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CANCER DE MAMA EN PACIENTES MUY JOVENES

Guillermo Focaccia,* Juan Lacava **

RESUMEN

Introduccién

El cancer de mama en mujeres muy jovenes pese a su baja incidencia, re-
presenta un gran problema en salud, por el dificil diagndstico, las connotaciones
negativas de la terapéutica y su mal pronéstico.
Objetivo

El objetivo de este estudio es evaluar las caracteristicas del cancer de mama
en mujeres muy jovenes de 30 afios 0 menos, desde el punto de vista de los fac-
tores de prondstico, prediccion y de los antecedentes familiares.
Material y métodos

Analisis de un estudio observacional, descriptivo y retrospectivo, mediante una
busqueda multiple efectuada en varios centros de diagndéstico y tratamiento.
Resultados

Se identificaron 20 mujeres con cancer de mama infiltrante de 30 afios o me-
nores. En todos los casos se trataron de tumores palpables, de ellos 2 casos fue-
ron estadios IV de inicio. Dos (2) canceres y embarazo. Receptores de estrégeno
y progesterona positivos se detectaron en 50% de la serie. El grado histoldgico fue
G2 0 G3 en el 100% de los casos. La sobreexpresion Cerb2 presente en 28%. El
39% de los tumores fueron triple negativos. El antecedente familiar estuvo presen-
te en 5 casos (25%). El seguimiento promedio fue de 47 meses (12-72). Ocho
(8) pacientes fallecieron y 6 pacientes presentaron recaidas a distancia. Los datos
obtenidos confirman la agresividad de esta patologia en mujeres muy jovenes y
reafirman la presencia de antecedentes heredo-familiares.
Conclusiones

Las mujeres muy jévenes con cancer de mama deberian tener una muy es-
pecial atencion de un equipo multidisciplinario. En estas pacientes se debe tener
en cuenta el dafio ocasionado por una menopausia precoz inducida, con todos los
cambios y sintomas inherentes a este estado hormonal. Es imprescindible el ma-
nejo de la preservacién de la fertilidad, asi como un apropiado soporte psicosocial.
Las pacientes con antecedentes heredo-familiares se verian beneficiadas ingre-
sando al cribado en edades méas tempranas.
Palabra clave

Céancer de mama en mujeres muy jovenes.
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SUMMARY

Introduction

Breast cancer in very young women despite its low incidence, represents a big
problem in health, by difficult diagnosis, negative connotations of therapeutics and
its poor prognosis.
Objective

The objective of this study is to assess the characteristics of breast cancer in
30 year old women or younger, from the point of view of the prognostic, predictive
and family background.
Material and methods

Analysis of an observational descriptive and retrospective study, through a
multiple search in several centers for diagnosis and treatment.
Results

Twenty (20) women being 30 years or less were identified with invasive breast
cancer. In all cases, they were treated of palpable tumors, 2 of them were 4 home
stadiums. Two (2) with cancer and pregnancy. Positive estrogen and progesterone
receptors were detected in 50% of the series. Histological grade was G2 or G3 in
100% of cases. The overexpression of HER-2/neu was present in 28%. The 39%
of tumors were triple negative. Family history was present in 5 cases (25%). The
average follow-up was 47 months (12-72). Four (4) patients died and 6 patients
presented relapses at distance. The data confirm the aggressiveness of this pa-
thology in very young women and reaffirm the presence of heredofamiliar back-

ground.
Key word

Breast cancer in very young women.

