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RESUMEN

El cancer de mama bilateral, definido como la presencia de un tumor primario
e independiente en cada mama, es poco frecuente y puede ser de presentacion
simultanea o sucesiva. Se presenta una serie retrospectiva de 89 casos tratados
por el Departamento de Patologia Mamaria del Instituto Oncolégico Angel H. Roffo
entre enero de 1990 y julio de 2006.

Se analiza edad y forma de presentacién, caracteristicas clinicas e histoldgi-
cas, intervalo entre el primero y el segundo tumor, compromiso axilar y tratamien-
tos realizados.

En los sincrénicos la edad promedio de aparicion fue de 62 afios y la forma
clinica de presentacién como nédulo palpable bilateral en el 77% de los casos.

En los metacrénicos la edad promedio de aparicién del primer tumor fue de
48 afos, con un periodo promedio entre el primero y el segundo tumor de 102 me-
ses, y la forma clinica de presentacién como nédulo palpable bilateral en el 68%
de los casos.

El tipo histolégico mas frecuente fue el carcinoma ductal infiltrante con un 25%
de carcinoma lobulillar infiltrante, tanto en los sincrénicos como en metacroénicos.

La axila fue positiva en el 71% de los casos sincrénicos y en el 57% de los
casos del primer tumor de los metacrénicos, sin diferencia significativa con el se-
gundo tumor.

El tratamiento es independiente en cada mama y esta regido por el estadio
tumoral, sin ser la bilateralidad un factor determinante de éste.

Palabra clave

Céancer bilateral.

SUMMARY

Bilateral breast carcinoma, defined as the presence of primary tumor in inde-
pendent site of the breast, is rare and not frequent, and it can show up as simulta-
neously or successively. We report a retrospective study of 89 cases treated by the
department of mastology in the Angel Roffo Oncologic Institute between January
1990 and July 2006.

Age, forms of presentation, clinical characteristics, histologic type, average
difference between the appearance of the first and the second tumor, axillary node
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compromise and treatments are analyzed.

In the synchronic group, the tumor appeared in patients averaged 62 years old
and it is presented clinically as a bilateral palpable nodule in 77% of cases.

In the metachronic group, the first tumor appeared 48 years old; there was an
average difference of 102 months between the appearance of the first and sec-
ond tumor, and it was clinically presented as a bilateral palpable nodule in 68% of

cases.

The most frequent histologic type found was infiltrating ductal carcinoma with
25% of infiltrating lobular carcinoma, both in synchronic and metachronic groups.

Axile was found positive in 71% of synchronous and in 57% of cases in the first
tumor of the metachronic group, with no significative difference with the second

tumor.

Treatment is independent for each breast and is ruled by the tumoral stage
without bilaterality being a determining factor.

Key word
Carcinoma bilateral.

INTRODUCCION

El cancer de mama bilateral se define como
la presencia de un tumor primario e indepen-
diente en cada mama y puede ser de presenta-
cién simultanea llamado sincrénico o de presen-
tacién sucesiva también llamado metacrénico.

El periodo necesario para definirlo como sin-
crénico o metacrénico varia segun los distintos
autores desde los 2 meses hasta el afio. En el
Instituto Roffo consideramos como sincrénico al
carcinoma detectado dentro del ano del diag-
néstico del primer tumor.

El compromiso bilateral también puede ser
consecuencia de la propagacién local, recidiva o
por metéastasis de un tumor primitivo contrala-
teral, existiendo muiltiples criterios citolégicos y
clinicos que ayudan a determinar si una lesién
es primaria o metastasica, siendo las pruebas cli-
nicas negativas de diseminacién local o a distan-
cia del tumor primario, el dato méas importante
para considerar el tumor contralateral como pri-
mitivo e independiente.

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio retrospectivo basado
en datos de 89 historias clinicas de pacientes tra-
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tadas por el Departamento de Mastologia del
Instituto de Oncologia A. H. Roffo desde enero
de 1990 a julio de 2006.

De las 89 pacientes, 61 presentaron carcino-
ma bilateral simultaneo y 28 sucesivo.

El diagnéstico se realizé mediante biopsia
por congelacién cuando el tratamiento inicial
fue quirtrgico, biopsia diferida cuando el trata-
miento inicial fue sistémico, o por revisién de
preparado en los casos derivados con diagnés-
tico.

La mamografia se realiz6 en todas las pa-
cientes vy la estadificacién inicial y la reestadifi-
cacién anual, se realizé6 con laboratorio, radio-
grafia de térax, ecografia hepéatica y centellogra-
ma Oseo.

