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1. Resumen

Introduccion:

El cancer de mama en el varon es poco frecuente representando el 0,5 -1% de
los canceres de mama diagnosticados cada afio.

Objetivos:

Analizar, observacional y retrospectivamente, los casos de cancer de mama en
varones intervenidos en Cantabria en los ultimos 18 afios.

Resultados:

La tasa media de incidencia anual es 0,67/100.000 personas-afio, truncada por
edad (60-79 afos) 1,38/100.000 personas-afio y de recidiva de 8,4/100
personas-afo de seguimiento.

La media de edad al diagnéstico es 69,34 afos. El sintoma mas frecuente es la
tumoracion indolora (40%). En el 36,7% de los pacientes se han recogido
antecedentes familiares, presentando cancer un 63%.

La media de tamafio tumoral es 2,759 cm. Un 70 % presentan afectacion
ganglionar. El 80% son ductales, 96,7% expresan receptores hormonales y
HER?2 es negativo en 65,21%.

Se realiza mastectomia en 86,7%, linfadenectomia en 43,3% y 56,7% biopsia
de ganglio centinela. 63,3% reciben tratamiento hormonal, 50% quimioterapia
y 13,3% radioterapia.

Se registran 8 muertes, 50% por metastasis. El 77,2% de los pacientes vivos
estan libres de enfermedad.

Conclusiones:

A pesar del pequefio tamafio muestral, la baja incidencia y el considerable
tiempo de seguimiento del estudio, hacen que los datos objetivos sean de
utilidad para manejar dicha patologia.

Palabras clave:

Céancer de mama, varén, mastectomia



Abstract
Introduction:

Breast cancer in men is rare, representing 0.5% -1% of breast cancers
diagnosed each year.

Goals:

To analyze, observationally and retrospectively, cases of breast cancer in men
operated in Cantabria in the last 18 years.

Results:

The average annual incidence rate is 0.67 / 100,000 people-year, truncated by
age (60-79 years), 1.38 / 100,000 persons-year and recurrence of 8.4 / 100
persons-year of follow-up.

The mean age at diagnosis is 69.34 years. The most frequent symptom is the
painless tumor (40%). In 36.7% of patients, family history has been collected,
with 63% presenting cancer.

The mean tumor size is 2,759 cm. 70% have lymph node involvement. 80% are
ductal, 96.7% express hormone receptors and HER?2 is negative in 65.21%.

Mastectomy was performed in 86.7%, lymphadenectomy in 43.3% and 56.7%
sentinel lymph node biopsy. 63.3% receive hormonal treatment, 50%
chemotherapy and 13.3% radiotherapy.

There were 8 deaths, 2 due to metastasis. 77.2% of the living patients are free
of disease.

Conclusions:

In spite of the small sample size, the low incidence and the considerable time of
follow-up of the study, the objective data are useful to manage said pathology



2. Introduccién

El cancer de mama en el varén es una enfermedad rara que comprende
alrededor del 1% de todos los canceres de mama M, sin embargo, en 2016
alrededor de 2600 hombres fueron diagnosticados en Estados Unidos de los
cuales 440 murieron de esta enfermedad?. Segun los datos obtenidos del
Instituto Céntabro de Estadistica, entre los afios 2003 y 2015 se notificaron 25
defunciones en Cantabria por cancer de mama en el varon Bl Aunque la
incidencia es baja, su mortalidad no es despreciable, teniendo una
supervivencia global a los 5 afios del 70,6% con una probabilidad de desarrollar
metastasis del 19,5%. [

El cancer de mama en el vardn tiene bastantes similitudes con el cancer
de mama en la mujer postmenopausica que expresa receptor hormonales
aunque suele diagnosticarse en edades mas tardias y en estadios mas
avanzados por lo que, en general, tienen peor prondstico.  >8lEsto es debido a
la falta de conciencia de la existencia de esta patologia en los hombres, al
desconocimiento de los factores de riesgo, asi como, a la falta de programas
de screening. ]

Es interesante realizar un estudio en varones con cancer de mama para
poder analizar las caracteristicas especificas que lo definen. Esto nos permitira
conocer mejor esta enfermedad poco habitual, asi como, las posibilidades en
deteccion precoz y tratamiento que, hasta ahora, han sido extrapoladas de los
estudios de cancer de mama en la mujer, ya que, no existen guias especificas
para el tratamiento del cancer de mama en el varon. [l

