuando el paciente percibia que
tenia puntos en comun con su médico, los resultados
mejoraban (igual que la satisfaccion, menor preocupa-
ci6én sobre la enfermedad y menos peticiones de una
segunda opinién). Sin embargo, no habia relacién en-
tre los comportamientos codificados por observadores
externos y los resultados en la salud del paciente. Este
descubrimiento apoya las afirmaciones de Street,? de
que la experiencia del paciente puede proporcionar
una medida mis util y relevante de la calidad de la re-
lacién médico-paciente, que los esquemas codificados
basados en el observador.

Desde esta perspectiva, se presentan a continuacion
aspectos cognitivos y emocionales que el paciente onco-
logico exhibe en el encuentro médico.

Garcia-Cerén MAE et al.

> QUE PIDE EL PACIENTE:
EXPECTATIVAS Y PREFERENCIAS

La percepcidn que el paciente tiene de la consulta médi-
ca, se ve afectada por sus expectativas, las cuales estardn en
funcién de sus creencias y necesidades de control; aun-
que no debe olvidarse que éstas se irdn modificando en el
curso de la enfermedad.?

Los pacientes en el escenario oncolégico buscan
un alto grado de involucramiento, esta caracteristica se
acompana del incremento en las expectativas que se de-
positan en el médico respecto a su preparacién técnica,
particularmente sobre el control del dolor y el uso de la
quimioterapia,® a ser informado por él, a que dedicara
tiempo en escucharlo y proporcionarle algin tipo de
apoyo emocional.?? En contraste, los médicos preguntan
con poca frecuencia sobre aspectos psicosociales, pues no
se sienten capaces de lidiar con ellos y temen caer en burn-
out si se exponen frecuentemente con el sufrimiento del
paciente; estos profesionales parecen mostrar dificultades
en detectar y responder a formas no directas de comu-
nicaciéon,? en tanto, las claves indirectas de necesidades
emocionales y de apoyo son mas comunes en los pacien-
tes que las preguntas directas.?

Explorando las preferencias de comunicacién de
los pacientes, Parker, Water, Moor, Lenzi, Kudelka y
Cohen,?® crearon una escala compuesta por tres subes-
calas: 1) contenido, que hace referencia a la competencia
del médico y a diferentes aspectos sobre la informacién;
2) apoyo, relacionado con el soporte emocional, y 3)
facilitacién, que hace referencia al modo en que se da
la informacién y elementos del contexto que pueden
facilitar la comunicacion. El instrumento fue utilizado
por Sanchez, Sirgo, Hollenstein, Ledn, Lacorte y Sa-
lamero,?” con pacientes oncoldgicos espanoles repor-
tando que dicha poblacién da mayor importancia a los
aspectos relacionadas con el contenido y la competen-
cia del médico que a las muestras de apoyo y el contex-
to; estos hallazgos coinciden con el estudio original, en
el cual se argumenta que probablemente al momento
de recibir la noticia, la prioridad del paciente es tener
informacién respecto a la enfermedad y se encuentran
con menos expectativas respecto al apoyo emocional de
sus médicos.”

Los pacientes piden del equipo de salud una expli-
cacion completa sobre su diagnostico, con informacién
subsecuente individualizada y guia por parte del médico
en la toma de decisiones,” inclusive a la mayoria de los
pacientes paliativos les gustaria discutir su expectativa de
vida con su médico.*® Asimismo, valoran el que se pro-
porcionen opciones para acceder a informacion por ellos
mismos, y algunos sienten que un resumen escrito de la
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consulta serfa muy benéfico, la utilidad de audiocasetes
es mds polémico.’!

No obstante, un estudio cualitativo encontr6 que los
pacientes no siempre desean escuchar especificaciones
cuando se trata de un mal prondstico.*? Baile, Buckman,
Lenzi, Globex, Beale y Kudelka,'” hablan de los pacien-
tes que encuentran la situacién demasiado amenazante y
despliegan formas de negacion, evasién o minimizacién
mientras se encuentran en el tratamiento. Lobb, Bu-
tow, Kenny y Tattersall,” expresan que a los pacientes
les gustaria que el médico verificara si quieren saber su
prondstico y qué tipo de informacidén prefieren, y que
dichos datos sean transmitidos de manera directa y ho-
nesta.”* Ademds, el mismo porcentaje de poblacion que
solicita informacién precisa, expresa el desco de ocultarla
si es que un familiar es quien tuviera la enfermedad. Esta
tendencia aparece en numerosos estudios indepen-
dientemente de diferencias culturales.®

Asimismo, el paciente oncologico prefiere un profe-
sional realista, que dé la oportunidad de hacer preguntas,
sea capaz de explicar sus términos, le permita expresar sus
necesidades y ofrezca empatia genuina.” Por el contrario,
las caracteristicas menos deseables son discutir asuntos
econdmicos del paciente y que otro médico esté presen-
te, asi como recibir informacién por teléfono.*

Schofield® senala que otros aspectos importantes
para el paciente con cincer, especialmente durante el
diagnostico, son los siguientes:

* Dar el diagnéstico cara a cara.