RESULTADOS
Simultaneos o sincrénicos (n=61)

De los pacientes con carcinoma simultaneo
(61 casos), la edad promedio de presentacién
fue de 62 anos con un rango de edades de 37 a
90 anos.

El 15% (9 pacientes) eran premenopausicas
al momento del diagnéstico, el 79% (48 pacien-
tes) eran posmenopausicas v el 6% (4 pacientes)
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Nudmero de casos Tipo histolégico (n=61) Numero de casos Asociacion (n=61)
36 NOS bilateral 36 NOS + NOS
7 NOS unilateral 3 NOS + Ca. tubular
Esp. unilateral 4 Ca. lobulillar + NOS
7 Ca. lobulillar bilateral
10 Esp. bilateral 2 Ca. lobulillar + Ca. papilar
1 Ca. lobulillar + Ca. mucinoso
1 In situ bilateral 1 CDIS + CDIS
6 In situ unilateral 5 CDIS + NOS
1 Ca. lobulillar + CDIS
1 Indeterminado - -

Cuadro l. Asociaciones histolégicas en carcinomas simultaneos.

eran perimenopausicas, con un periodo de ame-
norrea menor a 1 afo.

Dentro de los antecedentes familiares onco-
l6gicos, 10 pacientes (16%) presentaban familiar
de primer grado con carcinoma de mama, sélo
2 pacientes (3%) refirieron el mismo diagnéstico
en familiar de segundo y tercer grado, y en 13
pacientes (21 %) habia antecedentes oncolégicos
no mamarios, siendo en 1 caso cancer de ovario
y en 2 casos cancer de proéstata.

El tiempo promedio de demora en la consul-
ta fue de 27 meses, con un tiempo variable entre
2 vy 120 meses.

Clinicamente, 47 pacientes (77%) tuvieron
tumor palpable bilateral, 9 pacientes (15%) né-
dulo palpable unilateral y en 5 casos (8%) fue
no palpable bilateral, con un tamano tumoral
promedio de 3,5 cm y no hubo diferencia sig-
nificativa de tamano entre el lado derecho e iz-
quierdo.

Histolégicamente, los tumores fueron in-
filtrantes o invasores bilaterales en 54 casos
(88%), infiltrante unilateral con in situ contrala-

teral en 6 casos (10%), e in situ bilateral en un
solo caso (2%).

De los 54 casos de tumor infiltrante bilateral,
el tipo histolégico fue: en 36 casos NOS bilate-
ral; en 7 casos uno NOS vy uno especial; y en
10 casos los dos tumores fueron especiales.

Las combinaciones histoldgicas se muestran
en el Cuadro I.

Con relacién a los factores de pronéstico y
prediccién, se determinaron receptores de es-
trégeno en 41 pacientes, receptores de proges-
terona en 37 pacientes y HER-2/neu en 35 pa-
cientes, obteniendo los resultados que se mues-
tran en el Cuadro II.

Fueron pasibles de tratamiento quirGrgico
53 pacientes, 3 pacientes no concurrieron mas a
la consulta antes de realizar el tratamiento qui-
rargico programado, 1 paciente se negé a todo
procedimiento invasivo, vy en 4 casos se realizd
tru-cut bilateral por que se negaron a otro proce-
dimiento mayor.

El tratamiento quirGrgico utilizado se descri-
be en el Cuadro III.

Factor de pronéstico

Positivo bilateral

Positivo unilateral Negativo bilateral

Receptores de estrogeno 33 (81%)
Receptores de progesterona 26 (70%)
HER-2/neu 3 (9%)

3 (7%) 5 (12%)
7 (19%) 4 (11%)
4 (11%) 28 (80%)

Cuadro Il. Factores de prondstico y prediccidon en carcinomas sincronicos.
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Numero de casos

Procedimiento quirargico utilizado

27 Operacion de Madden y/o mastectomia simple mas GC bilateral
10 Operacion de Ma_dde,n 0 mastectomia simple mas GC unilateral
y cirugia conservadora contralateral
15 Cirugia conservadora bilateral
1 Mastectomia simple bilateral

Cuadro lll. Tratamiento quirirgico en tumores sincrénicos (n=53).

Se realizé técnica de reconstruccién en 5 pa-
cientes, en 4 casos con colocaciéon de expansor
transitorio y posterior cambio por prétesis, v en
1 caso con colgajo TRAM bilateral.

