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Resumen

El cancer mamario en poblaciones especiales (mujeres jovenes, de edad avanzada, en embarazo o lactancia, hombres)
requiere de consideraciones especiales de manejo sistémico, quirdrgico y radioterapia. La décima actualizacion del Con-
senso Mexicano Sobre Diagndstico y Tratamiento del Cancer Mamario (Colima, enero de 2023) es publicada por sus auto-
res en diferentes articulos. El presente articulo incluye la actualizacion relativa al manejo de cdncer de mama en poblaciones
especiales. La difusion de este consenso contribuye a la actualizacion y homogeneidad de criterios de manejo del cancer.
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Mexican breast cancer consensus. Management of breast cancer in special populations

Abstract

Breast cancer in special populations (young, elderly, pregnant or lactating women, as well as men) requires special
considerations for systemic, surgical and radiotherapy management. The tenth update of the Mexican Consensus on Diag-
nosis and Treatment of Breast Cancer, carried out in January 2023 in the city of Colima, is published by its authors in differ-
ent articles. This article includes an update on the management of breast cancer in special populations. The dissemination
of this consensus contributes to the updating and homogeneity of breast cancer management criteria and the objective of
this article is to present the update on the management of breast cancer in special populations.
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Introduccion

Segun el Diccionario de la Real Academia Espa-
fiola, «especial» es aquello «singular o particular,
que se diferencia de lo comun o habitual»'. En este
caso nos referimos a los grupos de edad o sexo que
padecen cancer mamario y que difieren de la norma
estadisticamente hablando. Por ejemplo, las mujeres
jovenes y las de edad avanzada difieren en cuanto
a condiciones generales y comorbilidades respecto
a la edad comun de presentacidon de esta neoplasia
y requieren de consideraciones especiales de diag-
ndstico y tratamiento, con especial énfasis en la to-
xicidad del manejo sistémico, radioterapia (RT) y
cirugia. El cdncer de mama en hombres es una en-
fermedad de presentacion rara y que constituye < 1%
de los tumores del hombre; su incidencia ha incre-
mentado en los ultimos afios, el carcinoma ductal
infiltrante es el principal subtipo histologico y este
Consenso lo ha incluido?. El tratamiento de la mujer
embarazada con cancer de mama debe ser multidis-
ciplinario e incluir, ademds de oncdélogos, a especia-
listas en gineco-obstetricia, en medicina materno-fetal,
pediatria y psicologia.

Cancer de mama en mujeres jovenes

Una paciente joven para este consenso se considera
a aquella paciente con cancer de mama con edad igual
0 menor de 40 afnos. Esta delimitacion se basa en las
diferencias observadas con respecto a los factores de
riesgo, las caracteristicas tumorales y los desenlaces
clinicos, asi como en los intereses particulares para
este grupo de edad: fertilidad, autoimagen, percepcion
de la calidad de vida y objetivos personales. Los efec-
tos secundarios del tratamiento a largo plazo son par-
ticularmente importantes en pacientes jévenes debido
a su potencial de tener una sobrevida larga.

Los siguientes son conceptos relacionados con el
diagndstico y tratamiento recomendado para este gru-
po de pacientes.

La edad joven no debe ser por si sola una razén para
prescribir terapia mas agresiva que las recomendacio-
nes generales®“.

Es altamente recomendable el tratamiento multidis-
ciplinario, asi como la planeacién del tratamiento indi-
vidual en los siguientes aspectos:

— Apoyo psicosocial personalizado.

- Consejeria genética.

- Referencia para preservacion de reserva ovarica y
fertilidad.

- Abordaje de alteraciones sexuales y de imagen
corporal.

— Promocién para la incorporacién a grupos de apoyo.

- Entrega de material educativo (material de apoyo:
www.jovenyfuerte.com.mx).

El diagndstico, los estudios de imagen y la estadifi-
cacion en mujeres jovenes deben seguir los algoritmos
estandares consistentes con aquellos para mujeres
mayores (ver seccion pertinente). Puede darse consi-
deracion adicional al ultrasonido (US) y la resonancia
magnética (RM) de mama en mujeres jovenes, en par-
ticular en pacientes con tejido mamario extremada-
mente denso o con predisposicion genética.

Las recomendaciones para el tratamiento quirdrgico
de las mujeres jovenes con cancer de mama temprano,
aunque debe individualizarse, no deben diferir de las
indicadas para pacientes mayores. Aunque la edad
joven es un factor de riesgo independiente para recu-
rrencia local®, el tratamiento con cirugia conservadora
de mama y RT no afecta la sobrevida total cuando se
compara con el tratamiento quirdrgico con mastecto-
mia y puede considerarse una opcién para este grupo
de pacientes®.