* Sentir la confianza de estar recibiendo el mejor
tratamiento, esto es, hablarles de las opciones que
pueden ser el antidoto para las malas noticias, ayu-
ddndoles a enfrentar de manera mds adecuada
la situacidn; no obstante, las opciones terapéuticas
estardn en funcién del tipo de cancer, por ejemplo,
para el melanoma primario se tienen primordial-
mente opciones quirdrgicas, en tanto que para el
cancer de mama existe un mayor nimero de alter-
nativas. En este punto, muchos pacientes expresan
que pudieron haber elegido otra opcion a la ofreci-
da por el médico, incluyendo el no tratamiento si
los hechos se les hubieran presentado claramente,*
y no fuera cuestionada su capacidad para enfrentar
las noticias.”

* No retrasos en el resultado de los estudios. Se sabe
que en la prictica hay retrasos inevitables, pero exis-
ten otros que si pueden aminorarse.

* Escuchar la noticia en un lugar privado, que el doc-
tor use la palabra cincer directamente, y decidir
quién esté presente al momento del diagnostico.
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El mismo autor senala que los topicos relativos al
apoyo social por parte del equipo de salud, como la ayu-
da para dar el diagnostico a otros familiares o referirlos al
psicblogo, no aparece entre las prioridades de los pacien-
tes; sin embargo, cuando el servicio es ofrecido, una alta
proporcion acepta.

El paciente cuando acude a la consulta, lo hace con
este bagaje cognitivo, su vivencia al estar frente al oncod-
logo se describe a continuacion.

> QUE PERCIBE EL PACIENTE

Sher, Cella, Leslie, Bonomi, Taylor y Serafian,* reportan
que existen diferencias importantes entre las percepcio-
nes de los pacientes y los médicos; se senala que el pacien-
te sblo recuerda 25% de lo ocurrido durante el encuentro
con el oncologo.®

De manera global, los pacientes perciben la infor-
macién recibida como mds positiva que los médicos;
frecuentemente sobreestiman su expectativa de vida.*
Al respecto, Sher y cols.,*® apuntan dos argumentos pro-
bables: 1) la necesidad de exagerar la posibilidad del be-
neficio terapéutico a fin de consentir los tratamientos que
frecuentemente son toxicos de alto costo y no ofrecen
garantia; 2) ver a los médicos de manera mas positiva de
la real, por las importantes expectativas depositadas en él.
En tanto, Butow, Dowsett, Hagerty yTattersall,* sugie-
ren un fenémeno de negacién o un déficit en el inter-
cambio de informacién especifica como explicacion de
este fendémeno.

En un nivel mas especifico, se han realizado andlisis
del significado que los pacientes atribuyen a palabras y
expresiones verbales determinadas.

La eleccidn de palabras que el médico emplea, au-
nado a la cultura en que se ubica, tiene un efecto en
como el paciente interpreta la informacién. Torreci-
las,*' sugiere que las frases como “no hay mds trata-
miento, cancer, muerte, incurable” no deben ser usadas,
ya que bloquean la habilidad del paciente para entender
la informacidén posterior. No obstante, el nulo uso de
dichas expresiones y el empleo de eufemismos en su lu-
gar, por ejemplo, mencionar sélo “tumor”, puede dar
al paciente expectativas irreales y crear malentendidos.*?
Asimismo, Friedichsen, Strang y Carlsson,* comentan
que la frase “vamos a prevenir el dolor, la nausea y/o la
disnea” puede ser interpretado como “el final de la vida
serd doloroso”.

Otro tipo de palabra, que los pacientes describen
como senales de advertencia es “desafortunadamente” al
inicio del discurso. En la literatura estas frases son descri-
tas con el objetivo de prevenir el desfase entre las ex-
pectativas, tal vez irreales, del paciente y la realidad que el
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médico desea transmitir;** al respecto Maguire y Faulk-
ner,*” establecen que lo mds importante al dar informa-
cién es intentar ir al mismo ritmo del discernimiento del
paciente.

