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PRESENTACION

La Cuenta de Alto Costo (CAC) en cumplimiento de las actividades misionales asignadas, ha realizado
durante el afio 2017 varios talleres de gestion del riesgo que han tenido como tema principal el diagnéds-
tico y tratamiento adecuado de los tipos de cancer mas frecuentes en nuestro pais.

Dada la complejidad que puede representar para los diferentes equipos de salud encargados del
seguimiento de la cohorte de personas con este tipo de patologias, la CAC con el apoyo de la Asocia-
cién Colombiana de Hematologia y Oncologia (ACHO) y de la Asociacién Colombiana de Hematologia
y Oncologia Pediatrica (ACHOP), ha realizado las presentes Herramientas Técnicas para el Diagndstico
de Céncer, en las cuales de una forma sencilla y esquemética se suministra informacién clave frente al
proceso de abordaje diagndstico desde el punto de vista clinico, imagenoldgico y paraclinico, paralograr
establecer un diagndstico adecuado y oportuno junto con un estudio de extension que permita estadi-
ficar el tumory de acuerdo a esto generar un plan de intervencién terapéutico acorde a las necesidades
y deseos de la persona.

Como otra herramienta que complementa esta inicial, la CAC generé las Herramientas Técnicas para
el Tratamiento del Céncer, en las cuales se presentan las opciones terapéuticas disponibles en nuestro
pais de manera tal que las personas que lideran el seguimiento de las cohortes puedan identificar la im-
portancia de los esquemas alli descritos, las dosis y la frecuencia de administracién recomendada, junto
con las referencias bibliograficas necesarias en caso de querer ampliar algun tépico y la informacién
reportada a la CAC relacionada con los esquemas de tratamiento.

Esperamos con estas Herramientas Técnicas y con las actividades promovidas y realizadas por la CAC
en diferentes espacios, articular los actores para lograrimpactar positivamente en los resultados en salud
de la poblacion.

DIAGNOSTICO DEL CANCER DE MAMA

La tamizacién en cancer de mama depende de la clasificacion de riesgo de las pacientes, los factores de
riesgo se enumeran a continuacién. (Ver figura 1).

La ruta de atencién de mujeres con cancer de mama incluye el proceso de diagndstico como una
etapa determinante, el cual estd conformado por cinco componentes y debe realizarse antes del inicio
de cualquier tratamiento sistémico o quirdrgico.

Examen fisico y anamnesis

Todas las pacientes independientemente de la edad deben tener un examen fisico hecho por especialista
en mama (mastélogo) o por personal entrenado (médico general, médico familiar). Debe realizarse antes
de cualquier intervencién quirlrgica o toma de la biopsia (1,2). (Ver figura 2).

Diagnéstico imagenolégico

Toda mujer con sospecha clinica de cancer de mama por sintomas o signos sugestivos debe tener una
imagen que permita caracterizar la enfermedad. Debe realizarse mamografia diagnéstica (diferente a la de
tamizacion) o ultrasonografia mamaria bilateral, ambas deben realizarse antes de cualquier intervencion
quirdrgica o toma de la biopsia (1,3-5). La resonancia magnética nuclear (RMN) se debe realizar en casos
especificos donde las dos pruebas previas no sean diagndsticas. (Ver figura 3).
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Figura 1

Figura 2

Paso 1. Detectar la poblacion en riesgo

a. Riesgo alto

* Portadora de mutacion
genética conocida BRCA1,
BRCA2, PTEN, sindrome de
LIFraumeni.

. Muljer con antecedente
familiar de primer grado de
mutacion Fenética conocida
(riesgo del50% de ser
portadoras de la mutacion)
o Antecedente de
radioterapia sobre la pared
del torax a una edad menor
de 30 afios.
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b. Riesgo medio

eAntecedente familiar de
cancer de mama en primer
grado sin mutacion genética
conocida.

® Biopsias mamarias previas
cuyo resultado muestre
atipias.

* Diagnostico histolégico de
neoplasia lobulillarin situ.
 Densidad mamaria mayor
al 75%.

o Antecedente personal de
cancer de mama,
incluyendo carcinoma ductal
insitu.

¢. Riesgo bajo

o Se considera de riesgo
bajo o estandar, ala
poblacion general que no
cumple ninguno de las
anteriores condiciones.

~

LAS PACIENTES INGRESAN AL SISTEMA DE SALUD POR DOS CAUSAS

AN

Por sintomas.