En caso de tratamiento con cirugia conservadora y
después de finalizar la RT adyuvante, se recomienda
ofrecer un boost de 16 Gy al lecho tumoral a todas las
jovenes pacientes, dado que el riesgo de recurrencia
locorregional a cinco afios disminuye de modo signifi-
cativo (del 20 al 10%)° 2.

Las indicaciones para quimioterapia (QT) y RT adyu-
vante son las mismas que en otras pacientes (ver sec-
cién pertinente)®. El empleo de firmas gendémicas en
pacientes jovenes no se ha estudiado de forma dirigida,
pero existe evidencia creciente sobre su utilidad en
mujeres premenopausicas con ganglios negativos, lo
que puede apoyar su empleo para predecir el beneficio
adicional de QT adyuvante en pacientes de 40 afios o
menores con cancer de mama receptores hormonales
positivos'®. Dado su sustento cientifico, la prueba mas
recomendada en el grupo de pacientes premenopausi-
cas con ganglios negativos es la de 21 genes (Onco-
type Dx®)', No se recomienda el uso de firmas
gendmicas en pacientes jovenes con enfermedad gan-
glionar positiva'* 6.

Las pacientes con cancer de mama receptores hor-
monales positivos deben recibir terapia enddcrina
adyuvante por lo menos cinco afios (ver seccion per-
tinente). Cuando se utilicen inhibidores de aromatasa
en mujeres premenopdusicas, es obligatoria la supre-
sién ovarica con analogos de la hormona liberadora de
gonadotropina (GnRH) y se debe verificar de forma
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periddica que la supresion ovarica sea adecuada con
la medicién de niveles de estradiol®". Si se utiliza un
analogo GnRH en este grupo etario, se prefiere su
administracion mensual para optimizar la supresién y
eficacia ovarica®'®. En los casos de supresion inade-
cuada, es necesario discutir estrategias alternativas
(ooforectomia o continuar con tamoxifeno solo).

En pacientes jévenes premenopdusicas con supre-
sién ovarica, se debe considerar la adicién de acido
zoledrénico al tratamiento adyuvante con hormonote-
rapia (HT)'%-2°,

Las recomendaciones para el manejo del cancer de
mama avanzado no difieren de las de otro grupo etario
(ver secciones pertinentes).

En el caso de pacientes jovenes con cancer de
mama metastasico hormonosensible, HER2 negativo,
se recomienda el uso de supresién o ablacién ovarica
adecuada y emplear las mismas lineas de tratamiento
con agentes enddcrinos o terapias dirigidas como en
mujeres posmenopausicas (inhibidores de aromatasa,
fulvestrant, inhibidores de ciclinas, everolimus) (ver
seccidén pertinente)°.

A toda mujer joven con edad de 40 afios 0 menory
cancer de mama debe ofrecérsele consejeria genética,
independientemente del subtipo de cancer de mama
(ver seccién pertinente)®>*. El estatus de mutaciones
deberia ser parte del algoritmo de la toma individuali-
zada de decisiones de las pacientes. Se deben discutir
las diferentes opciones de tratamiento con una canti-
dad suficiente de tiempo y con apoyo psicoldgico, da-
das las implicaciones y secuelas que pueden producir
a largo plazo®. A las mujeres que no recibieron la con-
sejeria al momento del diagndstico de cancer mamario
se les debera ofrecer durante el seguimiento para abor-
dar los temas de monitoreo y estrategias de reduccion
de riesgo de tumores primarios adicionales en la pa-
ciente y sus familiares.

Debe recomendarse a las mujeres jovenes que reci-
ban asesoramiento especializado en fertilidad y
anticoncepcién antes de tomar cualquier decision de
tratamiento?’.

Se puede considerar la administracién concomitante
de analogos GnRH de forma mensual con QT en pa-
cientes premenopausicas con cancer de mama intere-
sadas en preservar la funcién ovéarica y/o la fertilidad?'°.
Su empleo en pacientes con receptores hormonales
positivos y negativos no confiere riesgo de recurren-
cia®*. El uso de analogos de GnRH no reemplaza el
uso de métodos de preservacién, por lo que se debe
continuar ofreciéndolos en caso de que la paciente
busque preservar fertilidad, y se debe hacer la

referencia con el especialista en biologia de la repro-

duccidn para su evaluacién y manejo®*.