Salander, Bergenheim, Bergstroem y Henriksson,
han descrito este fendmeno de reinterpretaciones como
la creacién de una esperanza ilusoria. Siendo esta espe-
ranza un topico de especial importancia en el paciente
con cancer, algunos autores,*” han recomendado que los
médicos den el diagndstico sin dejar fuera la esperanza
e intentando ser empatico. La situacién se torna dificil
cuando la palabra cincer estd por si misma cargada emo-
cionalmente y asociada a la muerte;*sin embargo, aun en
pacientes sin tratamiento curativo, es posible manejar una
jerarquia de esperanzas como el liberarse de dolor, habi-
lidad para acercarse a los seres queridos y resolver proble-
mas interpersonales pendientes.* En este tenor, no debe
olvidarse que el mensaje es independiente del mensajero,
esto es, el transmitir malas noticias no tiene por qué im-
pedir el que se preste un apoyo emocional adecuado y se
mantenga la relacion médico-paciente basada en la con-
flanza y la empatia.>

Las conductas del médico que dan esperanza al pa-
ciente son: ofrecer todos los tratamientos disponibles, ac-
tualizacién del médico en su tipo de cancer, uso ocasional
de alguna broma, decirle que su dolor serd controlado.
En contraste, aquellas conductas que transmiten desespe-
ranza al paciente son: que el doctor se muestre nervioso
o incomodo, que dé el prondstico primero a la familia, el
uso de eufemismos, evitar hablar del cancer y solo hablar
de los tratamientos y usar un contexto impersonal para
dar la noticia.**

Ahora bien, para el paciente las caracteristicas de
su percepcion también cumplen funciones adaptativas.
Las frases de advertencia, constituyen una oportunidad
de preparaciéon mental; esos segundos dan al pacien-
te tiempo para tomar conciencia y elegir si desea o no
mds informacidn; y las palabras como cincer e incurable
transmiten la seriedad de la situacién en que se encuentra
la persona, lo cual es un prerrequisito para la futura posi-
bilidad de adaptacién y aceptacion,® proceso a través del
cual el paciente experimenta una serie de emociones que
a continuacion se comentan.
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> LO QUE EL PACIENTE SIENTE

Maguire,” ha explorado las barreras entre médico y
paciente dentro del discurso. Este autor encuentra que
los pacientes perciben al equipo médico como personas
ocupadas quienes no comprenden sus preocupaciones
y les parecen irracionales o anormales; en tanto ellos no
quieren ser vistos COMo no gratos 0 NO COOPErativos.

Garcia-Cerén MAE et al.

Cuando las malas noticias son reveladas sin permitir
a los pacientes expresar sus preocupaciones, éste puede
sentirse desconcertado, temeroso o enojado,*? ante la frase:
“ya no hay nada que ofrecer” puede aparecer una sensa-
cién de abandono,* ademds, los pacientes pueden creer
que su respuesta emocional a la enfermedad es inevitable
y no pueden hacer nada respecto a ella. Asi un empobre-
cimiento en la comunicacién ocurre paralelamente a un
aislamiento social que hace que el paciente se refugie en si
mismo y aumente significativamente la depresion. '

Las preguntas pueden ser irritantes para algunos doc-
tores, pero los pacientes s6lo estin tratando de darle un
poco de sentido al caos en que se encuentra su vida, co-
menta Maguire®! en su estudio, que el sufrimiento, ade-
mas del estado de enfermedad, viene de la sensacion de
que el problema no tiene fin, que no hay nada que hacer
para mejorar la situacidén, y que el médico tiene todo el
control, el cual incluye la informacién de su enfermedad
que no le es comunicada. Por otro lado, los médicos que
se comunican unicamente en términos optimistas, como
“curacidén”, y el paciente no se cura, este ultimo tendrd
una imagen deteriorada de su doctor y se sentird aban-
donado.

El mismo autor®® ha descrito que algunos doctores se
distancian emocionalmente de los pacientes buscando no
involucrarse en demasia, pero esta tictica no resuelve el
problema, sélo lo deja en el paciente; pueden ser ademads
temores infundados, que la persona no busque un acer-
camiento emocional con el profesional, sdlo un poco de
informacion.

En suma, la actitud paternalista de los médicos, es
asumir que los pacientes van a sufrir al recibir malas no-
ticias, sin embargo, mientras que aquellos que escuchan
una mala noticia, pueden pasar por una reaccién de dolor
y entonces confrontar la realidad, aquellos que no poseen
noticias no tienen tampoco nada qué confrontar y pue-
den no ver el fin de sus preocupaciones, y el desgaste es
mids desmoralizante a largo plazo.’! Cabe senalar que
esto no significa forzar a escuchar malas noticias a quien
no estd preparado para recibirlas, se alude al concepto de
“verdad soportable” que implica el respeto por parte
del oncologo a la autonomia del paciente en cuanto al
limite de la informacion;' tener presentes los prin-
cipios de la comunicaciéon y de la individualizacion de
todos aquellos elementos del paciente que orientaran el
estilo adecuado de comunicacién.

> FACTORES INDIVIDUALES

La investigacidén en comunicacién con pacientes onco-
l6gicos ha arrojado diversos hallazgos en torno a factores
sociodemogrificos que inciden en sus necesidades,
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expectativas y percepcion de la consulta, algunos de los
cuales se describen a continuacidn.