Por pruebas de tamizacion
alteradas, las cuales se
realizardn segun la
clasificacion de riesgo.

NOTA: Toda paciente que
ingrese por sintomas o por
signos identificados por
médico, sin importar la edad
debe teneracceso a todas las
pruebas diagnésticas.

1. Examen fisico - anamnesis

Examen fisico

Anamnesis

Inspeccion

a) Revision de simetria
mamaria.

b) Inversién del pezon.

¢) Masas o bultos.

d) Retractaciones de la piel
0 pezén.

e) Secrecion anormal del
pezon.

Palpacion

a) Contralateral.

b) Palpacion de cadenas
ganglionares
ipsilaterales, incluyendo
las axilares.

Interrogar sobre antecedente
personales, ginecolégicos y
familiares.
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Figura 3

2. Diagnéstico imagenoldgico

Mamografia Ultrasonografia mamaria

Deben reportarse de acuerdo
al sistema BIRADS (Breast
imaging reporting and Data
System)

Tomado de: Manual para la deteccién temprana del cdncer de mama. Instituto Nacional de Cancerologia-ESE, 2015.

Mamografia diagnéstica preoperatoria Ultrasonografia mamaria preoperatoria

Se debe realizar en mujeres mayores de 35 afios con hallazgos Permite diferenciar entre lesiones sélidasy quisticas, palpablesy no palpables a diferencia
positivos al examen clinico de la mama de la mamografia

RECORDAR QUE ES DIFERENTE A LA DE TAMIZACION Porla baja sensibilidad de la ma[nograﬁa en rnujeresjévenes(menores de35afios)o con
mamas densas la ultrasonografia es de eleccion.

Tomado de: Manual para la deteccion temprana del cdncer de mama. Instituto Nacional de Cancerologia-ESE, 2015.

Toma de la biopsia
La realizacion de la biopsia es determinante para hacer un diagndstico histopatolégico que confirme la
enfermedad y puede realizarse mediante cualquiera de los siguientes métodos (1,3,4).

1. Biopsia con aguja TRUCUT que es la mas utilizada y recomendada.

2. Biopsia porestereotaxia, SUROS o mammotome: Este tipo de biopsias se realizan usando laimagen
mamografica como guia, ya que esté indicada en lesiones sospechosas que se ven Gnicamente en
mamografia (microcalcificaciones, dreas de asimetria, nédulos, dreas de distorsidn de la arquitectura).

Diagnéstico histopatolégico
Todo reporte del estudio histopatolégico debe tener lo siguiente (6-9). (Ver figura 4).
Se puede realizar el estudio de otras pruebas como las siguientes:

e Ki67: Indice de proliferacién que debe reportarse en porcentaje

¢ Oncotype

¢ Mammaprint

Estadificacion

Al igual que los otros componentes del proceso diagndstico, la estadificacién debe realizarse antes del
inicio de cualquier tratamiento ya sea sistémico (quimioterapia) o quirdrgico (2,4). (Ver figura 5).

Es necesario recordar que todo lo anterior se debe realizar antes de cualquier tratamiento quirdrgico
o sistémico (quimioterapia).

Cuenta de Alto Costo ~ Fondo Colombiano de Enfermedades de Alto Costo
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Interpretacion:
3 +++, tincion

fuerte y completa

(Positivo)

Figura 4
Diagnéstico histopatoldgico
| | ]
b) Evaluacién de ¢) Estudio de HER2.:
a) Componente microscopico receptores hormonales: NO se debe realizar en
Estrogenos (ER) pacientes con cancer
Progesterona (PgR) de mamain situ.
i f * Interpretacién por * Interpretacion por otro
: ?i%%fjt;%gijlgt(:?iléiad Allred Score. método diferente al Allred
mamario 0 gangfionar) ?)core C‘t)".‘oa ‘lul
* Tipo histolégico (carcinoma a) O’Q‘t’." EjaCEEES
ductal infiltrante, lobular, [N
etq) b) Inten5|dad_ ’ o
o Gt hiisllisfa o) Interpretacion cualitativa
« Compromiso [infovascular (>=1% positivo o * Interpretacion por
<1negativo o no Allred Score.
interpretable) |
| | | |
Interpretacion: Interpretacion: Interpretacion:
0 sin tincioén o 1+, tincion débil o 2 ++, tincién
tincién incompleta incompleta completa en no méas
(Negativog (Negativo) del 10% de las
células tumorales
(Indeterminado)
|
Técnica FISH
confirmatoria
Figura 5