INTRODUCCION

El cancer de mama en mujeres muy jévenes
es poco frecuente, menos del 1% de todos los
canceres de mama ocurren en mujeres meno-
res de 35 anos."” Otros autores de nuestro me-
dio reportan 1,35% en menores de 30 anos.’
Esta patologia en mujeres jévenes menores de
30 afos tiene un comportamiento biolégico mas
agresivo; por lo tanto, un peor prondstico que el
de las mujeres anosas. Generalmente, son tumo-
res mas indiferenciados con receptores de estré-
geno Yy progesterona negativos, tienen invasion
linfovascular y alta proporcién de factores de
proliferacién.*® La cirugfa conservadora en es-
tas mujeres estd asociada a un mayor nimero
de recurrencias locales.®’ La toxicidad de las
terapias adyuvantes por las implicancias en la
fertilidad y/o la asociacién de una menopausia
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precoz, deben ser consideradas al momento de
indicar quimioterapia y hormonoterapia. No me-
nos importante es la labilidad al distrés psico-
social que presentan las jovenes y adolescentes
a quienes se debera proveer de un soporte ade-
cuado. Las mujeres jovenes que tienen un po-
tencial alto riesgo de desarrollar cancer de ma-
ma por mutaciones genéticas BRCA 1, BRCA 2
y aquellas que fueron irradiadas por enfermedad
de Hodgkin, son candidatas al cribado.?

OBJETIVO

El objetivo de este estudio es evaluar las ca-
racteristicas del cancer de mama en 20 muje-
res muy jévenes de 30 afos o menos, desde el
punto de vista de los factores de prondstico y
prediccién. Identificar antecedentes familiares
y consideraciones del proceso diagnéstico v te-
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Fecha de diagnéstico Casos

2003
2004
2005
2006
2007
2009
2010
2011
2012
Total

OWWWAN=_AAN-

N

Tabla I. Numero de casos por afio.

rapéutico. Sacar conclusiones y recomenda-
ciones.

MATERIAL Y METODOS

Andlisis de un estudio observacional, des-
criptivo y retrospectivo, mediante una bisqueda
multiple de pacientes con céancer invasivo de
mama, en mujeres muy jévenes de 30 anos o
menos de edad, diagnosticadas y/o tratadas en
Neuquén y Rio Negro, en centros de iméagenes,
patologia, cirugia, oncologia clinica y radiante.
Para cumplir el objetivo de esta investigacién se
obtuvieron 20 casos de bases de datos e histo-
rias clinicas de los anos 2003 al 2012. Se re-
gistraron los antecedentes de cancer de mama
y/u ovario en familiares de primer grado de las
20 mujeres. Se identificacién patrones biolégicos
y consideraciones del proceso diagnéstico de los
mismos.

RESULTADOS

Veinte (20) pacientes con cancer de mama
invasivo. La edad promedio fue de 26 anos con
un rango de 21-30 anos. Dos (2) canceres y em-
barazo, uno concomitante, diagnosticado en
el tercer trimestre y uno durante el puerperio.
La fecha de diagndstico de la serie fue entre los
anos 2003 al 2012 (Tabla I).

En los Gltimos 4 anos el aumento de los ca-
sos podria ser debido al incremento de la po-

Estadio clinico Pacientes
| 2
Il 10
1l 6
v 2

T clinico Pacientes
T1 6
T2 11
T3 3

N clinico Pacientes
NO 4
N1 10
N2 6

T patoldgico Pacientes
pT1 4
pT2 12
pT3 2

N patolégico Pacientes
pNO 2
pN1 10
pN2 6

Tabla Il. Estadios clinicos y patoldgicos.

blacién joven en este periodo. El anteceden-
te heredo-familiar se present6 sélo en 5 casos
(25%), 3 casos en la madre, 1 caso en abuela,
1 caso madre y abuela materna y negativo en
los 15 casos restantes (75%). En todos los casos
los tumores fueron palpables, 2 pacientes con
tumores con estadio IV de inicio M1, 1 pacien-
te con metastasis cerebrales y otra paciente con
metéastasis hepatica. Dieciséis (16) pacientes,
80% de los casos, fueron estadio II o mayores,
los 2 casos restantes estadio I (Tabla II).

Al identificar los patrones biolégicos como el
grado histolégico, se comprueba la ausencia de
tumores bien diferenciados G1 (Tabla III).

Los resultados de los receptores de estrége-
no y progesterona se obtuvieron en todas las
pacientes y el c-erb2 en 18 casos (Tabla IV). S6-
lo en el 50% de los casos los receptores hormo-
nales fueron positivos y la sobreexpresion del
c-erb2 en el 28% (inmunohistoquimica Hercep
Test o FISH, los casos dudosos).
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Grado histolégico Pacientes Porcentaje Ki67 Pacientes
G1 0 0 Menor de 15% 6
G2 7 36 de 15% a 30% 6
G3 13 64 Total 12

Tabla lll. Grado histoldgico.

