: Hospltal de Apoyo RN
GomnCI; Rlnglonll e Departamental Cusco nehmene,
L Hos pltal Reglonal Cusco @
(|n|)r;||lfn;;él;l y dala Conmemoracién dn las Horoicas Batallas da Junin y Ayacucho”

GOm0 L GIONAL C\'SCO

. . et CTA RI|AC AL OF SAL <
%/lma?zx @2"()(’/04’(1/ T e fiecionaL DFLCOSQ
N° 63.0. -2024-GORE,CUSCO-GRSC-HRC/UGRH,

/Lu/
Cusco,. /18 0CT 2024 "iay s gt Hiigada xa

122 ol I DE1 9PN

Visto el Expediente N° 17637-2024, que contiene el Informe N°197

-2024-GRC/G ERESA-CUSCO-HRC-0GC
Memorando N® 694~2024-GR.CUSCO/GERESA»H RC-DE

CONSIDERANDO:

Que, mediante el expediente de visto, el jefe de la Oficina de Gestién de la Calidad, a través del Informe N°197-
2024-GRC/GERESA-CUSCO—HRC-OG Solicita a la Direccion Ejecutiva la aprobacion

“Aprobacién de 02 Guias de Practica Clinica del Servicio de Cirugia Oncolégica del De
Hospital Regional de Cusco” siendo los siguientes

Guia de Practica Clinica para el Diagnéstico y Tratamiento de Cancer de Mama, de (66 folios)
Guia de Practica Clinica para el Diagndstico y Tratamiento de Cancer Gastrico, de (47 folios)

mediante acto resolutivo Ia
partamento de Oncologia del

i Que, mediante Informe N"196—2024-GRC/GERESA-CUSCO-HRC»OGC el Grupo Elaborador de Guias de Practica
ini de Cusco, remite ante el Jefe de la Oficina de Gestion de Ia Calidad, dos (02) Guias de

Que, mediante Memorando N°694-2024-GR.CUSCO/GERESA-H RC-DE, el Director
Cusco, dispone elaborar la Resolucion Directoral de “Aprabacion de 02 Guias d
Cirugia Oncolégica del Departamento de Oncologia de Hospital Regional de Cusco”
de Gesti6n de la Calidad, adjunto a ello 02 anillados.

Ejecutivo del Hospital Regional del
e Practica Clinica del Servicio de
" solicitado por el jefe de la Oficina

que sean necesarios;

Que, el numeral 5.1 del documento denominado
Ministerio de Salug", aprobado mediante la Resolucié inisteri °
Normativo del Ministerio de Salud, a todo aquel d
finalidad transmitir informacion estandarizada y
sanitarios y/o administrativos, relacionados al ambi

desarrollo de determinados procesos,
. En ella se establecen metodologias

instrucciones o indicaciones que perm

ite al operador Seguir un determinado r
del objeto de un proceso, procedimien

el ecorrido, orientandolo al cumplimiento
to o actividades, y al desarrollo de una

buena practica”:

ue, te - 5-MINSA, se aprobo la NTS N°117-MINSA/DGSP-V.01; “Norma
Técnica de Salud para Ia Elaboracion y Uso de Guias de Practica Clinica del Ministerio de Salud” la cual tiene por
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finalidad contribuir a la calidad y seguridad de las atenciones de salud, respaldadas por guias de practica clinica,
basadas en evidencias cientificas, ofreciendo el maximo beneficio y el minimo riesgo para los usuarios de las
prestaciones en salud, asi como la optimizacion y racionalizacion del uso de recursos.

Que, mediante numeral 5.7 de las Disposiciones Generales de la “Norma Técnica de Salud para la Elaboracidn y
Uso de Guias de Practica Clinica del Ministerio de Salud” se indica que los establecimientos de salud Il y Ill Nivel
de atencién publicos y privados estan obligados a disponer, implementar y aplicar el uso de Guias Practicas
Clinicas (GPC) referidas a las patologias de mayor demanda en su perfil epidemiologico;

\/\"); ,: "% Que, con la Resolucion Ministerial N°414-2015-MINSA, se aprob6 el Documento Técnico “Metodologia para la

Elaboracién de Guias de Practica Clinica” el cual tiene como finalidad contribuir a la mejora de la calidad de la
atencién en salud, con énfasis en la eficiencia, efectividad y seguridad, a través de la Formulacién de Guias de
Préactica Clinicas que respondan a las prioridades nacionales, regionales y/o local.

Que, con Resolucidon Ministerial N°519-2006-MINSA, se aprobé el Documento Técnico “Sistema de Gestion de la (
Calidad en Salud”, el mismo que tiene por objetivo establecer los principios, normas, metodologias y procesos

para la implementacion del Sistema de Gestion de la Calidad en Salud, orientado a obtener resultados para la
mejora de |a calidad de atencion en los servicios de salud;

Que, las presentes Guias de Practica Clinica, contribuird a la mejora de los procesos asistenciales y
administrativos, y a fin de alcanzar los objetivos y metas programadas, resulta pertinente emitir el acto resolutivo
correspondiente y aprobar la “Guia de Practica Clinica para el Diagnostico y Tratamiento de Cancer de Mama Guia
de Practica Clinica para el Diagnostico y Tratamiento de Cancer Gastrico

2\ Que, conforme a las facultades conferidas en el Reglamento de Organizacion y Funciones (ROF), del Hospital
€\t iaprobado con Ordenanza Regional N°082-2014-CR/GRC.CUSCO, la maxima autoridad administrativa de la
/. entidad, aprueba y/o determina mediante resolucion, Directivas, Normas, Reglamentos, Planes, Procedimientos
s y otras decisiones que sean necesarias para el mejor desarrollo y logro de los fines y objetivos de la Institucién;
en ese contexto, la Direccion Ejecutiva del Hospital Regional Cusco, dispone expedir la presente resolucion;

En uso de las facultades y atribuciones conferidas, por la Ley de Bases de la Descentralizacion N° 27783, Ley N°
27867 Ley Organica de Gobiernos Regionales y modificatorias, Decreto Supremo N°004-2019-JUS, que aprueba
el Texto Unico Ordenado de la Ley N°27444 - Ley del Procedimiento Administrativo General, Decreto Supremo
N*°021-2019-JUS que aprueba el T.U.Q. de la Ley N° 27806 Ley de Transparencia y Acceso a la Informacion
Pdblica; y a la delegacion de facultades administrativas consignadas en la Resolucion .Ministerial. N° 963-2017-

MINSA: D

Con el visto bueno de la Direccién de Administracion y la Unidad de Asesoria Legal del Hospital Regional Cusco

SE RESUELVE:

ARTICULO 1°.- APROBAR DOS (02) GUIAS DE PRACTICA CLINICA DEL SERvVI
DEPARTAMENTO DE ONCOLOGIA DEL HOSPITAL REGIONAL DEL CuUsco”, s
forman parte integrante de la presente resolucion.

ClO DE CIRUGIA ONCOLOGICA DEL
iendo los siguientes que en anexo

¢ Guia de Préctica Clinica para el Diagndstico y Tratamiento de Céncer de Mama, de (66 folios)
» Guia de Practica Clinica para el Diagndstico y Tratamiento de Cancer Gastrico, de (47 folios)

ARTICULO 2.- NOTIFICAR la presente resolucidn, a la parte interesada, e instancias asistenciales y administrativas
correspondientes

ARTICULO 3°.- DISPON’E’R, que la Unidad de Tecnologias de la Informacion ¥ Telecomunicaciones la publicacion
de la presente Resolucion en la pagina web del Hospital Regional de Cusco

REGISTRESE Y COMUNIQUESE,
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e her. GUIA TECNICA: GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA EL DIAGNOSTICO Y
RIGOBERTO FIR eane2sdHRA TAMIENTO DE CANCER DE MAMA EN EL HOSPITAL DE EMERGENCIAS DE
hativo: Soy el autor del VILLA EL SALVADOR

documento
Fecha: 05/01/2024 10:09:54-0500

I. FINALIDAD

Contribuir en la mejora de la calidad de atenciéon de pacientes con el diagndstico de
\, cancer de mama, en el HEVES brindando las recomendaciones en base a la mejor
=\ evidencia cientifica para toma de decisiones en la atencion sanitaria.

Unidad de
Asesoria
Juridica

ﬂ_,' OBJETIVO
_ = Establecer los criterios de diagnéstico y tratamiento oportuno de los pacientes con
Dﬁ,ﬂ;ﬂ;fﬁé‘ﬂ:ﬁ?;gﬂgéncer de mama seguin las recomendaciones de la GPC, como estrategia para
cesar FIR 21505508 hardmejorar la calidad de la atencion en los pacientes del hospital de emergencias villa el

hitiva: Doy W* B®  gglvador.
Fecha: 040152024 11:45:19-0500

Fortalecer el conocimiento cientifico para servir de guia de apoyo en las tomas de
decisiones en salud dentro del marco del manejo multidisciplinario.

Reducir la variabilidad en el manejo del cancer de mama.

Brindar el sustento para la aprobacion de los medicamentos de alto costo.

“I. AMBITO DE APLICACION

S La presente Guia de Practica Clinica es de aplicacion y cumplimiento obligatorio en
% “f todas las unidades de organizacién del Hospital de Emergencias Villa El Salvador.

‘ Gestion de la &
Calidad

IV.PROCESO O PROCEDIMIENTO A ESTANDARIZAR

Firnado digitalmente por:
JUAREZ MONTALWAN JHONY
HEH:E:_I FIHDWG':i?:G hardDIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE CANCER DE MAMA
iva: Doy °
Fecha: 20/12/2023 11:20:18-0508, 1 C4ncer de mama- CIE 10: C 50.0- C50.9

NOMBRE CODIGO

Neoplasia maligna de mama o areola C50.0

Neoplasia maligna de porcion central de mama C50.1

Neoplasia maligna de cuadrante superior interno de mama C50.2

Neoplasia maligna de cuadrante inferior interno de mama C50.3

Neoplasia maligna de cuadrante superior externo de mama C50.4

Ty, Neoplasia maligna de cuadrante inferior externo de mama C50.5
A i ST Neoplasia maligna de porcién axilar de mama C50.6
,-'-" Neoplasia maligna de mama con lesién invasiva C50.8
B Neoplasia maligna de mama, no especificada C50.9

- Cepanaren de
Alrcdn
Ambubiinie y o
oo Rl Eaciar

V. CONSIDERACIONES GENERALES

Firnado digitalmente por:

COMSTANTING ESFING A1 Definicidn.
CECILIAFIR 41416364 hard

hdaotivo: Doy W™ B® , . L. i .,
Fecha: 2071272023 11:1708-0500  El c@ncer de mama se constituye por el crecimiento y proliferacion celular anormal

que se origina en el tejido mamario, a nivel de los conductos o lobulillos,
denominandose carcinoma ductal y lobulillar respectivamente @

5.2 Etiologia.

La etiologia de la mayoria de los casos de cancer de mama es desconocida, sin
embargo, se han establecido numerosos factores relacionados con la aparicién
del cancer de mama. Estos factores incluyen sexo femenino, edad, historia

serviclode 5
Atenglen &
Ambulatoria

Firnado digitalmente por:
ALFARD ZELADA JOSE MIGUEL
FIR 41673194 hard
hdaotivo: Doy W™ B®
Fecha: 27/12/2023 08:20:27-0500
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familiar o hereditaria de cancer de mama en edad temprana, historia reproductiva,
obesidad, consumo de alcohol, uso prolongado de terapia hormonal de
reemplazo, previa exposicion a radiacion en la pared tor4cica, enfermedad
benigna de la mama y el estilo de vida; sin embargo, no estd muy claro cual de
estos factores predominan sobre otros para el inicio de la patogénesis del cancer
@- En conclusion, la etiologia del cancer de mama es multifactorial y varios
factores han sido implicados, los cuales pueden actuar de forma independiente o
en combinacion.

5.3 Fisiopatologia

El cdncer de mama se presenta con mayor incidencia en la etapa reproductiva,
esta observacion ha permitido reconocer a las hormonas sexuales producidas por
los ovarios o la glandula suprarrenal como factores involucrados en la patogénesis
del cancer de mama @

Existen dos tipos de receptores de estrégeno (RE), RE alfa y RE-BETA. El RE alfa
esta presente en la mama, los ovarios y el endometrio. El rol del RE-BETA en la
carcinogénesis aun es tema de controversia, en cambio el rol del RE alfa si esta
bien establecido. Ambos receptores tienen dominio de unién al ADN y estan
presentes en el nucleo y el citosol. *?

Cuando el estrégeno ingresa a la célula, se une al RE y este complejo migra hacia
el nucleo y permite asi la transcripcion de proteinas que inducen cambios en la
célula. De esta manera, las propiedades proliferativas del estrdgeno pueden tener
efectos deletéreos en las pacientes que expresan grandes cantidades de estos
receptores intracelularmente ©

El rol de los estrogenos en la progresion del cancer de mama se basa en 2
hipétesis. El primero, referido a los efectos genotdxicos de los estrégenos a través
de la generacion de radicales libres y el segundo a los estr6genos que inducen
proliferacion de las células premalignas y malignas. -2

Otra proteina relacionada con la fisiopatologia es la proteina HER2 que forma
grupos dentro de la membrana celular de las células malignas. Su mecanismo en
la carcinogénesis permanece aun desconocido, pero se sabe que su
sobreexpresion se asocia a un rapido crecimiento tumoral, menor sobrevida,
mayor riesgo de recurrencia postcirugia y pobre pronéstico con los agentes
terapéuticos convencionales

Hanahan y Weinberg y colaboradores brindaron a la Oncologia una visién
conceptual para facilitar la comprensién de la compleja biologia del cancer a
través de los sellos del cancer que comprenden 8 capacidades bioldgicas
adquiridas: mantenimiento de la sefializacion proliferativa, evadir los supresores
del crecimiento, resistir la muerte celular o apoptosis, permitir la inmortalidad
replicativa, inducir la angiogénesis, la reprogramacion del metabolismo energético,
evadir la destruccion por el sistema inmune, la activacion de la invasion y la
metastasis asi como 2 caracteristicas habilitantes: la inestabilidad genética y la
inflamacion ©.

5.4 Aspectos epidemiologicos

El cancer de mama (CM), es el tipo de neoplasia mas comun a nivel mundial.
Segun datos globales de la OMS (2021) se diagnosticaron mas de 2,2 millones de
casos en el 2020, arrojando que 685,000 mujeres fallecieron como consecuencia
de esta enfermedad en ese afio, lo que representa la mortalidad de una de cada
tres mujeres @, siendo cifras alarmantes debido a que en el reporte del afio 2018
se habia diagnosticado aproximadamente 2,1 millones de casos de CM,
ocurriendo 626,679 decesos en ese afio lo que representaba casi uno de cada
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cuatro casos de cancer entre mujeres @. Ademas, 7,8 millones de mujeres
seguian con vida luego de ser diagnosticadas con CM, lo que hace que este
cancer sea el de mayor prevalencia en el mundo ®. EI CM afecta a las mujeres de
cualquier edad después de la pubertad en todos los paises del mundo, pero las
tasas aumentan en su vida adulta .

Aunque la enfermedad se presenta en todo el mundo, su incidencia, mortalidad y
tasas de supervivencia varian considerablemente entre las diferentes partes del
mundo, lo que podria deberse a muchos factores, como la estructura de la
poblacion, el estilo de vida, los factores genéticos y el medio ambiente ®. Los
paises desarrollados, vienen presentando un aumento en la incidencia y una
disminucion en la mortalidad del CM. En los Estados Unidos, la tasa de incidencia
del CM ha aumentado del 2010 al 2019, la tasa aument6 un 0,5 % anual, en gran
medida impulsada por la enfermedad en estadio localizado y con receptores
hormonales positivos; por el contrario, las tasas de mortalidad por CM han
disminuido constantemente a un ritmo de 1,3 % anual de 2011 a 2020. En los
paises en vias de desarrollo presentaron mayor proporcién de aumento en las
tasas de incidencia y mortalidad de CM, ya que aumentaron en 55 % y 58 %
respectivamente en menos de 20 afios ¥,

Segun la OPS, en el 2020, en las Américas (América del Norte, América Central y
América del Sur), mas de 462,000 mujeres fueron diagnosticadas con CM, y casi
100,000 mueren a causa de esta enfermedad, presentando una tasa de
mortalidad del 21.6%, manifestando que, si las tendencias actuales contintan,
para el afio 2030, se prevé que el numero de mujeres diagnosticadas con CM
aumente en un 32% ©.

En América Latina y el Caribe, el CM es el cAncer mas comudn entre las mujeres y
es el segundo en mortalidad. Varios paises de América Latina y el Caribe tienen
algunas de las tasas mas altas de riesgo de muerte por CM, lo que destaca las
inequidades de salud en la Region ©,

En América Latina, se presenta la misma situacion, puesto que también es la
causa mas comun de muerte por cancer en las mujeres latinoamericanas. Segun
la OPS (2021) ocurrieron mas de 210,000 nuevos diagndsticos de CM en América
Latina y el Caribe, y casi 68,000 muertes, asi mismo, la proporcién de mujeres
afectadas por la enfermedad antes de los 50 afios (32%) es mucho mayor en
estos paises que en América del Norte (19%) . Segln Globocan, igual situacion
se present6 en Latinoamérica en el 2020, donde el CM ocupé el segundo lugar de
la mortalidad entre los cinco canceres mas frecuentes, excluido el cancer de piel
no melanoma, teniendo una incidencia de 210,100 (14.3%) de nuevos casos; una
mortalidad de 57,984 (8.1%) personas y una prevalencia en los ultimos cinco afios
de 710,039 casos que representaron 213.65 de cada 100,000 personas
presentaron CM (.

En el Perd en el 2020, esta neoplasia ocupaba el primer lugar de prevalencia de
las enfermedades cancerigenas en mujeres con 6,860 casos (18.5%), de las
cuales fallecieron 1,824 mujeres en ese afio. Ademas, en el periodo de 2015 al
2020, se presentaron 22,486 casos, lo que representaba que 135 de cada
100,000 mujeres presentaron CM en el ultimo quinquenio en el pais. Asimismo, en
el 2020 se presentd una incidencia de 35.9% y una tasa de mortalidad de 9.1% ®

Los paises en desarrollo estan sujetos a serios problemas de acceso a servicios
de salud, diagndsticos y tratamientos modernos. Solo entre el 20 % y el 50 % de
los pacientes en paises de ingresos bajos y medianos se diagnostican en los
estadios | y Il, mientras que, en los paises de ingresos altos, el 70 % de los casos
se diagnostican en estadios tempranos ©19. El diagnéstico temprano del cancer
conduce a un aumento significativo en las tasas de supervivencia de los pacientes
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y a enfoques terapéuticos mas efectivos. Segun estudios, la probabilidad de
diagnostico de céancer de mama en etapas tempranas estd directamente
relacionada con los ingresos y el nivel educativo de los pacientes Y, En un gran
namero de paises avanzados del mundo, la incidencia del CM aumentd
significativamente debido a los programas de mamografia de deteccién a
principios del siglo XX @2

Los cambios en los factores de riesgo han llevado a un aumento en la prevalencia
del CM, la cual aumenta cada dia *®. Aunque la deteccién temprana de personas
con esta neoplasia puede reducir la carga cancerigena; los efectos secundarios, el
sobrediagndstico y el aumento de los costos son las desventajas de este método.
La clasificacién de las mujeres en funcién de los factores de riesgo de CM puede
ser eficaz para mejorar los métodos sin riesgos y disefiar programas de deteccién
especificos %

5.5 Factores de riesgo asociados

5.5.1 Medio Ambiente.
a) Factores hormonales exdgenos

Anticonceptivos orales (ACO): Los estudios epidemioldgicos en general no
han demostrado una asociacion entre el uso de ACO y el riesgo de cancer de
mama. 42

En tres grandes estudios prospectivos de cohortes, incluyendo el Estudio de
Salud de Enfermeras, el estudio Royal College of General Practitioners
(RCGP) y el estudio anticonceptivo de la Oxford-Family Planning Association;
ni el uso de anticonceptivos a largo plazo ni el uso actual de ACO se
asociaron con un mayor riesgo de cancer de mama. @23

Un estudio de casos y controles basado en la poblacién evalué a las mujeres
de 35 a 64 afos (4574 mujeres con cancer de mama y 4682 controles), de
las cuales mas del 75% estaban usando o habian usado ACO ©@%. Los
riesgos relativos (RR) del cancer de mama para el uso actual o anterior de
ACO fueron de 1.0 (IC 95%, 0.8-1.2) y 0.9 (IC del 95%, 0.8 - 1.0),
respectivamente. El riesgo de cancer de mama no se asocid con la dosis de
estrdgeno, la duracién del uso, la iniciacién a una edad temprana (edad <20
afnos) ni a la raza. @23

Un metaanalisis de estudios de cohorte prospectivos (13 estudios, que
incluyeron 11.722 casos y mas de 850.000 mujeres) informd un aumento no
significativo en los usuarios de ACO en comparacién con los no usuarios (RR
1.08, IC 95%, 0.99 -1.17) @®

Los datos sobre el riesgo de cancer de mama en las pacientes con ACO y
antecedentes familiares de cancer de mama también son conflictivos. En un
estudio de casos y controles @429, el riesgo no aumentd en mujeres con
antecedentes familiares de cancer de mama. Por el contrario, una revision de
las mujeres que usaron ACO antes de 1975 (formulaciones de dosis altas)
mostraron un aumento en el riesgo de cancer de mama en aquellos que
tenian un familiar de primer grado con cancer de mama (RR 3,3, IC del 95%,
1.6 - 6.7) @529, Sin embargo, el pequefio nimero de casos de cancer de
mama Yy las formulaciones de dosis altas utilizadas antes de 1975 limitan la
generalizacion de este informe al uso actual de ACO. Los datos sobre el
riesgo de cancer de mama con el uso de ACO en las mujeres que son
portadoras de mutaciones BRCA1 son inconsistentes 9.