Por clinica o con
ayuda de imagenes
diagnosticas

Por clinica o con ayuda de
imagenes diagnosticas

5. Estadificacion
clinica por

clasificacion TNM
Pulmonares

Hepéticas

Oseas

Cerebrales

Otras
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Tomografia toracica o
radiografia toracica

Tomografia abdominal o
ultrasonografia
abdominal

Gammagrafia 6sea

Tomografia cerebral
o Resonancia Magnética
Nuclear Cerebral

Segtin presentacion
clinica
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TRATAMIENTO DEL CANCER DE MAMA

Se consideran tres opciones para tratar el cdncer de mama. El tratamiento quirdrgico se considera de
eleccién para manejar canceres de seno en estadios tempranos y muchas pacientes se curan con este
tratamiento. La terapia neoadyuvante se plantea para citoreduccién y valoracién de la respuesta a la te-
rapia previa a la cirugia, la terapia adyuvante se utiliza para las pacientes llevadas a cirugia previamente
y que requieren manejo para disminuir el riesgo de recurrencia local y sistémica. Y la quimioterapia pa-
liativa para la enfermedad metastésica con el fin de controlar la progresién de la enfermedad y mejorar
la calidad de vida y la supervivencia. En cualquiera de las tres opciones, se incluye una gran variedad de
agentes quimioterapéuticos, agentes hormonales y terapias dirigidas (10).

Cirugia

Carcinoma ductal in situ (CDIS)

La Guia de Préactica Clinica colombiana (GPC) sugiere, en la paciente con carcinoma ductal in situy, el
manejo con cirugia conservadora de la mama realizando reseccion completa del tumor con mérgenes
mayores o iguales a 2mm.

Si el margen es menor de 2mm, la GPC sugiere considerar los siguientes factores para determinar si
se requiere una reintervencién: edad, histologia del tumor, cuél es el margen mas cercano al tumory ex-
tensién del cancer que se aproxima al margen; entonces, discutir los riesgos y beneficios para la paciente.

Adicionalmente, sugiere realizar biopsia de ganglio centinela en pacientes con alto riesgo de compo-
nente invasivo: masa palpable, carcinoma ductal de alto grado, tamafio tumoral grande o presencia de
comedonecrosis, y a todas las pacientes con carcinoma ductal in situ llevadas a mastectomia (1).

Cancer de mama temprano y localmente avanzado

La cirugia conservadora de mama ha desplazado a la mastectomia como manejo estandar quirdrgico
en el cancer de mama temprano. Sin embargo, es importante tener en cuenta que la tasa de recurren-
cia local con la cirugia conservadora de mama es mayor cuando se compara con la tasa de recurrencia
local de la mastectomia, por lo cual requiere de radioterapia adyuvante. Asimismo, se sugiere ofrecer
vaciamiento axilar a pacientes con cdncer de mama invasivo temprano, quienes tienen macrometastasis
en el reporte de patologia del ganglio centinela o aquellas con BACAF guiada por ecografia de ganglios
axilares positiva para metastasis (1). No obstante lo anterior, existe evidencia actual de un subgrupo de
pacientes (luminales A) que no requeririan dicho vaciamiento.

Reconstruccién mamaria

Las estrategias de deteccidén temprana en cancer de mama han incrementado la posibilidad de realizar
cirugias conservadoras de mama como tratamiento quirdrgico definitivo. Sin embargo, existe atin un im-
portante nimero de mujeres que requieren mastectomia, para quienes la reconstruccién mamaria es una
alternativa y las técnicas mas frecuentemente usadas incluyen procedimientos con colgajos pediculados
o libres con o sin necesidad de prétesis mamarias (1).

Cancer de mama metastasico o recurrente

No estd indicada la terapia quirdrgica. Las tres opciones terapéuticas en la enfermedad metastésica son
la quimioterapia, la terapia hormonal y la terapia bioldgica (1). Sin embargo, existe un subgrupo de pa-
cientes que podrian beneficiarse de cirugia loco-regional del tumor primario, que previamente se habia
reservado paratumores ulceradosy sangrantes con una intencién paliativa. No obstante, algunos estudios
recientes proponen el control loco-regional del tumor mediante cirugia conservadora o mastectomia,
siempre y cuando se logren méargenes negativas, ya que podria mejorar el prondstico de estas pacientes
(1). En pacientes con recurrencia, se debe descartar compromiso sistémico y se deben manejar como
"un nuevo primario con intencién curativa”, por lo cual, el manejo estandar sera la reseccién quirdrgica
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completa tumoral, dependiendo del tipo de procedimiento previo realizado tales como la mastectomia
con o sin reconstruccidn, cirugia conservadora, vaciamiento axilar o ganglio centinela (1).