2.1 Caracteristicas del paciente

La edad media al diagndstico en los hombres es de 62 afios con un rango
de 24-84 aiios. M El sintoma inicial mas comln es la presencia de una masa
indolora que suele ser peri o subareolar y con menos frecuencia en el
cuadrante supero-externo de la mama. La implicacion del pezon es un evento
bastante temprano que ocurre en el 40-50% de los pacientes siendo la
retraccion su principal signo . Otros sintomas que nos podemos encontrar
son: dolor, telorragia, eritema, ulceracion, etc.

El cancer de mama en el varon es unilateral (entre el 1,5-2% son
bilaterales) @ pero no hay grandes diferencias en la lateralidad siendo
ligeramente mas frecuente (50,6%) en la mama izquierda.

El tamafio del tumor, asi como, la metastasis (ganglionares o a distancia)
en el diagnostico son fundamentales en el pronostico M. El 40% de los
pacientes presentaran metastasis ganglionar y el 7% metastasis a distancia

2.2 Antecedentes familiares y personales

La historia familiar de cancer de mama es uno de los factores de riesgo
mas importantes demostrado en varios estudios. Los hombres con
antecedentes de cancer de mama en su familia tienen entre 2 y 3 veces mas
riesgo de sufrir esta enfermedad, aumentando el riesgo cuantos mas familiares



haya afectados. La relacion con otros tumores no esta valorada en la mayoria
de los estudios. B

En cuanto a los antecedentes personales el principal factor de riesgo para
padecer cancer de mama en el varén es el sindrome de Klinelfelter; esta
enfermedad produciria un aumento de la proporcidon estrogenos-testosterona
que llevaria a una estimulacion hormonal anormal con proliferacion del epitelio
mamario.l? Siguiendo esta hipétesis, otras situaciones relacionadas con el
aumento de los niveles de estrogenos, como la enfermedad hepética (cirrosis),
la obesidad o el tratamiento de un cancer de prostata con estrogenos, también,
suponen un factor de riesgo para desarrollar una neoplasia mamaria en los
hombres. La relacion con una radiacién previa del pecho no ha sido
demostrada de forma evidente en los estudios realizados. 2 10111

Otro de los determinantes de riesgo mas importantes es la mutacion en
BRCA2 que ha demostrado jugar un papel especialmente importante en el
cancer de mama en el varon, mayor que en el de la mujer. El 5-10% de los
hombres que presentan una mutacion en BRCA2 desarrollan cancer de mama
(111 y tienen un riesgo relativo 80 veces mayor que el de la poblacion general. €
Los estudios realizados demuestran que las mutaciones en BRCA2 estan
presentes en aproximadamente el 17% de los canceres de mama familiares en
el varon aunque cabe destacar que esta mutacion también se ha encontrado en
el 12% de los casos esporadicos. 8l Por otra parte, los pacientes con
mutaciones en BRCA parecen desarrollar la enfermedad de manera mas
agresiva y alrededor de una década antes. [

2.3 Técnicas diagnoésticas empleadas en el estudio de cancer de mama en el
varon

El primer paso sera la realizacion de la historia clinica con datos sobre
habitos, enfermedades pasadas y recientes asi como medicamentos que esté
tomando en ese momento. Una vez recogidos los datos se procedera a la

exploracion fisica de la mama y posibles adenopatias principalmente axilares.
[10]

Aunque algunos estudios sugieren que la mamografia no agrega
informacion diagnéstica a la combinacion de examen fisico y evaluacion
patolégica, sigue siendo la primera prueba a realizar en todo paciente con
sospecha de cancer de mama. 8 La imagen, es anormal en el 80-90% de los
casos de cancer de mama en el varén. 12

Otra de las técnicas mas empleadas en el diagnéstico del cancer de
mama en el varén es la ecografia que nos permitira distinguir nédulos, quistes,
cuerpos extrafios (marcadores, catéteres...) asi como el estudio de ganglios
linfaticos. [*2 La ecografia de un cancer de mama generalmente mostrara una
masa de forma irregular hipoecoica. 2