Las pacientes deben ser informadas de la posibili-
dad de embarazo aun durante la terapia enddcrina a
pesar de presentar amenorrea y se debe informar
de la necesidad de un anticonceptivo no hormonal
adecuado.

El uso de anticonceptivos hormonales exdgenos ge-
neralmente esta contraindicado en mujeres jévenes so-
brevivientes y deben considerarse estrategias alternas:
- Sila paciente tiene fertilidad satisfecha: buscar opciones

definitivas (oclusion tubdrica bilateral o vasectomia).

- Si la paciente aun no tiene fertilidad satisfecha: dis-
positivo intrauterino (DIU) (T de cobre). El uso de DIU
con levonorgestrel es controvertido.

- Otra opcion para pacientes con fertilidad no satisfe-
cha: preservativo (considerar fallas relacionadas con
el empleo incorrecto).

- Interrogar sobre uso de anticonceptivos hormonales
y recomendar suspension.

Se recomienda realizar una prueba de embarazo
antes del inicio del tratamiento sistémico con
QT y/u HT.

No se ha demostrado detrimento en el prondstico de
pacientes con embarazos subsecuentes al diagndstico
de cancer de mama®?’. Los médicos deben discutir
caso por caso esta posibilidad con las interesadas en
buscar un embarazo y no desalentar su deseo de
maternidad®?22,

El tiempo de la busqueda del embarazo debe ser
personalizado tomando en cuenta la edad y la reserva
ovarica de la paciente, los tratamientos antineoplasicos
previos y el tiempo de su finalizacién, asi como el ries-
go individual de recaida’®. En general no existe un
consenso sobre el tiempo recomendado para la bus-
queda del embarazo después del término del trata-
miento sistémico, sin embargo se desaconseja hacerlo
durante los primeros 12 meses para disminuir el riesgo
de complicaciones durante la gestacion'®'*. Para pa-
cientes con cancer de mama con receptores hormona-
les positivos, el estudio POSITIVE demostré que la
interrupcion temporal del tratamiento antihormonal es
segura a corto plazo (36 meses) en los desenlaces
oncolégicos y obstétricos’™. Se recomienda la busque-
da del embarazo tras 18 a 30 meses de su inicio, des-
pués de un periodo de lavado de tres meses,
permitiendo una interrupcién maxima de dos afos. Se
debe reiniciar el tratamiento enddcrino para completar
un total de 5 a 10 afos-%2,

Todas las mujeres jovenes deben ser informadas y
aconsejadas sobre los riesgos y sintomas relacionados
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de la amenorrea y menopausia prematura resultantes
del tratamiento sistémico antes de iniciarlo (QT o tera-
pia enddcrina).

La menopausia prematura y/o la amenorrea relaciona-
das con el tratamiento aumentan el riesgo de disminu-
cion de la densidad dsea en pacientes premenopausicas,
por lo que se recomienda monitorearla y tratar en con-
secuencia (ver seccion pertinente).

Las mujeres jovenes con cancer de mama tienen un
mayor riesgo de estrés psicoldgico. Todas las pacien-
tes con malestar o necesidades psicoldgicas deben ser
evaluadas con regularidad. La atencion psicoldgica
debe estar disponible e integrada en los tratamientos
de rutina y de seguimiento del céancer. Las parejas y
los familiares de las pacientes deben involucrarse tem-
pranamente y se deben proponer de manera oportuna
las intervenciones psicosociales de pareja en caso de
que se requieran®.

Tratamiento en pacientes adultas mayores

Este consenso considera una edad > 65 afos para
definir a una persona adulta mayor®:. En estas pa-
cientes, la edad cronoldgica no necesariamente re-
fleja la edad fisioldgica, y por tanto no debe dictar el
tratamiento®*. La valoracion geriatrica permite reco-
nocer problemas no encontrados normalmente, iden-
tifica pacientes vulnerables/fragiles y conduce a
cambios en el manejo planeado hasta en el 50% de
los casos.

Adicionalmente, permite calcular la expectativa de
vida y predecir toxicidades y riesgo de hospitalizacion,
lo que puede mejorar la toma de decisiones terapéuti-
cas y generar intervenciones encaminadas a prevenir
complicaciones y a aminorar el impacto negativo del
tratamiento sobre la calidad de vida®*®°.

Recomendaciones para valoracion
geriatrica

Utilizar la herramienta de tamizaje geriatrico G8
(Tabla 1) en todas las mujeres > 65 afos al iniciar tra-
tamiento. Las pacientes con G8 > 14 puntos no requie-
ren valoraciones adicionales®-%.