Radioterapia

Carcinoma ductal in situ (CDIS)

En paciente con CDIS, se utiliza la radioterapia como terapia adyuvante, es decir posterior a la cirugia
conservadora de mama (con verificacion de bordes libres de tumor) y es necesario discutir y determinar
los potenciales beneficios y riesgos. En pacientes con bajo riesgo de recurrencia la radioterapia tiene
poco beneficio (1).

Cancer de mama temprano y localmente avanzado

La radioterapia adyuvante se recomienda a todas las pacientes con cancer de mama temprano tratadas
con cirugia conservadora de mama y margenes negativos. La radioterapia se puede omitir en aquellas
mujeres con cancer de mama estadio | o Il (hasta de 3 cm de tamafio tumoral), grado histoldgico l o Il, de
65 afios o mayores, ganglio negativo, con receptores hormonales positivos mayores del 50% sin invasién
linfovascular, que reciban terapia hormonal (11-12).

Cancer de mama metastasico o recurrente

La radioterapia se utiliza como tratamiento de las metéastasis. En pacientes con metastasis dseas y pre-
sencia de dolor o en los casos en que las metdstasis dseas ponen en riesgo a la paciente, la radioterapia
externa esté indicada como tratamiento de eleccién. En paciente con metéstasis cerebral se indica la
radioterapia holoencefélica cuando no existe opcidn para la cirugia o la radiocirugia (1).

Terapia sistémica

Carcinoma ductal in situ (cdis)

La GPC colombiana recomienda el uso de terapia hormonal adyuvante con tamoxifeno por cinco afios
para pacientes con CDIS receptor hormonal positivo, teniendo en cuenta siempre los posibles beneficios
y riesgo asociados con la terapia (1).

Cancer de mama temprano y localmente avanzado

Terapia neoadyuvante
La terapia sistémica neoadyuvante es el uso de quimioterapia y de terapia endocrina después del diag-
néstico, pero antes de la cirugia definitiva.

La quimioterapia neoadyuvante se recomienda en:

e Pacientes con tumores operables unifocales muy extensos no aptos para una cirugia conservadora
de mama.

* Pacientes con cdncer de mamatempranoylocalmente avanzado, administrar tratamientos con antraci-
clinas y taxanos secuenciales o concurrentes. En pacientes con cdncer de mama localmente avanzado
que han recibido quimioterapia neoadyuvante se debe indicar tratamiento local con cirugia seguida
de radioterapia.

e Pacientes posmenopéusicas con cdncer de mama temprano y localmente avanzado, receptor hormo-
nal positivo con contraindicacion para recibir quimioterapia citotdxica se recomienda ofrecer terapia
neoadyuvante con inhibidores de aromatasa.

La quimioterapia neoadyuvante no se recomienda en pacientes premenopausicas con cancer de mama
temprano receptor hormonal positivo.
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La terapia antiHER2 neoadyuvante se recomienda en pacientes con cancer de mama HER2 positivo
con enfermedad temprana y localmente avanzada y se recomienda la administracion de Trastuzumab
(previa evaluacion de la funcién cardiaca) (1-13).

Terapia adyuvante
La eleccién de la terapia sistémica adyuvante en pacientes con cancer de mama invasivo debe basarse
en la sensibilidad hormonal del tumor, la edad de la paciente, el estado de menopausia y las comorbili-
dades presentes (1).

Quimioterapia
En pacientes con cancer de mama estadios | a lll se recomiendan regimenes de quimioterapia basados
en antraciclinas (doxorubicina, epirubicina, entre otros) asociados o no a taxanos. A las pacientes con
cancer de mama temprano y localmente avanzado con ganglios positivos se les recomiendan el uso de
antraciclinas y taxanos. Dentro de los taxanos, se recomienda el uso de paclitaxel semanal o docetaxel
cada 21 dias (1).