El uso de la RNM en el diagnostico de cancer de mama en el varén no
estd demasiado estudiado y no existen datos sobre su utilizacion en deteccion
precoz y diagnoéstico. [



Por ultimo, para confirmar el diagnostico del cdncer de mama en el varén
tendremos que llevar a cabo una biopsia (debemos tomar una muestra de
cualquier quiste descubierto en imagen porque los quistes simples son raros en
hombres y estan asociados con lesiones neoplasicas papilares). En un estudio
de 153 aspiraciones por aguja fina en cancer de mama se concluy6 que el 13%
no habian aportado suficiente tejido para el diagnéstico; sin embargo, la biopsia
con aguja gruesa ofrece un diagndéstico definitivo histoldgico evitando muestras
inadecuadas y permitiendo distinguir normalmente entre cancer invasivo e in
situ. @ Por ello el mejor método para el diagndstico definitivo es la biopsia con
aguja gruesa guiada por ecografia. I’}

2.4 Caracteristicas radioldgicas

Los hallazgos radiologicos que podemos encontrar en la mamografia son
los siguientes [12.131;

e Asimetria: areas de tejido de densidad fibroglandular que son mas
extensas en una mama que en la otra. Puede ser indicativo de la
presencia de una masa o una variacion de la distribucion del tejido
normal.

e Calcificacion: depositos calcicos en ductos o0 acinos que se
clasifican segun su grado de sospecha y su distribucion. Las de
mayor tamafio y densidad son mas faciles de detectar y
corresponden generalmente con lesiones benignas.

e Distorsion: especulaciones que irradian desde un punto sin un
nodulo definido. Pueden estar en relacion o no con cirugias o
traumatismos; las causas mas frecuentes sin cirugia previa son el
carcinoma y la cicatriz radial. La distorsion puede ser un indicador
de malignidad cuando también se identifican masas, calcificaciones
0 asimetrias.

e Masa: lesiones ocupantes de espacio identificadas en dos
proyecciones que se describiran en funcion de la morfologia, los
margenes y la densidad. Cuando una masa es vista en una sola
proyeccién se denomina asimetria hasta que un analisis confirme
su tridimensionalidad. La mayoria de los canceres de mama que se
diagnostican como una masa son de igual o mayor densidad con
bordes espiculados borrosos

2.5 Tipo histolégico y expresidon de receptores.

Los tipos histolégicos que han sido hallados en el cancer de mama en el varén
son los siguientes [10:141;

e Carcinoma ductal in situ: proliferacién de células epiteliales limitadas
a los conductos, caracterizado por atipia celular y nuclear. Las
células mioepiteliales de la capa exterior al ducto estan normalmente
conservadas aunque pueden estar aumentadas o disminuidas en
namero.

e Carcinoma ductal infiltrante: tipo histolégico en el que el cancer se
ha extendido mas alla de las células que recubren los conductos del
seno. Es el tipo histol6égico mas comun en varones.



- Carcinoma mucinoso
- Carcinoma papilar
- Carcinoma medular

e Carcinoma lobulillar invasivo: las células tumorales son redondas
pequefias y poco cohesivas y tienen un patrén de crecimiento
caracteristico con infiltracion del estroma en una linea Unica.

e Carcinoma lobulillar in situ: proliferacion intralobulillar de células
pequefas, uniformes y poco cohesivas que se originan en la unidad
lobulillar ductal terminal.

El carcinoma lobulillar que antes se pensaba que no podia aparecer en
hombres debido a la falta de diferenciacién lobulillar, ha sido ahora reconocido
en algunos casos.

El carcinoma ductal in situ en los hombres corresponde
aproximadamente al 10% mientras que el 90% restante seria atribuido a
carcinoma ductal infiltrante. El carcinoma lobulillar invasivo, los subtipos
mucinoso y papilar, lesiones medulares y tumores tubulares o neuroendocrinos
son poco frecuentes en los hombres, como también son poco frecuentes los
triple negativos. (59

Junto con el tipo histolégico de la biopsia o0 pieza quirdrgica,
obtendremos un analisis de los receptores que expresa el tumor y que nos
permitira hacer una caracterizacion mas exacta del tumor asi como determinar
Su prondstico y tratamiento. Los tumores de mama en el varon expresan con
mayor frecuencia receptores de estrégeno y progesterona que el cancer de
mama en la mujer mientras que la sobreexpresion de HER2 no es demasiado
frecuente. (.11