Receptor de estrégeno Pacientes
RE 10 positivos (>1%)
RE 10 negativos
Receptor de progesterona Pacientes
RP 10 positivos
RP 10 negativos
Receptor c-erb2 Pacientes Porcentaje
Negativo 13 72
Positivo 5 28

Tabla IV. Receptores hormonales y c-erb2.

De las 18 pacientes con la totalidad de los
datos (RE; RP; c-erb2), se pudieron identificar
7 pacientes triple negativos (39%). El Ki67 se
pudo obtener de 12 pacientes (Tabla V).

La mediana de seguimiento fue de 47 meses
(12 a 72 meses). Dos pacientes fallecieron luego
del tratamiento inicial. De 18 pacientes con es-
tadios localizados, 6 casos (30%) presentaron
recaidas luego del tratamiento inicial, 2 casos
recaidas locales y a distancia y 4 casos a distan-
cia en forma exclusiva. La totalidad de estas pa-
cientes recayeron dentro de los 18 meses del
diagnéstico inicial, 6 pacientes fallecieron por
cancer metastasico, 12 pacientes restantes estan
vivas, 12 casos sin enfermedad a distancia. Dos
(2) casos actualmente con metastasis. La super-
vivencia actuarial global de las 20 pacientes tuvo
una mediana de 47 meses (rango 12 a 72 me-
ses) (Tabla VI).

DISCUSION
El cancer de mama en mujeres jévenes tiene

una baja incidencia; sin embargo, pese al bajo
nimero ocasiona un desproporcionado nimero
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Tabla V. Presentacion del factor de proliferacion.

de anos de vida probablemente perdidos (avpp).
La edad joven al momento del diagnéstico es un
factor independiente de mal pronéstico.”’® En
general, son canceres que se diagnostican mas
tardiamente en estadios mas avanzados de en-
fermedad que en la mujer adulta,’’ la mayor
parte de las veces clinicamente, ya que el criba-
do mamogréafico en menores de 30 afios no esta
indicado debido a la menor sensibilidad del mé-
todo. Desde el punto de vista biolégico las mu-
jeres muy jévenes con cancer de mama presen-
tan una enfermedad maés agresiva, con un alto
porcentaje de recaidas locales y riesgo aumen-
tado de metéstasis a distancia.'”* Anélisis retros-
pectivos han demostrado que el cancer de ma-
ma en mujeres jovenes, se asocia a tumores de
alto grado con receptores de estrégeno y pro-
gesterona negativos, altos niveles de c-erb2 y
triple negativos, siendo mas frecuentes en las
mismas el antecedente de mutaciones genéticas
BRCA 1 y 2. La morbilidad terapéutica se po-
tencia al inducir una menopausia precoz, posible
infertilidad," alteraciones en su imagen corpo-
ral, tensién marital, miedo a comenzar nuevas
relaciones, pérdidas econémicas, dificultades en
el cuidado de sus hijos, sentimientos de aliena-
cién frente a personas sanas y un persistente te-
mor a la recurrencia y a la muerte, particular-
mente de las madres con hijos. Un porcentaje
no despreciable de estos canceres se presentan
en mujeres embarazadas, donde el diagndstico y
su confirmacién histolégica son mas dilatados
por atribuirse los signos y sintomas al cambio
hormonal v a la hipertrofia mamaria.'* La me-
nor sensibilidad de los métodos diagnésticos,
biopsias inconclusas por el edema vy la hiper-
vascularizacién, son causales de que la mayoria
de los casos se diagnostiquen durante el puer-
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Mediana de seguimiento

47 meses (12 a 72 meses).

Fallecidas

2 pacientes luego de tratamiento inicial.

18 pacientes con estadio localizado de inicio.

Recidiva local y metastasis

6 pacientes (2 casos local y a distancia; 4 casos a distancia).
Recayeron y fallecieron dentro de los 18 meses del diagnéstico
inicial con cancer metastasico.