Sexo: Chiu y cols.?® sugieren que las mujeres dan
mayor relevancia a recibir apoyo psicoldgico, social y
emocional de sus médicos. Por otro lado, Sapir y cols.?
refieren que los hombres muestran mayor gusto por la
posicién tradicional del médico detras del escritorio, en
tanto las mujeres prefieren mayor proximidad, aunque el
contacto fisico ha mostrado ser un factor variable.

Edad: Allen, Petrisck y Laliberte> reportan que
mujeres jovenes desean mayor afinidad e inclusiéon en
la toma de decisiones, que las mujeres mayores, quienes
ponen mayor énfasis en las herramientas técnicas del mé-
dico.

Ansiedad: Esta caracteristica parece mostrar una rela-
cién curvilinea, donde los pacientes con mayor y menor
puntaje muestran menos interés en la necesidad de apoyo
emocional por parte del médico.*® Pacientes con ansie-
dad leve aunada a un nivel socioeconémico bajo, tienden
a buscar un discurso completo del pronéstico.>*

Estado de la enfermedad: Pacientes diagnosticados con
metdstasis por un largo periodo y aquellos con mayor ex-
pectativa de vida probablemente desearin mayor realis-
mo; quizas dichos pacientes sean mds capaces de enfrentar
la enfermedad de esta manera a través del tiempo.*® Res-
pecto al prondstico, Chochinov, Tataryn, Enns y Lander,>
senalan que los pacientes con mejor prondstico de en-
fermedad definen a su oncélogo como un comunicador
mids claro.

A partir de esta revision de la consulta oncoldgica,
desde la perspectiva del paciente, es importante vislum-
brar algunas lineas de accidon presentes y a futuro.

> {QUE ESTAMOS HACIENDO?

Para incidir en el fendmeno de la comunicacién médico-
paciente con mayor impacto, las intervenciones debieran
dirigirse al médico, al paciente y al sistema de salud.

La importancia de este tema para los oncdlogos se
ha visto reflejada en su inclusién dentro de las reuniones
de la ASCO desde 1999.52 En una encuesta de esta aso-
clacidn, se preguntd a los médicos sobre la utilidad del
protocolo para dar malas noticias denominado SPIKES,
90% reportaron que encuentran al protocolo prictico y
facil de entender; sin embargo, expresan que usar expre-
siones de exploracion, validacién y empdticas puede ser
el mayor desafio (52%)."" El contenido del protocolo
SPIKES refleja de manera muy cercana el consenso
de los elementos esenciales para dar malas noticias de pa-
cientes y profesionales.’!

Lo ideal serfa establecer las condiciones del pacien-
te, trastornos o entorno en los que serfa mas conveniente
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comunicarse de una u otra forma; sin embargo, estas con-
diciones no estan claramente especificadas, y pese a ello,
el oncdlogo enfrenta esta situacion de manera cotidiana.®

El médico se auxilia en esta tarea de elementos del
paciente como su nivel de escolaridad reflejado en el ni-
vel de expresion y comprension, aspecto fisico, actitud
hacia la enfermedad (pasiva-activa), informacién previa,
y si tienen o no tratamiento psicoldgico. Preguntar a
los pacientes su percepcién de la situacion, permite es-
tablecer qué tanto sabe o quiere saber el paciente, da la
oportunidad de confirmar malas noticias mas que revelar,
asi como ayudar a identificar alguna forma de negacién
que necesite ser abordada.*

Por el lado del paciente, se refiere el entrenamien-
to en habilidades de comunicacién y de enfrentamiento.
Kaplan, Greenfield y Ware®* demostraron intervencio-
nes de éxito con pacientes, ensefidndoles a interpretar sus
propios informes y a hacer preguntas concretas al médico.

Adicionalmente, se requiere mayor investigaciéon en
cémo el entorno que rodea alos médicos y a los pacientes
afecta a la calidad de la interaccion; asi como la inclusion
de estrategias que faciliten la interaccién con mdaltiples
participantes (paciente y acompanantes) en las guias para
dar malas noticias.'®

> DiscusioN

La comunicacidén entre el oncélogo y su paciente consti-
tuye un complejo dificil de abordar, la demanda del pa-
ciente, en particular del oncoldgico, no incluye solamente
los conocimientos y habilidades técnicas del médico,
sino también una serie de conductas que lo hagan sen-
tirse comprendido y fomenten un vinculo que le permita
bordear lo delicado de cada momento de la enfermedad.

El presente trabajo se enfoca precisamente a esta
perspectiva del paciente; conocer a la persona que pade-
ce el cancer nos permite como equipo de salud hacerlo
nuestro aliado y, de esta manera, obtener herramientas
que incidan en el beneficio de su salud a partir de la con-
sulta médica. Es cierto que los pacientes no deben ser
la dnica fuente de informacion respecto al contenido y
calidad de la comunicacién, pero si tener presente qué
resultados terapéuticos, como la adherencia, estin mads
correlacionados con la percepcion del paciente que con co-
dificadores externos.