Un estudio en el que se analizaron 91 tumores de mama en varones,
demostré que el 97% expresaba receptores de estrogeno, el 92% expresaban
receptor de progesterona y el 16% fueron HER2 positivos. Un andlisis reciente
de 960 casos de cancer de mama en el varon entre 2010 y 2012 mostré que el
85% fueron receptor de hormonas positivo/HER2 negativo, el 12% receptor de
hormonas positivo/HER2 positivo, el 3% receptor de hormonas negativo/HER2
negativo y menos de 1% receptor de hormonas negativo/HER2 positivo. [

Otros estudios han identificado otras caracteristicas biolégicas que

podrian tener una implicacion en el desarrollo de cancer de mama en el varon
[11]-

e Un estudio sugirié que los tumores de mama del varén eran con
mayor frecuencia p53-negativos aunque no hay mucha evidencia
al respecto.

e Ciertas series de casos han encontrado positividad en el receptor
de andrégenos para el 34-95% de los tumores de mama en los
hombres, lo que podria tener implicaciones en el tratamiento.

2.6 Tamaio del tumor

Los estudios realizados han reportado casos de tumores cuyo tamafio
varia entre 3 y 45 mm en su dimensién maxima. El tamafio del tumor junto con



la presencia o ausencia de metéstasis ganglionares y/o a distancia determinara
el estadio y por lo tanto su pronéstico. [

2.7 Estadificaciéon

Como comentdbamos anteriormente, el cadncer de mama en el varon
suele presentarse en estadios tardios. En un estudio realizado con 91
pacientes diagnosticados de cancer de mama entre 2000 y 2013, el 33%
presentaron un estadio | de la enfermedad, el 39% estadio Il, 22% estadio Il y
un 4% presentaron metastasis al diagndstico (estadio IV). Ademas, encontraron
que el 40% de los hombres presentaron ganglios positivos al diagndstico
(presencia de células del tumor mamario en los ganglios axilares).!

Varios estudios han analizado el grado tumoral para relacionarlo
después con la supervivencia. Asi, mientras que en un estudio sélo el 2% se
presentaban con un grado I, en otro estudio eran el 24%. En los grados Il y 1lI
existe mayor homogeneidad entre los estudios revisados, presentando entre el
54-59 % de los pacientes un grado Il al diagndstico y entre el 21-29% un grado
1.

El grado es un factor prondstico muy importante; en un estudio con 27
casos, se encontro que la media de supervivencia era de 72 meses en aquellos
con grado Il mientras que aquellos que tenian un grado Ill su media de
supervivencia era de 33 meses.'!

2.8 Tratamiento 29

El tratamiento del cancer de mama en el varon se realiza adoptando las
practicas clinicas desarrolladas e investigadas para tratar el cancer de mama
en la mujer. M¥lLas opciones terapéuticas que encontramos en el tratamiento
del cancer para el vardn son cuatro:

e Cirugia: se realiza en todos los pacientes diagnosticados de

cancer de mama hoy en dia siendo la mastectomia total con
biopsia del ganglio centinela la técnica mas empleada. La cirugia
conservadora puede ser llevada a cabo en ciertos casos aunque
la falta de un tejido mamario circundante adecuado y la
localizacion central de algunos tumores imposibilita esta técnica
en ocasiones. Ademas en aquellos tumores que invaden la pared
muscular, la mastectomia ha demostrado mejores resultados.
La presencia de ganglios positivos al diagnostico es un gran
predictor tanto de la recaida local como de la posibilidad de
metastasis y esta presente en alrededor del 50% de los hombres
con cancer de mama. En aquellos canceres en etapa temprana, la
biopsia del ganglio centinela ha surgido como una alternativa con
menor morbilidad que la diseccion de ganglios linfaticos. El
ganglio centinela predecira el estado del resto de ganglios y un
ganglio centinela negativo elimina la necesidad de realizar una
diseccion completa.

e Radioterapia: el uso de la radioterapia post-mastectomia es
mayor en hombres que en mujeres posiblemente porque en estos
hay una mayor incidencia de infiltracion de la piel o el pezon.