De acuerdo con la valoracién geriatrica, las pacien-
tes pueden clasificarse en tres grupos, que podran
utilizarse para decisiones terapéuticas®® (Fig. 1).

Se recomienda realizar una interconsulta a geriatria
para implementar intervenciones multidisciplinarias

<14 puntos

Referir para valoracion
geriatrica

2 14 puntos

Apto
No requiere mas
valoracién Tratar de
forma convencional

Fragil
Comorbilidades graves,
dependiente basicas,
desnutricion grave

Vulnerable
Sin comorbilidades
graves, independiente
en actividades basicas,
sin desnutriciéon grave

Figura 1. Clasificacion.

destinadas a tratar los déficits encontrados en la valo-
racion  geriatrica de forma concurrente  al
tratamiento®-%°,

Calculo de expectativa de vida

Recomendamos utilizar el indice de Suemoto (vali-
dado en México y disponible en https://eprognosis.ucsf.
edu/suemoto.php) para calcular la expectativa de vida
a 10 afos. En la opcién «;Su paciente tiene cancer?»
se debera seleccionar «No» para obtener la mortalidad
por riesgos competitivos. Esto ayudard a sopesar el
riesgo-beneficio de las intervenciones terapéuticas y a
individualizar el tratamiento®+4°.

Toxicidad de la quimioterapia

Recomendamos el uso de la calculadora de toxicidad
especifica para cancer de mama del Cancer and Aging
Research Group (CARG). Dicha calculadora no debe
usarse para determinar qué pacientes pueden o no recibir
tratamiento, sino para identificar pacientes con mayor
riesgo de toxicidades graves con el objetivo de instaurar
medidas preventivas y de seguimiento estrecho. Otra
alternativa es la calculadora CRASH, disponible en www.
moffitt.org/eforms/crashscoreform*?. Otra opcién especi-
fica para pacientes con cancer de mama localizado es
utilizar la calculadora de toxicidad para cancer de mama
del CARG (CARG-BC). Desafortunadamente, esta calcu-
ladora no se encuentra disponible en linea*'.
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Tabla 1. Cuestionario G8 de tamizaje geriatrico

m Respuestas posibles (puntos)

A ¢Ha disminuido la ingesta de alimentos en los
Ultimos tres meses debido a la pérdida de apetito,
problemas digestivos o dificultades para masticar o

tragar?
B Pérdida de peso involuntaria en los Gltimos 3 meses
© Movilidad
D Problemas neuropsicoldgicos
E IMC (peso en kg/estatura en m?)

0 = ha comido mucho menos

1 = ha comido menos

2 = ha comido igual

0 = pérdida de peso > 3 kg

1=no lo sabe

2 = pérdida de peso entre 1y 3 kg
3 = sin pérdida de peso

0 = en cama o silla de ruedas

1 = capaz de levantarse de la cama/silla, pero no sale a la calle
2 = sale a la calle

0 = demencia o depresion graves
1 = demencia leve

2 = sin problemas psicoldgicos
0=IMC<19

1=IMC entre 19y < 21

2 = IMC entre 21y < 23
3=IMC=>23

7 ;Toma més de tres medicamentos por dia?

G En comparacion con otras personas de su edad,
icomo considera el paciente su estado de salud?

H Edad

Puntaje total (0-17)

IMC: indice de masa corporal.

Recomendaciones especificas de
tratamiento

CiruGiA

En adultos mayores, la edad no es un factor que
determine el tipo de tratamiento quirdrgico. Sin embar-
go, es importante evaluar el riesgo quirdrgico con base

0 = no tan bueno
0.5 = no sabe

1 =igual de bueno
2 = mejor

0=> 85 afios

1 =80-85 afios

2 =< 80 afios

en la comorbilidad asociada, ya que se ha observado
que esta limita la oportunidad de dicho tratamiento y
puede conducir a deterioro funcional*®.

RADIOTERAPIA

En pacientes mayores tratadas con cirugia conserva-
dora, podria considerarse la omisién de RT en tumores
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T1-T2 NO, RH+, con mérgenes quirdrgicos negativos,
G1-2, o G3 sin invasidn linfovascular. Esta decision es
valida siempre y cuando se ofrezca terapia enddcrina.
En pacientes con intolerancia al tratamiento enddcrino
0 apego irregular, la RT postoperatoria debe ser fuerte-
mente aconsejada. En caso de tener indicacion absoluta
para RT a la mama/pared o &reas ganglionares, la téc-
nica y esquema de tratamiento se debe elegir con base
en las caracteristicas histopatoldgicas y subtipo mole-
cular, favoreciendo esquemas hipofraccionados*+*°.