De acuerdo a lo revisado, los aspectos a resaltar son:

* Eloncdlogo recibe unaimportante valoraciéon po-
sitiva por las altas expectativas que el paciente de-
posita en éL.

* La mayoria de los pacientes desean informacién
mds especifica y detallada.
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* Los pacientes valoran médicos que se comportan
profesionalmente y con humanidad, lo cual se tra-
duce en competencia profesional, el que hagan un
estuerzo por moderar su lenguaje técnico y ofrez-
can empatia genuina.

Desde el marco metodoldgico, resaltan dos puntos:
1) en gran parte de los estudios la muestra es predomi-
nantemente de cancer de mama, se deben considerar las
implicaciones de este sesgo; y 2) las medidas perceptuales
se han trabajado, considerando las expectativas, preferen-
cias y resultados en el estado de salud del paciente; no
obstante, es necesario el desarrollo de instrumentos que
valoren las habilidades del médico desde el punto de vista
del paciente oncoldgico bajo nuestro contexto cultural,
permitiéndonos evaluar de manera mds directa los entre-
namientos que se dan al equipo de salud.

Es asi que, como profesionales de la Psicologia de la
Salud es importante auxiliar al equipo médico para que
identifique los factores que inciden en la comunicacién
médico-paciente y trabaje con los pacientes cuando una
vision mds realista sea necesaria; y con los pacientes cuan-
do un entrenamiento en habilidades de comunicaciéon y
estrategias de enfrentamiento se requieran. La capacidad
para adoptar distintos estilos de comunicacion segun el
tipo de paciente, se convierte entonces en una de las ca-
racteristicas que define la comunicacion efectiva.
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Articulo de revision

Cancer cervicouterino;

la importancia para el médico general

Cervical cancer, the importance

for the general practitioner

Rico-Morlan FJL,' Barra-Martinez R,?> Martinez-Macias R,? Santiago-Vazquez RY.’

> RESUMEN

Introduccién: El cancer cervicouterino (CaCu), por su
alta incidencia, se considera un problema de salud a nivel
mundial, principalmente en los paises del tercer mundo
y ocupa el 20. lugar en frecuencia entre los tumores ma-
lignos de la mujer. En México, la tasa de incidencia es de
40.5 x 100,000 habitantes, en especial en los estados
del sureste, donde la tasa de mortalidad se encuentra so-
bre el 25%.

Factores de riesgo: El grupo de edad mids afectado estd
dentro de los 25 hasta los 64 afios, bajo nivel socioecond-
mico, bajo nivel cultural, inicio de vida sexual temprana,
multiples parejas sexuales. El principal factor de riesgo
asociado con el desarrollo del CaCu es la infeccién por el
virus del papiloma humano, fundamentalmente los tipos
16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 52, 56, 58 y 59.
Diagnéstico: La sintomatologia en ocasiones presenta
datos de infecciones cervicovaginales caracterizadas por
flujo vaginal, disuria, irritacién genital y dispareunia,
pero el mayor porcentaje de pacientes se presentan
pricticamente asintomdticas. En lesiones avanzadas la

1 Servicio de Oncologia, Hospital General de Querétaro, SESEQ. 2
Servicio de Oncologia, Hospital General de México, OD. 3 Servicio
de Anestesiologia Pedidtrica, Hospital de Especialidades, SESEQ.

> ABSTRACT

Introduction: Cervical cancer due its high incidence is con-
sidered a health problem worldwide especially in third world
countries. Worldwide took 2nd place in frequency among
malignant tumors of women. In Mexico the incidence rate is
40.5 x 100,000, where the states mainly from the southeast
where the mortality rate is over 25%.

Risk factors: Age is primarily concerned within 25 to 64
years, low socio-economic, cultural level, early sexual Start
Living, multiple sexual partners. The main risk factor
associated with the development of CC is infection by human
papillomavirus types 16 primarily, 18, 31, 33, 35, 39, 45,
52, 56, 58, and 59.

Diagnosis: The symptoms are sometimes present data cervical
vaginal infection characterized by vaginal discharge, dysuria,
genital itching and dyspareunia, but the largest percentages of
patients are virtually asymptomatic. In the Advanced lesions
symptomatology occurs primarily by tumor growth or invasion
or secondary to extra pelvic spread of the lesion. The physical
examination in these patients should include speculoscopy and
pelvic transvaginal and transrectal examination.