12 pacientes vivas.
2 casos con metastasis y 10 casos libres de enfermedad.

Tabla VI. Evolucién de 20 pacientes.

perio. En los canceres diagnosticados durante el
embarazo la edad mas que el estadio fue el pri-
ncipal factor de riesgo.'**°

CONCLUSIONES

De los resultados de esta serie surge, coin-
cidentemente con gran parte de la literatura, que
los canceres de mama en mujeres jovenes se
diagnostican en estadios mas avanzados, el 90%
de esta serie fueron estadio Il o mayores. Pre-
sentan un comportamiento biolégico mas agre-
sivo. El 63% fueron tumores indiferenciados
(G3), sblo el 50% tuvieron receptores de estro-
geno y progesterona, el c-erb2 fue positivo en el
28% de los casos y el 39% fueron triple nega-
tivos. Las mujeres muy jévenes con cancer de
mama deberian tener una muy especial atencién
de un equipo multidisciplinario, debido a las di-
ferencias de pronéstico dadas por la edad vy los
factores bioldgicos. En estas pacientes se de-
be tener en cuenta el dano ocasionado por una
menopausia precoz inducida, con todos los cam-
bios y sintomas inherentes a este estado hormo-
nal. Es imprescindible el manejo de la preser-
vacién de la fertilidad y de las indicaciones de
una anticoncepcién no hormonal, asi como un
apropiado soporte psicosocial por el potencial
incremento de distrés ocasionado por el diag-
néstico y la terapéutica, extensivo al grupo fa-
miliar. Las pacientes con antecedentes heredo-
familiares o portadoras de BRCA 1 y BRCA 2
mutadas o aquellas que recibieron irradiacién

por enfermedad de Hodgkin, se verian bene-
ficiadas ingresando al cribado en edades maés
tempranas. El examen clinico y el autoexamen
podrian colaborar en el diagnéstico. Con el au-
xilio del Doppler se puede determinar la nece-
sidad de estudios complementarios como la ma-
mografia, que en ocasiones nos permite visuali-
zar microcalcificaciones y las caracteristicas de
dicha tumoracién, alli nuestros esfuerzos iran
dirigidos a conocer la naturaleza de dicho nédu-
lo, que ante la sospecha se puede hacer biopsia
en forma percutanea. En la actualidad, el niime-
ro de implantes en aumento en nuestro medio
es otro factor negativo para el diagnéstico en la
joven, aunque con el auxilio de técnicas mamo-
gréficas (Eklund) vy la resonancia magnética con
contraste, se pueden minimizar dichas dificul-
tades. El embarazo en el primer trimestre da la
oportunidad de efectuar un examen clinico y
ante la duda derivarlo al mastélogo.
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DEBATE

Dr. Etkin: No es pregunta sino es a manera
de colofén vy de reflexién, que va tanto para este
trabajo como para el excelente anterior trabajo
leido del Hospital Fernandez. Primero, lo que
ocurre es que la mujer en la circunstancia fe-
liz de vida que tiene, siendo tan joven, no se le
ocurre pensar que puede estar tan enferma, por
eso viene poco a la consulta, en la coincidencia
de esta poblacién con la embarazada de los es-
tadios avanzados. Es decir, educacion sanitaria
general del examen periédico es un poco dificil.
En el caso anterior, la educacién sanitaria debe
ir dirigida a los obstetras. La mujer en el mo-
mento mas importante v feliz de su vida, que es
la gestacién, jamés pensaria en una desgracia de
este tipo, porque para ella es un problema. Es
decir, el obstetra no deberia revisarla periédica-
mente, deberia mandarla periédicamente al que
esta entrenado, que es al mastélogo, durante el
curso de la gestaciéon. Al obstetra se le puede
pasar por alto, lamentablemente, por no tener el
entrenamiento que tenemos los mastélogos en el
examen de las embarazadas.