Terapia de reemplazo hormonal: EI Women’s Health Initiative (WHI)
evidencio un riesgo relativo de cancer de mama de 1.26 en las mujeres con
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terapia de reemplazo hormonal combinada (estrégeno y progesterona) tras
5.2 afios de tratamiento comparado con placebo ¢7:28)

Exposicién aradiacion

La irradiacion toracica antes de los 30 afios es un factor de riesgo para
desarrollar cancer de mama. Se ha descrito en mujeres jévenes, sobre todo
si recibi6 el tratamiento entre los 15 a 25 afios, el riesgo relativo fue de 56.7
veces superior al de la poblacién general @9,

Existe una relacién importante entre el cancer de mama y la exposicion a
repetidas dosis bajas de radiacion, y directamente proporcional a una mayor
dosis, menor edad al tiempo de exposicion y mayor tiempo transcurrido
desde la exposicion 239,

5.5.2 Estilos de vida.

a)

b)

c)

Actividad fisica: Se ha demostrado que la actividad fisica continua reduce el
riesgo de cancer de mama de una manera dependiente de la frecuencia; una
actividad modesta confiere una disminucién del 2% en el riesgo y una
actividad vigorosa una disminucién del riesgo del 5% @V

Obesidad: La obesidad, especificamente en las mujeres postmenopausicas,
también se ha demostrado que aumenta el riesgo de cancer de mama de
1.28 para las mujeres con sobrepeso (IMC 25 - 29.9) y obesas (IMC> 30) en
comparacion con las mujeres con peso adecuado. La resistencia a la insulina
y la hiperinsulinemia se han estudiado como un factor de riesgo para las
comorbilidades asociadas con la obesidad incluyendo las enfermedades
cardiovasculares y la diabetes esto puede ayudar a explicar la relacién entre
la obesidad y el cancer de mama. (93132

Alcohol: El consumo de alcohol de 5.0 a 9.9 g por dia, equivalente a 3 a 6
bebidas por semana se ha asociado con un mayor riesgo de cancer de
mama 2

5.5.3 Factores Hereditarios

a)

b)

Historia familiar

Los riesgos relativos varian segun el numero de familiares afectados y la
edad de diagnoéstico; se ha descrito que tener una historia familiar de madre
o hermana con diagnéstico de cancer de mama antes de los 50 afios brinda
un riesgo relativo ajustado de 1,69 y 1,66 respectivamente. En cambio, las
mujeres con madre o hermana diagnosticada a los 50 afios tienen un riesgo
relativo de 1.37 y 1.52, respectivamente. Si la mujer tiene uno, dos, tres o
mas parientes afectados de primer grado presenta un riesgo relativo de 1.80,
2.93 y 3.90, respectivamente. Los canceres de mama familiares comparten
varias, pero no todas las caracteristicas de los canceres con predisposicién
genética (hereditarios). Es decir que los canceres de mama familiar tienen
mayor presencia en una familia mas que en la poblacion en general y esto se
puede deber a variaciones genéticas en genes de baja penetrancia, ambiente

compartido o combinaciones de estos factores (herencia multifactorial)
(19,33,34)

Historia Hereditaria

Los cénceres de mama por predisposicion genética (hereditarios) se
caracterizan por presentar variantes patogénicas en linea germinal
(mutaciones genéticas) asociadas a una alta probabilidad de desarrollar
cancer, segun la penetrancia se pueden clasificar en aquellos de alta
penetrancia que incrementan de 5 a 20 veces mas el riesgo de cancer de
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mama; se consideran a los genes BRCAL, BRCA2, TP53, PTEN y STK11.
Las mujeres con variantes patogénicas en linea germinal de los genes
BRCA1 o BRCAZ2 tienen riesgo de desarrollar cancer de mama y éste oscila
entre 65% y 72% para BRCAL y de 45% a 69% para BRCA2 como riesgos
acumulados hacia los 70 y 80 afios respectivamente ®530), Los genes de
moderada penetrancia confieren de 1.5 a 5 veces mas el riesgo de cancer de
mama y estos son ATM, CHEK2, y PALB2; el riesgo de cancer de mama a lo
largo de la vida va de 20% a 40%. Los genes de baja penetrancia que
confieren un riesgo relativo de 0.7 a 1.5 veces mas riesgo de céncer de
mama son TOX3, CAMK1D, SNRPB, ANKLE1, CASP8, etc (3336-38),

Las variantes patogénicas relacionadas con la predisposicibn genética a
cancer de mama se heredan con un patrébn de herencia autosémico
dominante sin diferencia de género (rama materna o rama paterna). Dentro
de los sindromes de predisposicidn genética a cancer de mama se describen
el Sindrome de cancer de mama ovario hereditario (BRCA 1/ 2), Sindrome
de Li-Fraumeni (TP53), Sindrome de Peutz Jeghers (STK11), Sindrome de
Cowden (PTEN) y el Cancer gastrico difuso hereditario (CDH1) 333941,

5.5.4 Factores no Modificables

a)

b)

c)

Sexo

El sexo femenino es el factor de riesgo mas importante para desarrollar
cancer de mama. El riesgo en mujeres para tener cancer de mama es 1.8
comparado con los hombres que es de 1:1000 ©. La frecuencia en varones
es de 1 caso por 200 pacientes mujeres y se asocia a una edad mayor de 50
afos, historia familiar de cancer de mama, patologias que condicionan
incremento de los estrégenos séricos y ser portador de mutaciones en el gen
BRCA2 (10,

Edad

El riesgo de desarrollar cancer de mama aumenta con la edad. La
probabilidad de que una mujer desarrolle cancer de mama desde el
nacimiento hasta los 39 afos es de 1:202, 1:26 de 40-59 afos, y 1:28 de 60-
69 afos Y,

Factores hormonales endégenos

e Menarquia: El inicio tardio de la menarquia es considerado un factor
protector. Un estudio evidencid que, por cada 2 afios de retraso en el inicio
de la menarquia, hubo una reduccion del 10% en el riesgo de cancer de
mama (12:13),

e Primera gestacion: Las mujeres que inician la etapa reproductiva a los 35
afios tienen un riesgo de cancer de mama de 1.6 veces mas comparado
con las mujeres que inician a los 26 a 27 afos 2.

e Menopausia: La menopausia tardia estd asociada con un riesgo alto de
cancer de mama @9,

o Gestacion: La gestacion y la lactancia disminuyen el riesgo de desarrollar
cancer de mama, ya que reducen el numero de ciclos menstruales; por
tanto, las mujeres nuliparas tienen un mayor riesgo del mismo @9

e Los factores mencionados son relevantes para tumores luminales, en
contraste con los tumores con fenotipo triple negativo, donde el embarazo
temprano asociado a lactancia, y el uso temprano de anticonceptivos
orales, podrian incrementar el riesgo de cancer de mama (416),

6 de 66



GUIA TECNICA: GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE CANCER DE MAMA EN EL
HOSPITAL DE EMERGENCIA DE VILLA EL SALVADOR

d) Enfermedad de la mama

Enfermedad benigna de la mama: La enfermedad benigna de la mama se
asocia con un riesgo de cancer de mama. Las lesiones mamarias benignas
sin atipia como la hiperplasia ductal, papilomas intraductales, adenosis
esclerosante y fiboroadenomas se asocian con un riesgo de cancer de mama
de 1.5 - 2 veces de la poblacién general @". Las mujeres portadoras de
patologia benigna con atipia tienen aproximadamente 4,3 veces mayor riesgo

de desarrollar cancer de mama en comparacion con la poblacién general
(18,19)

Carcinoma ductal in situ (CDIs) y lobular in situ (CLIs): La presencia de CDls
brinda un riesgo del 5% de desarrollar cancer de mama contralateral a los 10

afos y en el CLIS, el riesgo de desarrollar cancer de mama es del 1% al afio
(20)

VI.CONSIDERACIONES ESPECIFICAS

6.1 Cuadro Clinico

6.1.1 Signos y Sintomas 929,

Los signos y sintomas en el cancer de mama temprano o localmente avanzado
son hallazgos que se evidencian en el examen fisico:

a) Inspeccion

Con el/la paciente sentado/a descubierto/a hasta la cintura y con las manos
en ella, se observara las caracteristicas de la mama siendo sugestivo de
cancer de mama la presencia de asimetria entre ellas, cambios de coloracién
en la piel, piel eritematosa, edematosa o con aspecto de “piel de naranja”,
ulceraciones, retracciones o bultos focales; orientacion de los pezones y
alteraciones en la areola, deformaciones o retracciones de éstos, eccemas y
secreciones espontaneas serosas o hematicas. Finalmente se inspeccionan
las axilas investigando la presencia de ganglios aumentados de volumen o
infecciones superficiales.

b) Palpacién

Con el/la paciente sentado/a con las manos en la cintura y si fuera necesario
en decubito dorsal con los brazos elevados y las manos detras de la cabeza,
se palpardn ambas mamas completamente de manera radial o por
cuadrantes, las regiones axilares, supraclaviculares e infraclaviculares en
busqueda de noédulos, adenomegalias y la evaluacion de secrecién por el
pezoén. La hipersensibilidad a la presion debe hacer sospechar en lesiones
inflamatorias, en cambio un nddulo irregular, duro, mévil o no movil, doloroso
0 no doloroso es caracteristico de cancer.

Las manifestaciones del cancer metastasico son inespecificas y dependen de
la localizacion de las metastasis, y pueden ser tan variadas como dificultad
respiratoria, tos, derrame pleural en el caso de metastasis pulmonar; nauseas
y vomitos, cefalea, convulsiones en metastasis cerebral; dolor 6seo, fracturas
espontdneas 0 no en metéstasis 6sea; paresias y parestesias cuando hay
compromiso medular y pérdida de peso, astenia entre otros.

6.1.2 Interaccion Cronoldgica

La Historia Natural del cAncer de mama clasicamente atraviesa cinco etapas: 1.
«Incepcidén» (estado o condicién que precede a la malignidad). 2. Crecimiento
intraepitelial. 3. Invasién inicial con formacion de masa tumoral. 4. Difusion
regional 5. Difusién sistémica. “?
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La primera etapa, donde el cancer prolifera lentamente dentro del ducto (o, con
menos frecuencia, dentro del lobulillo), ensanchando y desplazando el tejido
circundante, pero sin invadir ni infiltrar la membrana basal ni las células
mioepiteliales. A este tipo de cancer se le conoce como “carcinoma in situ”. “?

La segunda etapa, es cuando el cancer rompe la membrana basal e infiltra los
tejidos vecinos. Este cancer tiene la posibilidad de hacer metéstasis o invasion
por contigliidad de tejidos extra-mamarios. A este tipo de cancer se le conoce
como “carcinoma infiltrante”. Estudios longitudinales en pacientes con
diagnostico de CDIs, revelan que solo entre el 20 al 50% desarrollan carcinoma
de mama infiltrante donde se ubic6 el CDIs ©#142),

El carcinoma infiltrante puede progresar por contigliidad e invadir estructuras
vecinas convirtiéendose en un cancer localmente avanzado y a través de
diseminacion linfatica hacia los ganglios axilares, supraclaviculares,
mediastinales e inflamatorios, y por via heméatica hacia otros G&rganos
principalmente higado, pulmones, huesos, cerebro, etc. %43

Gréficos, Diagramas, fotografias.

No aplica

6.2 Diagnéstico

6.2.1

Criterios de Diagndstico

La evaluacién del cancer de mama se inicia con la anamnesis, el examen fisico,
se apoya con estudios de imagen y se confirma con los resultados
anatomopatoldgicos 6:1942),

a) Clasificacion del cancer de mama
e Clasificacion histologica (6:18.1942)

La OMS ha clasificado los tumores de mama segin se muestra en la
siguiente tabla:

Tabla N°1: Carcinoma de mama invasivo (sin lesiones micro invasivas ni lesiones
papilares invasivas) OMS

1. Carcinoma invasivo de tipo no especificado (NST)

Carcinoma pleomaérfico

Carcinoma con células gigantes estromales tipo osteoclastico

Carcinoma con caracteristicas coriocarcinomatosas

Carcinoma con caracteristicas melanéticas

2. Carcinoma lobular invasivo

Carcinoma lobular clasico

Carcinoma lobular sélido

Carcinoma lobular alveolar

Carcinoma lobular pleomérfico

Carcinoma tabulo lobular

Carcinoma lobular mixto

3. Carcinoma tubular

4. Carcinoma cribiforme

5. Carcinoma mucinoso

6. Carcinoma con caracteristicas medulares
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Carcinoma medular

Carcinoma medular atipico

Carcinoma invasivo NST con caracteristicas medulares

7. Carcinoma con diferenciacion apocrina

8. Carcinoma con diferenciacién de células en anillo de sello

9. Carcinoma micropapilar invasivo

10. Carcinoma metaplasico de tipo no especificado

Carcinoma adenoescamoso de bajo grado

Carcinoma metaplasico tipo fiboromatosis

Carcinoma mioepitelial

Tipos raros

11. Carcinoma con caracteristicas neuroendocrinas

Tumor neuroendocrino bien diferenciado

Carcinoma neuroendocrino pobremente diferenciado (carcinoma de células pequefias)

Carcinoma con diferenciacién neuroendocrina

12. Carcinoma secretor

13. Carcinoma papilar invasivo

14. Carcinoma de células acinicas

15. Carcinoma mucoepidermoide

16. Carcinoma polimorfo

17. Carcinoma oncocitico

18. Carcinoma rico en lipidos

19. Carcinoma de células claras rico en glicogeno

20. Carcinoma sebaceo

21. Tumores tipo glandula salival, piel y anexos

Cilindroma

Hidradenoma de células claras

22. Tumores mio - epiteliales

Adenoma pleomodrfico

Adenomioepitelioma

Carcinoma adenoide quistico

Fuente: Emad A Rakha ©18)
b) Clasificacion molecular del cancer de mama

Con el desarrollo de técnicas que analizan los perfiles genéticos tumorales,
se determinaron la presencia de diversos fenotipos o firmas moleculares,
gue clasifican molecularmente el cdncer de mama y de esta manera poder
relacionar mejor el riesgo de recurrencia d la enfermedad ©!°). Esta
clasificacion molecular sugiere cuatro tipos de cancer de mama: luminal A,
luminal B, HER2 y basal-like. Existen varias formas de clasificar los subtipos,
como se puede ver en la tabla 2 ¢:18),
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Tabla N°2: Clasificacion molecular del cancer de mama, segun inmunofenotipo y
comportamiento.

Subtipo Inmunofenotipo Comportamiento

*Subtipo menos agresivo y segun la
plataforma molecular multiparametro de
pronéstico favorable.

*RE y RP: Alta expresion de receptores
hormonales (>10%).
* HER 2: No amplificado

Luminal A *KI 67%: Bajo indice de proliferacién ICB:aJO grad<_) h'StOb?.'CO' bai
(<20%) ) ompromiso ganglionar bajo o ausente.
*Baja carga tumoral Tamafio tumoral pequefio.
) *Responden a tratamiento anti hormonal
*Plataforma molecular multiparametro
ermecio| RE Y RP: Pusten presetar s | 04 nGstco nlemedo fonay
bajos de RE (+), RP (<20%) ) .
respuesta a la terapia anti hormonal y
terapia citotoxica.
*Similar al luminal A, pero con plataforma
molecular multipardmetro de prondstico
desfavorable.
*Her 2: Amplificado o no *Mas frecuente en receptor estrogeno
Luminal B | KI 67%: Alto indice de proliferaciéon positivo y progesterona negativo.
(>20%) *Alto grado histologico.
*Compromiso ganglionar y linfovascular
extenso.

*Tamaifio tumoral grande.C12

*RE y RP: Negativos

* Her 2: No amplificado

*Triple negativo

Basal *Presencia de citoqueratinas: CK5/6,
CK14, CK16

*KI 67%: Usualmente alto indice de
proliferacion (>20%)

*Habitualmente es un subtipo agresivo
*Frecuentes en mujeres afroamericanas
y pre-menopéusica;.

*Alto grado histolégico.

*Subtipo altamente agresivo y de pobre
prondstico

*Frecuentes en mujeres afroamericanas
y pre-menopausicas.

*Alto grado histoldgico.

*RE y RP: Muy baja o nula expresion
*Her 2: Amplificado

*KI 67%: Usualmente alto indice de
proliferacion (>20%)

HER 2

Fuente: Emad A Rakha (618

6.2.2 Diagndstico Diferencial

Dentro de los diagnésticos diferenciales debemos considerar los siguientes:

a)

b)

c)

Patologia benigna de la mama 123)

Las hormonas regulan el crecimiento de esta glandula, su maduracion y
diferenciacién tisular por lo que pueden influir en el desarrollo de
enfermedades benignas. Ejemplo: Cambios fibroquisticos, Mastalgia o dolor
mamario, Tumores benignos como Fibroadenoma, Papiloma intraductal,
etcétera.

Patologia inflamatoria y/o infecciosa %23
Mastitis aguda, Mastitis cronica, Absceso mamario, etc.
Patologia malignha de la mama de otros sitios primarios

La incidencia de metéstasis a la mama varia de 1.7% a 6.6% en series de
autopsias, debido a la inclusion o no de pacientes con leucemia o linfoma en
los diferentes reportes. Se ha descrito mayormente en linfomas/leucemias y
melanomas. Menos frecuentemente en carcinoma de pulmén, ovario,
estbmago e infrecuentemente en tumores carcinoides, hipernefromas, cancer
hepético, pancreas, cérvix, endometrio y vejiga 1923
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6.3 Exdmenes Auxiliares

6.3.1 De patologia Clinica

Dentro de los examenes de laboratorio debemos considerar un hemograma
completo, perfil hepatico, perfil renal y el nivel de los marcadores tumorales.

En cancer de mama, el antigeno carcinoembrionario (CEA), el antigeno del
cancer (CA 125) y el antigeno del cancer 15-3 (CA 15-3) son los marcadores
séricos mas empleados, y pueden ser empleados para monitorizar la
enfermedad, determinar el prondstico y ayudar en el plan de tratamiento, aunque
su utilidad permanece discutible. La Sociedad Americana de Oncologia Clinica
(ASCO) realiza una recomendacion para el uso de marcadores tumorales en la
prevencion, tamizaje, tratamiento y seguimiento del cancer de mama. Los
marcadores tumorales que han mostrado utilidad clinica y han sido
recomendados en la practica incluyen el CA 15-3, CA 27.29, CEA, el receptor de
estrogeno (RE), el receptor de progesterona (RP), el receptor de factor de
crecimiento epidérmico 2 (HER), el activador plasmin6geno Uroquinasa (uPA),
Inhibidor activador del plasmindgeno 1 (PAI-1) y la evaluaciébn de
multiparametros por expresion de genes. 6:181942)

a) Marcador tumoral Antigeno Carcino-embrionario (CEA)

El CEA pertenece a una familia de glicoproteinas de superficie relacionadas;
ampliamente utilizado en la préctica clinica. Este es un marcador de cancer
colorrectal, gastrointestinal, pulmonar y cancer de mama ©9. La elevacién
continua de CEA en cancer de mama puede deberse a una falta de
respuesta al tratamiento o por recurrencia de la enfermedad. La elevacion de
CEA puede ser el primer signo de recurrencia después de finalizado el
tratamiento, el tiempo estimado desde la elevacion del CEA a la recurrencia
clinica es de aproximadamente 5 meses. Debido a la falta de sensibilidad y
especificidad, este marcador no puede ser utilizado para el tamizaje en
poblaciones asintoméaticas o en poblaciones de alto riesgo de cancer o como
utiizado en forma independiente para el diagndstico del cancer. Sin
embargo, puede ser utilizado como apoyo al diagnéstico, estadiaje clinico,
deteccion de recurrencia en pacientes que han sido sometidos a cirugia y
para monitorizar la respuesta al tratamiento en pacientes que han recibido
quimioterapia o radioterapia. (¢:18.19.42)

b) Marcador tumoral Antigeno del cancer (CA) 15-3

El CA 15-3 es una proteina que contiene un carbohidrato llamado mucina
(MUC). Este carbohidrato es una glicoproteina transmembrana con dominio
extracelular formado por una glicoproteina glicosilada. La variaciéon en la
extension de la glicosilacion es lo que distingue sus caracteristicas entre los
diferentes tejidos. En la mama, el contenido del carbohidrato es
aproximadamente 50%. Las funciones fisiologicas de MUC1 no estan
completamente entendidos, pero parece reducir la interaccién entre las
células y puede inhibir la lisis celular ©1819.42)

Los niveles de CA 15-3 pueden ser utilizados para el tamizaje del cancer de
mama, sin embargo, se ha reportado elevado en patologia benigna mamaria
y hepatica. Es mas util para determinar el prondstico en cancer de mama y
monitorizar la eficacia del tratamiento, se conoce que concentraciones
séricas elevadas son mas frecuentes en estados de la enfermedad avanzada
0 cuanto mayor es el tamafio tumoral. Esto sugiere que el CA 15-3 debe ser
considerado como un examen complementario para evaluar la recurrencia de
cancer de mama; se ha reportado que el CA 15-3 es un factor prondstico
independiente en pacientes con cancer de mama metastasico ©¢:181942)
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6.3.2 De Imagenes (6:181942)

a)

Mamografia

La mamografia como método diagndstico estd asociada a una alta
sensibilidad, pero a una baja especificidad comparado con la mamografia de
tamizaje. La mamografia es reportada de acuerdo con el sistema Bl — RADS

Categoria 1: negativa a malignidad.

e Categoria 2: negativa a malignidad, pero con hallazgos de patologia
benigna, en estos casos la recomendacién es la reanudacién de tamizaje
de rutina.

e Categoria 3: probable patologia benigna, pero que requiere control cada 6
meses con mamografia por 1 a 2 afios. Si la lesién se mantiene estable o
se resuelve radiolégicamente, el/la paciente debe reanudar el tamizaje de
rutina. Si la lesion incrementa de tamafio o presenta cambios de
caracteristicas benignas es necesario biopsiar. La excepcién a esta horma
se dard si el/la paciente tiene fuerte historia familiar de cancer de mama,
en estos casos esta lesion debera ser biopsiada desde el inicio.

¢ Categoria 4: resultado dudoso de malignidad.

e Categoria 5: alta sospecha de malignidad, en ambos casos es necesario la
biopsia para confirmar el diagnéstico. Cuando se procede a la biopsia
debera haber concordancia entre los resultados patoldgicos y los hallazgos
radiolégicos, si esto no ocurriera el estudio radiolégico podria ser repetido
y/o obtener una nueva muestra de biopsia, ademas si se requiriera una
biopsia excisional también esta indicado en pacientes con resultado
patolégico benigno y con imagen radiolégica nueva concordante pasara a
controles cada 6 meses con mamografia por 1 a 2 afios y posteriormente
reanudara screening de rutina.

e Categoria 6: Malignidad comprobada mediante biopsia, el uso de la
mamografia en la prevencion primaria ha demostrado reducir el riesgo de
mortalidad relacionada al cancer de mama en 23%, en mujeres entre 50 a
70 afios, y una reduccién de un 15% de mortalidad por cancer de mama
entre 40 a 50 afios. En mujeres con predisposicion genética como las
portadoras de variantes patogénicas en genes de alta penetrancia como
BCRA, el seguimiento con mamografia debe iniciarse hacia los 30 afios de
manera anual e intercalarse con resonancia de mamas anuales. En
mujeres que recibieron tratamiento de radioterapia a nivel del mediastino
por linfoma, debe iniciar los estudios de mamografia 10 afios después de
terminar la terapia.

b) Ecografia

La ecografia es un importante examen complementario para el diagnéstico
de cancer de mama, Util para establecer la diferencia entre quistes llenos de
liquido y masas solidas, ademas permite identificar y describir caracteristicas
sospechosas de malignidad en ganglios linfaticos.

Resonancia magnética nuclear (RMN)

La resonancia magnética de mama no se recomienda rutinariamente, pero
debe considerarse en los siguientes casos: paciente con antecedente de
cancer de mama familiar o las portadoras de variantes patogénicas en genes
de alta penetrancia como BRCA 1 / BRCA 2 y TP53, canceres lobulares,
sospecha de multifocalidad, multicentricidad o compromiso bilateral,
metastasis ganglionar axilar con tumor primario oculto, discrepancias entre
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los estudios radiolégicos convencionales y el examen clinico e implantes
mamarios. La RMN puede ser recomendada antes de quimioterapia
neoadyuvante o cuando se evalla la respuesta al tratamiento sistémico. Este
estudio de imagen se referira a institucion Nivel 11l de mayor complejidad.

Estudios radioldgicos de extension

Los estudios de extension de enfermedad habituales en cancer de mama son
radiografia de térax, ecografia de abdomen y pelvis, en forma opcional los
estudios tomograficos de acuerdo con signos y sintomas especificos.

Las tomografias computarizadas de térax, abdomen y pelvis y gammagrafia
Osea, puede ser considerado para los pacientes con ganglios axilares
clinicamente positivos, tumores grandes (por ejemplo = 5 cm), biologia
agresiva y signos clinicos, sintomas o valores de laboratorio que sugieran
presencia de metastasis. Los estudios de imagenes de cerebro se deben
realizar en caso de sospecha clinica.

La tomografia por emision de positrones (FDG-PET) /CT se puede utilizar
cuando los métodos convencionales no son concluyentes principalmente en
estadios clinicos localmente avanzados en los cuales hay que descartar
enfermedad metastasica. Este estudio se refiere a institucion nivel Il de
mayor complejidad.

La Guia de Indicaciones para la correcta solicitud de pruebas de diagnostico
por imagen contempla la agrupacién de las dosis de radiacion para
comprender mejor la magnitud de la dosis en las diferentes exploraciones
realizadas. (tabla N°3 y N24)

Tabla N° 3: Clasificacion de las dosis efectivas de radiacion ionizante procedente de las
técnicas habituales de diagnéstico por la imagen

Dosis efectiva .
Clase caracteristica (mSv) Ejemplos

0 0 Ecografia, Resonancia magnética

I <1 Radiografia de térax, de extremidades o de pelvis
Urografia intravenosa (U1V), Radiografia de la columna lumbar,

Il 1-5 Medicina nuclear (Ejm: gammagrafia 6sea) y TAC de cabezay
cuello

Il 5-10 [TAC de térax y abdomen, Medicina nuclear (Ejm:Cardiaca)

\ >10 IAlgunas pruebas de Medicina nuclear (Ejm. PET)

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®) ©:18:19:42)
Por tanto, en cada estudio de imagen se colocara a la derecha la clase de
dosis efectiva caracteristica de la radiacion ionizante. Ejemplo: Ecografia de
mama (0)
Tabla N° 4: Guia de indicaciones para la correcta solicitud de pruebas de diagnostico por
imagen.
Imagen

Indicaciones

En pacientes asintomaticas como screening del
cancer de mama.

En pacientes asintomaticas con antecedentes
familiares de cancer de mama.

Mujeres asintomaticas < 50 afios que han
recibidoo quiza reciban terapia hormonal
sustitutiva.

ISospecha clinica de cancer de mama.

Masas o ndédulos multiples, mastalgia difusa,
dolora la palpacion o retraccion del pezén.

Recomendacién (GRADO)
Diversas indicaciones

Exploracion especializada (C)

No sistematicamente indicada

(A)

Indicada (B)

No sistematicamente indicada
S

No sistematicamente indicada

(B)

Mamografia (1)

Mastalgia ciclica.