Correspondencia: Dr. Fabio José Luis Rico Morlin. Servicio de Oncologia,
Hospital General de Querétaro Teléfono: 44-22-16-06-64. Correo
electrénico: fabiorico@hotmail.com
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sintomatologia se da por crecimiento tumoral primor-
dialmente, o bien, secundarias a invasiones o diseminacioén
extrapélvica de la lesiéon. La exploracion fisica en estos
pacientes debe incluir tanto la especuloscopia, el examen
pélvico transvaginal asi como transrectal.

Citologia cervical: Como parte de la deteccion tem-
prana se debe realizar la citologia cervical que presenta
una sensibilidad de 51% y una especificidad del 98% para
llegar al diagnéstico de cancer cervicouterino.
Colposcopia: Dentro de los estudios de abordaje y revi-
sion de los pacientes con diagndstico de CaCu, la colpos-
copia tiene una sensibilidad de 95% y una especificidad
de 98% como método unico de diagnostico, ademads es
posible tomar una biopsia bajo visién directa de las dreas
sospechosas de malignidad.

Palabras clave: cincer cervicouterino, médico general,
deteccion temprana.

Cervical cytology: As part of the screening should be
performed early cervical cytology showed sensitivity of 51% and
a specificity of 989 for the diagnosis of cervical cancer.
Colposcopy: Within the study approach and review of
patients diagnosed with cervical cancer colposcopy has a sensitivity
0f 95% and a specificity of 98% as a single method of diagnosis,
it is possible to take a biopsy under direct vision of the suspect
areas malignancy.

Key words: cervical cancer, general practitioner, early
detection.

> DEFINICION

Es una neoplasia maligna la cual se origina en la unién
escamocolumnar (zona de transformacién) del cuello
uterino o cérvix.'

> EPIDEMIOLOGIA

Constituye, en forma primaria, un problema de salud a
nivel mundial por su alta incidencia y prevalencia, princi-
palmente en los paises del tercer mundo y ocupa el 2do.
lugar en frecuencia entre los tumores malignos de la mujer.
De a cuerdo a los reportes de incidencia a nivel mundial, se
menciona en el GLOBOCAN que se presentan cerca de
500,000 casos nuevos por afio y la mayor tasa de inciden-
cia se presenta en Haiti, donde se reportan 93 casos por
cada 100,000 habitantes.? E1 809 de los casos se diagnos-
tica en paises en vias de desarrollo donde el riesgo es 15
veces mayor que en paises industrializados.

En México, la tasa de incidencia es de 40.5 x 100,000
habitantes, afortunadamente su mortalidad ha disminui-
do a un ritmo de 5% por ano a partir de 1998.° Siendo
en laactualidad de 15.46% correspondiendo a un total de
4273 casos en el 2005. En los estados del sureste la tasa
de mortalidad se encuentra sobre el 25%.
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> FACTORES DE RIESGO

Existen multiples reportes en relacion con los principa-
les factores de riesgo relacionados con el desarrollo del
CaCu, sin embargo, es clara la relaciéon con algunos
de ellos en particular. El grupo de edad mds afectado
estd dentro de los 25 hasta los 64 afios, es muy baja la
incidencia en pacientes fuera de este grupo.*

Bajo nivel socioeconémico, bajo nivel cultural, ini-
cio de vida sexual temprana (cuando se inicia a los 17
afios vs. 23 afios se aumenta 5 veces el riesgo de desarrollo
del CaCu), si se tienen tres o mds parejas sexuales el ries-
go de desarrollo del CaCu se triplica, ademads en el caso
de sexoservidoras se aumenta el riesgo 4 a 5 veces mas
y en caso de que el companero sexual tenga maltiples
parcjas sexuales, se incrementa 3 veces la posibilidad de
desarrollo del CaCu.

Desde el punto de vista oncogénico, el principal
factor de riesgo asociado con el desarrollo del CaCu es
la infeccién por el virus del papiloma humano (VPH)
del cual se conoce que existen mas de 200 serotipos,
catalogandose en 2 grupos: alto y bajo riesgo de oncoge-
nicidad. Correspondiendo al primer grupo los tipos 16,
18, 31, 33, 35, 39, 45, 52, 56, 58 y 59 y al grupo de bajo
riesgo serotipos 6, 11, 40, 42, 43, 44, 54, 61,72y 81.57



Existen ademads algunos otros factores como lo son:
antecedentes de enfermedades de transmisién sexual,
habito tabaquico (RR 2.1), multiparidad aumentando
el riesgo en 5 veces, asi como la deficiencia alimenticia
principalmente de vitamina A y folatos.®

> DIAGNOSTICO

Sintomatologia

Desafortunadamente, la sintomatologia relacionada con
el cancer cervicouterino en etapas iniciales es practica-
mente nula, en ocasiones se presentan datos clinicos de
manifestacion de cuadros de infecciones cervicovaginales
caracterizadas por flujo vaginal, disuria, prurito genital y
dispareunia, aunque el mayor porcentaje de pacientes se
presentan asintomaticas.®

En el caso de lesiones invasoras iniciales, el dato pi-
vote reportado en la literatura es la presencia de sangrado
transvaginal anormal, posterior al coito y la mayoria de las
veces el sangrado es indoloro.