TRATAMIENTO SISTEMICO

El beneficio de la QT y/o HT adyuvante debe deter-
minarse utilizando herramientas clinicas y genémicas
convencionales, y sopesarse contra la expectativa de
vida y el riesgo de toxicidad. No existen esquemas
adyuvantes especificos para adultos mayores, pero los
esquemas modificados (como capecitabina monodro-
ga) son menos eficaces, por lo que recomendamos
esquemas convencionales'”. En mujeres mayores can-
didatas a QT, los esquemas sin antraciclinas (como TC)
conllevan menor riesgo de hospitalizacion y pueden ser
preferidos, sobre todo en RH+647, El tratamiento en-
décrino primario puede usarse en pacientes fragiles
con tumores RH+ no candidatas a cirugia*®-,

En enfermedad metastasica, se recomiendan los
mismos tratamientos que en pacientes mas jovenes.
Recomendamos utilizar la valoracion geridtrica para
determinar si las pacientes son candidatas a QT%>%’,

Cancer de mama asociado al embarazo y
a la lactancia

Lineamientos generales

Se define como cancer asociado al embarazo aquel
que se diagnostica durante el periodo de gestacion, y
hasta el primer afio posterior a la terminacion del
embarazo®.

De acuerdo con la literatura, en 1/1,000 casos en el
embarazo se presenta cancer en general, en su mayo-
ria es cancer de mama (39%)°°5'.

Los cambios fisioldgicos de la glandula mamaria du-
rante la gestacion y la lactancia dificultan y retrasan el
diagndstico®>°3,

El tratamiento de la mujer embarazada con cancer de
mama debe ser multidisciplinario e incluir al grupo onco-
l6gico, especialistas en gineco-obstetricia, en medicina
materno-fetal, pediatria y psicologia**>%. Se recomienda
enviar a estas pacientes a centros especializados en el

area y debe considerarse incluirlas en grupos de trabajo
multicéntricos.

La vigilancia fetal debe realizarse cada 3-4 semanas
0, en su caso, previo a cada ciclo de QT.

Diagnostico

El estudio de imagen inicial recomendado es el US
mamario®.

La mastografia debera solicitarse para valorar la exten-
sion de la enfermedad, presencia de microcalcificacio-
nes, descartar multicentricidad y para evaluar la mama
contralateral. Debe realizarse con protecciéon abdominal.
La dosis que recibe el Utero es menor a 0.03 Gy>>%°.

Para corroborar el diagnostico debe realizarse biop-
sia por aguja de corte con anestesia local; es importan-
te comunicar el estado de gravidez de la paciente al
servicio de patologia que manejara los especimenes.

Los estudios de extension sugeridos son®®¢:

- Radiografia de térax con proteccion abdominal.

- US hepatico.

- RM de columna toracolumbar, sin medio de contras-
te, en caso de sospecha de enfermedad dsea.

— Con informacién limitada, se ha propuesto RM de
cuerpo entero durante el segundo y tercer trimestre,
como una opcion a otros estudios de extension®’.

Debe evitarse:

- Estudios que exponen al feto a alta radiacién, como
la tomografia computarizada (TC), estudios de medi-
cina nuclear y tomografia por emisiéon de positrones
(PET/TC).

- Medios de contraste como el gadolinio®®,

Cirugia

La cirugia es un procedimiento seguro durante cual-
quier trimestre del embarazo. La decisién del tipo de
cirugia debe realizarse acorde a las caracteristicas
tumorales, etapa clinica y trimestre del embarazo®°°.
- En etapas | y II, la mastectomia no ha demostrado

ofrecer mayor supervivencia, en comparacion con la

cirugia conservadora.

- La cirugia conservadora de mama estd indicada en
el segundo y tercer trimestres de la gestacion, segui-
da de RT al finalizar el embarazo®'.

Radioterapia

El tratamiento con RT esta contraindicado durante
todo el embarazo debido a su teratogenicidad y la
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induccion de neoplasias malignas, asi como alteracio-
nes hematolégicas®.

Tratamiento sistémico

QUIMIOTERAPIA

La QT se recomienda a partir del segundo trimestre
de la gestacion®'.