Aunque la radioterapia ha demostrado mejorar la supervivencia
en el cancer de mama en la mujer, los pocos estudios realizados
en varones no muestran una clara diferencia. En cualquier caso,
esta recomendado su uso, como en el cancer de mama femenino,
en varones con 4 o mas ganglios linfaticos afectos (N2/N3) o
tumor primario localmente avanzado (T3/T4)

e Hormonoterapia: como la mayoria de los canceres de mama en el

varén expresan receptor de estrogenos, el uso de una terapia
endocrina como Tamoxifeno durante 5 afios es de eleccion en el
manejo de este tipo de tumores. Sin embargo, este farmaco tiene
varios efectos secundarios (sofocos, alteracion de la vision,
ganancia de peso, disfuncién sexual...) que lleva al 20-25% de los
pacientes a abandonar el tratamiento lo que disminuye la
supervivencia en un 18% en comparacién con aquellos que
mantienen el tratamiento los 5 afios.
Los inhibidores de la aromatasa que son usados en el tratamiento
del cancer de mama en la mujer postmenopausica, siendo incluso
mas efectivos que el Tamoxifeno, han demostrado escasa
eficacia en el tratamiento del cancer de mama en el varén. (En un
estudio de 257 varones con receptor de hormonas positivo, la
supervivencia global fue mejor en el grupo tratado con
Tamoxifeno que en los tratados con inhibidor de la aromatasa en
un seguimiento medio de 42,2 meses)

e Quimioterapia : En un estudio de 31 pacientes con ganglio
positivo (estadio IlI) fueron tratados en adyuvancia con
ciclofosfamida, metotrexato y 5 fluorouracilo durante 12 ciclos. En
el seguimiento de 20 afos, la supervivencia global a los 10 afios
fue del 65%, del 52% a los 15 afios y del 42% a los 20 afios. No
hay datos de beneficio de tratamiento con antraciclinas o taxanos
en los varones con cancer de mama.

A pesar de que la presencia de sobreexpresion del HER2 en el cancer
de mama en el varén no es muy amplia y no hay demasiados datos recogidos,
el Trastuzumab deberia ser una opcién a tener en cuenta en aquellos canceres
gue sean HER?2 positivos.

En el tratamiento del cancer metastasico, Tamoxifeno sigue siendo el
tratamiento de eleccidn ya que la mayoria presentan receptores de estrégenos,
sin embargo, en estos casos, otros tratamientos como los inhibidores de la
aromatasa (preferiblemente asociados con un agonista de la hormona
liberadora de hormona luteinizante) o fulvestrant podrian valorarse.

Aunque el tratamiento del cancer de mama en el varén se realice
siguiendo las guias del tratamiento de esta enfermedad en las mujeres, estan
surgiendo nuevas alternativas basadas en las caracteristicas especificas del
cancer de mama en el varén. De este modo, como la neoplasia en el varén
presenta con mayor frecuencia mutaciones en BRCA2 se esta estudiando el
uso de terapias dirigidas a la familia de proteinas poly-ADP-ribose polymerase
(PARP), especialmente PARP1 que esta implicada en el 80-90% de la
reparacion del ADN. (La inhibicion de PARP llevaria a la rotura de las cadenas
simples de ADN; la mutacion en BRCAZ2 dificulta la capacidad para resolver las

10



fragmentaciones del ADN lo que facilitaria la muerte de las células tumorales.)
El conocimiento sobre la eficacia de los inhibidores de PARP1 en el cancer de
mama en el varén es muy limitado, sin embargo, los inhibidores de PARP han
demostrado eficacia en otros tumores que presentan mutacion de BRCA como
el de préstata por lo que podrian ser una opcion en el tratamiento de cancer en
el varén. 1