La axila fue positiva en el 71% de los casos
(43 pacientes); en el 46% de los casos positiva
unilateral (28 pacientes), en el 25% fue positiva
bilateral (15 pacientes) y en el 29% (18 pacien-
tes) fue negativa bilateral.

La estadificacién determiné: E 0, 1 paciente
(2%); E I, 6 pacientes (10%); E II, 24 pacientes
(39%); E 1II, 30 pacientes (49%).

Catorce pacientes (23%) realizaron quimio-
terapia neoadyuvante, 33 pacientes (54%) rea-
lizaron quimioterapia adyuvante, 35 pacientes
(57%) realizaron hormonoterapia y 27 pacientes
(45%) realizaron radioterapia.

No se detect6 ningln caso de recaida local.

Sucesivos o0 metacrénicos (n=28)

De las pacientes con carcinoma de mama
sucesivo (28 pacientes), la edad promedio de
presentacién del primer tumor fue de 48 afos,
con un rango de edades entre 29 y 74 anos.

El 54% (15 pacientes) eran premenopéausi-
cas y el 46% (13 pacientes) eran posmenopau-
sicas.

Dentro de los antecedentes familiares on-

colégicos, 3 pacientes (11%) presentaban fami-
liar de primer grado con cancer de mama, una
sola paciente (4%) refirié el mismo diagndstico
en familiares de segundo grado y 5 pacientes
(18%) presentaban antecedente oncolégico no
mamario.

El periodo promedio entre la aparicién del
primero y del segundo tumor fue de 102 meses,
con un rango entre 18 y 264 meses.

Clinicamente, 18 pacientes (64%) tuvieron
los dos tumores palpables y 10 pacientes (36%)
tuvieron un tumor palpable y el otro no palpa-
ble. Dentro de los no palpables, hubo un solo
caso en el primer tumor (4%) v 9 casos en el
segundo tumor (32%), como se muestra en el
Cuadro IV.

El tamarno tumoral promedio para el primer
tumor fue de 3,26 cm con un rango de 1,5 a
10,0 cm, vy para el segundo fue de 2,90 cm con
un rango entre 0,4 v 10,0 cm.

Hubo 2 casos multicéntricos en el primer tu-
mor y 3 casos de carcinoma inflamatorio en el
segundo.

Histolégicamente, los tumores fueron infil-
trantes o invasores en 27 casos (96%) del primer
tumor con un solo tumor in situ v en 23 casos
(82%) del segundo tumor con 5 casos de tumor
in situ.

Los tipos histolégicos son los que se mues-

Clinica Primer tumor (n=28) Segundo tumor (n=28)
Palpable 27 (96%) 19 (68%)
No palpable 1(4%) 9 (32%)

Cuadro IV. Presentacion clinica de tumores sucesivos.
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Cuadro V. Tipos histologicos
en tumores metacronicos.

tran en el Cuadro V.

Las asociaciones histolégicas observadas son
las que se muestran en el Cuadro VI.

Del primer tumor fueron pasibles de trata-
miento quirGrgico 27 pacientes, realizando en
13 pacientes cirugia conservadora, 12 operacio-
nes de Madden, 2 operaciones de Halsted y en
1 caso se realizé biopsia para histologia y recep-
tores hormonales.

Del segundo tumor se realizaron 14 ciru-
gias conservadoras, 10 operaciones de Madden,
1 mastectomia simple y 3 biopsias tridimensio-
nales, por presentar clinica de carcinoma infla-
matorio.

Se realizaron tres procedimientos de recons-
truccién, un TRAM vy dos colocaciones de ex-
pansor con posterior protesis.

La axila fue positiva en el 57% de los ca-
sos en el primer tumor (16 pacientes) y en 54%
(15 pacientes) de los casos en el segundo tumor.

Se detectaron recaidas locales en 10 pacien-
tes (37%), siendo en 2 casos bilateral.