Carcinoma intracanalicular del pezén.

Indicada (C)

ICancer de mama seguimiento.

Indicada (A)
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Sospecha clinica de cancer de mama Exploracién especializada (B)
Ecografia (0) Masas 0 n6dulos mudltiples, mastalgia difusa, No sistematicamente indicada
9 dolorcon la palpacion o retraccion del pezon. (C)
Mastitis Indicada (B)
Ecografia No sistematicamenteindicada

(Cancer de mama: estadiaje general

hepatica (0) (C)

Resonancia Sospecha clinica de cancer de mama- referencia

magnética (0) fa INEN Exploracién especializada (B)

Medicina Sospecha clinica de cancer de mama Exploracion especializada (B)

Nuclear Mama, |Cancer de mama y estadiaje axilar Exploracién especializada (C)

axila, 6sea(lll) |Estadiaje general: bisqueda de metastasis dseas [Indicada (B)

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®) (6:18.19.42)
6.3.3 De Exdmenes especializados complementarios
a) Biopsia ¢:181942)

La biopsia permite la confirmacion patologica de las lesiones sospechosas.
Se recomienda en todas las lesiones palpables, en lesiones informadas por
mamografia como BIRADS 4 o 5 y lesiones sospechosas a criterio del
oncologo.

Los tipos de procedimientos para biopsias son las siguientes:

¢ Biopsia core obtenida manualmente o bajo guia ecografica, es la mas
utilizada, en ndédulos y/o distorsiones.

e Biopsia estereotaxica indicada para microcalcificaciones de alto riesgo o
reciente aparicion, que se visualizan por medio de ecografia. La
sensibilidad para biopsia core por ecografia o estereotaxica es 97% - 99%.

¢ La biopsia excisional con colocacion de arpoén, en aquellas lesiones que no
es posible una biopsia percutdnea o lesiones indeterminadas por biopsia
core. Para la evaluacién de adenomegalias axilares se recomienda biopsia
por trucut o biopsia por aguja fina.

b) Anatomia Patolégica (6181942
El reporte patoldgico de la pieza quirargica debe incluir:
e El tipo histolégico segun la clasificacion de la OMS.

e EI tamafio tumoral del componente infiltrante y el in-situ debe
reportarse enporcentaje y/o la dimension del &rea afectada.

e Con relacién al grado tumoral, segun Elston y Ellis, las caracteristicas a
determinar se basan en un sistema que considera aspectos morfolégicos
como la formacion de tdbulos, pleomorfismo nuclear e indice mitético,
asignando valores de 1 (favorable) a 3 (desfavorable) para cada
caracteristica. El grado histolégico es determinado por la suma de los puntos
Grado | =3 a 5 puntos. Grado Il = 6 a 7 puntos. Grado Ill =8 a 9 puntos.

El puntaje se asigna de la siguiente manera:
e Tubulos

1 = 75% o més del tumor esta compuesto por tubulos.

2 =10% al 75 % esta compuesto por tubulos

3 = Menos del 10% del tumor esta compuesto por tlbulos.
e Nucleo

1 = Pequefios y uniformes (similares a tejido vecino).
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2 = Moderada variabilidad en tamafio y forma.
3 = Marcado incremento en tamafio y marcada irregularidad.

e Tasa mitética en 10 campos de aumento mayor. Objetivo 40X y diametro
de 0.44 mm.

1 =0 a 5 mitosis.
2 =6 a 10 mitosis.
3 =11 o méas mitosis.
¢ Objetivo 40X y diametro de 0.65 mm.
1 =0 a9 mitosis.
2 =10 a 19 mitosis
3 = 20 6 méas mitosis

El tipo de bordes, determinando si son infiltrantes o no; para ello deben ser
tefiidos y se debe especificar la distancia del tumor con los bordes, piel y el
lecho quirdrgico. Se considera bordes negativos cuando no hay tinta en el
tumor para carcinoma de mama invasivo y al menos 2 mm en el carcinoma
ductal in situ.

La diseccion axilar debe especificar el total de ganglios disecados, el
namero de ganglios con metastasis, el tamafio de los ganglios disecados y
las dimensiones de las metastasis ganglionares, especificando si se trata
de macrometéstasis (> 2 mm), micro metastasis (0.2 a 2 mm) y células
aisladas (< 0.2mm).

Ademas, debe informarse la permeacién vascular y linfatica, invasion
perineural tumoral, la infiltracién del tumor a piel, musculo, piel o pezén, el
reporte de la presencia o ausencia de infiltracion por células neoplasicas en
los tejidos blandos peri-ganglionares y con relacién a los pacientes con
exposicion a terapia neoadyuvante, debe considerarse el porcentaje de
fibrosis y necrosis.

Expresion de receptores hormonales y la sobreexpresion de HER2
(6,18,19,42)

La expresion de estos receptores son prondsticos y predictivos en cancer de
mama. El ASCO/CAP 2010 recomienda que deben ser realizados en todos
los tumores invasivos y recurrencias.

Los receptores de estrégenos (RE) y progesterona (RP) son positivos con
una expresion en mas del 1% del nucleo de las células neoplésicas
independientemente de la intensidad, en presencia de células normales
como control interno. La positividad de ambos receptores esta asociada a
una ventaja en la supervivencia libre de enfermedad y global. La positividad
de HER2 (c-erbB-2) es un excelente factor predictivo que se correlaciona con
alta proliferacion, grado histolégico y compromiso ganglionar, la evaluacion
de la sobre expresién de este gen debe determinarse en todos los pacientes,
sea enfermedad temprana o avanzada.

Segun la Sociedad Americana de Oncologia Clinica (ASCO) y el Colegio
Americano de Pat6logos (CAP). Se define como resultado positivo del Test
para HER2:

e Segun técnica de Inmunohistoquimica: IHC 3+
Tincidbn completa e intensa de la membrana de las células tumorales
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observado en una poblacion homogénea y contigua en mas del 10% de las
células invasivas.

e Segun técnica de Hibridacion in situ Fluorescente

Numero de copias del gen HER2 = 6 sefiales / célula si se usa sonda
simple(single probe).

Relacion HER2 / CEP17 = 2 con el uso de la sonda doble (dual probe); con
unpromedio nimero de copias de HER2 = 4 sefiales / célula.

Relacion HER2 / CEP17 = 2 con el uso de la sonda doble (dual probe); con
unpromedio nimero de copias de HER2 < 4 sefiales / célula

Relacion HER2 / CEP17 < 2 con el uso de la sonda doble (dual probe); con
un promedio de nimero de copias de HER2 = 6 sefiales / célula

Entonces un promedio alto en el nimero de copias del gen (= 6,0 sefales /
célula) es considerado positivo independientemente de la relacion HER2 /
CEP17.

Se define como resultado dudoso o equivoco del Test para HER2:
e Segun inmunohistoquimica: IHC 2++

Tincion incompleta y/o intensidad moderada o débil en més del 10% de las
células tumorales invasivas.

Tincion completa y de intensidad fuerte en menos del 10% de las células
tumorales invasivas.

e Segun técnica de Hibridacioén in situ Fluorescente:
Numero de copias HER2 = 4 y < 6 sefiales / célula, si se usa sonda simple
(single probe).
Relacién HER2 / CEP17 < 2; con un promedio niumero de copias de HER2
2 4y < 6 sefales / célulal con el uso de la sonda doble (dual probe)
Se define como resultado negativo del Test para HER2:

e Segun inmunohistoquimica (IHC):
IHC 1 +: Tincibn incompleta y débil en mas del 10% de las células
tumoralesinvasivas.

IHC 0: Sin tincién o tincion de membrana incompleta y de intensidad débil
enmenos del 10% de las células tumorales invasivas.

¢ Segun Hibridizacion in situ (ISH):

Numero de copias HER2 < 4 sefales / célula si se usa sonda simple
(singleprobe).

Relacion HER2 / CEP17 < 2; con un promedio nimero de
copias de HER2 <4 sefiales / célula con el uso de la sonda
doble (dual probe).

En el caso de un resultado equivoco se debera realizar el test en una
nueva muestra(Ejm. Biopsia core, reseccion quirdrgica, ganglio linfatico,
lugar de metdstasis) o aplicar un test alternativo (Ejm.
Inmunohistoquimica, SISH, etc) en la misma muestra o en otro bloque del
mismo espécimen. Se debe informar como resultado indeterminado del
Test para HER2 si no es técnicamente posible reportar un resultado como
positivo, negativo o equivoco.
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¢ Las condiciones pueden incluir:
Manejo inadecuado de muestras

Artefactos (artefactos del borde o aplastamiento) que hacen la
interpretaciondificil.

Error en las pruebas analiticas

Se debe solicitar otro espécimen para determinar el estado del HER2. La
razon para definir una prueba como indeterminada debe comentarse en el
informe.

Respuesta patoldgica ©181942)

Existen numerosos sistemas en la literatura para la graduacién de la
respuesta post quimioterapia neoadyuvante. Hay dos formas de evaluar la
respuesta, la primera es a través de la comparacion de la celularidad tumoral
pre y post tratamiento (Ej. Sataloff, Chevallier, Miller- Payne y Pinder), dando
un estimado de la respuesta del tumor al tratamiento y la segunda forma es a
través de la enfermedad residual post quimioterapia (Ej. Residual Cancer

Burden).
Tabla N° 4: Sistemas de clasificacion de la respuesta patolégica al tratamiento
neoadyuvante.
Sistema de L .
R Descripcion Comentario
Clasificacion
Chevallier
No carcinoma invasivo o CDIs. Ganglios linfaticos
Clase 1 i
negativos.
cl CDIs. No carcinoma invasivo. Ganglios linfaticos [Clase 1 y 2 sedefine como
ase 2 .
negativos. pCR.
Clase 3 Carcinoma invasivo con alteracién estromal.
Clase 4 Pocas modificaciones en la aparicion del tumor.
Sataloff
T A (pCR) Efecto terapéutico total o casi total.
T B (pPR) > 50% del efecto terapéutico, pero menos que T A.
T C (pPR) < 50% del efecto terapéutico.
T D (pPNR) No efecto terapéutico.
N A Evidencia de efecto terapéutico, no metéstasis.
N B No metastasis ganglionar o efecto terapéutico.
N C Evidencia de efecto terapéutico, pero metastasis presente.
N D No efecto terapéutico. Enfermedad metastasica.
Miller y Payne
Grado 1 JAusencia de respuesta
Grado 2 Reduccion de la celularidad tumoral < 30%
Reduccion de la celularidad tumoral entre un 30 a
Grado 3 , .
90% No evalUa ganglios
Grado 4 Reduccion de la celularidad tumoral en > 90%
G No células malignas identificables. CDIs puede
rado 5
estarpresente.
Pinder (Tumor)
1 (pCR) No carcinoma residual o presencia de CDIs.
Enfermedad minima residual/efecto casi total (Ej. Tumor residual < 10%) o
2 (pPR) Evidencia de respuesta a la terapia, pero con 10 a 50% de tumor residual o > 50%
de tumor residual cuando se compara con la biopsia previa.
3 No evidencia de respuesta a la terapia.
Pinder (Ganglios)
1 No evidencia de metastasis o respuesta en el ganglio linfatico.
2 Metastasis no presente, pero evidencia de respuesta (Ej. fibrosis).
3 Metastasis presente, pero con evidencia de respuesta (Ej. fibrosis).
4 Metastasis presente sin evidencia de respuesta.
Residual Cancer Burden: Combina el tamafio del tumor en dos dimensiones, porcentaje de la
celularidad residual, proporcion del componente in situ, nUmero de ganglios comprometidos y el
mayor tamafo de la metastasis ganglionar.
RCB 0 [Respuesta patolégica completa.
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RCB | Enfermedad residual minima.
RCB Il Enfermedad residual moderada.
RCB Il Enfermedad residual extensa.

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). ¢:18:19.42)

Estudios genéticos y moleculares (6181942

¢ Plataformas genéticas

El uso de nuevas tecnologias ha permitido desarrollar plataformas
genéticas, utilizando microarreglos, o evaluar la expresion génica por
medio de la cuantificacién del RNA mensajero por reaccion en cadena de
polimerasa con transcriptasa inversa (PCR-RT) o con marcadores de
inmunohistoquimica; asi varias plataformas comerciales pueden identificar
grupos de genes con valor prondstico y predictivo. Estas permiten
cuantificar el riesgo de recurrencia y predecir respuesta a hormonoterapia
0 quimioterapia en pacientes con cancer de mama temprano.

Una de ellas es Oncotype Dx que se realiza a partir de tejido parafinado,
analiza 21 genes usando PCR-RT, permite evaluar el beneficio o no de la
quimioterapia adyuvante en pacientes con estadio temprano, RE positivo,
c-erbB-2 negativo y sin compromiso ganglionar. Los resultados clasifican a
las pacientes en bajo riesgo (RS<18), riesgo intermedio (18-30) o alto
riesgo (231); y otra de ellas de uso frecuente es Mammaprint que requiere
tejido en fresco/parafina, usa tecnologia de microarreglos para analizar el
perfil de expresiébn de 70 genes criticos en la proliferacion, invasion,
metastasis y angiogénesis. Se realiza en pacientes seleccionadas con
estadio temprano, ganglios negativos e independientemente de los
receptores hormonales. El Breast Cancer Index, Endopredict, Prosigna e
ICH4, también son otras plataformas genéticas utilizadas para el evaluar el
riesgo y pronéstico del cancer de mama temprano (Tabla N°5). Estos
estudios se referirdn a institucion nivel 11l de mayor complejidad.

En la siguiente tabla, se resumen las plataformas mas estudiadas.

Tabla N°5: Plataformas genéticas en cancer de mama.

BreastCancer Endopredict Mamma- OncotypeDX .
Plataformas Index ' ICH4 Print Prosigna
(EP Clin) Breast Assay
Genes Combinaciéon [12 genes 4 genes 70 genes [21 genes 21 genes
incluidos de dos relacionad
perfiles, la 9 tumoralesy/|os al Sproliferacion, Sproliferacion,
relacion de 3 normales; |cancer de 3invasion, 3 invasion,
lexpresion combinado [mama (RE,
HOXB13 a IL |con RP, HER2, 4receptores 4receptores
17 BR indicadores  [Ki67) estrogénico, 3  [estrogénico,
clinicos por otros,5referencia [3otros,
(relacion H: 1) [el EPClin Sreferencia
y el indicede |score
Grado
Molecular.
Metodologia [RT-PCR RT-PCR IHQ Microarreg |RT-PCR Micro arreglo
los por Nanostring
Technologies
, Inc.
Lectura de [Dos Resultado [Resultado [Dos Resultado Tres
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Resultados [categorias de |continuo,dos [de riesgo [categorias: [de riesgo categorias de
riesgo riesgos continuo  [Bajo y Alto [continuo, tres riesgo y
Riesgo categorias resultado
continuas continuo

IHC: Inmunohistoquimica, RT - PCR: Reaccién en cadena de la polimerasa con
transcriptasa inversa oreversa.

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). ¢:18:19.42)

e Test genético para busqueda de variantes patogénicas en genes de alta
penetrancia como BRCA y otros

Toda paciente al diagndstico debe ser categorizada segun riesgo; aquellas
de moderado y alto riesgo deben de ser consideradas para evaluacion y
asesoria genéticas de riesgo en cancer. Los criterios clinicos de sospecha
de moderado y alto riesgo son pacientes con diagndstico de cancer de
mama y que sean de inicio temprano (menor de 40-50 afios), o triple
negativo diagnosticado antes de los 60 afios, o el diagnéstico de dos
canceres de mama en la misma paciente, o tener historia familiar de primer
y segundo grado de cancer de mama menor de 50 afios, cancer de ovario
a cualquier edad; o mas de dos familiares con cancer de mama/pancreas;
el diagnéstico de cancer de mama en varén y los mdltiples primarios. El
tipo de test genético se decidird segun la evaluacién clinica y del fenotipo
familiar dentro de un proceso de asesoria genética de riesgo en cancer
segun las técnicas actuales de secuenciamiento en siguiente generaciéon y
estudios de delecién/duplicacion (MLPA). Estos estudios se referiran a
institucion de nivel Il de mayor complejidad.

d) Estadificacion segln la AJCC. 6181942

Todos los pacientes con diagnostico de cancer de mama deben de contar
con un estadiaje clinico y/o patoldgico segun los lineamientos del Sistema
TNM (Tumor, Node, Metastases) de la American Joint Commission of Cancer
(AJCC) 8avo reporte.

Tabla N° 6: Clasificacion del TNM AJCC 82'° reporte.

Tumor primario (T)
TX No se puede evaluar el tumor primario
T0 No existe evidencia de tumor primario
Tis _ |Carcinoma in situ
Tis (CDlIs)|Carcinoma ductal in situ
Enfermedad de Paget del pezon que no esté asociada con el carcinoma invasivoo
carcinoma in situ (CDlIs o CLlIs) en el parénquima mamario subyacente. Los carcinomas
del parénguima mamario asociados con la enfermedad de Paget se clasifican segun el
tamafio y las caracteristicas de la enfermedad parenquimal subyacente anotando la
presencia de la enfermedad de Paget.
T1 El tumor mide <20 mm en su mayor dimension.
T1lmi [El tumor mide <1 mm en su mayor dimension.
El tumor mide > 1 mm, pero <5 mm en su mayor dimension. (cualquier tamafio
Tla
entre 1 a 1.9 debe redondearse a 2 mm)
T1b  |El tumor mide >5 mm, pero < 10 mm en su mayor dimensién.
Tlc [El tumor mide > 10 mm, pero <20 mm en su mayor dimension.
T2 El tumor mide > 20 mm, pero < 50 mm en su mayor dimension.
T3 El tumor mide > 50 mm en su mayor dimension.
T4 El tumor es de cualquier tamafio con extension directa a la pared pectoral o a lapiel
(ulceracién o nddulos cuténeos). *
Extension a la pared toracica que no solo incluye adherencia o invasién almuisculo
pectoral.
Tab Ulceracic')n y/o nodulos saté_lite_s ipsilater'ales y_/o edema' (incluyendo la piel de
naranja), gue no cumple el criterio de carcinoma inflamatorio.
T4c  |Ambos, T4ay T4b

Tis
(Paget)

T4a
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Tad

Carcinoma inflamatorio:

Eritema que ocupa al menos un tercio de la mama.

Edema y/o piel de de naranja y/o calor local en la mama con o sin unamasa
palpable.

Inicio rapido de los sintomas

Tiempo de enfermedad < 3 meses.

Ganglios Linfaticos — Clinico (N)

NXx

No se pueden evaluar los ganglios linfaticos regionales (Ejm. Previamenteresecados
0 no hay documentacion del examen fisico de la axila)

NO

No metdstasis en los ganglios linfaticos.

N1

Metéstasis méviles en el nivel axilar ipsilateral 1 y I1.

N2

Metéstasis clinicamente fijas o induradas en el nivel axilar ipsilateral | y Il ometéastasis
en los ganglios de la cadena mamaria interna detectado clinicamente en la ausencia de
metéstasis ganglionar axilar clinicamente evidente**,

N2a

Metéstasis clinicamente fijas o induradas en el nivel axilar ipsilateral | y II.

N2b

Metéstasis en los ganglios de la cadena mamaria interna detectado clinicamente,en la
ausencia de metastasis ganglionar axilar clinicamente evidente**.

N3

Metéstasis en ganglios linfaticos infraclaviculares ipsilaterales (Nivel axilar 111) cono sin
metastasis en el nivel axilar | - Il 0 metastasis en cadena mamaria interna clinicamente
detectada con metéstasis clinicamente evidente en nivel | y Il 0 metastasis ganglionar
supraclavicular con o sin compromiso de la cadena mamaria interna.

N3a

Metastasis en ganglios linfaticos infraclavicular ipsilateral.

N3b

Metastasis en ganglios linfaticos de cadena mamaria interna y ganglios linfaticosaxilares
ipsilaterales.

N3c

Metastasis en ganglios linfaticos supraclavicular ipsilateral.

Patolégico (pN)

pNX

No se pueden evaluar los ganglios linfaticos regionales (Ejemplo, extirpaciénprevia o no
se extirpd para un estudio patolégico)

pNO

No se identificd metastasis en ganglios linfaticos regionales por histologia

PNO(i-)

No hay metastasis ganglionar regional por histologia ni IHC.

pNO(i+)

Células malignas en ganglio(s) linfatico(s) regional(es) < 0,2 mm (detectadomediante
H&E o IHC, incluyendo CTA)

pNO(mol-)

No hay metéastasis ganglionar regional por histologia ni IHC ni por hallazgos
moleculares (RT-PCR).

pNO(mol+)

Hallazgos moleculares positivos (RT-PCR), pero no se detectd metastasis aganglio
linfatico regional mediante histologia o IHC

pN1

Micrometéstasis; 0 metastasis en 1-3 ganglios linfaticos axilares; y/o metéstasisen
cadena mamaria interna con deteccion mediante biopsia de ganglio linfatico centinela,
pero sin deteccion clinica.

pN1mi

Micrometéstasis (> 0.2 mm y/o > 200 células, pero no > 2 mm)

pNla

Metastasis en 1-3 ganglios linfaticos axilares, al menos una metastasis > 2 mm

pN1b

Metastasis en cadena mamaria interna con micrometastasis 0 macrometastasis
detectado mediante biopsia de ganglio centinela, pero no detectado clinicamente.

pNlc

Metastasis en 1-3 ganglios linfaticos axilares y en cadena mamaria interna con
micrometéstasis 0 macrometastasis detectado con biopsia de ganglio centinela, pero no
detectado clinicamente.

pN2

Metéstasis en 4-9 ganglios linfaticos axilares; o metéstasis en cadena mamaria
interna detectado clinicamente en ausencia de metéstasis ganglionar axilar.

pN2a

Metastasis en 4-9 ganglios linfaticos axilares (al menos un depésito tumoral > 2mm)

pN2b

Metastasis en cadena mamaria interna detectado clinicamente en ausencia de
metéstasis ganglionar axilar.

pN3

Metastasis en = 10 ganglios linfaticos axilares; o metastasis en ganglios linfaticos
infraclaviculares (nivel 11l axilar); o metastasis en cadena mamaria interna ipsilateral en
presencia de = 1 ganglios linfaticos axilares positivos en el nivel |, II;0 metastasis en >
3 ganglios linfaticos axilares y en cadena mamaria interna con micrometastasis o
macrometastasis detectado mediante biopsia de ganglio centinela, pero no
clinicamente; 0 metastasis en ganglios linfaticos supraclaviculares ipsilaterales.

pN3a

Metastasis en = 10 ganglios linfaticos axilares (por lo menos un depésito tumoral >2
mm); 0 metastasis en los ganglios linfaticos infraclaviculares (nivel axilar 1)

pN3b

Metastasis en cadena mamaria interna detectada clinicamente y en = 1 ganglio linfatico
axilar positivo; 0 metastasis en > 3 ganglios linfaticos axilares y cadena mamaria interna
lcon micrometastasis 0 macrometastasis detectado por biopsia deganglio centinela, pero
no clinicamente.

pN3c

Metastasis en ganglios linfaticos ipsilaterales supraclaviculares

Metastasis (M)

MO

No hay evidencia clinica o radiografica de metastasis a distancia

cMO(i+)

No hay prueba clinica o radiogréfica de metéstasis a distancia, pero si deteccion de

depdsitos de células tumorales moleculares o microscopicas en la sangrecirculante,
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médula 6sea u otros tejidos ganglionares no regionales, que tienen < 0,2 mm en

pacientes sin signos o sintomas de metastasis.

ML Hay_ metastasis a dista}ncia segun signos clasicos clinicos o radiograficos y/o
confirmado por histologia > 0,2 mm

*La invasién de la dermis no califica por si solo para catalogarlo como T4.

**Clinicamente detectado se define como detectado con estudios de imagen (excluyendo

linfocintigrafia) o por examen clinico y teniendo caracteristicas altamente sospechosas de

malignidad o patologia sospechosa de macrometéstasis por aspiracion con aguja fina.

*** No se debe usar pMO, los casos son cMO0 o cM1, y si la enfermedad cM1 se confirma mediante

una biopsia, se debe usar pM1

H&E: Hematoxilina y Eosina, IHC: Inmunohistoquimica, CTA: Células tumorales aisladas, RT -

PCR: Reaccion en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa o reversa.

Si el paciente ha recibido tratamiento neoadyuvante se debe de colocar antes del T o N el prefijo

“y” ya seaclinica o patoldgico. Ejemplo: ypT, ycT, ypN, ycN. Si el paciente logra respuesta

completa patoldgica descrito como ypTO ypNOcMO, no se asigna ningun estadio clinico.