Se recomienda realizar examen fetal con US previo
al inicio de la QT para excluir anormalidades preexis-
tentes, asi como medicién de la presién arterial y de-
terminacion de proteinuria antes de cada ciclo®-6¢,

Los esquemas basados en antraciclinas y taxanos
son los recomendados. Las dosis deberan calcularse
de acuerdo con una superficie corporal real®. La ex-
periencia en cohortes retrospectivas no ha mostrado
incrementar el dafio en los fetos®¢¢”. Se prefiere pacli-
taxel semanal que docetaxel. La eficacia y seguridad
de las dosis densas y uso de platinos todavia no es
del todo claro®.

La exposicién a QT in utero a partir del segundo
trimestre no afecta el desarrollo cognitivo, cardiaco y
fisico de los nifios®. La exposicién a antraciclinas y su
efecto a largo plazo no parece causar efectos en el
desarrollo. Respecto a los taxanos, no se cuenta con
suficiente informacion’®7".

Debe evitarse la administracion de QT después de
la semana 35 de gestacion a fin de evitar complicacio-
nes obstétricas’>’°.

Se recomienda iniciar QT a dosis estandares y
posterior al primer ciclo hacer las modificaciones
pertinentes.

TERAPIAS BIOLOGICAS

Actualmente esta contraindicado el uso de terapias
anti-HER2 durante la gestacion, ya que se ha asociado
a oligo/anhidramnios e hipoplasia pulmonar’*76.

Por otra parte, el protocolo MotHer, que es un estudio
observacional de dos cohortes, prospectivo, en muje-
res que recibieron trastuzumab, pertuzumab y trastuzu-
mab emtansina (T-DM1) durante el embarazo o seis
meses previos al embarazo’’ nos brindard mas infor-
macion al respecto.

TERAPIA ENDOCRINA

Esta contraindicado el uso de tamoxifeno u otra te-
rapia enddcrina durante el embarazo®®.

ANTIEMETICOS Y TERAPIAS DE SOPORTE

Los antieméticos y los factores estimulantes de co-
lonias deben utilizarse de acuerdo con las recomenda-
ciones de manejo habitual.

El uso de bisfosfonatos no se recomienda.

TERMINACION DEL EMBARAZO

El tiempo en que debe interrumpirse el embarazo y
la via de terminacion de la gestacion debe obedecer a
indicacion obstétrica.

En caso de recibir QT, esta no debe aplicarse tres
semanas antes de la fecha probable de parto o des-
pués de la semana 35, para evitar nadir.

La interrupcion del embarazo durante el primer tri-
mestre solo debe considerase en etapas avanzadas
que requieran tratamiento sistémico, por el alto riesgo
teratogénico. Esta decision debe ser tomada por la pa-
ciente, en conjunto con el grupo multidisciplinario®®”.

Lactancia

La lactancia debe evitarse si la paciente esta reci-
biendo terapia sistémica, terapias biolégicas o RT®.

Pronosrtico

La terminacion temprana del embarazo no mejora la
supervivencia.

En un estudio multicéntrico de casos y controles en
129 nifios, la exposicién prenatal al cancer materno
con o sin tratamiento no afectd el desarrollo cognitivo,
cardiaco o general de los nifios en la primera infancia
hasta los 36 meses de seguimiento®’.

Se desconocen los efectos posnatales a largo plazo
respecto al uso de QT durante el embarazo. Son ne-
cesarios estudios al respecto’®’°.

Una cohorte del MD Anderson de 1992 al 2010, 81
pacientes embarazadas con cancer de mama, fueron
tratadas con esquema FAC (5-fluoruracilo, adriamicina
y ciclofosfamida) neoadyuvante o adyuvante, con una
mediana de seguimiento de siete afnos, solo tres pa-
cientes presentaron anormalidades genéticas’®.

OTROS ASPECTOS

Las portadoras de mutaciones en BRCA1 y BRCA2
no se protegen por embarazos tempranos®’, y tampoco
se ha identificado que tengan mayor riesgo de cancer
de mama durante el embarazo’.
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Respecto a la inmunoterapia e inhibidores CDK4/6,
no se cuenta con informacién suficiente para emitir
recomendacion alguna.

El uso de dexametasona y factores estimulantes de
colonias no esta contraindicado de acuerdo con la evi-
dencia retrospectiva®'#,

Cancer de mama en el hombre

Introduccion

El cancer de mama en el hombre constituye una
entidad rara, representa menos del 1% del total de
casos de cancer de mama®. Se calcula que en el 2023
en EE.UU. habrd 2,800 nuevos casos de cancer de
mama en hombres y 530 muertes®. El riesgo de pre-
sentar cancer de mama en hombres es 1:1,000 com-
parado con 1:8 en mujeres®.