De la comparacién entre los dos tipos de
presentacién surge el Cuadro VIL

PRIMER TUMOR (n=28) Asociacion Numero
Tipo Subtipo NOS + NOS 13
NOS + CDIS 4
NOS 21 | NOs Lobulillar + lobulillar 3
Tubulares 1 NOS + lobulillar 2
. Medulares 2 NOS + adenoide quistico 1
Especiales 6 | Lobulillares 2 Lobulillar + tubular 1
Mucinosos 1 NOS + mucinoso 1
Lobulillar + CDIS 1
CDIS 1] CDIS 1 Micropapilar + CDIS 1
SEGUNDO TUMOR (n=28) NOS + CLIS 1
Tipo Subtipo Cuadro VI. Asociaciones histolégicas
en tumores metacronicos.
NOS 15 | NOS
Lobulillares 6 ,
Especiales 8 | Adenoide quistico 1 DISCUSION
Micropapilar 1
CLIS 1| CLIS El periodo necesario para definir un tumor
CDIS 4 | CDIS bilateral como sincrénico o metacrénico varia

seglin los distintos autores desde los 2 meses
hasta el afio; consideramos en el Instituto Roffo
como sincrénico el carcinoma detectado dentro
del afio del diagnéstico del primer tumor, pero
en los casos simultaneos presentados en nuestra
serie el diagnéstico fue al mismo tiempo en to-
dos los casos, excepto en un caso que presentd
microcalcificaciones en la mama contralateral
que a los 6 meses fueron revaluadas v se realizé
biopsia con diagnéstico de carcinoma infiltrante.

La frecuencia de presentacién varia entre
3% a 12%, siendo mas frecuentes los metacro-
nicos con un 66% del total de los canceres bila-
terales; ya que el antecedente de riesgo onco-
l6gico mas frecuente es el cancer de la mama
opuesta, aumentando el riesgo entre un 0,5% a
1,0% por ano, dependiendo de la edad de la
paciente y otros factores de riesgo asociados.

En nuestra serie se presentan como maés fre-
cuentes los carcinomas sincrénicos por la forma
de identificacién y reclutamiento de pacientes y
no porque refleje la verdadera incidencia de esta
variedad.

Se considera como subgrupo de alto riesgo
para desarrollar cAncer de mama metacrénico a
las pacientes con céncer inicial en la primera
mama (Estadio 0 y I), con buen prondstico de
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Presentacion Simultaneo Sucesivo
Edad promedio 62 48
Posmenopausica 78% 46%
Palpable bilateral 77% 64%
Infiltrante bilateral 88% 82%
Recaida local - 37%

Cuadro VII. Comparacioén entre
tumores sincrénicos y metacronicos.

sobrevida v menores de 50 afos, coincidentes
con nuestra serie con una edad promedio de
48 anos.

El carcinoma lobulillar invasor se asocia mas
con la bilateralidad que el carcinoma ductal, con
mayor riesgo de cancer contralateral principal-
mente de tipo metacrénico. En nuestra serie el
tipo histolégico predominante fue el carcinoma
ductal infiltrante, tanto en los simultaneos co-
mo en los sucesivos, y el carcinoma lobulillar se
presentd en 15 casos (25%) de los simultaneos,
siendo en 7 casos (12%) de ellos bilaterales y en
7 casos (25%) de los sucesivos, siendo en 3 de
ellos (11%) bilaterales; no comportandose como
factor de riesgo independiente.

También ingresan en este grupo pacientes
con tumores no invasores o con tipos histolégi-
cos con baja tasa de metéstasis axilares, como
los adenoide quistico, tubulares, coloide, medu-
lares, papilares o con invasién minima, del es-
troma, que en nuestra serie representé el 18%.
Ademas, se deben incluir pacientes con antece-
dentes familiares principalmente bilaterales o en
pacientes premenopausicas o con mutacién ge-
nética diagnosticada; v cuando hubo multicen-
tricidad en la primera mama o cuando se reali-
zaron biopsias previas con lesién histolégica de
alto riesgo en la mama contralateral.

Cuando se diagnosticé el cancer bilateral,
tanto sincrénico como metacrénico, el trata-
miento local/regional es independiente en cada
mama vy el tratamiento sistémico cuando es sin-
crénico, no estéd condicionado por la bilaterali-
dad, sino por el estadio del tumor més avanzado
y por los factores de prondstico.
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La hormonoterapia con tamoxifeno dismi-
nuye la recidiva y el desarrollo de cancer contra-
lateral en un 30%.

En los sucesivos el segundo tumor fue diag-
nosticado con metéstasis axilares en el 54% de
los casos, frecuencia similar a la del primer tu-
mor (57%).

No se logré anticipacién evolutiva y pronds-
tica en el segundo tumor. Esto se dio a pesar de
tener vigilancia especial objetivada por el mayor
numero de lesiones no palpables y de carcino-
mas no invasores en el segundo tumor, pudien-
do atribuirse a que son pacientes con seguimien-
to poliinstitucional y a un periodo prolongado
entre la aparicién del primer y del segundo tu-
mor, que en nuestra serie fue de 102 meses de
promedio, lo cual hace que las pacientes espa-
cien o abandonen los controles oncolégicos pe-
riédicos. Esto plantea la necesidad de revaluar el
manejo de la mama contralateral en las pacien-
tes de mayor riesgo o dificil seguimiento y de
considerar el papel de la cirugia profilactica.