El sufijo sn se utiliza cuando se realiza so6lo la técnica del ganglio centinela sin disecciéon ganglionar

axilarsubsecuente. Ejemplo: pNO (sn)

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). ¢:18:19.42)

Tabla N° 7: Estadificacion Anatémica del Cancer de Mama, AJCC 82° reporte.

Estadificacion Anatomica del Cancer de Mama
Estadio 0 Tis NO MO
Estadio IA T1* NO MO
. TO N1mi MO
Estadio IB T NAmi MO
T0 N1** MO
Estadio IIA T1* N1** MO
T2 NO MO
. T2 N1 MO
Estadio 1B T3 NO MO
TO N2 MO
T1* N2 MO
Estadio Il1A T2 N2 MO
T3 N1 MO
T3 N2 MO
T4 NO MO
Estadio IlIB T4 N1 MO
T4 N2 MO
Estadio IIC Cualquier T N3 MO
Estadio IV Cualquier T Cualquier N M1
T1 incluye T1mi
** Tumores TO y T1 s6lo con micrometastasis ganglionar son excluidos de los Estadios I1A 'y son
clasificadoscomo Estadio 1B

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). (6:18.1942)

El 8° reporte del sistema de estadiaje TNM incluye grupos por estadio
anatémico, asi como dos grupos por estadio prondstico, un grupo por estadio
prondstico clinico y otro grupo por estadio prondéstico patoldgico. (Tabla N°6
,7 ,8 'y Tabla N°9).

Los siguientes factores prondsticos fueron incorporados al 8° reporte de la
estadificacion TNM:

e Expresion del receptor de estrégeno (RE) y receptor de progesterona (RP):
la prueba para RE y RP se realiza mediante inmunohistoquimica.

e Expresién de receptor del factor de crecimiento epidérmico humano 2
(HER2): el HER2 se analiza mediante inmunohistoquimica o la hibridacion
fluorescente in situ (FISH)

e Grado histoldgico: el grado de un tumor se determina evaluando las
caracteristicas morfologicas, es decir, formaciébn de tdbulos, recuento
mitético y variabilidad y el tamafio y la forma de los nucleos celulares;
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asignando un puntaje entre 1 (mas favorable) y 3 (menor favorable) para
cada caracteristica y sumando los puntajes. El Grado 1 corresponde a los
puntajes entre 3y 5, el Grado 2 a un puntaje de 6 0 7, y el Grado 3 a un
puntaje de 8 0 9.

e Score de recurrencia: Para los pacientes con tumores < 5 cm con
receptores hormonales positivos, HER2 negativo y ganglios negativos se
utilizé el score de recurrencia de Oncotype Dx.

El panel de expertos de la AJCC identificé otros factores que también pueden
brindar informacién prondstica, pero no estan formalmente incluidos en el
sistema de estadificacion: Ki-67, ensayos de expresion multigenes diferentes
a Oncotype Dx, modelos de evaluaciébn de riesgo, células tumorales
circulantes y células tumorales metastasicas o diseminadas. ¢:181942)

Tabla N° 8 Estadificacion segun el Pronéstico Clinico del Cancer de Mama, AJCC82°
reporte. (6)

Estadificacion segun el Pronéstico Clinico del Cancer de Mama
TNM Grado HER2 RE RP Estadio
Tis NO MO Cualquiera Cualquiera Cualquiera Cualquiera 0
T1* NO MO - - Positivo IA
TO N1mi MO Grado 1 Positivo Positivo Negativo A
Negativo Positivo IA
9 Negativo IA
T1* Nimi MO Positivo Positivo IA
. Negativo IA
Negativo —
Negativo Positivo 1A
9 Negativo B
i, Positivo IA
Positivo -
. Negativo IA
Positivo Positivo IA
T1* NO MO Negativo Negativo IA
TONImiMO | Grado 2 STy a
T1* N1mi MO Positivo osivo
. Negativo 1A
Negativo —
Neaativo Positivo 1A
9 Negativo B
. Positivo IA
Positivo -
. Negativo IA
Positivo Positivo IA
T1* NO MO Negativo Negativo IA
TONImMiMO | Grado 3 5 g't_ A
T1* N1mi MO Positivo oSHvo
. Negativo IA
Negativo —
Negativo Positivo 1A
9 Negativo B
- Positivo 1B
Positivo -
. Negativo 1A
Positivo Positivo A
T0 N1° MO Negativo Negativo A
T1*N1°MO | Grado 1 Sy 5
T2 NO MO Positivo -
. Negativo IIA
Negativo —
Negativo Positivo 1A
9 Negativo A
. . Positivo 1B
Positivo Positivo Negativo A
TO N1° 10 Negaivo e A
T1*N1°MO | Grado 2 Sy -
T2 NO MO i iti
Negativo Positivo Negativo A
Neqativo Positivo A
9 Negativo A
TI*NI°MO | Grado 3 Positivo Sy A
T2 NO MO i
Negativo Negativo IIA
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Positivo Positivo B
. Negativo 1A
Negativo —
Negativo Positivo 1A
Negativo IIA
Positivo Positivo B
. Negativo 1A
Positivo —
Negativo Positivo 1A
T2NIEMO | 9 Negativo B
T3 NO MO . Positivo 1A
Positivo -
. Negativo 1]
Negativo —
Negativo Positivo 1B
Negativo IIB
Positivo Positivo B
i, Negativo 1A
Positivo —
Negativo Positivo 1A
T2NIEMO | o 9 Negativo B
T3 NO MO . Positivo IIA
Positivo -
. Negativo 11}
Negativo —
Negativo Positivo 1B
Negativo IIB
Positivo Positivo B
. Negativo 1A
Positivo —
. Positivo 1A
Negativo -
T2 N12 MO Grado 3 Negativo 1B
T3 NO MO rado Negativo Positivo Positivo 1A
Negativo 11B
Negativo Positivo 11B
Negativo 1IB
Positivo Positivo Positivo 1A
Negativo A
TO N2 MO Negativo Positivo A
T1* N2 MO :
Negativo A
T2 N2 MO Grado 1 - — —
T3 N12 MO Negativo Positivo Posmyo 1A
T3 N2 MO ‘ Negggvo 1A
Negativo Positivo 1A
Negativo 11IB
TO N2 MO Positivo Positivo Positivo A
T1* N2 MO
T2 N2 MO
T3 N12 MO
T3 N2 MO
T1* N2 MO Negativo 1A
T2N2Mo | Crado2 Negativo Positivo A
T3 N1° MO Negativo 1A
Negativo Positivo Positivo 1A
Negativo 1A
T3 N3 Mo Negativo Positivo 1A
Negativo 111B
TO N2 MO Positivo Positivo Positivo 1B
T1* N2 MO
T2 N2 MO
T3 N12 MO
T3 N2 MO
T1* N2 MO Negativo 1A
ToN2 Mo | Crado3 Negativo Positivo A
T3 N1° MO Negativo 1A
T3 N3 MO Negativo Positivo Positivo 1A
Negativo 111B
Negativo Positivo 11IB
Negativo [11[e3
T4 NO MO Positivo Positivo Positivo 1A
T4 N12 MO Negativo 1B
T4 INZ_MO Grado 1 Negativo Positivo 1B
Cualquier T Negativo 11IB
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N3 MO Negativo Positivo Positivo 11IB
Negativo 11IB
Negativo Positivo 11IB
Negativo 1iC
T4 NO MO Positivo Positivo Positivo 1A
T4 N1# MO Negativo 1B
T4 N2_M0 Negativo Positivo 1B
C“Na'sc“;}l%' T Grado 2 Negativo e
Negativo Positivo Positivo 11IB
Negativo 11IB
Negativo Positivo 11IB
Negativo 1iC
T4 NO MO Positivo Positivo Positivo 11IB
T4 N1# MO Negativo 1B
T4 N2_M0 Negativo Positivo 1B
Cuﬁ';‘,'\'/'l%r T Grado 3 Negativo 111B
rado Negativo Positivo Positivo 11IB
Negativo 1iC
Negativo Positivo [11[e3
Negativo c
Cualquier T | Cualquier Cualquier Cualquier Cualquier \
CualquierN
MO
* T1 incluye T1mi
° N1 no incluye N1mi. TINImiMO y TON1miMO son incluidos en TINOMO segun el estado
prondstico clinico
A N1 incluye N1mi. T2, T3y T4 y N1mi son incluidos en T2N1, T3N1y T4N1 respectivamente
segln el estado prondéstico clinico

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). 6:18:19.42)

Tabla N° 9: Estadificacién segun el Pronédstico Patolégico del Cancer de Mama, AJCC 8avo

reporte.
Estadificacion segun el Pronéstico Patologico del Cancer de Mama
TNM Grado HER2 RE RP Estadio
Tis NO MO Cualquiera Cualquiera Cualquiera Cualquiera 0
T1* NO MO TO Positivo 1A
N1mi MO Positivo
T1* N1mi MO Positivo Negativo 1A
Negativo Positivo 1A
Grado 1 9 Negativo 1A
. Positivo 1A
Positivo -
. Negativo 1A
Negativo —
Negativo Positivo 1A
9 Negativo 1A
T1* NO MO TO .
N1mi MO Positivo Positivo A
T1* N1mi MO Positivo Negativo 1A
Negativo Positivo 1A
Grado 2 9 Negativo 1A
. Positivo 1A
Positivo -
. Negativo 1A
Negativo —
Negativo Positivo 1A
9 Negativo 1B
T1* NO MO TO .
N1mi MO Positivo Positivo A
T1* N1mi MO Positivo Negativo 1A
Negativo Positivo 1A
Grado 3 9 Negativo 1A
. Positivo 1A
Positivo -
. Negativo 1A
Negativo —
Negativo Positivo 1A
9 Negativo 1B
TO N1° MO T1* Grado 1 Positivo - Positivo 1A
N1° MO T2 NO Positivo Negativo B
MO Negativo Positivo IB
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Negativo 11A
Positivo Positiyo 1A
Negativo Negia'_uvo 1B
Negativo Posmyo 1B
Negativo 1A
Positivo Positiyo a
Positivo Neg.at.lvo 1B
TO N1° MO T1* Negativo COSILO =
N1°MOT2NO |  Grado 2 Negativo A
MO Positivo Posmyo A
Negativo Negc'_;lt_lvo nA
Negativo Posmyo 1A
Negativo 1A
Positivo Positiyo A
Positivo Neg_at_lvo nA
TO N1° MO T1* Negativo Posmyo 1A
NI°MOT2NO |  Grado3 Negativo nA
MO Positivo Posmyo 1B
Negativo Neggt_lvo nA
Negativo P05|t|y0 1A
Negativo 1A
Positivo Positiyo A
Positivo Neggtllvo g
Negativo Posmyo 11B
T2 N12MO T3 Grado 1 Negc’.:lt.lvo 11B
NO MO Positivo Positivo 1A
Negativo Neg‘f"?"’o L
Negativo P05|t|y0 11B
Negativo 11B
T2 N12 MO T3 Positivo ﬁggglx/% |I|BB
Grado 2 Positivo —
NO MO Negativo Positivo 11B
Negativo 11B
Positivo Positiyo 1B
Negativo Neggt_lvo ns
Negativo Posmyo 11B
Negativo 11B
Positivo Positivo B
Positivo Negativo B
Negativo Posmyo 11B
T2 N12MO T3 Grado 3 Negativo 11B
NO MO POSitivo Positivo 1A
Negativo Neg:';\t.ivo L
Negativo Posmyo 11B
Negativo A
Positivo Positivo B
- Negativo A
TO N2 MO T1* Positivo Positivo A
Negativo -
o
T3 N2 MO Negativo Positivo Negativo A
Negativo Posmyo 1A
Negativo A
TO N2 MO T1*
N2 MO T2 N2 . Positivo 1B
MO T3 N12 MO Positivo
T3 N2 MO Positivo
T1* N2 MO Negativo 1A
T2 N2 MO Grado 2 . Positivo A
T3 N1° MO Negativo Negativo A
Positivo Positivo B
. Negativo A
T3 N3 MO Negativo —
Negativo Posmyo 1A
Negativo 1B
TO N2 MO T1* Grado 3 Positivo Positivo Positivo 1A
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N2 MO T2 N2
MO T3 N12 MO
T3 N2 MO
T1* N2 MO Negativo A
T2 N2 MO Negativo Positivo A
T3 N1° MO Negativo A
Positivo Positiyo 11B
T3 N3 MO Negativo ) ’\Ii?)gs?tticl: :::2
Negativo Negativo e
T4 NO MO T4
N12 MO T4 N2 Positivo 1A
MO Positivo
CuanK/lI%r T N3 Positivo Negativo HIB
Grado 1 . Positivo 1B
Negativo Negativo 1B
POSitivo Positiyo A
Negativo Neg.at.lvo e
Negativo P05|t|y0 1B
Negativo 1B
T4 NO MO T4
N128 MO T4 N2 Positivo 1A
MO Positivo
CuanK/lI%r T N3 Positivo Negativo B
Grado 2 . Positivo 11IB
Negativo Negativo 11123
POSitivo Positiyo A
Negativo Neggtllvo nis
Negativo Posmyo 1B
Negativo 11{e3
T4 NO MO T4
N12 MO T4 N2 Positivo B
MO Positivo
CuanK/lI%r T N3 Positivo Negativo B
Grado 3 . Positivo 11B
Negativo Negativo 1B
POSitivo Positiyo 1B
Negativo Neggt_lvo e
Negativo Positivo IHC
Negativo 1l[e3
ng;?gb?;: Cualquier Cualquier Cualquier Cualquier v
Perfil gendmico para la Estadificacion segin el Prondstico Patoldgico
Cuando el score de Oncotype es menor a 11
TNM Grado HER2 RE RP Estadio
m ’?l\l%'\:/lo T2 Cualquier Negativo Positivo Cualquier 1A
*T1 incluye T1mi
°N1 no incluye N1mi. TINImiMO y TON1miMO son incluidos en TINOMO segun el estado
prondstico clinico
a N1 incluye N1mi. T2, T3y T4 y N1mi son incluidos en T2N1, T3N1y T4N1 respectivamente
segun el estado prondstico clinico

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). (6:18.19.42)

6.4 Manejo segun nivel de complejidad y capacidad resolutiva

6.4.1 Medidas generales y preventivas (:67:1819.40.42)

El manejo multidisciplinario del Cancer de Mama (MMCM) permite que todas las

disciplinas asociadas puedan contribuir a la atencion del paciente oncologico
con el objetivo de realizar un plan Unico en base a todas las recomendaciones
del equipo tratante.
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El MMCM contribuye a asegurar la realizacion de pruebas diagnésticas
apropiadas, la toma de decisiones terapéuticas pertinentes y sobre todo la
elaboracion de un plan de tratamiento integral y prospectivo. Asi mismo, existen
otros beneficios como contribuir con la educacion continua del staff médico,
médicos en entrenamiento y cada personal de salud que participe en el manejo
de los pacientes; puede contribuir ademas con el desarrollo de guias de manejo
estandarizadas para el tratamiento de los pacientes, facilitar la investigacion y
participacion de pacientes en estudios clinicos y finalmente tiene el potencial de
facilitar vinculos con otras instituciones para términos de referencia y
contrarreferencia.

a) Principios del tratamiento quirdrgico de mama

El tratamiento quirdrgico del cancer de mama es uno los pilares
para el control de la enfermedad, ya que ha demostrado impactar
en la sobrevida. El planeamiento del tratamiento quirdrgico debe
ser realizado al diagnédstico y brindar al paciente las alternativas,
incluyendo la cirugia reconstructiva. La alternativa quirdrgica son
la cirugia conservadora de mama y la mastectomia.

¢ Cirugia conservadora de mama

La cirugia conservadora permite preservar la mama sin sacrificar los
resultados oncoldgicos. Esta contraindicada en pacientes gestantes o que
requieran radioterapia durante la gestaciébn, en quienes tienen
microcalcificaciones difusas en la mamografia o enfermedad dispersa en
los que no se garantice un resultado estético satisfactorio. Las
contraindicaciones relativas de la cirugia conservadora incluyen
radioterapia previa a la mama o pared toracica, enfermedad del tejido
conectivo que comprometa la piel (especialmente esclerodermia y lupus),
tumores mayores de 5 cm y margenes patoldgicos positivos.

e Mastectomia

La mastectomia estd indicada para pacientes que no son candidatas a
cirugia conservadora o aquellos que son elegidos para cirugia
conservadora. Las mujeres con tumores mayores de 5 cm, multifocales y
aquellos con recurrencia posterior a una cirugia conservadora son
candidatas a mastectomia con o sin reconstruccion inmediata o diferida.
Otras indicaciones, incluyen a mujeres que quieren evitar la radioterapia,
cirugias de reduccion de riesgo en mujeres de alto riesgo y en varones con
cancer de mama.

e Diseccion radical de axila

Todos los pacientes que son sometidos a cirugia de mama por un cancer
invasivo o por DCIS extenso deben tener estadiaje axilar.

La diseccion axilar es el estandar de tratamiento quirirgico en pacientes
ganglios clinicamente palpables, el propdsito de la DRA es el control local
y beneficio en la sobrevida; sin embargo, la DRA puede llevar a lesién
nerviosa, linfedema, disfuncién del hombro e injuria o trombosis de la vena
axilar. La biopsia del ganglio centinela se ha desarrollado como método
seguro de evaluacion de la axila con menor morbilidad que la DRA.
Utilizando la inyeccion de patent blue y/o coloide radiomarcado alrededor
del &rea tumoral o intradérmico, los ganglios centinelas pueden ser
identificados en cerca del 96%, con una tasa de falsos negativos menores
de 5-10% en manos experimentadas
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b) Principios del tratamiento de radioterapia en cancer de mama.

Es importante individualizar la terapia de radiacién. La planificacion del
tratamiento en base a la tomografia es adecuada para delimitar lo
volimenes apropiados y el riesgo de los érganos adyacentes. Dosis objetivo
altas con la proteccién de los tejidos normales puede ser lograda mediante
técnicas de irradiacion de intensidad modulada. Las técnicas de control de la
respiracién incluyendo la inspiracion profunda y la posicion prona pueden ser
utilizados para intentar reducir la dosis a tejidos sanos, en particular el
pulméon y el corazén. El tratamiento con Boost en el escenario de
conservacion de la mama puede ser brindada usando electrones, fotones o
braquiterapia. El boost sobre la cicatriz quirdrgica, cuando esta indicada es
tipicamente tratado con electrones o fotones. Los siguientes lineamientos
han sido revisados en la GPC NCCN version 2.2017.

e Radioterapia a la regibn mamaria.

El blanco es el tejido mamario enteramente. Toda la mama deberia recibir
una dosis de 46-50 Gy en 23-25 fracciones o 40-42.5 Gy en 15-16
fracciones, el hipofraccionamiento es fuertemente recomendado con alta
calidad de evidencia por la Sociedad Americana de Radioterapia
Oncoldgica (ASTRO). Todos los esquemas de dosis son dados 5 dias por
semana. Administrar un boost al lecho tumoral esta recomendado en
pacientes con alto riesgo de recurrencia. Dosis usual de boost son 10-16
Gy en 4-8 fracciones (NCCN). Este manejo se referira a instituto nivel 11l de
mayor complejidad.

La GEC-ESTRO Breast Cancer Working Group, propone tres categorias
de riesgo para guiar la seleccion de pacientes a recibir Boost después de
la irradiacion mamaria (Tabla N° 10)

Tabla N° 10: Grupos de riesgo seglin GEC-ESTRO para la seleccion de pacientes
a braquiterapia y el boost al lecho tumoral.
Riesgo Bajo Riesgo Intermedio

Reulne cualquiera de los siguientes
criterios:

Riesgo Alto

Reune todos los siguientes
criterios:

- Pacientes = 50 afos.

- Tumor <3 cm.

- Tumor unicentrico o
unifocal. - Margenes
quirdrgicos al menos 2
mm.

- No componente
intraductal extenso.

- No infiltracion
linfovascular.

- Ganglios axilares
negativo por biopsia del
ganglio centinela o DRA.

- Tumor no triple negativo.

-Pacientes = 50 afos y al menos
una de las siguientes factores de
riesgo:

- Méargenes quirdrgicos <2 mm.

- Tumor >3 cm.

- Tumor unicentrico o unifocal.

- Componente intraductal extenso.
- Infiltracion linfovascular

- Ganglios axilares positivos

- Tumor triple negativo.

- Después de quimioterapia
neoadyuvante (en casos de tumor
residual).

-Edad > 40 afios y < 50,
independiente de cualquier factor de
riesgo.

-Edad menor < 40 afos sin ningln
criterio mayor.

Reune cualquiera de los
siguientes criterios mayores
de riesgo:

-Margenes de reseccién
positiva (independiente de la
edad)

-Edad < 40 anos, y al

menos uno de los siguientes
factores de riesgo:

- Margenes quirargicos <2
mm.

- Componente intraductal
extenso.

- Tumor triple negativo.

Boost no es necesario (si
este es considerado,
deberia ser dado a 10- 16

Gy)

Boost a dosis de 10-16 Gy.

Boost a dosis de 10-16 Gy.

DRA: diseccion radical de

axila (si al menos 6 ganglios son examinados en la patologia).

*En caso de pN+ con <3 ganglios positivos y no hay otro factor de riesgo y edad mayor de 60
afos, puede ser justificable omitir el Boost.

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). (6,18,19,42)
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Segun el ASTRO, omitir el Boost al lecho tumoral puede ser sugerido en
pacientes con cancer de mama invasivo que reunen los siguientes
criterios: edad > 70 afios con tumor con receptores hormonales positivos,
tumores resecados de grado bajo o intermedio con amplios margenes
negativos >2mm. Estos estudios se referirdn a un instituto de mayor nivel
de complejidad IlI.

Radioterapia a la pared toracica (incluyendo reconstruccion mamaria).

La GPC de la Sociedad de Oncologia Clinica, Sociedad Americana de
Radioterapia Oncoldgica y la Sociedad de Clrugia Oncolégica de
Radioterapia PostMastectomia, recomienda el uso de la Radioterapia
postmastectomia con el objetivo de reducir la recurrencia locorregional y
reducir la mortalidad por cancer de mama en pacientes con tumores T1-2
con 1-3 ganglios axilares positivos.

Los blancos incluyen la pared torcica ipsilateral, cicatriz de la
mastectomia. y sitios de drenaje cuando esté indicado. Dependiendo de si
el paciente ha tenido reconstruccibn mamaria, muchas técnicas utilizando
fotones o electrones pueden ser apropiadas. El planeamiento del
tratamiento con tomografia es reforzado con el objetivo de minimizar el
dafio a 6érganos como el pulmén y el corazén. La dosis a pared toracica es
de 46-50 Gy en 23-25 fracciones con os in boost de 2 Gy por fraccion o
una dosis total de 60 Gy. Todos los esquemas son brindados por 5 dias a
la semana. Este manejo se referird a un instituto lll de mayor nivel de
complejidad.

¢ Radioterapia a los ganglios.

Delimitar el campo a tratar es el mayor objetivo mediante el uso de la
tomografia. Para los ganglios ubicados en la region paraclavicular y axilar,
la profundidad estd basada en la anatomia del paciente. Para la ubicacién
de la cadena mamaria interna, se debe utilizar la ubicacién de la arteria y
vena mamaria interna, ya que los ganglios no son usualmente visibles en
el planeamiento. Basado en estudios randomizados de radioterapia post-
mastectomia, la radioterapia a la cadena mamaria interna debe ser
fuertemente considerado cuando se irradia la regién ganglionar. La dosis a
las regiones ganglionares son 46- 50 Gy en 23-25 fracciones, todos los
esquemas son dados por 5 dias a la semana. Este manejo se referird a un
instituto 11l de mayor nivel de complejidad.

¢ Radioterapia parcial acelerada a la mama (APBI, siglas en inglés).

Algunos estudios sobre APBI sugiere que las tasas de control en pacientes
seleccionados con cancer de mama temprano pueden ser comparables a
las tratadas con dosis estandar de RT a la mama. Sin embargo, puede
tener menores resultados estéticos que la radioterapia estandar. Este
manejo se referird a un instituto 11l de mayor nivel de complejidad.

El panel de NCCN, considera los siguientes criterios para APBI:

- Pacientes de 50 afios 0 mas con carcinoma ductal in situ <2 cm
(enfermedad T1) con margen negativos = 2mm, no infiltracién
linfovascular, RE positivo y BRCA negativo.

- Grado nuclear intermedio/bajo, carcinoma ductal in situ <2.5 cm con
margenes negativos.