En lesiones avanzadas la variedad de sintomatologia
abre un grupo importante de manifestaciones clinicas ge-
neralmente secundarias a crecimiento tumoral, o bien,
secundarias a invasiones o diseminacidn extrapélvica de
la lesion que van desde dolor a nivel radicular, linfedema
de extremidades inferiores, datos clinicos de insuficien-
cia renal crénica, asi como datos de bajo gasto cardiaco
secundaria a cuadros de anemia crénica acompanada en
estos pacientes.’

Exploracion fisica

Definitivamente, lo que contribuye a un mejor diag-
noéstico en los pacientes con cancer cervicouterino es la
exploracién fisica, el cual proporciona al clinico, en caso
de lesiones avanzadas, una adecuada clasificacion para el
manejo y prondstico, sin embargo, en lesiones iniciales
son muy pocos los datos que se presentan positivos para
llegar al diagnoéstico. La exploracién fisica en estos pa-
cientes debe incluir la especuloscopia, el examen pélvico
transvaginal y el transrectal.'’

Citologia cervical

Como parte del diagnéstico temprano y escrutinio, se
debe realizar la citologia cervical en mujeres que han
iniciado una vida sexual activa, mayores de 18 afios de
edad, las que nunca se han realizado citologia alguna, asi
como pacientes que han cursado con cuadros repetitivos
de leucorrea y enfermedades de transmisién sexual. La
citologia cervical presenta una sensibilidad de 51% y una
especificidad del 98% para llegar al diagndstico de cancer

cervicouterino.'*!!

Cancer cervicouterino; la importancia para el médico general ®
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Se considera que idealmente la citologia y la exploracién
pélvica se debe realizar en forma anual a todas las pacien-
tes s1 no existen factores asociados, o bien, de riesgo para
el desarrollo de una neoplasia cervical; en caso contrario,
la revision vy citologia deben realizarse cada 6 meses depen-
diendo del nimero de factores involucrados.'>'? En caso de
pacientes que previamente se diagnosticaron con neoplasia
intraepitelial cervical (NIC) o con cancer invasor, el segui-
miento es cada 3 meses durante los 2 primeros anos y cada
6 meses los siguientes 3 anos, para posteriormente llevar su
seguimiento citologico anual.

En caso de mujeres de bajo riesgo con 3 estudios ci-
tologicos anuales normales, se podrd optar por realizar la
citologia cada 2 o 3 anos de acuerdo a las caracteristicas
clinicas de las pacientes. En caso de pacientes con histerec-
tomia por patologia benigna el seguimiento se puede rea-
lizar cada 3 afios.'>"?

Para poder realizar un adecuado diagndstico citopato-
logico de CaCu, es necesario tener algunas consideracio-
nes durante la toma del estudio citologico cervical que
son las siguientes:!*

1. Durante la toma, ya sea con la espdtula o bien con
citobrush, se debe girar el mismo en un rango de
360 grados, abarcando en su circunferencia toda
la extension del cérvix en la zona transicional.

2. Al realizar la colocacion del tejido obtenido en el
portaobjetos, es necesario realizar el extendido en
una monocapa, ademds de fijar la muestra en me-
nos de 1 minuto posterior a la toma, para evitar
la autolisis que presentan las células después de su
obtencidn, la cual puede realizarse mediante aplica-
ci6n de fijador en acrosol (citospray) a 30 cm del por-
taobjetos, o bien, sumergir la laminilla en alcohol y
retirarla en forma inmediata.

Una vez que hemos tomado en forma adecuada
la muestra citopatologica con un adecuado manejo de la
misma, es necesaria enviarla a la unidad de citopatologia
para su interpretacion.

Reporte citopatoldgico

Existen, por lo menos, 4 clasificaciones histologicas para
el reporte del resultado citologico, sin embargo, las mas
conocidas y utilizadas son: la clasificaciéon de Papanico-
laou y el sistema Bethesda.!

Clasificacién de Papanicolaou.

Clase I. Sin anormalidades.

Clase II. Cambios celulares minimos (benignos).

Clase III. Células sospechosas, no diagndsticas de
cancer.
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Clase IV. Células muy sugestivas de cancer.
Clase V. Células diagnosticas de cancer.

En la actualidad este sistema de clasificacién cito-
logica se encuentra practicamente en desuso, aunque es
importante conocerla como antecedente historico, y aun
en algunas unidades citopatologicas continda reportin-
dose de esta forma.