CONCLUSIONES

e El cancer de mama bilateral es poco fre-
cuente, con un indice de presentacién entre
el3%vyel 12%.

e El69% de los casos presentados fueron sin-
crénicos y el 31% metacrénicos; contrario a
la bibliografia internacional por que los me-
tacrénicos son de compleja deteccidn, sien-
do a veces poliinstitucionales, pero la pro-
yeccion estimada corresponderia a 200 ca-
sos en el periodo estudiado.

e Es importante diferenciar un segundo tu-
mor primario contralateral de una metasta-
sis, porque modifica la conducta terapéutica.

¢ Los sincrénicos son de presentacién predo-
minante en la posmenopausia (78%) v los
sucesivos cuando el primer tumor fue en la
premenopausia (56%).

¢ En los sucesivos el segundo tumor por el se-
guimiento intensivo se diagnosticé como no
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palpable en un 32% de las pacientes, a dife-
rencia del 4% en el primer tumor. En el se-
gundo tumor los carcinomas no infiltrantes
fueron el 18%, a diferencia del 4% en el pri-
mer tumor.

En los sucesivos las metéstasis axilares fue-
ron similares en el primer y el segundo tu-
mor (57% vs. 54%).

El indice de recaidas locales es mayor en los
carcinomas sucesivos.

El tratamiento es independiente en cada ma-
ma y esta regido por el estadio tumoral, sin
ser la bilateralidad un factor determinante de
éste.
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DEBATE

Dr. Nuiez De Pierro: Estos casos se rela-
cionan en cuanto al diagnéstico tedéricamente
mas temprano del segundo tumor y la falta de
repercusion en la evolucién del paciente. ¢Pu-
dieron desglosar entre estas pacientes, en el se-
gundo tumor, cuanto hacifa que no se controla-
ban? Tal vez ahi esté la explicacién; es decir, te-
ner una cifra aproximada de si el Gltimo con-
trol lo habian hecho hace un ano, dos anos, tres
anos.

Dr. Ipina: El tiempo exacto no se determi-
no, pero si muchas pacientes se habian abando-
nado o lo habian espaciado los ultimos anos;
porque hubo un periodo muy largo entre la apa-
ricién del primero y el segundo y los ultimos
afnos se habia abandonado el control.

Dr. Nanez De Pierro: Tal vez ahi esté la
explicacién.

Dr. Lehrer: Queria preguntar si tuvieron
diferencias entre los casos estudiados en la déca-
da del 90 y los de los tltimos anos. ¢Ha habido
alguna modificacién en el seguimiento y demas?

Dr. Ipina: En realidad no; no hubo diferen-
cias que nosotros hallamos notado.

Dr. Nunez De Pierro: Una pregunta adi-
cional, si estd en su andlisis. La proporcién de
no palpables en el segundo grupo del lado sin-
crénico era mucho mayor que en el primer gru-
po. Comparando ese grupo con el anterior, ¢la
axila también era equivalentemente positiva?

Dr. Ipina: Si.

Dr. Lehrer: Pudieron comparar que la
sobrevida global fue menor en los bilaterales que
en los unilaterales.

Dr. Ipifa: En realidad, se analiz6 la evolu-
cién de los estadios individuales, no se formula
sobrevida global. Si nosotros hablamos de los
simultaneos, por ejemplo, la tnica paciente que

Rev Arg Mastol 2007; 26(93): 273-280
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tuvo estadio O tuvo un seguimiento de 84 meses
sin evidencias de enfermedad. En el estadio I
una paciente se perdié y las demas pacientes tu-
vieron seguimiento promedio de 44 meses, si no
tuvieron evidencias de enfermedad. En el esta-
dio II, hubo un seguimiento promedio de 55 me-
ses; 4 pacientes se perdieron, 1 paciente se mu-
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ri6 a los 126 meses y con diseminacién. En el
estadio IIl hubo un seguimiento de 53 meses, 4
pacientes se perdieron, 11 pacientes fallecieron,
de las cuales una fallecié a los 64 meses de cau-
sa no oncoldgica vy las otras 10 pacientes falle-
cieron diseminadas con un promedio de sobre-
vida aproximado de 44 meses.
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