El consenso de la Sociedad American de Braquiterapia del 2018 menciona
gue APBI representa una opcién de tratamiento, apropiado para pacientes
seleccionados con cancer de mama temprano, 45 afios o mayores, tumor
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de 3 cm o menor, ganglios negativos, todas las histologias invasivas/DCIS,
receptor de estrégeno negativo/positivo, margenes quirlrgicos negativos y
no invasion linfovascular. Este manejo se referird a un instituto 11l de mayor
nivel de complejidad.

La dosis usualmente prescrita al lecho tumoral es de 34 Gy en 10
fracciones llevado 2 veces al dia con braquiterapia o 38.5 Gy en 10
fracciones llevado 2 veces al dia.

e Terapia sistémica preoperatoria.

En los pacientes tratados con terapia sistémica, las indicaciones de
radioterapia y los campos de tratamiento deben ser basados en el maximo
estadio desde el estadio clinico, estadio patoldgico y las caracteristicas del
tumor.

c) Principios del tratamiento sistémico en cancer de mama

El objetivo de la terapia va a diferir segun el estado de la enfermedad; en el
cancer de mama temprano el tratamiento tiene intenciéon curativa o de
prevencion de la recurrencia y en enfermedad avanzada el objetivo es
mejorar la calidad de vida y extender la supervivencia.

Por otro lado, la seleccion de la terapia esta basada en factores prondsticos y
predictivos. Esos factores incluyen la edad, comorbilidad del paciente, estado
menopausico, histologia del tumor, las caracteristicas clinicas y patoldgicas
del tumor primario y/o metastasico, estadio clinico (enfermedad local o
metastasica), presencia o ausencia de receptores (RE, RP, c-erbB-2, ki-67),
etc.

A pesar de que cada uno de esos factores son importantes para la eleccién
de la terapia sistémica, los factores mas limitantes son la edad, estado
funcional y las comorbilidades. En general, la edad avanzada esta asociada a
poca tolerancia, al estrés psicolégico, comorbilidad, pobre soporte social,
deterioro cognitivo y fragilidad.

Més del 40% de los casos nuevos de cancer de mama son diagnosticados en
mujeres de 65 afios 0 mas en los Estados Unidos, siendo la mediana de
edad al diagnéstico de 62 afios y la mediana de edad de muerte de 68 afios.
Entonces debemos de tener las siguientes consideraciones para el
tratamiento en los pacientes adultos mayores.

e La edad

La edad cronolégica de 65 afios define al paciente anciano, personas con
edades entre los 60 a 80 afios pueden disfrutar de buena calidad de vida,
pero la condicién de fragilidad (estado fisico de mayor vulnerabilidad a
estresores que resulta en una disminucion de las reservas y alteracion en
la regulacion fisioldgica), comienza a instalarse progresivamente; condicion
gue limita una terapia intensa o la contraindica.

eLa biologia del tumor

La eleccion del tratamiento sistémico debe realizarse teniendo en cuenta el
fenotipo del tumor, los tumores con expresién hormonal deben ser tratados
con hormonoterapia y/o bloqueo del eje gonadal y las pacientes con
sobreexpresion del HER2 deben recibir tratamiento dirigido con bloqueo
anti HER2. La poblacion anciana suele presentar tumores de
caracteristicas mas indolentes, con bajo indice de proliferacion, expresion
normal de p53 comparado con mujeres jovenes. Ademas, los tumores
tienen mayor expresion hormonal (85% vs 70% en mujeres = 65 afios y
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menores de 50 afos, respectivamente) y menor sobreexpresion de HER2;
sin embargo, al igual que en pacientes mas joévenes la sobreexpresion de
HER2 est& asociado a mal prondostico.

e La comorbilidad y el estado funcional

Comorbilidades como falla renal, enfermedad hepatica y/o enfermedad
cerebrovascular han sido asociados con un incremento en el riesgo de
muerte de causa distinta al cancer de mama, independiente de la edad.

Por ello los pacientes ancianos deben contar con una evaluacion geriatrica
completa, Comprehensive Geriatric Assessment (CGA), este instrumento
ayuda a evaluar el estado fisico, nutricional y psicolégico de los pacientes
ancianos y puede ayudar a determinar qué pacientes son potencialmente
aptos para terapia sistémica y quienes no pueden ser tratados segun la
edad cronoldgica.

6.4.2 Terapéutica (6181942

El manejo especializado desde la perspectiva quirargica, hormonal y tratamiento
sistémico se especifican en los flujogramas 1 al 10

a) Carcinoma de mama no invasivo (in situ) o estadio clinico (EC)

El objetivo del manejo del carcinoma in situ es prevenir el riesgo
de desarrollar un carcinoma de mama invasivo y/o realizar el
diagnéstico de forma oportuna de un componente infiltrante.

e Carcinoma ductal in situ (CDIs)

- En pacientes con carcinoma ductal in situ, se recomienda cirugia
conservadora seguida de radioterapia adyuvante como una opcién de
manejo.  (Categoria 1, NCCN) (Categoria 1, NCCN)
(Recomendacién, CCO) (Recomendacion, GPC- Colombia)
(Recomendacion, AUGE)

- En pacientes con carcinoma ductal in situ, se recomienda
mastectomia con o sin biopsia ganglio centinela como una opcién de
manejo. (Categoria 2A, NCCN) (Recomendaci6on, CCO)
(Recomendacion, GPC-Colombia) (Fuerte a favor)

- En pacientes con carcinoma ductal in situ con receptores hormonales
positivos operadas, se recomienda Tamoxifeno por 5 afios como
una opcién de manejo. (Categoria 1, NCCN)

(Categoria 1, NCCN) (Recomendacioén, CCO)
(Recomendacion, GPC-Colombia) (Fuerte a Favor)

- En pacientes con carcinoma ductal in situ con receptores hormonales
positivos operadas (posmenopausicas < 60 afios y/o riesgo de
tromboembolismo), se recomienda Inhibidor de aromatasa como una
opcién de manejo. (Categoria 2A, NCCN) (Fuerte a favor)

e Carcinoma lobulillar in situ (CLISs)
- En pacientes con carcinoma lobulillar in situ de tipo clasico, no se
recomienda escision quirargica. (Categoria 2A, NCCN) (Fuerte a

favor)

- En pacientes con carcinoma lobulillar in situ de tipo pleomérfico o con
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imagen radioldégica no concordante, se recomienda escision
quirargica. (Categoria 2A, NCCN) (Fuerte a favor)

b) Cancer de mama temprano (EC I, EC Il y T3N1MO)

e Tratamiento quirdrgico en cancer de mama temprano

En pacientes con cancer de mama temprano, se recomienda
mastectomia o0 cirugia conservadora seguido de radioterapia.
(Categoria 1, NCCN) (Fuerte a favor)

En pacientes con cancer de mama temprano y axila clinicamente
positiva, se recomienda confirmacion patolégica con biopsia por
aspiracion con aguja fina guiada por ecografia o biopsia core.
(Categoria 1, NCCN) (Recomendacion, GPC- Colombia) (Fuerte a
favor)

En pacientes con cancer de mama temprano axila clinicamente
negativa, se recomienda la biopsia del ganglio centinela para la
estadificacion ganglionar axilar. (Categoria 1, NCCN)
(Recomendacion, CCO) (Recomendacion, SIGN) (Fuerte a favor)

En pacientes con cancer de mama temprano axila clinicamente
negativa y biopsia de ganglio centinela negativo, no se recomienda
diseccion radical de axila. (Categoria 1, NCCN) (Recomendacién,
CCO) (Recomendacion, GPC-Colombia) (Fuerte en contra)

En pacientes con cancer de mama temprano axila clinicamente
negativa y biopsia de ganglio centinela positivo solo con
micrometéastasis, no se recomienda diseccion radical de axila.
(Categoria 2A, NCCN) (Fuerte en contra)

En pacientes con cancer de mama temprano axila clinicamente
negativa que cumplan todos los siguientes criterios: Tumor T1 6 T2, 1
6 2 ganglios centinelas positivos, no exposicion a quimioterapia
neoadyuvante, y que tienen planificado cirugia conservadora seguido
de radioterapia a toda la mama, no se recomienda diseccién radical
de axila. (Categoria 2A, NCCN) (Fuerte en contra)

En pacientes con cancer de mama temprano portadoras de la mutacion
BRCA 1 / 2, se recomienda mastectomia bilateral y/o la
salpingooforectomia bilateral como cirugia de reduccién de riesgo.
(Categoria 2A, NCCN) (Fuerte a favor)

En pacientes con cancer de mama temprano, se sugiere cirugia
oncoplastica como una opcién para prevenir y corregir secuelas del
tratamiento quirargico. (Categoria 2B, NCCN) (Recomendacion,
CCO) (Débil a favor)

En pacientes con cancer de mama temprano que tienen planificado
mastectomia con cirugia reconstructiva, se recomienda uso de
expansores, implantes, tejido autélogo o ambos. (Categoria 2A,
NCCN) (Recomendacion, CCO) (Fuerte a favor)

En pacientes con cancer de mama temprano expuestas a radioterapia,
gue tienen planificado mastectomia con cirugia reconstructiva diferida,
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se sugiere el uso de tejido autdlogo (preferido), implantes o
expansores. (Categoria 2A, NCCN) (Débil a favor)

- En pacientes con cancer de mama temprano que tienen planificado
mastectomia con cirugia reconstructiva con tejido aut6logo, se
recomienda radioterapia antes o después de la cirugia reconstructiva.
(Categoria 2A, NCCN) (Fuerte a favor)

- En pacientes con cancer de mama temprano con tumor periférico que
se encuentre >2 cm del pezoén, grado histolégico 1 6 2, ganglios
negativos, HER2 negativo y ausencia de invasion linfovascular, se
sugiere la conservacion del complejo areola - pezén. (Categoria 2A,
NCCN) (Débil a favor)

- En pacientes con cancer de mama inflamatorio, no se recomienda la
reconstruccion inmediata. (Categoria 2A, NCCN) (Recomendacion,
CCO) (Fuerte a favor)

e Tratamiento sistémico neoadyuvante en cancer de mama temprano

- En pacientes con cancer de mama temprano HER2 positivo (> cT2 y/o
> cN1), se recomienda tratamiento neoadyuvante con bloqueo dual
anti HER2 con Pertuzumab/Trastuzumab/Docetaxel/Carboplatino.
(Categoria 2A, NCCN) (Fuerte a favor)

e Tratamiento adyuvante en cancer de mama temprano.
Radioterapia en cancer de mama temprano

- En pacientes con cancer de mama temprano sometidas a cirugia
conservadora sin compromiso ganglionar, se recomienda radioterapia.
(Categoria 2A, NCCN) (Recomendacion, SIGN) (Fuerte a favor)

- En pacientes seleccionadas con cancer de mama temprano
sometidas a cirugiaconservadora, se recomienda radioterapia parcial
a la mama (Caoria 2A, NCCN)(Fuerte a favor)

- En pacientes con cancer de mama temprano sometidas a mastectomia
con estadiaje axilar quirargico y tumor < 5 cm, ganglios axilares
negativos y margenes negativos, pero < 1 mm, se recomienda
radioterapia. (Categoria 2A, NCCN) (Fuerte a favor)

- En pacientes con cancer de mama temprano sometidos a mastectomia
con estadiaje axilar quirdrgico con tumor > 2 cm, ganglios axilares
negativos, margenes cercanos, invasion linfovascular y estado
premenopausico, se recomienda radioterapia. (Categoria 2A) (Fuerte
a favor)

- En pacientes con cdncer de mama temprano sometidas a mastectomia
con estadiaje axilar quirargico y tumor < 5 cm, RE positivos, sin
infiltracién linfovascular, ni perineural, ganglios axilares negativos y
margenes > 1 mm, no se recomienda radioterapia. (Categoria 1,
NCCN) (Recomendacion, AUGE) (Fuerte en contra)
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- En pacientes con cancer de mama temprano sometidas a mastectomia
con estadiaje axilar quirdrgico y tumor > 5 cm, ganglios axilares
negativos y margenes positivos, serecomienda radioterapia a parrilla
costal con o sin irradiacién axilar, infraclavicular, supraclavicular y
mamaria interna. (Categoria 2A, NCCN) (Fuerte a favor)

- En pacientes con cancer de mama temprano operadas con ganglios
positivos (1 - 3 ganglios), se sugiere radioterapia a toda la mama,
region infraclavicular, supraclavicular, lecho axilar de riesgo y
considerar irradiar la cadena mamaria internaen tumores ubicados en
cuadrantes internos. (Categoria 2A, NCCN) (Débil a favor)

- En pacientes con cancer de mama temprano operadas con ganglios
positivos (> 4 ganglios), se recomienda radioterapia a toda la mama,
region infraclavicular, supraclavicular, lecho axilar de riesgo y
considerar irradiar la cadena mamaria internaen tumores ubicados en
cuadrantes internos. (Categoria 1, NCCN) (Recomendacion, SIGN)
(Fuerte a favor)

- En pacientes con cancer de mama temprano operadas, se
recomienda radioterapiaa toda la mama a dosis de 46 - 50 Gy en 23 -
25 fracciones o hipofraccionamiento a dosis de 40 - 42.5 Gy en 15 - 16
fracciones y boost adicional (10 a 16 Gy en 4 a 8 fracciones) en ambos
casos. (Categoria 2B, NCCN) (Recomendacién, GPC- Colombia)
(Fuerte a favor)

Tratamiento sistémico adyuvante en cancer de mama temprano

Tratamiento sistémico adyuvante en Cancer de mama temprano HER2
positivo

- En pacientes con cancer de mama HER2 positivo operadas con tumor
< 0.5 cm incluso los T1mi y pNO, se sugiere quimioterapia adyuvante
asociada a Trastuzumab. (Categoria 2B, NCCN) (Recomendacion,
ASCO) (Débil a favor)

- En pacientes con cancer de mama HER2 positivo operadas con tumor
< 0.5 cm incluso los T1lmi y pN1mi, se recomienda quimioterapia
adyuvante asociada a Trastuzumab. (Categoria 2A, NCCN)
(Recomendacion, ASCO) (Fuerte a favor)

- En pacientes con cancer de mama HER2 positivo operadas con tumor
de 0.6 a 1 cm, se recomienda quimioterapia adyuvante asociada a
Trastuzumab. (Categoria 2A, NCCN) (Recomendacion, ASCO)
(Fuerte a favor)

- En pacientes con cancer de mama HER2 positivo operadas con tumor
> 1 cm o cualquier tumor con al menos pN1l, se recomienda
guimioterapia adyuvante asociada a Trastuzumab. (Categoria 1,
NCCN) (Categoria 1, NCCN) (Recomendacion, ASCO)
(Recomendacion, CCO) (Fuerte a favor)

- En pacientes con cancer de mama HER2 positivo operadas, se

recomienda tratamiento adyuvante con Doxorrubicina/Ciclofosfamida
seguido de Paclitaxel o Docetaxel/Trastuzumab como una opcion de
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manejo. (Categoria 2A, NCCN) (Débila favor)

En pacientes con cancer de mama HER2 positivo operadas, se
recomienda tratamiento adyuvante con
Docetaxel/Carboplatino/Trastuzumab como una opciébn de manejo.
(Categoria 2A, NCCN) (Recomendacion, CCO) (Fuerte a favor)

En pacientes con cancer de mama HER2 positivo operadas EC 1 o Il y
contraindicaciébn a quimioterapia con antraciclinas, se recomienda
Docetaxel/Ciclofosfamida/ Trastuzumab como una opcién de manejo.
(Categoria 2A,NCCN) (Débil a favor)

En pacientes con cancer de mama HER2 positivo operadas pT1, NO,
se recomienda quimioterapia adyuvante con Paclitaxel/Trastuzumab
como una opcién de manejo. (Categoria 2A, NCCN) (Fuerte a favor)

Tratamiento sistémico adyuvante en cancer de mama temprano HER2
negativo

En pacientes con cancer de mama HER2 negativo operadas con tumor
<0.5 cm y pNO, no se recomienda quimioterapia adyuvante.
(Categoria 2A, NCCN) (Fuerte en contra)

En pacientes con cancer de mama HER2 negativo operadas con tumor
> 0.5 cm o cualquier tumor con al menos pN1l, se recomienda
guimioterapia adyuvante. (Categoria 1, NCCN) (Fuerte a favor)

En pacientes con cancer de mama HER2 negativo, se recomienda
tratamiento adyuvante con Doxorrubicina/Ciclofosfamida seguido de
Docetaxel o Paclitaxel como una opcién de manejo. (Categoria 1,
NCCN) (Recomendacion, ASCO) (Fuerte a favor)

En pacientes con cancer de mama HER2 negativo, se sugiere
tratamiento adyuvante con Doxorrubicina/Ciclofosfamida como una
opcién de manejo. (Categoria 2B, NCCN) (Recomendacion, ASCO)
(Débil a favor)

En pacientes con cancer de mama HER2 negativo, se recomienda
tratamiento adyuvante con Docetaxel/Ciclofosfamida como una opcion
de manejo. (Categoria 1, NCCN) (Fuerte a favor)

¢) Cancer de mama metastasico o recurrente

Tratamiento quirdrgico en cancer de mama metastasico o recurrente

En pacientes con cancer de mama sometidas a cirugia conservadora y
radioterapia adyuvante que presenten recurrencia local y compromiso
axilar clinico o radiolégico positivo (cN+), se recomienda mastectomia
total o cirugia conservadora y diseccion radical de axila. (Categoria
2A, NCCN) (Fuerte a favor)

En pacientes con cancer de mama sometidas a cirugia conservadora y
radioterapia adyuvante que presenten recurrencia local y compromiso
axilar clinico o radiolégico negativo (cN-), se recomienda cirugia con
biopsia de ganglio centinela con o sin diseccion radical de axila.
(Categoria 2A, NCCN) (Fuerte a favor)
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En pacientes con céncer de mama sometidas a mastectomia con
diseccion radical de axila y radioterapia adyuvante que presenten
recurrencia local, se recomienda reseccién quirdrgica de ser
técnicamente posible o terapia sistémica para lograr una respuesta
local y luego evaluar la posibilidad de reseccion. (Categoria 2A,
NCCN) (Fuerte a favor)

En pacientes con cancer de mama con enfermedad oligometastasica,
se sugiere manejo local de las metastasis con cirugia o radiocirugia.
(Recomendacion, GEICAM) débil a favor)

Tratamiento sistémico en cancer de mama metastasico o recurrente

Tratamiento sistémico en cancer de mama metastasico o recurrente HER2
positivo.

En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
positvo no  expuestos a Pertuzumab, se recomienda
Pertuzumab/Trastuzumab/Docetaxel como una opcion de manejo.
(Categoria 1, NCCN) (Recomendacion, ASCO) (Recomendacién,
GEICAM) (Fuerte a favor) (Preferido)

En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
positvo no  expuestos a Pertuzumab, se recomienda
Pertuzumab/Trastuzumab/Paclitaxel semanal como una opcion de
manejo. (Categoria 2A, NCCN) (Fuerte a favor)

En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
positivo, se sugiere T-DM1 (Ado-trastuzumab emtansine) como una
opcion de manejo. (Categoria 2A, NCCN) (Débil a favor)

En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
positivo que requieran una respuesta a corto plazo, se sugiere
Trastuzumab/Paclitaxel/Carboplatino como una opcion de manejo.
(Categoria 2A, NCCN) (Recomendacion, CCO) (Débil a favor)

En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
positivo, se sugiere Trastuzumab/Paclitaxel o Docetaxel como una
opcibn de manejo. (Categoria 2A, NCCN) (Recomendacion,
GEICAM) (Recomendacién, CCO) (Débil a favor)

En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
positivo, se sugiere Trastuzumab/Vinorelbina como una opcién de
manejo. (Categoria 2A, NCCN) (Débil a favor)

En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
positivo expuestos a Trastuzumab, se recomienda
Lapatinib/Capecitabina como una opcion de manejo. (Categoria 2A,
NCCN) (Recomendacion, GEICAM) (Fuerte a favor) (Preferido)

En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
positivo expuestos a Trastuzumab, se recomienda T-DM1 (Ado-
trastuzumab emtansine) como una opcién de manejo. (Categoria 2A,
NCCN) (Recomendacion, ASCO) (Recomendacion, GEICAM)
(Fuerte a favor) (Preferido)
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En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
positivo expuestos a Trastuzumab, se sugiere
Trastuzumab/Capecitabina como una opcion de manejo. (Categoria
2A, NCCN) (Débil a favor)

En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
positivo expuestos a Trastuzumab, se recomienda
Trastuzumab/Lapatinib como una opcién de manejo. (Categoria 2A,
NCCN) (Fuerte a favor) (Preferido)

Tratamiento sistémico en cancer de mama metastasico o recurrente HER2
negativo

En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
negativo, se sugiere Antraciclinas (Doxorrubicina, Doxorrubicina
liposomal o Epirrubicina) como una opcién de manejo. (Categoria 2A,
NCCN) (Recomendacion, GEICAM) (Recomendacién, CCO) (Débil a
favor)

En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
negativo, se recomienda el uso de Taxanos (Paclitaxel, Docetaxel o
Nab-paclitaxel) como una opcién de manejo. (Categoria 2A, NCCN)
(Recomendacién, CCO) (Recomendacion, GEICAM) (Fuerte a
favor)

En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
negativo, se recomienda Capecitabina como una opcion de manejo.
(Categoria 2A, NCCN) (Recomendacion, GEICAM) (Fuerte a favor)
(Preferido)

En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
negativo, se sugiere Gemcitabina como una opcién de manejo.
(Categoria 2A, NCCN) (Recomendacién, CCO) (Recomendacién,
GEICAM) (Débil a favor)

En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
negativo, se sugiere sales de Platinos (Carboplatino o Cisplatino)
como una opcibn de manejo. (Categoria 2A, NCCN)
(Recomendacion, GEICAM) (Débil a favor)

En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
negativo, se sugiere los Inhibidores de microtubulos (Vinorelbine o
Ixabepilone (Preferido)) como una opcion de manejo. (Categoria 2A,
NCCN) (Recomendacion, CCO) (Recomendacion, GEICAM) (Fuerte
a favor) En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente
HER2 negativo, se recomienda Doxorrubicina/Ciclofosfamida como
una opcion de manejo. (Categoria 2A, NCCN) (Fuerte a favor)

En pacientes con céncer de mama metastasico o recurrente HER2
negativo, se sugiere Doxorrubicina/Docetaxel/Ciclofosfamida como
una opcion de manejo. (Categoria 2A, NCCN) (Débil a favor)

En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
negativo, se recomienda Ciclofosfamida/Doxorrubicina/Fluorouracilo
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como una opcién de manejo. (Categoria 2A, NCCN) (Fuerte a favor)

- En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
negativo, se recomienda Epirrubicina/Ciclofosfamida como una opcién
de manejo. (Categoria 2A, NCCN) (Fuerte a favor)

- En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
negativo, se sugiere Ciclofosfamida/Metotrexato/Fluorouracilo como
una opcion de manejo. (Categoria 2A, NCCN) (Débil a favor)

- En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
negativo, se recomienda Capecitabina/Docetaxel como una opcién de
manejo. (Categoria2A, NCCN) (Fuerte a favor)

- En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
negativo, se sugiere Gemcitabina/Paclitaxel o Docetaxel como una
opcion de manejo. (Categoria 2A, NCCN) (Débil a favor)

- En pacientes con cancer de mama metastasico o recurrente HER2
negativo, se recomienda Gemcitabina/Carboplatino como una opcion
de manejo. (Categoria 2A, NCCN) (Fuerte a favor)

Tratamiento sistémico en cancer de mama metastasico o recurrente
receptoreshormonales positivos HER2 negativo

- En pacientes premenopausicas con cancer de mama metastasico o
recurrente con receptores hormonales positivos HER2 negativo, se
recomiendaablacion o supresion ovarica mas terapia endocrina como
una opciébn de manejo. (Categoria 1, NCCN) (Recomendacion,
ASCO) (Recomendacion, GEICAM) (Recomendacién, AUGE)
(Fuerte a favor)

- En pacientes posmenopdausicas con cancer de mama metastasico o
recurrente con receptores hormonales positivos HER2 negativo no
expuestas a terapia endocrina, se recomienda Inhibidores de
aromatasa (Anastrozol, Letrozol o Exemestano) como una opcion de
manejo. (Categoria 2A, NCCN) (Recomendacién, GEICAM)
(Recomendacién, CCO) (Recomendacion, ASCO) (Fuerte a favor)
(Preferido)

- En pacientes posmenopausicas con cancer de mama metastasico o
recurrente con receptores hormonales positivos HER2 negativo sin
enfermedad visceral y no expuesta a terapia endocrina, se
recomienda Fulvestrant como una opcién de manejo. (Categoria 2A,
NCCN) (Recomendacion, CCO) (Recomendacién, ASCO) (Débil a
favor) (Preferido)