Dr. Allemand: Realmente juntarlos en ese
poco tiempo, es un nimero de casos interesan-
tes. Querfa comentar que en esta cuestién de
la subestimacién, como deciamos recién con la
Dra. Yoshida, sucede lo mismo que con la pa-
ciente embarazada. Muchas veces las mujeres
tienen el diagnéstico del nédulo de la mama, lo
tiene hecho clinico, etc., pero nadie piensa que
puede ser un cancer. Como uno tiene la forma-
cién profesional piensa que es un cancer y en-
tonces los diagnosticamos mas. Pero la realidad
es que muchas veces se subestima, porque dicen
tienen el fibroadenoma. Todas las pacientes que
nosotros operamos de esa edad, aproximada-
mente 29 pacientes de menos de 30 anos, te-
nian tumores enormes, son tumores general-
mente que comprometen el 80% del volumen
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de la mama, esta es la realidad. O bien, pacien-
tes que se operan con diagnéstico de fibroade-
noma y por supuesto se llevan por delante el
diagnéstico de cancer cuando viene el informe;
esto es un llamado de atencién. Tenemos que
pensar que también hay mujeres de 20 afios que
pueden tener cancer de mama.

Dr. Lehrer: Dos palabras con respecto al
screening de esta poblacién. La incidencia es
muy baja, no por la sensibilidad del método, si-
no por la baja incidencia, que obligaria a estu-
diar muchisimas pacientes. Inclusive, si uno con-
sidera esas dos subpoblaciones de riesgo a las
que se hizo mencién. Una son las pacientes tra-
tadas con radioterapia, generalmente se consi-
dera que son 8 anos después de recibir la radio-
terapia; por lo tanto, es muy dificil que haya un
volumen importante de pacientes que hayan te-
nido un Hodgkin diagnosticado y un tiempo de
evolucién y lleguen a hacerse estudios antes de
los 30 anos. En las pacientes que son portadoras
de un gen mutado, la radiacién recibida por la
mamografia, si bien es baja, es una edad donde
es mas sensible. No sé cuanto de beneficio le
aportamos si es mayor que el perjuicio por reci-
bir radiaciones a una edad donde la mama to-
davia es mucho maés sensible. Entonces, en ge-
neral estd indicado por encima de los 30 afos,
quizés a los 35 arios, en estas pacientes comen-
zar con la mamografia.

Dr. Castaio: Una pequena reflexién mas
que una pregunta. Es muy importante enfatizar,
y aca hay mucha gente joven que son alumnos
de la Escuela de Mastologia, uno de los elemen-
tos importantes que tenemos que sacar como

conclusién. No en todos lados se puede hacer,
pero todo cancer de mama en mujer menor de
30 anos deberia ir a una asesoria genética, no
sblo por la eventualidad de la mutacién de un
BRCA1, BRCAZ2, sino porque el interrogatorio
es distinto, la asociacién es distinta y hay una
serie de mutaciones genéticas vinculables, sea
tanto en via materna como paterna, cancer de
prostata, cancer de rindn, cancer de vejiga, que
seguramente los oncélogos ginecélogos o los
mastélogos no interrogamos y preguntamos na-
da maés antecedentes heredo-familiares de ma-
ma u ovario. En principio a toda paciente, lo
cual no siempre es factible, con cancer de mama
menor de 30 anos se tiene la obligacién de in-
formarle que existe una asesoria genética.

Dr. Focaccia: Quiero agregar algo sobre lo
que dijo el Dr. Allemand. En realidad de los ca-
sos que a mi me han tocado, los canceres no sa-
len por generacién espontanea, en general son
nédulos que vieron varios médicos, los tocaron,
dijeron fibroadenoma. Por qué llegamos al diag-
nostico, porque hicimos una puncién. Al hacer
la puncién nos encontramos con que ese fibro-
adenoma era un carcinoma, esa es la verdad.
Por eso, cuando uno dice en el embarazo el
diagnéstico, esto tiene que ser previo. Los em-
barazos no se producen ahora como antes a los
20 anos, fijense que tenemos sélo 2 casos con
cancer en embarazo en menores de 30 anos.
Las mujeres en la actualidad han postergado su
maternidad; o sea, que esas mujeres al examen
clinico minucioso con el mastélogo, a la ecogra-
fia, en el caso necesario a la mamografia, debie-
ran hacerlo, y lo evitarfamos.
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