La incidencia del cancer de mama en hombres au-
menta continuamente con la edad, de manera similar
a lo observado en mujeres. La edad media de presen-
tacion es entre 5y 10 afos mayor en hombres que en
mujeres (alrededor de los 68 afos)®6-%,

Considerando etapa por etapa, el prondstico es si-
milar entre hombres y mujeres con cancer de mama,
aunque es mas frecuente que los hombres sean diag-
nosticados con enfermedad mas avanzada®®°.

Los principales factores de riesgo incluyen historia
familiar de cancer de mama, antecedente de RT tora-
cica, la obesidad, el uso de estrogenos exdgenos, en-
fermedades asociadas a hiperestrogenismo como el
sindrome de Klinefelter, las disgenesias gonadales y la
presencia de mutaciones patogénicas en genes aso-
ciados a cancer de mama®-%,

Todo hombre con cancer de mama debe recibir con-
sejeria genética. Cerca del 20% de los hombres con
cancer de mama son portadores de mutaciones pato-
génicas en linea germinal®®-°2,

El carcinoma ductal infiltrante es el principal subti-
po histolégico del cancer de mama en hombres
(90%), dado la ausencia de acinos o I6bulos en el
tejido mamario normal. Cerca del 10% se presenta
como carcinoma in situ y el 90% como enfermedad
invasora® %,

Un estudio retrospectivo multicéntrico que evalud las
caracteristicas clinicas y patoldgicas de cerca de 1,500
hombres con cancer de mama reporté que el 99% de
estos tumores expresaban receptores de estrogeno y
el 81% receptores de progesterona. El 8.7% eran HER2
positivo y el 0.3% triple negativo® 249,

Tratamiento

Debido a la baja incidencia del cancer de mama en
hombres, la mayoria de las estrategias de tratamiento
son recomendaciones extrapoladas de los datos dis-
ponibles del manejo del cancer de mama en la muijer;
considerando de manera similar la etapa clinica, la
expresion de receptores hormonales y el estado de
sobreexpresion o amplificacion de HER2, asi como las
comorbilidades, el estado funcional y las preferencias
del paciente.

El tratamiento local recomendado es la mastectomia
simple con ganglio centinela o la mastectomia radical
modificada dependiendo de la presencia de enferme-
dad ganglionar clinica. El uso de cirugia conservadora
no estd recomendado®-%. Las indicaciones de RT ad-
yuvante seguiran las mismas pautas establecidas para
el tratamiento del cancer de mama en la mujer.

Respecto a la seleccion del esquema de QT neo o
adyuvante para pacientes con enfermedad temprana o
localmente avanzada se consideraran factores pronds-
ticos clinicopatoldgicos, que son el tamafio tumoral,
estado ganglionar, expresién de receptores hormona-
les, estado de HER2, comorbilidades y estado funcio-
nal del paciente. Esto de manera similar a las
recomendaciones disponibles para el manejo del can-
cer de mama en mujeres®’.

El uso de tamoxifeno adyuvante por cinco afios cons-
tituye el estandar de tratamiento para hombres con
cancer de mama en etapa temprana o localmente
avanzado con expresion de receptores hormonales po-
sitivos®®190-193 " Aquellos hombres que presenten con-
traindicaciones para el uso de tamoxifeno podran
recibir tratamiento adyuvante a base de andlogos de
GnRH en combinacion con inhibidores de aromata-
sa'% "% El uso de inhibidores de aromatasa como
monoterapia en el tratamiento adyuvante no esté reco-
mendado, dada la falta de supresién estrogénica a
nivel testicular®.

Los hombres que han completado cinco afios de
adyuvancia hormonal con tamoxifeno, que han presen-
tado una buena tolerancia y alto riesgo de recurrencia
(tamafio tumoral, enfermedad ganglionar o alto grado),
podran recibir cinco afos adicionales de tratamiento
con tamoxifeno®:1%2,

La informacion respecto al empleo de plataformas
gendmicas (Oncotype DX®, MammaPrint® o EndoPre-
dict®) para el uso de QT adyuvante en céancer de mama
en hombres es limitada, por lo que no se puede emitir
una recomendacion con respecto a su uso1%4,
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El uso de terapia blanco adyuvante en hombres
(abemaciclib para pacientes con cancer de mama con
receptores hormonales positivos con enfermedad gan-
glionar u olaparib para pacientes con mutaciones pa-
togénicas en BRCA1 y BRCA2 y alto riesgo de
recurrencia) seguira las mismas indicaciones aproba-
das que en el cancer de mama en mujeres'%106,