- En pacientes posmenopausicas con cancer de mama metastasico o
recurrente con receptores hormonales positivos HER2 negativo no
expuestas a terapia endocrina, se recomienda Palbociclib (Preferido)
o Ribociclib y un Inhibidor de aromatasa como una opciéon de manejo.
(Categoria 1, NCCN) (recomendacion, NICE) (Recomendacion,
ASCO) (Fuerte a favor)

- En pacientes posmenopausica con cancer de mama metastasico o
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recurrente con receptores hormonales positivos HER2 negativo
expuestas a terapia endocrina, se recomienda Inhibidores de
aromatasa (Anastrozol, Letrozol o Exemestano) como una opcion de
manejo. (Categoria 2A, NCCN) (Recomendacion, GEICAM)

- En pacientes posmenopausicas con cancer de mama metastasico o
recurrente con receptores hormonales positivos HER2 negativo que
han progresadoa un Inhibidor de aromatasa, se sugiere Tamoxifeno
como una opcibn de manejo. (Categoria 2A, NCCN)
(Recomendacion, GEICAM) (Débil a favor)

- En pacientes posmenopausicas con cancer de mama metastasico o
recurrente con receptores hormonales positivos HER2 negativo
expuestas a terapia endocrina, se recomienda Palbociclib/Fulvestrant
como una opcion de manejo. (Categoria 1, NCCN) (Recomendacién,
NICE) (Recomendacion, ASCO) (Fuerte afavor) (Preferido)

- En pacientes posmenopdausicas con cancer de mama metastasico o
recurrente con receptores hormonales positivos HER2 negativo
expuestas a terapia endocrina con un Inhibidor de aromatasa, se
recomienda Everolimus/Exemestano como una opcién de manejo.
(Categoria 2A, NCCN) (Recomendacion, GEICAM)
(Recomendacion, NICE) (Recomendacién, ASCO) (Fuerte a favor)

- En pacientes posmenopdausicas con cancer de mama metastasico o
recurrente con receptores hormonales positivos HER2 negativo
expuestas a terapia endocrina con un Inhibidor de aromatasa, se
sugiere Everolimus/Tamoxifeno como una opcibn de manejo.
(Categoria 2A, NCCN) (Débil a favor)

- En pacientes posmenopdausicas con cancer de mama metastasico o
recurrente con receptores hormonales positivos HER2 negativo
expuestas a multiples lineas de terapia endocrina, se sugiere
progestinas como una opcion de manejo. (Categoria 2A, NCCN)
(Débil a favor)

- En pacientes posmenopausicas con cancer de mama metastasico o
recurrente con receptores hormonales positivos HER2 negativo
expuestas a multiples lineas de terapia endocrina, se sugiere
estrégenos como una opcién de manejo. (Categoria 2A, NCCN) (Débil
a favor)

- En pacientes posmenopausica con cancer de mama metastasico o
recurrente con receptores hormonales positivos HER2 negativo
expuestas a multiples lineas de terapia endocrina, se sugiere
Andrégenos como una opcion de manejo. (Categoria 2A, NCCN)
(Débil a favor)

- En pacientes posmenopausicas con cancer de mama metastasico o
recurrente con receptores hormonales positivos HER2 negativo no
resistentes a la terapia endocrina y que alcancen méxima respuesta,
se sugiere continuar con terapia endocrina hasta la progresion como
una opcion de manejo. (Recomendacién, GEICAM (Débil a favor)

Tratamiento sistémico en cancer de mama metastasico o recurrente
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receptoreshormonales positivos HER2 positivo

- En pacientes posmenopausicas con cancer de mama metastasico o
recurrente con receptores hormonales positivos HER2 positivo, se
sugiere Pertuzumab/Trastuzumab/Inhibidor de aromatasa como una
opcién de manejo. (Categoria 2A, NCCN) (Recomendacion, ASCO)
(Débil a favor)

- En pacientes premenopausicas con cancer de mama metastasico o
recurrente con receptores hormonales positivos HER2 negativo no
expuestas a terapia endocrina, que no deseen o no toleren supresion
ovarica, se recomienda Tamoxifeno como una opcién de manejo.
(Categoria 2A, NCCN) (Recomendacion, GEICAM)
(Recomendacion, AUGE) (Fuerte a favor)

- En pacientes premenopausicas con cancer de mama metastasico o
recurrente con receptores hormonales positivos HER2 negativo no
expuestas 0 con mas de 1 afio sin exposicion a terapia endocrina, se
recomienda supresion ovarica con Ribociclib/Tamoxifeno o Inhibidor
Aromatasa como una opcion de manejo. (Categoria 2A, NCCN)
(Recomendacion, NICE) (Fuerte a favor)

- En pacientes posmenopausicas con cancer de mama metastasico o
recurrente con receptores hormonales positivos HER2 positivo, se
sugiere Trastuzumab/Anastrozol como una opcion de manejo.
(Categoria 2A, NCCN) (Recomendacién, ASCO) (Recomendacion,
GEICAM) (Débil a favor)

e Radioterapia en cancer de mama metastasico o recurrente ©

En pacientes con cancer de mama operadas no expuestas a radioterapia
adyuvante que presenten recurrencia local o ganglionar aislada (axilar,
supraclavicular, infraclavicular o cadena mamaria interna), se recomienda
radioterapia posterior a reseccion quirdrgica como una opciéon de manejo.
(Categoria2A, NCCN) (Fuerte a favor) Se referira a institucion nivel lll
de mayor complejidad

d) Cancer de mama en condiciones especiales
e Cancer de mama con compromiso del sistema nervioso.
- Metastasis cerebral

Manejo: Referencia al INEN u Hospital Maria Auxiliadora segun
coordinacién entre servicio de referencia

- Carcinomatosis o metastasis leptomeningea (CL/ML)

Manejo: Referencia al INEN u Hospital Maria Auxiliadora segun
coordinacién entre servicio de referencia.

e Cancer de mama con metastasis 6sea

El hueso es el lugar mas frecuente de recurrencia en cancer de mama. En
pacientes con cancer de mama operable, la incidencia acumulada de
metastasis 0sea es 8% a 2 aflos y 27% a 10 afios de seguimiento. Los
factores de riesgo para metastasis 6sea es edad menor de 35 afos, tumor
mayor de 2 cm, 4 o mas ganglios comprometidos y receptor de estrégeno
negativo. La presencia de metéstasis 0sea aislada tiene mejor prondstico
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que la metastasis visceral, con una mediana de 20 meses después de la
primera recurrencia ésea comparado con 3 meses después de la primera
recurrencia hepatica. Sin embargo, hay que considerar la morbilidad
asociada con la metastasis 6sea, mas de 50% desarrolla algin evento
0seo.

Manejo: Se recomienda asociar a la quimioterapia, terapia endocrina y
bioldgica, bifosfonatos (acido zoledrénico o pamidronato) o Denosumab,
en pacientes con cancer de mama metastasico con compromiso 0seo
que tengan una expectativa de vida > 3 meses; siempre asociado a
suplementos de calcio (1200 a 1500 mg) y vitamina D3 (400 a 800UlI).

El tratamiento con bisfosfonatos o denosumab previene eventos
esqueléticos relacionados (EER) como fracturas Oseas, dolor 0seo,
necesidad de radioterapia, compresibn medular e hipercalcemia. Los
bifosfonatos como el acido zoledrénico y pamidronato, han demostrado en
varios estudios randomizados aleatorizados su eficacia en prevenir EER.
Denosumab es un anticuerpo completamente humanizado dirigido al
RANK ligando, un mediador de la funcion del osteoclasto. Un estudio
randomizado controlado de céancer de mama metastasico demostro
equivalencia y superioridad en el tiempo de aparicion de EER con
denosumab comparado con el ac. zoledrénico. Ningun estudio de
bisfosfonatos 0 denosumab ha demostrado un impacto en sobrevida en
pacientes con metastasis 6seas.

El esquema recomendado de los bifosfonatos es una dosis mensual
durante el primerafio y luego cada 3 meses hasta 2 afios. Hay extensa
evidencia de estudios randomizados que apoyan el uso de bifosfonatos en
pacientes con metastasis 6sea. Los estudios incluyen acido zoledrénico en
los estados unidos e ibandronato y clodronato en paises europeos.

El acido zoledrénico puede ser superior al pamidronato en metastasis
liticas de mama.

Los estudios originales brindan el tratamiento hasta por 24 meses; sin
embargo, hay evidencia limitada sobre continuar un tratamiento mayor a
ese tiempo Se recomienda contar con una evaluacion dental previa y
procedimientos dentales durante el tratamiento por el riesgo de
osteonecrosis mandibular (ONM) asi como dosificar el bifosfonato segun
funcional renal. Los bifosfonatos y el denosumab estan asociados con un
riesgo de ONM. Una pobre higiene bucal o procedimientos dentales
durante el tratamiento son factores de riesgos para ONM. Factores de
riesgos adicionales para el desarrollo de ONM son la administracion de
quimioterapia, corticoides, enfermedad periodontal y abscesos dentales
Cuando se inicia el tratamiento con acido zoledrénico en pacientes con
lesiones metastasicas 6seas de tumores solidos, se deberd determinar la
creatinina sérica y el aclaramiento de creatinina (CLcr). El CLcr se calcula
a partir de la creatinina sérica utilizando la féormula de CockcroftGault. No
se recomienda en los pacientes que presenten insuficiencia renal grave,
definida para esta poblacion como CLcr < 30 ml/min, antes del inicio del
tratamiento. En los ensayos clinicos con Zometa, se excluyeron los
pacientes con creatinina sérica > 265 mol/l 6 > 3,0 mg/dl.

En pacientes con metastasis 0seas que presentaban insuficiencia renal de
leve a moderada, definida para esta poblacion como CLcr 30—-60 ml/min,
antes del inicio de tratamiento se recomienda las siguientes dosis:
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Tabla N° 11: Indicacién de acido zoledrénico segin funcion renal.

Aclaramiento de creatinina basal Dosis recomendada
(ml/min)

> 60 4 mg

50 — 60 3.5 mg

40 — 49 3.3 mg

30-39 3 mg

* Ficha técnica o resumen de las caracteristicas del producto: Acido zoledrénico.

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). (6:10.19:43)

Las dosis se han calculado asumiendo un AUC obijetivo de 0,66 (mghr/l)
(CLcr = 75 ml/min). Se espera que en los pacientes con insuficiencia renal
las dosis reducidas alcancen la misma AUC que la observada en los
pacientes con aclaramiento de creatinina de 75 ml/min.

e) Esquema del tratamiento sistémico

Tabla N° 12: Esquemas de Tratamiento Sistémico por Escenarios clinicos.

Escenario Esquemas Dosis HEVES
(GRADE)
e Docetaxel: 75 mg/m2 EV dia 1,
Docetaxel e Carboplatino: 6 AUC* EV dja 1, '
Carboplatino e Pertuzumab: 840 mg EVdial ;egwdo de FUERTE A
Pertuzumab * 420 mg EV, cada 21 dias por 6 C|clc_)s y FAVOR
Trastuzumab e Trastuzumab: 8 mg’/kg dia 1 seguido de 6
mg/kg EV, cada 21 dias hasta completar 1
ano
e Paclitaxel: 80mg/m2 EV semanal por 12
semanas,
Paclitaxel e Carboplatino: 6 AUC* EV dia 1,
Carboplatino e Pertuzumab: 840 mg EV dia 1 seguido de | DEBIL A
Pertuzumab * 420 mg EV, cada 21 dias por 6 ciclos y FAVOR
Trastuzumab e Trastuzumab: 8 mg/kg dia 1 seguido de 6
mg/kg EV, cada 21 dias hasta completar 1
afio
e Doxorrubicina:60 mg/m2 EV dia 1
e Ciclofosfamida: 600 mg/m2 EV dia 1,
Doxorrubicina cada 21 dias por 4 ciclos, seguido de
Ciclofosfamida e Docetaxel: 75 - 100 mg/m2 EV dia 1,y DEBIL A
Docetaxel e Pertuzumab: 840 mg EV dia 1 seguido de FAVOR
Pertuzumab * 420 mg EV, cada 21 dias por 6 ciclos y
Trastuzumab e Trastuzumab: 8 mg/kg dia 1 seguido de 6
. mg/kg EV, cada 21 dias hasta completar 1
Neoadyuvanua afio
Her2 positivo o Doxorrubicina:60 mg/m?2 EV dia 1
o Ciclofosfamida: 600 mg/m2 EV dia 1,
Doxorrubicina caga I2;L dl’eTsspoor 4/ci;|oEs\,/seguido Ide .
8 . e Paclitaxel: 80mg/m semanal por
Clcllc:sistzlxrz;da semanas, ) _ DEBIL A
. e Pertuzumab: 840 mg EV dia 1 seguido de | FAVOR
Pertuzumab A :
Trastuzumab 420 mg EV, cada 21 dias por 6 C|clc_>s y
e Trastuzumab: 8 mg/kg dia 1 seguido de 6
mg/kg EV, cada 21 dias hasta completar 1
afio
e Docetaxel: 75 mg/m2 EV dia 1,
e Ciclofosfamida: 600 mg/m2 EV dia 1,
Docetaxel cada 21 dias por 4 ciclos, y
Ciclofosfamida e Pertuzumab: 840 mg EV dia 1 seguido de | DEBIL A
Pertuzumab* 420 mg EV, cada 21 dias por 6 ciclos y FAVOR
Trastuzumab e Trastuzumab: 8 mg/kg dia 1 seguido de 6
mg/kg EV, cada 21 dias hasta completar 1
ano
e Paclitaxel: 80mg/m2 EV semanal por 12
Paclitaxel semanas, DEBIL A
Pertuzumab * e Pertuzumab: 840 mg EV dia 1 seguido de FAVOR
Trastuzumab 420 mg EV, cada 21 dias por 6 ciclos y
e Trastuzumab: 8 mg/kg dia 1 seguido de 6
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mg/kg EV, cada 21 dias hasta completar 1
ano
* AUC: Area bajo la curva. Formula de Calvert: Dosis Total (mg) =
AUC x (TFG+ 25), TFG: Tasa filtracion glomerular
Se debe considerar el uso de factor estimulante de colonias
en cada uno de los esquemas de acuerdo a tolerancia y
FEC d del d d | i
SP del paciente
e Doxorrubicina:60 mg/m2 EV dia 1
o Ciclofosfamida: 600 mg/m2 EV dia 1,
Doxorrubicina cada 21 dias por 4 ciclos, seguido de
Ciclofosfamida e Paclitaxel: 80mg/m2 EV sgmanal por 12 FUERTE A
; semanas o 175 mg/m2 EV dia 1, cada 14
Paclitaxel : ; FAVOR
Trastuzumab dias por 4 ciclos y . .
e Trastuzumab: 8 mg/kg dia 1 seguido de 6
mg/kg EV, cada 21 dias hasta completar 1
ano
e Doxorrubicina:60 mg/m2 EV dia 1
e Ciclofosfamida: 600 mg/m2 EV dia 1,
Doxorrubicina cada 21 dias por 4 ciclos, seguido de
Ciclofosfamida e Docetaxel: 100 mg/m2 EV dia 1 cada 21 | FUERTE A
Docetaxel dias por 4 ciclos y FAVOR
Trastuzumab e Trastuzumab: 8 mg/kg dia 1 seguido de 6
mg/kg EV, cada 21 dias hasta completar 1
arfio
e Docetaxel: 75 mg/m2 EV dia 1,
. e Carboplatino: 6 AUC* EV dia 1, cada 21
Adyuvg;(t:il\?oHerz Czs;;;iaxtierlxo dias por 6 ciclos, FUERTE A
p Trastuzumab e Trastuzumab: 8 mg/kg dia 1 seguido de 6 FAVOR
mg/kg EV, cada 21 dias hasta completar 1
arfio
e Docetaxel: 75 mg/m2 EV dia 1,
e Ciclofosfamida: 600 mg/m2 EV dia 1,
Ci(l:DI(()J]%est%):ﬁilda cada 21 dias por 4 ciclos, y DEBIL A
Trastuzumab e Trastuzumab: 8 mg/kg dia 1 seguido de 6 FAVOR
mg/kg EV, cada 21 dias hasta completar 1
arfio
e Paclitaxel: 80mg/m2 EV semanal por 12
. semanas,
Trzzftljgixrr?;b e Trastuzumab: 8 mg/kg dia 1 seguido de 6 Fllii\R/giA
mg/kg EV, cada 21 dias hasta completar 1
arfio
* AUC: Area bajo la curva. Formula de Calvert: Dosis Total (mg) =
AUC x (TFG+ 25), TFG: Tasa filtracion glomerular
Se debe considerar el uso de factor estimulante de colonias
(FEC) en cada uno de los esquemas de acuerdo a tolerancia y
SP del paciente
e Docetaxel: 75 - 100 mg/m2 EV dia 1,

Docetaxel e Pertuzumab: 840 mg EV dia 1 seguido de | FUERTE A
Pertuzumab * 420 mg EV, FAVOR
Trastuzumab e Trastuzumab: 8 mg/kg dia 1 seguido de 6 | (Preferido)

mg/kg EV, cada 21 dias.
e Paclitaxel: 80mg/m2 EV semanal,

Paclitaxel e Pertuzumab: 840 mg EV dia 1 seguido de
Pertuzumab * 420 mg EV,y ngngRA
Trastuzumab e Trastuzumab: 8 mg/kg dia 1 seguido de 6

mg/kg EV, cada 21 dias
e Paclitaxel: 80mg/m2 EV semanal
Paclitaxel e Carboplatino: 6 AUC* EV dia 1, DEBIL A
Carboplatino e Trastuzumab: 8 mg/kg dia 1 seguido de 6 FAVOR
Metastasico HER2 Trastuzumab mg/kg EV, cada 21 dias hasta completar 1
positivo ano
e Docetaxel: 80 - 100 mg/m2 EV dia 1 -
Docetaxel . S DEBIL A
e Trastuzumab: 8 mg/kg dia 1 seguido de 6
Trastuzumab mg/kg EV, cada 21 dias. FAVOR
. e Paclitaxel: 80 mg/m2 EV semanal, .
Trzzflﬁixrsgb e Trastuzumab: 8 mg/kg dia 1 seguido de 6 ?:i\B/I(IS?
mg/kg EV, cada 21 dias.
. . e Vinorelbine: 25mg/m2 EV semanal, -
T\r/;r;ct);iﬁ)r;?aeb e Trastuzumab: 8 mg/kg dia 1 seguido de 6 ?:i\B/I(IS?
mg/kg EV, cada 21 dias.
e Capecitabina: 1000 - 1250 mg/m2 VO bid FUERTE A
Capecitabina los dias 1 al 14,y FAVOR
Lapatinib *+ e Lapatinib: 1000 mg VO diarios cada 21 .
dias (Preferido)
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e Capecitabina: 1000 - 1250 mg/m2 VO bid )
Capecitabina losdias1al14y DEBIL A
Trastuzumab + e Trastuzumab: 8 mg/kg dia 1 seguido de 6 FAVOR
mg/kg EV, cada 21 dias.
- e Lapatinib: 1000 mg VO diarios y -
Lapatinib e Trastuzumab: 8 mg/kg dia 1 seguido de 6 DEBIL A
Trastuzumab + ma/kg EV, cada 21 dias FAVOR
Indicado en pacientes previamente expuestos a Trastuzumab
e Doxorrubicina:60 mg/m2 EV dia 1
Doxorrubicina o Ciclofosfamida: 600 mg/m2 EV dia 1,
Ciclofosfamida cada 21 dias por 4 ciclos, seguido de FUERTE A
Paclitaxel e Paclitaxel: 80mg/m2 EV semanal por 12 FAVOR
semanas o 175 mg/m2 EV dia 1, cada 14
dias por 4 ciclos
e Doxorrubicina:60 mg/m2 EV dia 1
Doxorrubicina o Ciclofosfamida: 600 mg/m2 EV dia 1, FUERTE A
Ciclofosfamida cada 21 dias por 4 ciclos, seguido de FAVOR
Neoadyuvancia y Docetaxel e Docetaxel: 100 mg/m2 EV dia 1 cada 21
- di 4 cicl
Adyuvancia HER2 1as por Clc OS_ -
negativo Doxorrubicina e Doxorrubicina:60 mg/m2 EV dia 1 DEBIL A
8 . o Ciclofosfamida: 600 mg/m2 EV dia 1,
Ciclofosfamida . . FAVOR
cada 21 dias por 4 ciclos
e Docetaxel: 75 mg/m2 EV dia 1,
‘Docetaxe_l o Ciclofosfamida: 600 mg/m2 EV dia 1, FUERTE A
Ciclofosfamida . . FAVOR
cada 21 dias por 4 ciclos
e Docetaxel: 75 mg/m2 EV dia 1 cada 21
Docetaxel dias por 4 ciclos
Doxorrubicina e Doxorrubicina:50 mg/m2 EV dia 1 ngngRA
Ciclofosfamida o Ciclofosfamida: 500 mg/m2 EV dia 1,
cada 21 dias por 6 ciclos
N e Doxorrubicina: 60 - 75 mg/m2 EV dia 1 DEBIL A
Doxorrubicina cada 21 dias FAVOR
Doxorrubicina e Doxorrubicina liposomal pegilada: 50 DEBIL A
liposomal pegilada* | mg/m2 EV dia 1 cada 21 dias FAVOR
paclitaxel e Paclitaxel: 80mg/m2 EV semanal 0 175 FUERTE A
mg/m2 EV dia 1, cada 21 dias FAVOR
Docetaxel e Docetaxel: 60 - 100 mg/m2 EV dia 1 cada | FUERTE A
21 dias FAVOR
o . | FUERTE A
Capecapna | Sepectabi: 10001280 momz vobi | o
' (preferido)
Gemcitabina e Gemcitabina: 800 - 1200 mg/m2 EV los DEBIL A
dias 1, 8 y 15 cada 28 dias FAVOR
- e Doxorrubicina:60 mg/m2 EV dia 1
ggfgigsggm e Ciclofosfamida: 600 mg/m2 EV dia 1, ng\%‘?
cada 21 dias.
Doxorrubicina e Doxorrubicina:60 mg/m2 EV dia 1
) Docetaxel e Docetaxel: 100 mg/m2 EV dia 1 FUERTE A
Metastésmp HER2 Ciclofosfamida o Ciclofosfamida: 600 mg/m2 EV dia 1, FAVOR
negativo cada 21 dias
e Capecitabina: 950 mg/m2 VO bid los dias
Capecitabina lalldy FUERTE A
Docetaxel e Docetaxel: 75 mg/m2 EV dia 1, cada 21 FAVOR
dias.
e Gemcitabina: 1250 mg/m2 EV los dias 1
Gemcitabina y8 DEBIL A
Paclitaxel e Paclitaxel 175mg/m2 EV dia 1 cada 21 FAVOR
dias
e Gemcitabina: 1250 mg/m2 EV los dias 1 )
Gemcitabina y 8, DEBIL A
Docetaxel e Docetaxel: 100mg/m2 EV dia 1 cada 21 FAVOR
dias
e Gemcitabina: 1250 mg/m2 EV los dias 1
Gemcitabina y8 FUERTE A
Carboplatino e Carboplatino: 2AUC* EV dias 1y 8 cada FAVOR
21 dias
* AUC: Area bajo la curva. Férmula de Calvert: Dosis Total (mg) =
AUC x (TEG+ 25), TFG: Tasa filtraciéon glomerular
Neoadyuvancia y Tamoxifeno Tamoxifeno: 20 mg VO diarios ng\R/SERA
Adyuvancia RH
pos);tivos HER2 FUERTE A
’- Anastrozol e Anastrazol: 1 mg VO diarios FAVOR
negativo i
(preferido)
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- FUERTE A
Letrozol e Letrozol: 2.5 mg VO diarios FAVOR
* . - FUERTE A
Exemestano e Exemestano: 25 mg VO diarios FAVOR
Triptorelina e Triptorelina: 3.75 mg IM cada 4 semanas | FUERTE A
6 11.25 mg IM cada 12 semanas FAVOR
Metastasico RH . . - FUERTE A
positivos, Tamoxifeno Tamoxifeno: 20 mg VO diarios FAVOR
Anastrozol e Anastrazol: 1 mg VO diarios Fléi\R/giA
e Fulvestrant: 500 mg IM dia 1y 15del 1° | FUERTE A
Fulvestrant * ciclo, luego 500 mg en ciclos de cada 28 FAVOR
dias. (preferido)
e Palbociclib: 125 mg VO diarios por 3
Palbociclib * semanas, con descanso de 1 semana cada FL;)E\R/S;A
Letrozol * 28 dias 'y (Preferido)
e Letrozol: 2.5 mg VO diarios.
e Ribociclib: 600 mg VO diarios por 3
Ribociclib * Letrozol | semanas, con descanso de 1 semana cada | FUERTE A
* 28 diasy FAVOR
. e Letrozol: 2.5 mg VO diarios.
HER?2 negativo « Ribociclib: 600 mg VO diarios por 3
Ribociclib * semanas, con descanso de 1 semana cada | FUERTE A
Tamoxifeno 28 dias 'y FAVOR
e Tamoxifeno: 20 mg VO diarios.
e Palbociclib: 125 mg VO diarios por 3
semanas, con descanso de 1 semana cada
Palbociclib* | 28 dias y FUERIEA
Fulvestrant *+ e Fulvestrant: 500 mg IM dia 1y 15 del 1° (Preferido)
ciclo, luego 500 mg en ciclos de cada 28
dias.
e Anastrozol: 10 mg VO diarios
T'rAz\ansatSterriﬂb e Trastuzumab: 8 mg/kg dia 1 seguido de 6 ?:i\B/I(;F'?
mg/kg EV, cada 21 dias
También considerado en pacientes expuestos a terapia endocrina
previamente

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). (6:18.19.42)

NOTA IMPORTANTE: * No se encuentra en el PNUME, pero han sido aprobados por guias
internacionales NCCN Y ESMO, en caso requerir dichos medicamentos solicitar la aprobacion
al comité farcoterapeutico del Hospital de Emergencias de Villa el salvador.