Terapia hormonal

Mujeres posmenopdausicas

Uso de Tamoxifeno dos atres afios, sequido de inhibidor de aromatasa (letrozol, anastrozol,
exemestano) hasta completar un tiempo total de cinco afios, o inhibidor de aromatasa por
dos afios, sequido de Tamoxifeno hasta completar los cinco afios

Con cancer de mama temprano y localmente avanzado receptor
hormonal positivo

Sin compromiso ganglionar Terapia hormonal adyuvante durante cinco afios con Tamoxifeno

Al completar los cinco afios de terapia adyuvante con tamoxifeno, evaluar el uso de terapia

Céncer receptor hormonal positivo con ganglios positivos X A A
P P gangtiosp extendida por otros cinco afios con un inhibidor de aromatasa.

Mujeres premenopdusicas

Con cancer de mama temprano y localmente avanzado receptor Adyuvancia hormonal con tamoxifeno por cinco afios
hormonal positivo

Mujeres menores de 40 afios que contindan premenopéusicas

después de haber recibido quimioterapia adyuvante Ablacin/supresin ovarica

No estd indicado el uso de inhibidores de aromatasa en adyuvancia hormonal en mujeres preme-
nopausicas (1).

Terapias anti-HER2
Las pacientes con cancer de mama temprano y localmente avanzado HER2 positivo deben recibir tras-
tuzumab secuencial a la administracion de antraciclinas (doxorubicina).

Cancer de mama metastasico o recurrente

Terapia hormonal

Laterapia hormonal es considerada la primera linea de tratamiento para pacientes con cancer de mama
metastasico receptor de estrégenos positivo, a menos que exista resistencia a la terapia hormonal o en-
fermedad que requiera respuesta rapida. En pacientes posmenopausicas se recomienda como primera
linea los inhibidores de aromatasa. En mujeres premenopdusicas y perimenopausicas es recomendable
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la supresion/ablacién de la funcién ovérica en combinacién con tamoxifeno como terapia de primera
linea cuando no han recibido tratamiento previo con tamoxifeno (1).

Quimioterapia

La quimioterapia en cancer de mama metastasico se debe establecer segiin los medicamentos recibidos
previamente y la progresion de la enfermedad. Se recomiendan especialmente regimenes de un Unico
agente con antraciclinas o taxanos en pacientes que no los recibieron como parte de su tratamiento inicial
o progresan luego de un afio de haberlos finalizado; en caso de resistencia a antraciclinas es recomen-
dable el uso de taxano como monoterapia. Sin embargo, si la condicién clinica lo amerita, al taxano se
pueden asociar medicamentos como gemcitabina o capecitabina.

Los diferentes esquemas de quimioterapia incluyen principalmente antraciclinas (epirubicina y doxoru-
bicina)y taxanos (docetaxel y paclitaxel). Sin embargo, también se pueden combinar con platinos (carbo-
platino y cisplatino), agentes alquilantes (ciclofosfamida), otros: capecitabina, gemcitabina, vinorelbina
e ixabepilona (14).

Los esquemas mas frecuentemente utilizados son (13):

¢ AC: doxorubicina + ciclofosfamida

e AC-T: doxorubicina + ciclofosfamida + paclitaxel

¢ FAC: ciclofosfamida + doxorubicina + fluorouracilo
¢ TC: docetaxel + ciclofosfamida

¢ CMF: ciclofosfamida + metotrexato + fluorouracilo
¢ Docetaxel + doxorubicina

e FEC: fluorouracilo + epirubicina + ciclofosfamida

¢ TAC: ciclofosfamida + doxorubicina + docetaxel

e TCH: docetaxel + carboplatino + trastuzumab

® Pertuzumab + trastuzumab + docetaxel

* Ixabepilona + capecitabina

En paciente que son triple negativas, es decir con ausencia de tincién de receptor de estrégenos, de
progesterona y prueba de HER2 negativa, estéd indicada la quimioterapia citotdxica, basada en taxanos
como primera linea. Sin embargo, cada caso debe ser evaluado individualmente, segun las particulari-
dades de cada paciente para asi definir el mejor agente.

Terapia anti-HER2
En pacientes con cancer de mama metastasico HER2 positivo esté indicado el uso de trastuzumab aso-
ciado o no con quimioterapia o terapia hormonal (1).
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Algoritmo resumen del tratamiento

Figura 6
Tratamiento

|

Carcinoma ductal in situ Céncer temprano Enfermedad metastasica
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