El tratamiento de eleccién en hombres con cancer
de mama metastasico con expresién de receptores
hormonales positivos y HER2 negativo es el uso de
terapia hormonal (inhibidores de aromatasa en combi-
nacion con analogos de GnRH, tamoxifeno o fulves-
trant de manera conjunta con un inhibidor de CDK4/
CDK®)'%""1%3, Hoy en dia no existe evidencia que la
combinacion de fulvestrant con analogos de GnRH sea
mas eficaz que su uso como monoterapia'®”'°8,

La seleccion del agente de terapia hormonal debera
considerar las preferencias del paciente en relacion
con toxicidad, tolerancia y tratamiento adyuvante pre-
vio en caso de enfermedad recurrente, dada la ausen-
cia de estudios prospectivos respecto a eficacia.

Los hombres con enfermedad metastasica con re-
ceptores hormonales negativos o resistente a la terapia
hormonal recibirdn QT con esquemas ya establecidos
para cancer de mama.

Los hombres con diagndstico de cancer de mama
avanzado y sobreexpresion de HER2 deberan incorpo-
rar agentes anti-HER2 (trastuzumab, pertuzumab, tras-
tuzumab-deruxtecan, T-DM1 o lapatinib) a su estrategia
terapéutica, de manera similar a las directrices esta-
blecidas en mujeres y de acuerdo con el acceso y
disponibilidad de estos %,

Finalmente el uso de otros agentes de terapia blanco
(inhibidores de mTOR [diana'®® de rapamicina en células
de mamifero], inhibidores de PARP [poli(ADP)-ribosa
polimerasa] o inhibidores de PD-1 [muerte programada 1)
en el tratamiento de céncer de mama en hombres de-
berd de seguir las mismas indicaciones establecidas
para el cancer de mama en mujeres®'"-114,

Conclusiones

Las recomendaciones propuestas para las poblacio-
nes especiales descritas merecen atencién particular
en algunos rubros, aunque en términos generales las
indicaciones de diagndstico, cirugia, tratamiento sisté-
mico y RT globalmente son las mismas.

En mujeres jovenes, la atencion se desprende de la
necesidad de preservar la fertilidad, atender la salud
mental, sexual y fisica particular de este grupo etario, asi

como promover las acciones de atencion con impacto a
mediano y largo plazo, como la consejeria genética, in-
dependiente del subtipo de cancer, y el asesoramiento
especializado en fertilidad y anticoncepcion.

En la coexistencia de embarazo y cancer mamario,
el eje principal centra la atencion en procurar la segu-
ridad del feto y la paciente, de tal forma que las accio-
nes diagndsticas y terapéuticas que se determinan por
la etapa y la edad gestacional tienen algunos limites.
Por ejemplo, en el uso de irradiacién con potencial
teratogénico, tanto de estudios diagndsticos como en
el tratamiento, asi como el empleo de HT, terapia an-
ti-HER2 y la exposicion a QT en el primer trimestre del
embarazo o durante la lactancia.

La informacién descrita nos brinda seguridad acerca
del empleo de QT y cirugia y erradica el concepto abso-
luto de interrupcidn del embarazo ante el diagndstico de
cancer. En el caso de hombres con cancer de mama,
los factores de riesgo en la génesis tienen dos fuentes
principales: la exposicion excesiva a estrégenos (endd-
genos 0 exdgenos) y las mutaciones patogénicas germi-
nales. Por ello, la presencia de receptores de estrdgenos
y progesterona tan alta se asocia al uso de HT en la gran
mayoria de los casos, y la consejeria genética es reco-
mendable en todos. Finalmente, las pacientes > 65 afos
merecen especial atencion en la identificacién de facto-
res asociados a mayor vulnerabilidad.

El empleo de valoracidn geriatrica inicial y aplicacion
de escalas especiales son necesarias, ya que la mitad
de las decisiones de tratamiento estdndar pueden
cambiar. El cuestionario G8 de tamizaje geriatrico es
una herramienta practica. El resultado de su aplicacion
sistematica permitira seleccionar aquellos casos que
ameritan una atencion especial geriatrica y vigilar con
més detalle la tolerancia a los tratamientos. La infor-
macién colectada en estas poblaciones especiales es
una compilacion cuidadosa elaborada por expertos y
que enriquece el Consenso de Colima, con recomen-
daciones y consejos practicos para todos los pacientes
que vemos dia con dia.

Financiamiento

La presente investigacion no ha recibido ninguna
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