45 de 66



GUIA TECNICA: GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE CANCER DE MAMA EN EL HOSPITAL DE EMERGENCIA DE VILLA EL SALVADOR

6.4.3 Efectos Adversos o colaterales con el tratamiento (61819.42)

Tabla N° 14: Eventos adversos o colaterales del tratamiento sistémico

AGENTE

TOXICIDADES

MANEJO Y SUGERENCIAS

ALQUILANTES:
- Ciclofosfamida

e Hematologica: la mielosupresion es dosis limitante, la neutropenia ocurre entre el 7° — 14°
dia y se recupera al 21° dia, la trombocitopenia suele ocurrir con altas dosis de tratamiento.
e Cardiaca: es observada con altas dosis de la droga y se hace frecuente luego de la
infusion de antraciclinas.

e Gl: nduseas y vomitos a partir de las 2 — 4 horas de infusion hasta las 24 h.

e Renal: Insuficiencia renal. SIADH

o Cistitis hemorragica (5 — 10%)

e Piel y anexos: hiperpigmentacion de piel y ufias, alopecia: inicia 3 a 6 semanas después de
iniciado el tratamiento.

e Hipersensibilidad: rinitis e irritacién faringea, usualmente se resuelve a los 3 dias de
culminada la infusién o uso de la misma.

e Fertilidad: amenorrea con falla ovérica, la esterilidad podria ser permanente.

e Compromiso renal: Dep Cr < 20cc/min disminuir la dosis al 50 — 75%.

e Uro proteccion con MESNA e hidratacion para evitar la toxicidad vesical segun
dosis.

e El manejo de las reacciones de hipersensibilidad se realizara con esteroides y
antihistaminicos.

ANTRACICLINAS
- Doxorrubicina
-Doxorrubicina
liposomal *

- Epirrubicina *

o Hematoldgica: Doxorrubicina: Neutropenia (75%, entre el 10° — 14° dia y se recupera en la
3° semana), trombocitopenia y anemia. Doxorrubicina liposomal: neutropenia (12 — 62%),
anemia (6 — 74%), trombocitopenia (13 — 65%). Epirubicina: neutropenia (80%), anemia (13 -
72%), trombocitopenia (5 - 48%). la trombocitopenia suele ocurrir con altas dosis de
tratamiento.

e Cardiovascular: Doxorrubicina: cardiomiopatia aguda o tardia (5 — 8% a una dosis
acumulada de 450mg/m2, 6 — 20% a 500mg/m2). Doxorrubicina liposomal: < 10% bajo
riesgo. Epirrubicina: cardiomiopatia (0.9% a una dosis acumulada de 550mg/m2, 1.6% a
700mg/m2 y 3.3% a 900mg/m2).

e Gl: Doxorrubicina: naduseas (90% si dosis es > 60mg/m2; 30 — 90%, si dosis es <
60mg/m2), vomitos y mucositis. Dox. Liposomal: nduseas y vomitos (17 - 46%), mucositis
(<14%), astenia (40%), constipacion (<30%), diarrea (5 — 21%). Epirrubicina: Nauseas y
vomitos (92%), mucositis (58%) y diarrea (7 — 25%)

e SNC: Doxorrubicina liposomal: fiebre (8 — 21%) Epirrubicina: letargia (1 — 46%)

e Piel y anexos: Doxorrubicina liposomal: sindrome mano pie (45%), rash (28%), alopecia
(20%). Epirrubicina: alopecia (70 - 95%)

o Fertilidad: Doxorrubicina: amenorrea (60 — 75%) Epirrubicina amenorrea. (72%).

o Neoplasias: Doxorrubicina: LMA/SMD en combinacién con ciclofosfamida y radioterapia
(0.21%, 1.5% alos 5y 8 afos). Epirrubicina: LMA/SMD:0.27%, 0.46%, 0.55% a los 3,5y 8
arios.

e Compromiso renal: No requiere ajuste de dosis

e Compromiso hepatico: Transaminasas 2 — 3 veces ULN: administrar 75% de la
dosis, Transaminasas > 3 veces ULN o bilirrubina 1.2 — 3 mg/dl: administrar el
50% de la dosis, bilirrubina 3.1 — 5 mg/dl: administrar 25% de la dosis, bilirrubina
> 5 mg/dl: no administrar droga

e La suspension de la droga depende del grado de la mucositis, se requiere el
manejo de la misma con geles orales bio adherentes.

e Compromiso renal: Dep Cr 10 — 50 cc/min administrar el 75% de la dosis, Dep
Cr < 10cc/min administrar el 50% de la dosis.

e El carboplatino puede ser reducido en

1 AUC en caso de mielosupresion prolongada y significativa.

e El compromiso hepéatico, no necesita ajuste de dosis.

PLATINOS
- Cisplatino
- Carboplatino

e Hematologica: cisplatino: anemia (25 — 30%), carboplatino: anemia (71 — 90%) neutropenia
severa (18%), trombocitopenia severa luego de 2 — 3 semanas (25%)

e Gl: cisplatino: nauseas y vomitos (70 — 100%), carboplatino: vomitos (65 — 80%)

e Ototoxicidad: cisplatino: dosis dependiente (30%)

e Hidro-electrolitico: cisplatino y carboplatino: hipomagnesemia, hipocalemia, hipocalcemia
(20 — 40%)

e Renal: cisplatino: insuficiencia renal (28 — 36%)

e Hepatica: cisplatino y carboplatino: hipertransaminasemia transitoria (15 — 37%)

e Sensorial: cisplatino y carboplatino: neuropatia sensorial reversible (5 — 10%).

ANALOGOS DE

e Hematoldgica: 5FU: mielosupresién (nadir 9 — 142, se recupera al dia 30 dia) Capecitabina:

5FU:
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PIRIMIDINAS linfopenia (94%), neutropenia (2 — 26%) trombocitopenia (24%) anemia (72 — 80%). e Compromiso renal: No se recomienda ajuste de dosis, pero en pacientes con

- 5 — Fluorouracilo Gemcitabina: neutropenia (7 — 63%), trombocitopenia (24 — 36%), anemia (2 — 73%) hemadidlisis con CICr < 50 cc/min, reducir dosis a 50%

(5FV) e Cardiovascular: 5FU: Angina, arritmia, falla cardiaca isquemia miocardica Capecitabina: e Compromiso hepético: bilirrubina > 5mg/dI: evitar su uso.

- Capecitabina edema periférico (9 — 15%). Gemcitabina: edema periférico (20%) Capecitabina:

- Gemcitabina e Gl: 5FU: nauseas, vomitos y mucositis, diarrea. Capecitabina: diarrea (47 — 57%), nauseas | « Compromiso renal: CICr 30-50 cc/min administrar el 75% de la dosis, CICr < 30
(34 — 53%), vomitos (15 — 37%, estomatitis (22 — 25%), constipacion (9 — 15%), anorexia (9 — | cc/min su uso esté contraindicado.
23%), incremento de bilirrubina (22 — 48%). Gemcitabina: nausea y vémitos (3 - 70%), e Compromiso hepatico leve a moderado, no requiere ajuste de dosis.
diarrea (19 — 30%), estomatitis (10 — 11%), elevacion de transaminasas (4 — 72%), e La suspension de la droga depende del grado de sindrome mano pie, se
incremento de bilirrubinas (4 — 26%) requiere el manejo del mismo con ungtiento en base a soluciones de trea (5 —
e Renal: Gemcitabina: proteinuria (32 — 45%), hematuria (1 — 35%), BUN incrementado 10%)
(16%) Gemcitabina:
e Neuroldgico: 5FU: sindrome agudo cerebelar, confusion euforia, parestesias, cefalea. e Compromiso renal: no se requiere ajuste de dosis
Capecitabina: fatiga (15 — 42%), fiebre (7 — 18%), dolor (12%), parestesias (21%). e Compromiso hepatico: Transaminasas elevadas con bilirrubinas normales no
Gemcitabina: fiebre (40% a las 6 — 12 horas de terminada la infusién), somnolencia (11%) se requiere ajuste de dosis, si la bilirrubina
e Ocular: 5FU: lagrimeo, estenosis del ducto lagrimal, fotofobia. Capecitabina: irritacién >1.6mg/dl, se debera iniciar con dosis de 800mg/m2.
ocular (13 — 15%) Paclitaxel:
o Piel y anexos: 5FU y capecitabina: sindrome mano pie (45%), alopecia, dermatitis, e Compromiso renal: no se requiere ajuste de dosis
fotosensibilidad. Gemcitabina: rash (30%), alopecia (16%), prurito (13%). e Compromiso hepatico: Cuando la infusién es en 3 horas: transaminasas < 10
e Hematolégica: Paclitaxel: neutropenia (14 — 98%, nadir 11° dia y se recupera al 15- 21° veces ULN vy bilirrubina < 1.25 veces ULN: 175mg/m2, transaminasas < 10 veces
dia), trombocitopenia (1 — 20%), anemia (2 — 90%). Docetaxel: neutropenia (75 - 99% al 7 — | ULN y bilirrubina 1.26 - 2 veces ULN: 135mg/m2. transaminasas < 10 veces ULN
10° diay se recupera a la 2 semana), anemia (9 — 94%), trombocitopenia (1 — 14%) Nab- y bilirrubina 2.1 - 5 veces ULN: 90mg/m2 y Transaminasas > 10 veces ULN y
Pac: neutropenia (9 — 80%), anemia (1 — 33%), trombocitopenia (2 — 18%) bilirrubina > 5 veces ULN: evitar su uso.

Docetaxel:

e Cardiovascular: Paclitaxel: EKG anormal (14 — 23%), edema (21%), hipotension (4— 12%). | e« Compromiso renal: no se requiere ajuste de dosis
Docetaxel: retencion de fluidos (13 — 60%). Nab-Pacl: EKG anormal (35 — 60%) e Compromiso hepatico: Transaminasas
o Gl: Paclitaxel: Nauseas y vomitos (52%), diarrea (38%), mucositis (3 - 35%) dolor 1.6 — 6 veces ULN: administrar 75%. 175mg/m2, Transaminasas > 6 veces ULN:
abdominal con paclitaxel intraperitoneal, elevacion de transaminasas (19%), y de fosfatasa uso de droga a juicio clinico.
alcalina (22%), astenia. Docetaxel: estomatitis (8 — 53%), nausea y vomitos (22 — 42%) Nab-paclitaxel:
elevacion de transaminasas (4 — 19%), astenia (62%). Nab- Pacl: nduseas y vomitos (12 — e Compromiso renal: no se requiere ajuste de dosis

TAXANOS 30%) elevacion de t_ransaminasas (39%) y fosfatasa alcalina (36%), astenia (47%). e Compromiso hepatico: Transarr_linasas <10 veces ULN y t_)!lirrut_)ina 1.26 -2

. Paclitaxel e Renal: Ne_nb-PacI: incremento de creatinina (1 -11%) . o veces ULN: 200mg/m2. Transaminasas < 10 veces ULN y bll[rrub|qa 21-5

. Docetaxel o Neurolégico: Paclitaxel: neuropatia periférica (7 — 70%), artralgias/mialgias (60%), veces ULN: 130mg/m2 y Transaminasas > 10 veces ULN y bilirrubina > 5 veces

- Nab Paclitaxel *

debilidad (17%). Docetaxel: neuropatia periférica (20 — 60%) fiebre (35%), debilidad (18 —
66%), mialgia (3 — 23%). Nab-Pacl: neuropatia periférica dosis acumulable (10 - 70%), fatiga
(25%), mialgia/artralgia (44%)

e Piel y anexos: Paclitaxel sindrome mano pie, alopecia (87%), rash (12%). Docetaxel:
alopecia (56 — 76%), rash (47%), onicdlisis (11 — 40%), sindrome mano pie (15%). Nab-Pac:
alopecia (56%), mialgia (44%)

e Ocular: Nab-Pacl: disturbios visuales (queratitis 11%)

e Reaccion de hipersensibilidad: Paclitaxel: 31 — 45%

ULN: no se recomienda su uso.

Trastuzumab

e Cardiotoxicidad: Si la FEVI disminuye > 16% del basal o si el FEVI se
encuentra bajo el limite normal y hay una disminucién de > 10% del basal:
detener la droga por 4 semanas y repetir el FEVI cada 4 semanas(s). Reanudar
el tratamiento si a las 4 — 8s. el FEVI regresa al limite normal o permanece en
una disminucién < 15% del basal. Discontinuar el tratamiento permanentemente
si luego de 8s. persiste la disminucion del FEVI o el tratamiento fue interrumpido
por algun evento de cardiomiopatia por mas de 3 veces.

ANTI Her2
- Trastuzumab
- Pertuzumab *

e Cardiaca: Trastuzumab: disminucion del FEVI (4 - 22%). Pertuzumab: disminucion de FEVI
al combinarse con trastuzumab. Lapatinib disminucion de la FEVI (4%)

e Gl: Trastuzumab: diarrea (25%). ndusea y vomitos, diarrea (4 — 33%), diarrea (7 — 25%),
dolor abdominal (2 — 22%), anorexia (14%), Pertuzumab: nduseas y vémitos (15 — 24%)
diarrea (8 — 67%), estomatitis (19%), dolor abdominal (12%), Lapatinib: diarrea (1 - 65%),
nausea y vémitos (17 - 40%), dolor abdominal y dispepsia (15%) mucositis y estomatitis
(15%), anorexia (11%) hipertransaminasemia (1 — 46%) e hiperbilirrubinemia (1 - 45%)

e Respiratorio: Trastuzumab: tos (5 — 26%), disnea (3 — 22%), rinitis/faringitis (12 — 14%)
Lapatinib: disnea (12%), epistaxis (11%)

o Neuroldgico: Trastuzumab: dolor (47%), fiebre (6 — 36%), cefalea (10 — 26%), insomnio
(14%), dolor de espalda (5 — 22%), debilidad (4 — 42%). Pertuzumab: fatiga (38%), cefalea

Compromiso renal o hepético: no se tiene evidencia de ajuste de dosis.
Pertuzumab:

e Cardiotoxicidad: Detener la droga si la FEVI es < 40% o 40 — 45% con
disminucion absoluta del 10% del basal, repetir FEVI en 3s., si éste no mejora o
empeora se recomienda discontinuar el tratamiento.

e Compromiso renal o hepatico: no se tiene evidencia de ajuste de dosis.
Lapatinib:

e Compromiso renal: no se tiene evidencia de ajuste de dosis.

e Compromiso hepatico: Child-Pugh C: en combinacién con capecitabina reducir
la dosis a 750 mg diario y en combinacion con letrozol reducir la dosis a 1000 mg
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(21%), fiebre (19%). Lapatinib: fatiga (10 — 20%), cefalea (14%), debilidad (12%)

e Piel y anexos: Trastuzumab: rash (4 - 18%). Pertuzumab: rash (1 — 34%), prurito (14%)
resequedad de piel (11%). Lapatinib: sindrome mano pie (12 - 53% con capecitabina), rash
(28 — 44%), resequedad de piel (13%), prurito (12%), desérdenes en las ufias (11%)

e Hipersensibilidad: Trastuzumab: reaccion con la infusion (21 - 40%), Pertuzumab: reaccion
con la infusién (1 — 13%)

diario.

ANTIESTROGENOS
- Tamoxifeno
- Fulvestrant *

e Cardiovascular: Tamoxifeno: vasodilatacion (41%), flushing (33%), hipertension (11%),
edema periférico (11%), eventos tromboembodlicos (2 - 5%).

e Gl: Tamoxifeno: nduseas y vémitos (5 - 26%), pérdida de peso (23%). Fulvestrant:
hipertransaminasemia (2 - 14%), incremento de fosfatasa alcalina 2 - 15%),

e Endocrinolégico y metabdlico: Tamoxifeno: sofocos (25 - 81%), retencion de fluidos (32%),
alteraciones menstruales (13 - 25%), amenorrea (16%). Fulvestrant: sofocos (7 - 13%).

e Respiratorio: Tamoxifeno: faringitis (14%)

o Neurolégico: Tamoxifeno: cambios de humor (12 - 18%), dolor (3 - 13%, depresion (2 -
12%)

e Neuromuscular y esquelético: Tamoxifeno: debilidad (18%), artralgias/mialgias (11 - 14%).
Fulvestrant: desordenes articulares (14 - 19%)

e Genital: Tamoxifeno: sangrado vaginal (2 - 23%), secrecion vaginal (13 - 55%)

e Local: Fulvestrant: dolor en sitio de inyeccion (12 - 14%)

e Piel y anexos: Tamoxifeno: cambios en la piel (6 - 19%), rash (13%)

o Neoplasias: Tamoxifeno: cancer de endometrio (0.8%)

Tamoxifeno:

e Compromiso renal: no se requiere ajuste de dosis.

e Compromiso hepatico: no se requiere ajuste de dosis

Fulvestrant

e Compromiso hepatico: Child-Pugh B: reducir la dosis a 250mg, Child-Pugh C:
su uso no ha sido evaluado

INH. AROMATASA
- Anastrozol

- Letrozol *

- Exemestane *

e Cardiovascular: Anastrozol: vasodilatacion (25 - 36%), enfermedad isquémica
cardiovascular (4 - 17% mayor en pacientes con enfermedad isquémica preexistente),
hipertension (2 - 13%), angina (2 - 12%). Letrozol: edema (7 - 18%). Exemestane:
hipertensién (5 - 15%).

e Gl: Anastrozol: nauseas y vomitos (8 - 19%). Letrozol: ndusea (9 - 17%), aumento de peso
(2 - 13%), constipacion (2 - 11%). Exemestane: nausea (9 - 18%), dolor abdominal (6 - 11%),
fosfatasa alcalina incrementado (14 - 15%).

e Endocrinolégico y metabdlico: Anastrozol: sofocos (12 - 36%). Letrozol:
hipercolesterolemia (3 - 52%), sofocos (6 - 50%). Exemestane: sofocos (13 - 33%).

e Respiratorio: Anastrozol: faringitis (6 - 14%), tos (8 - 11%). Letrozol: disnea (6 - 18%), tos
(6 - 13%).

e Neuroldgico: Anastrozol: cambios de humor (19%), fatiga (19%), dolor (11 - 17%), cefalea
(9 - 13%), depresion (5 - 13%). Letrozol: cefalea (4 - 20%), mareos (3 - 14%), fatiga (8 -
13%). Exemestane: fatiga (8 - 22%), insomnio (11 - 14%), dolor (13%), cefalea (7 - 13%),
depresion (6 - 13%)

e Neuromuscular y esquelético: Anastrozol: debilidad (16 - 19%), artralgias/mialgias (2 -
17%), dolor de espalda (10 - 12%), dolor 6seo (6 - 11%), osteoporosis (11%). Letrozol:
debilidad (4 - 34%), artralgia/artritis (7 - 25%), dolor éseo (5 - 22%), dolorde espalda (5 -
18%), disminucién de la densidad mineral 6sea/ osteoporosis (5 - 15%), fracturas (10 - 14%).
Exemestane: artralgias (15 - 29%)

e Piel y anexos: Anastrozol: rash (6 - 11%). Exemestane: Hiperhidrosis (4 - 18%), alopecia
(15%)

Anastrozol:

e Compromiso renal: no se requiere ajuste de dosis, si CICr > 10 cc/min

e Compromiso hepatico: no se requiere ajuste de dosis.

Letrozol:

e Compromiso renal: no se requiere ajuste de dosis, si CICr > 10 cc/min

e Compromiso hepatico: Child-Pugh C y cirrosis: 2.5 mg interdiario.
Anastrozol:

e Compromiso renal: no se requiere ajuste de dosis, sin embargo en usos
prolongados en pacientes con dafio renal moderado o severo no han sido
estudiados.

e Compromiso hepatico: no se requiere ajuste de dosis, sin embargo en usos
prolongados en pacientes con dafio hepéatico moderado o severo no han sido
estudiados.

ANAL. GNRH
- Triptorelina

e Triptorelina: dolor abdominal (9 - 15%)

e Triptorelina: cefalea (4 - 27%)

e Genitourinario: Goserelina: vaginitis (75%), sintomas pélvicos (9 - 18%), dispareunia
(14%). Leuprolide: vaginitis (11 - 28%), desordenes urinarios (13 - 15%). Triptorelina:
hemorragia vaginal (2 - 24%)

Triptorelina:
e Compromiso renal y hepatico: no se ha estudiado.

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). (6:18.19.42)
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Tabla N° 15: Eventos adversos o colaterales de la cirugia y radioterapia

LUGAR EFECTO <
AFECTADO | SECUNDARIO DESCRIPCION
Los factores que influyen en los pobres resultados de la cosmesis son: el uso del boost, un area a irradiar mayor a 2 campos (es decir, la
adicién a la region supraclavicular, axilar, 0 campo mamario interno), la totalidad de la dosis y heterogeneidad de la misma en los
MALA COSMESIS : P R - L P N .
campos de la mama. Sin embargo, las técnicas en el boost que minimicen la morbilidad y la localizacién especifica a irradiar ayudaran a
reducir el exceso de tejido mamario tomado, a dosis innecesariamente mas altas.
La fibrosis mamaria es mas frecuente en aquellas pacientes que recibieron campos de irradiaciéon adicionales y boost. Existe una fuerte
asociacién entre la dosis total, el tamafio de la fraccion y la fibrosis y esto se demuestra en un estudio de la Universidad de Hamburgo
FIBROSIS gue evaluo la fibrosis posradiacion con un seguimiento de 6 afios y utiliz6 los criterios LENT-SOMA. Las tasas de fibrosis mamaria grado
MAMA 2-3 fueron 58% luego de 60 Gy en fracciones de 2,5 Gy, 51% después de 55 Gy en fracciones de 2,5 Gy y 20% después de 55 Gy en
fracciones de 2 Gy.
DOLOR CRONICO Los sitios de dolor mas afectados son la mama (80%), brazo ipsilateral (70%), y axila ipsilateral (81%) y la prevalencia de dolor fue del
27% después de lumpectomia con RT y 23% después de una mastectomia sola.
Hay varios estudios que evallan la capacidad de lactancia materna luego de tratamiento quirdrgico conservador de la mama méas RT.
LACTANCIA . . . . - - ]
En general, la lactancia normal no es posible y no se han encontrado diferencias en cuanto a la edad de la paciente, ni edad gestacional
ANORMAL S .
en el momento de recibir RT, tampoco en la dosis de RT.
PIEL RADIODERMITIS Es frecuente que la piel de la zona que se trata se vuelva mas sensible, seca e incluso un poco roja. Estos problemas desaparecen con

el tiempo y es importante el manejo de acuerdo con los grados de radiodermitis.

PARED TORACICA
Y MUSCULOS
ASOCIADOS

SINTOMAS Y
MOVILIDAD EN EL
HOMBRO

Los sintomas frecuentes reportados por las pacientes son dolor y rigidez de hombro. Los factores asociados son: la extension del campo
de RT, el tipo de cirugia y la extension de la diseccion ganglionar axilar. Otros factores asociados con la

disminucién del movimiento fueron la edad > 60 afios, presencia de fibrosis subcutanea y no adherencia a un ejercicio programado.