> SISTEMA BETHESDA 2001

Esta nomenclatura se originé en el Instituto Nacional
del Cincer en Bethesda, Maryland, en 1988 y modi-
ficada en 1991 y 2001. Fue creada para estandarizar o
unificar criterios en el reporte citopatologico cervico-
vaginal.'®!7

La mayor utilidad de esta nomenclatura esta basada
en separar dos tipos de lesiones precursoras del carcinoma
y que son de evolucioén bioldgica diferente:

*  Lesion intraepitelial de bajo grado de malignidad.
Infeccién por HPV, condiloma, displasia leve.
*  Lesion intraepitelial de alto grado de malignidad.

Displasia moderada, Displasia grave, Ca in situ.

CoLroscoPIA

Dentro de la escala de estudios de abordaje y revision
de los pacientes con diagnostico de CaCu, la colposco-
pia cumple un rol especifico de suma importancia por
su sensibilidad de hasta 95%, con una especificidad de
989% como método unico de diagnodstico, ademds que
a diferencia de la citologia es posible realizar una valo-
racién sistematica del cérvix, ya que este estudio es de
complementacién, ademds con el uso del dcido acético
permite la identificacién de lesiones premalignas y ma-
lignas con gran precisiéon.'® Asimismo, es posible tomar
una biopsia bajo vision directa de las dreas sospechosas
de malignidad.

El reporte colposcopico que se puede realizar se cla-
sifica como sigue:

1. Satisfactoria (por la adecuada visualizacion de la
zona transicional) con adecuada correlacion cito-
logica.

Sin alteraciones.

Infeccién de VPH.

Neoplasia intraepitelial cervical (NIC).
Neoplasia invasora.
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2. No satisfactoria. Con hallazgos citologicos o histo-
patoldgicos antes mencionados.
Indicaciones de toma de biopsia colposcopica.

*  Datos sugestivos de NIC.

*  Evidencia de epitelio acetoblanco asociado con
infeccién de VPH.

*  Datos sugestivos de cancer invasor.

*  Resultadocitolégicopositivoparamalignidad
sin evidencia colposcopica de la misma,
donde esta indicado el cepillado endocervi-
cal y en caso negativo la realizacién de cono
cervical.

Existen casos en los cuales no hay la posibilidad
de argumentar un diagnéstico adecuado de la patolo-
gia invasora cervical, sin embargo, existen hallazgos
que sugieren fuertemente la presencia de un cancer

invasor: !>

1. Patrén vascular atipico.

2. Pérdida del puntilleo regular o del patrén en mosai-
co visto en las lesiones de alto grado.

3. Epitelio acetoblanco denso.

4. Zona de transformacion anormal con extension al
canal endocervical.

5. Fragilidad capilar.

6. Orificios glandulares engrosados.

> TRATAMIENTO

De acuerdo a los resultados obtenidos con los estudios
citologicos y colposcopicos se presentan las siguientes
opciones de manejo:*'?

Citologia positiva para VPH.

NIC I (LIEBG)

NIC II (LIEBG)

NIC III (LIEAG)
(Conservacion fertilidad)

Clinica de displasias

Citologia o colposcopia positiva para:

NIC III-CaCu in situ
Cancer microinvasor
Cancer invasor

Algan otro tipo de neoplasia
Paciente embarazada

Centro oncologico



> MANEJO GENERAL POR ETAPAS

Etapa I. Lesiones confinadas al cérvix

e Tratamiento
IA. Tumores subclinicos irtreico
IB. Lesiones evidentes clinicamente q &l
IB1. Lesiones menores de 4 cm
IB2. Lesiones mayores de 4 cm Tratamiento
Etapa II. Invasién parametrial o vaginal [/ QTP y RTP
Tratamiento

Etapa III. Invasion parametrial total —> QTP y RTP

Quimioterapia
+/-RT paliativa

Etapa IV. Diseminacion sistémica —>

> SOBREVIDA GLOBAL A 5 ANOS POR ETAPAS'®

e Etapal. 830%

e Etapa II. 60-80%
e EtapaIIl. 35-45%
e EtapaIV.2-15%

> SEGUIMIENTO

Durante los primeros 2 afios, cada 3 meses con realizacion
de papanicolaou y colposcopia anual, de los 2 a 5 afios
posteriores al manejo cada 6 meses con citologia cervical
y colposcopia anual, y posteriormente, anualmente con
citologia y colposcopia, con seguimiento de por vida.?!?

> CONCLUSIONES

Si bien ha disminuido la mortalidad por CaCu en nues-
tro pais, continta siendo la primera causa de mortalidad
en las mujeres mexicanas, es por esto que impera la

Cancer cervicouterino; la importancia para el médico general ®
Rico-Morlén FJL et al.

importancia de que el médico general conozca lo mini-
mo indispensable de esta neoplasia, ya que es la prevencion
y el diagnostico temprano lo que reducird efectivamente
la mortalidad.
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