La abduccion maxima del hombro y los &ngulos de flexiéon se reducen mas en la paciente que recibe 3 - 4,5 Gy/fraccién dos veces por
semana que en aquellas que reciben 1.8 Gy/dia cinco veces por semana. Las fracciones de radioterapia mas grandes se asocian con
mayores efectos tardios, y el intervalo entre la RT y la manifestacion clinica puede prolongarse (especialmente, si la dosis por fraccion
no es tan alta).

MIEMBROS
SUPERIORES

LINFEDEMA

El linfedema del brazo es causado por una interrupcion del proceso normal de filtracién entre capilares, tejidos intersticiales y vasos
linfaticos. La estasis del fluido en el tejido subcutaneo del brazo conduce a un aumento de peso y de la circunferencia de la extremidad.
Los factores que contribuyen al edema del brazo son el grado de diseccién ganglionar y la técnica de irradiacién ganglionar, otros son la
obesidad y la infeccién.

La extension de la diseccion ganglionar antes de la irradiacion ganglionar impacta sobre la tasa de linfedema subsiguiente. La adicion de
irradiacion supraclavicular y/o axilar después de una diseccién ganglionar se asocia con una incidencia de linfedema que va del 9 al 58%
en algunas series.

REGION
BRAQUIAL

PLEXOPATIA
BRAQUIAL

El mecanismo de la plexopatia braquial se produce por la fibrosis del tejido alrededor de los nervios periféricos y a la isquemia, estudios
patolégicos han demostrado pérdida de mielina, fibrosis y la obliteracion del vaso nevum.

La plexopatia braquial después de la radioterapia es infrecuente (<5%) y s6lo se observa con irradiacion ganglionar regional. Esta se
manifiesta como debilidad seguido de paralisis progresiva a partir de los 6 meses o mas luego de la RT.

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). ¢:1942)
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6.4.4 Sighos de alarma 61042

Los signos de alarma en el paciente con diagnéstico de cancer de mama estan
relacionados a los eventos adversos secundarios a la terapia grado 3 o mas.
(Ver Tabla N° 13y 14)

6.4.5 Criterios de Alta ©194

El manejo multidisciplinario del paciente con cancer de mama requiere un
continuo seguimiento para reducir la probabilidad de recurrencia o progresion. En
general para el seguimiento de pacientes con cancer de mama la evaluacion
fisica debe ser constante, los exdmenes de imagenes como la mamografia tiene
que realizarse entre los 6 a 12 meses de la cirugia y radioterapia y luego ser
realizada en forma anual.

Criterios de alta son establecidos segun el criterio del especialista en oncologia y
segun los pardmetros de la guia NCCN

a. De Consulta externa

- Después de realizar el seguimiento indicado segun el subtipo de
cancer de mama, 5 a 10 afios después del diagndstico segun criterio
del onc6logo medico

- De no requerir farmacos para sintomatologia especifica por la consulta
gue acude

- Paciente por voluntad propia que no desea ser atendido por nuestra
institucion

- Paciente irritable que no siga indicaciones medicas y/o tenga un trato
irrespetuoso con médico tratante

b. De Hospitalizacién
- Después de alguna tratamiento curativo, farmacoldgico, paliativo o
quirurgico segun el criterio del oncologo médico o cirujano oncélogo a
cargo del paciente
- Después de resolver algun cuadro infeccioso agregado seguln
consideracién del oncélogo medico

6.4.6 Prondstico 61042

El prondstico del cancer de mama esta determinado por el estadio clinico,
fenotipo, compromiso ganglionar, respuesta a la terapia neoadyuvante,
desarrollo de resistencia a las terapias, presencia de eventos adversos y a las
comorbilidades del paciente.

6.5 Complicaciones ©1242

Las complicaciones por tener en consideracién son las asociadas al tratamiento
sistémico y/o local: radioterapia, cirugia, asi como las relacionadas a la historia
natural de la enfermedad. (Ver Tabla N° 13 y N214)

6.6 Criterios de referenciay contrarreferencia ¢4

Todo centro de salud de nivel | y nivel Il que solicite atencién para diagnostico,
tratamiento y medidas paliativas en relacion a cdncer de mama, puede referir a
nuestra institucion

La unidad de oncologia del Hospital Emergencias Villa El Salvador ejercen su
accion en promocion, prevencion, diagnostico, tratamiento y rehabilitacion de los
casos mas comunes, para tratamiento sistémico hospitalizado o casos
complejos que se determinen por la unidad se debe coordinar con la oficina de
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referencias y contra referencias para derivar y que el caso sea aceptado en un
plazo no maximo a 7 dias para el Hospital Maria Auxiliadora o el Instituto
Enfermedades Neoplasicas.

Casos complejos que se manejen dentro del criterio medico oncoldgico, se debe
referir a institucion de mayor nivel, eximiendo de responsabilidad médico legal a
nuestra institucion.

a) Referenciadel Il nivel al lll nivel

 No se dispone de medicacion no aprobada por el petitorio Nacional Unico
de Medicamentos esenciales (PNUME)

¢ No se dispone de radioterapia curativa o paliativa

e Necesidad de manejo hospitalario para quimioterapia sistémica segun
criterio de oncélogo

e Comorbilidad que no pueda ser manejada por nuestra capacidad resolutiva
a criterio del oncélogo medico

¢ Paciente con leucemia que no puede ser manejado en nuestra institucion
e Paciente gestante con cancer de mama
e Criterios adicionales a consideracion del oncélogo medico

b) Contrarreferencia del Il nivel al | nivel

e Paciente que haya sido dado de alta después de 5 o 10 afios de
seguimiento segun criterio de oncélogo medico

e Paciente con remision completa de la enfermedad segun criterio
oncoldgico médico que desea realizar seguimiento en el primer nivel
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6.7 Fluxograma

Flujograma N° 1: Carcinoma de mama no invasivo (in situ) o estadio clinico (EC) 0

Carcinoma Ductal In
situ

Cirugia conservadora +
RT (1)

Mastectomia + BGC (2)

Tipo Clasico

RE +

Carcinoma Lobulillar
In situ

No escision QX

)

Tipo Pleomorfico o
Imagen no concordante

Escision QX (6)

L J

SERMIIA (5 aiios)* (3,4)

* Terapias de reduccion de

RT: Radioterapia, BGC: Biopsia de ganglio centinela, RE: Receptor de estrogeno, Qx: Quirirgico. *En pacientes posmenopausicas < 60 afios y/o riesgo de
tromboembolismo se recomienda inhibidor de aromatasa. Terapias de reduccion de riesgo incluye hormonoterapia. Las recomendaciones se amplian en el
apartadoN°® 7.6.2, seccion A, paginas 40-43. Todas las recomendaciones son Fuerte a favor a menos que se indigue lo contrarioy las preferencias institucionales
seran denominadas como Preferido. En paréntesis se encuentra el nimero de recomendacion segin la tabla Recomendaciones Claves y Nivel

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). (6:19.42)
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Flujograma N° 2: Tratamiento quirtrgico en cancer de mama temprano (EC I, EC Il y T3N1MO)

Mastectomia® (7)

RT

Manejo
de la
CC+ RT(7)
Manejo Quirdrgico
Axila negativa
(cN-)
Manejode
la

Axila positiva

BGC(-)o

Mo DRA

BGC (+) con TODOS:

No DRA

[CM+)

BAAF/BX  Core

confirmatorio (8)

DRA (12)

RT: Radioterapia, BG: Biopsia de ganglio centinela, QX: Quirdrgico, GC: Ganglio centinela, QT neo: Quimioterapia neoadyuvante, CC: cirugia conservadora,
DRA: Diseccidn radical de axila, pNmi: Compromiso ganglionar microscopico. T 1-2: Tamafio tumoral, segin AJCC. *En pacientes con mutacion BRCA 1/ 2 se
recomienda mastectomia bilateral y/o salpingooforectomia bilateral como cirugia de reduccion de riesgo. La cirugia reconstructiva se recomienda el uso de
expansores, implantes o tejido autslogo. En algunos EC Il o T3IN1M0: considerar QT neoadyuvante. Las recomendaciones se amplian en el apartado N° 7.6.2,
seccion B, paginas 43-46. Todas las recomendaciones son Fuerte a favor a menos que se indigue lo contrario y las preferencias institucionales seran
denominadas como Preferido En paréntesis se encuentra el niimero de recomendacion segin la tabla Recomendaciones Claves y Nivel de Evidencia

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). ¢:1942)
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Flujograma N° 3: Tratamiento sistémico en cancer de mama temprano

Bloqueo dual Anti HER2
(PertuzumabiTrastuzumab/Taxano/Carboplatino) (20)

¥

TTo. >
Neoadyuvante
HER 2 + \
] QT adyuvante +
TTo. Adyuvante Trastuzumab® {30-33)
HER2 - QT Adyuvante (39)
TTo. Adyuvante
HT
(48,49)
Plataforma
RH+ HER2 - genetica Opciones
(score de
riesgo)
QT + HT
(49,50)

Doxorrubicina/Ciclofosfamida seguido de Taxano/Trastuzumab

(34)

Docetaxel/CarboplatinoTrastuzumab (35)

Docetaxel/Ciclofosfamida/Trastuzumab*® (Debil a favor) (36)

Doxorrubicina/Ciclofosfamida seguido Docetaxel/Paclitaxel (40)

Doxorrubicina/Ciclofosfamida (Debil a favor) (41)
Docetaxel'Ciclofosfamida (42)

Docetaxel/DoxorrubicinalCiclofosfamida (43)
Ciclofosfamida/Metotrexato/5-FU {Débil a favor) (44)

Epirrubicina/Ciclofosfamida (Deébil a favor) (45)

Premenopausica

| Tamoxifeno(53.53.64) |

<

/

1A + SO/AO (53)

\

Posmenopdusica

IA (56,57)

Tamoxifeno seguido de A

{59,60,61,63,64)

QT: Quimioterapia, HT: hormonoterapia, IA: Inhibidor de aromatasa, 50: Supresion ovarica, AOQ: Ablacion Owvarica, T: Tamafho tumoral segin AJCC, TTo:
Tratamiento, 5-FU: & fluorouracilo. *En pacientes con T=0.6 cm incluso T4mi y pNO la fuerza de recomendacion disminuye. =Recomendado en pacientes con
contraindicacion de Antraciclinas. **Recomendado en pacientes con tumores pT1 NO. Las recomendaciones se amplian en el apartado N® 7.6.2, seccion B,
paginas 49,63-68. Todas las recomendaciones son Fuerte a favoramenos que se indigue lo contrario y las preferencias institucionales seran denominadas como
Preferido. En paréntesis se encuentra el nimero de recomendacion segin la tabla Recomendaciones Claves y Nivel de Evidencia

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). 6:1942)
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Flujograma N° 4: Tratamiento sistémico neoadyuvante en cancer de mama localmente avanzado

Blogueo dual anti HER2 + QT

/ (69,70,71,72,73,74,75)
HER2+

Trastuzumab + QT
(70,71,72,73,74,75)

Doxormubicina/Ciclofosfamida seguido Docetaxel o Paclitaxel (Débil a favor)

HER2- -+ o . (76)
Quimioterapia - . ) .
Docetaxel/Ciclofosfamida {Debil a favor) (77)
Doxomubicina/Ciclofosfamida (Débil a favor) (78)
Epirmubicina/Ciclofosfamida (Débil a favor) (79}
RH+
HERZ2 - ] . )
QT o Inhibidor de Aromatasa (Debil a favar)

QT: Quimioterapia. Las recomendaciones se amplian en el apartado N° 7.6.2, seccion C, paginas 71-76 Todas las recomendaciones son Fuerte a favora menos
que se indique lo contrario ¥ las preferencias institucionales seran denominadas como Preferido En paréntesis se encuentra el ndimero de recomendacion segin
la tabla Recomendaciones Claves y Nivel de Evidencia

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). 6:1942)
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Flujograma N° 5: Tratamiento quirldrgico en cancer de mama metastasico o recurrente

Y

cN+ MT o CC y DRA(8H)
Recurrencia local
CN- »
Cancer de mama cperado de MT o CCyBGC*
CC+ RT adyuvante
Recurrencia con Manejolocal con QX o
enfermedad »| RadioQX (Débil a faver) » Tratamiento sistémico
oligometastasica (88)

QX; cirugia, MT: Mastectomia total, CC: cirugia conservadora, DRA; diseccion radical de axila, BCG: biopsia de ganglio centinela, RadioQX: radiocirugia. *Si
BGC (+) procedera DRA. Las recomendaciones se amplian en el apartado N°7.6.2, seccion D, paginas 77- 79. Todas las recomendaciones son Fuerte a favora
menos que se indique lo contrario y las preferencias institucionales seran denominadas como Preferido En paréntesis se encuentra el nimero de recomendacion
segun la tabla Recomendaciones Claves y Nivel de Evidencia

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). (6:19.42)
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Flujograma N° 6: Tratamiento sistémico en cancer de mama metastasico o recurrente HER2 positivo RH negativos

Lapatinib + Capecitabina (Preferido) (95)
<12 meses* TDM1 (Preferido) (96)
Trastuzumab + Capecitabina (Débil a favor) (97)

L

HER2+RH -

Bloqueo dual anti-HERZ2**+QT:
Pertuzumab/Trastuzumab/Docetaxel (Preferido) (89,90)
| Trastuzumab + QT (Débil a favor) (92,93,94)

T-DM1 (Débil a favor) (91)

> 12 meses™

QT: quimioterapia *tiempo desde el término del tratamiento sistémico adyuvante a la recurrencia. =es preferido en pacientes sin exposicion previa a trastuzumab.
Las recomendaciones se amplian en el apartado N* 7.6.2, seccion D, paginas 79-82. Todas las recomendaciones son Fuerte a favor a menos que se indique o
contrario vy las preferencias institucionales seran denominadas como Preferido En paréntesis se encuentra el niamero de recomendacion segan latabla
Recomendaciones Claves y Nivel de Evidencia

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). 6:1942)
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Flujograma N° 7: Tratamiento sistémico en cancer de mama HER2 negativo

Fuerte afavor:
Taxanos (100)
Capecitabina (Preferido) (101)

Inhibidores de microtubulos: Vinorelbine - Ixabepilone (Preferido)
(104)

Doxorrubicina/Ciclofosfamida (105)

Ciclofosfamida/Epirrubicina/Fluorouracilo (106)

HER2-

Quimioterapia

Débil a favor:
Antraciclinas (99)
Gemcitabina (102)
Platinos (103)

| Doxorrubicina/Docetaxel/Ciclofosfamida (1071

Las recomendaciones se amplian en el apartado N° 7.6.2, seccion D, paginas 82-88. Todas las recomendaciones son Fuerte a favor a menos que se indique lo
contrario ¥y las preferencias institucionales seran denominadas como Preferido En paréntesis se encuentra el namero de recomendacion segian la tabla

Recomendaciones Claves y Nivel de Evidencia

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). ¢:1942)
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Flujograma N° 8: Tratamiento sistémico cancer de mama metastasico o recurrente Receptores hormonales positivos HER2 negativo (6

Y

SERM (115)

Agente (nico

Premenopausicas
Terapia ]
Carbinada > SFO + TTO hormonal como posmencpausicas (116)
HER 2 - RH+
> SERM, 1A (Preferido) DR {Preferido) (117,118,121)
Agente (nico
. Inh. ciclina + Fulvestrant {Preferido)
Posmenopausicas {(122)
Expuestos

/ Inh mTor + Exemestane/ TMX {123,124)

N Inh. ciclina Palbociclib (Preferido) +
o Fulvestrant (119)

Terapia
Combinada®

Y

SERM: moduladores selectivo del receptor de estrogeno, SFO: supresion de la funcion ovarica, IA: Inhibidor de aromatasa, DR: *Down regulator” del receptor de
estrogeno, Inh. Ciclina: Inhibidores de ciclina, TMX: tamoxifeno. Terapia combinada=|A+Iinhibidor de ciclina CDK4/6. Las recomendaciones se amplian en el apartado
N® 7.6.2, seccion D, paginas 88-93. Todas las recomendaciones son Fuerte a favor a menos que se indique lo contrario y las preferencias institucionales seran
denominadas como Preferido En paréntesis se encuentra el nimero de recomendacion segin la tabla Recomendaciones Claves y Mivel de Evidencia

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). ¢:1942)
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Flujograma N° 9: Tratamiento del cancer de mama metastasico o recurrente Receptores hormonales positivos HER2 positivo (6)

Blogueo Dual Anti HER2 + QT

Bloqueo Dual Anti HER2 + HT (Débil a favor)
(129)

RH+ HER2+

. Trastuzumab + HT (Débil a favor) (130)

Anti HER2 + HT*

Lapatinib + Letrozol (Débil a favor) (131)

QT: Quimioterapia, HT: hormonoterapia, Anti HER2: terapia Anti receptor HERZ. *considerar en pacientes sin crisis visceral. Las recomendaciones se amplian en el
apartado N°7.6.2, seccion D, paginas 94-95. Todas las recomendaciones son Fuerte a favora menos que se indique lo contrario y las preferencias institucionales seran
denominadas como Preferido En paréntesis se encuentra el nimero de recomendacion segin la tabla Recomendaciones Claves y Nivel de Evidencia

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). ¢:1942)
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Vil. ANEXOS
Anexo N° 1: Listado de GPCs de cancer de mama publicadas preseleccionadas.
N° | Nombre de la GPC Ano.de .. | Fuente Pais/Region
publicacion
CANCER
1 | Management of Ductal Carcinoma in Situ of the Breast 2018 CARE Canada
ONTARIO
2 | Breast Cancer. Clinical Practice Guidelines in Oncology 2017 NCCN Ef]ti";gzs
Palbociclib with an aromatase inhibitor for previously untreated,
3 | hormone receptor-positive, HER2-negative, locally advanced or 2017 NICE Inglaterra
metastatic breast cancer
Ribociclib with an aromatase inhibitor for previously untreated,
4 | hormone receptor positive, HER2-negative, locally advanced or 2017 NICE Inglaterra
metastatic breast cancer
CANCER
5 | Sentinel Lymph Node Biopsy in Early-stage Breast Cancer. 2016 CARE Canada
ONTARIO
Breast cancer reconstruction surgery (immediate and delayed) across CANCER .
6 Ontario: Patient indications and appropriate surgical options 2016 CARE Canada
) ONTARIO
Adjuvant Endocrine Therapy for Women with Hormone Receptor— Estados
7 | Positive Breast Cancer: American Society of Clinical Oncology 2016 ASCO Unidos
Clinical Practice Guideline Update on Ovarian Suppression
Role of Patient and Disease Factors in Adjuvant Systemic Therapy
8 Decision Making for Early- Stage, Operable Breast Cancer: American 2016 ASCO Estados
Society of Clinical Oncology Endorsement of Cancer Care Ontario Unidos
Guideline Recommendations
Selection of Optimal Adjuvant Chemotherapy Regimens for Human
Epidermal Growth Factor Receptor 2 (HER2) —Negative and Adjuvant Estados
9 | Targeted Therapy for HER2-Positive Breast Cancers: An American 2016 ASCO Unidos
Society of Clinical Oncology Guideline Adaptation of the Cancer Care
Ontario Clinical Practice Guideline
10 Endocrine Therapy for Hormone Receptor— Positive Metastatic Breast 2016 ASCO Estados
Cancer: American Society of Clinical Oncology Guideline Unidos
Everolimus in combination with exemestane for treating advanced
11 | HER2-negative hormone- receptor positive breast cancer after 2016 NICE Inglaterra
endocrine therapy.
12 P'rimary'breast cancer: ESMO Clinical Practice Guidelines for 2015 ESMO Inglaterra
diagnosis, treatment and follow-up.
Ministerio
13 | Guias Clinicas AUGE. Cancer de Mama 2015 de Salud Chile
(MINSAL)
14 | Para el Diagnéstico y Tratamiento del Cancer de Mama Metastasico | 2015 GEICAM Espafia
Sociedad
Espafiola
15 | SEOM Clinical Guidelines in Metastatic Breast Cancer 2015 2015 de Espafa
Oncologia
Médica
CANCER
16 | Optimal Systemic Therapy for Early Female Breast Cancer 2014 CARE Canada
ONTARIO
Chemotherapy and Targeted Therapy for Women with Human
17 Epidermal Growth Factor Receptor 2—Negative (or unknown) 2014 ASCO Estados
Advanced Breast Cancer: American Society of Clinical Oncology Unidos
Clinical Practice Guideline
CANCER
18 | Locoregional Therapy of Locally Advanced Breast Cancer (LABC) 2014 CARE Canada
ONTARIO
Recommendations on Disease Management for Patients with
19 Advanced Human Epidermal Growth Factor Receptor 2—Positive 2014 ASCO Estados
Breast Cancer and Brain Metastases: American Society of Clinical Unidos
Oncology Clinical Practice Guideline
Systemic Therapy for Patients with Advanced Human Epidermal Estados
20 | Growth Factor Receptor 2— Positive Breast Cancer: American Society | 2014 ASCO Unidos
of Clinical Oncology Clinical Practice Guideline
21 | Guia de préctica clinica (GPC) para la deteccién temprana, 2013 MINSALU | Colombia
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tratamiento integral, seguimiento y rehabilitacion del cancer de mama D
Familial breast cancer: classification, care and managing breast
22 | cancer and related risks in people with a family history of breast 2013 NICE Inglaterra
cancer
23 | Treatment of primary breast cancer. 2013 SIGN Escocia
Lapatinib or trastuzumab in combination with an aromatase inhibitor
24 | for the first line treatment of metastatic hormonereceptor- positive 2012 NICE Inglaterra
breast cancer that overexpresses HER2
CANCER
25 | Vinorelbine in Stage IV Breast Cancer 2012 CARE Canada
ONTARIO
The Role of Aromatase Inhibitors in the Treatment of Postmenopausal CANCER .
26 Women with Metastatic Breast Cancer 2012 CARE Canada
ONTARIO
The Role of Aromatase Inhibitors in Adjuvant Therapy for CANCER
27 | Postmenopausal Women with Hormone Receptor-positive Breast 2012 CARE Canada
Cancer ONTARIO
The Role of HER2/neu in Systemic and Radiation Therapy for Women CANCER .
28 . 2012 CARE Canada
with Breast Cancer ONTARIO

Fuente: NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology (NCCN Guidelines®). 6:18:19.42)
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INFORME DE BUSQUEDA DE INFORMACION
CANCER DE MAMA

Fecha: 09 de septiembre del 2024
Hora: 10:00am
Lugar: Servicio de Cirugia oncoldgica

Integrantes:

Dra. Franchesca Sanchez Condori
Dra. Alexandra Aguilar Sota

Dra. Jhon Guevara Pacheco

Desarrollo:

Se llevd a cabo una discusidn exhaustiva sobre la necesidad de adoptar una guia de practica
clinica actualizada respecto al cancer de mama, por ser la neoplasia de mayor incidencia en
mujeres de la poblacion cusquefia.

Se analizé la importancia de tener un manejo estandarizado para la atencion de dicha patologia

Los integrantes de la comision se encargaron de realizar la bisqueda de diferentes guias de
practica clinica con poblacidn similar a la cusquefia. Se revisaron las siguientes guias précticas

clinicas:

e GUIATECNICA: GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE
CANCER DE MAMA EN EL HOSPITAL DE EMERGENCIAS DE VILLA EL SALVADOR

https://cdn.www.gob.pe/uploads/document/file/5641264/4996741-guia-tecnica-guia-
de-practica-clinica-para-el-diagnostico-y-tratamiento-de-cancer-de-
mama.pdf?v=1704491973

e Guia de practica clinica para cl diagnéstico, estadificacidn, tratamiento, rehabilitacion y
seguimiento de pacientes con cancer de mama luminal Ay B, estadio clinico 1 y II.
https://portal.inen.sld.pe/wp-content/uploads/2022/09/RJ-270-2022-J-INEN. pdf

¢ Guia de Préctica Clinica Manejo Multidisciplinario del Céncer de Mama (MMCM)-
ONCOSALUD

https://marketing.oncosalud.pe/hubfs/Guia%20especializada%20Auna/GPC%20Cancer
%20de%20mama%20(GA.DC.G.02)%20Rev.%2003.pdf

Acuerdos:

Tras un andlisis exhaustivo, el equipo del servicio de Cirugia Oncoldgica por unanimidad, decidid
adoptarla GUIA TECNICA: GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA EL DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO

DE CANCER DE MAMA EN EL HOSPITAL DE EMERGENCIAS DE VILLA EL SALVADOR. Se con5|dero
y estar actualizada al manEJo(a nivel

MY

esta guia por estar acorde a nuestra poblacién cusquefig
mundial.
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