Por otra parte, el papel del receptor de andrdégenos es un area de
investigacion actual y se ha convertido en una diana prometedora para el
tratamiento del cancer en el hombre. Algunos estudios defienden que el
receptor de andrdgenos podria tener un papel en el pronostico del cancer de
mama en el varén receptor de estrégenos positivo. Existen ensayos en el
cancer de mama femenino con terapias que tienen actividad frente al cancer de
prostata resistente a la castracion como: bicalutamide, enzalutamide y

seviteronel que han demostrado cierto beneficio como una opcién terapéutica
[

2.9 Recaidas y supervivencia

En un estudio realizado del 2007 a 2016 en el Shanxi Center Hospital se
escogieron 77 varones con cancer de mama y se analizo el tratamiento recibido
asi como su supervivencia. El 88,3% de los pacientes con cancer de mama en
el vardon fueron sometidos a cirugia, el 66,2% recibieron quimioterapia
adyuvante y el 16,2% recibi6 radioterapia. 4 pacientes no recibieron ningun tipo
de tratamiento. Durante el seguimiento, 3 pacientes tuvieron recaidas y 15
pacientes desarrollaron metastasis a distancia. El sitio mas comun de
metéastasis fue el higado, seguido de los ganglios linfaticos y el pulmon. Al final
del seguimiento el 61% de los pacientes estaban vivos, el 19,5% murieron a
causa del cancer de mama, el 2,6% murieron por otra enfermedad y el 16,9%
de los pacientes fueron pérdidas durante el seguimiento.

3. Objetivos

Este es un estudio retrospectivo que pretende obtener las caracteristicas
del cancer de mama en el varén en la poblacion de Cantabria. Los objetivos
fundamentales de este estudio, son los siguientes:

e Conocer el numero de pacientes diagnosticados de cancer de
mama en el varén en el periodo de 2000 a 2018, asi como, la
distribucion temporal en estos afios.

e Conocer la incidencia de cancer de mama en el vardon en
Cantabria en este periodo, asumiendo que, la muestra obtenida
puede ser representativa de la poblacion cantabra al ser el
Hospital Universitario Marqués de Valdecilla, centro de referencia
de esta patologia en Cantabria.

e Conocer las caracteristicas clinicas del manejo y tratamiento.
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4. Material y métodos

El servicio de admisién y documentacién clinica del HUMV (Santander)
identificé a 36 pacientes diagnosticados de cancer de mama en el varén entre
2000 y 2018 en este mismo hospital. Con estos datos hemos realizado una
revision retrospectiva recogiendo las siguientes variables:

1. Numero de historia clinica/ registro: (variable cuantitativa discreta)

Para mantener el anonimato y la confidencialidad de los pacientes

emplearemos un registro numérico ordenado en lugar de la

historia clinica.

Fecha de nacimiento: en formato dia/mes/afio.

Fecha de diagnéstico: en formato dia/mes/afio. Fecha del informe

anatomopatologico que confirme el diagndstico de cancer de

mama.

4. Edad al diagnostico: (variable cuantitativa discreta). Variable
calculada, en afos, a partir de las dos variables anteriores.

5. Sintomas: (variable cualitativa nominal). Conjunto de sintomas
gue aparecen en el informe de la primera consulta en la Unidad
de Mama del HUMV.

6. Antecedentes personales tumorales: (variable cualitativa nominal).
Tipo de antecedente personal de neoplasia, en caso de que la
haya y conste en la historia (cancer de pulmon, cancer de colon,
cancer de vejiga, cancer de proéstata...)

7. Antecedentes familiares tumorales: (variable cualitativa nominal)
Tipo de antecedentes familiares de neoplasia, en caso de que los
haya y consten (cancer de préstata, cancer de ovario, cancer de
pulmon, cancer de coldn...)

8. Técnicas de imagen empleadas: (variable cualitativa nominal).
Técnicas de imagen empleadas que han permitido el diagnostico
en cada paciente segun la historia clinica del mismo.

9. Caracteristicas radiologicas: (variable cualitativa nominal).
Hallazgo radiologico descrito en los informes de mamografias:
masa/nddulo, calcificacion, asimetria, distorsion.

10.Tamafo radioldgico: (variable cuantitativa continua). Diametro
mayor del tumor, medido en cm, observado en las pruebas de
imagen segun el informe radioldgico.

11.Localizacion del tumor: (variable cualitativa nominal). Localizacion
derecha, izquierda o bilateral segun el informe radiol6gico.

12.Diagnéstico pre-intervencion quirdrgica: (Variable cualitativa
dicotdmica) Realizacion o no de biopsia previa a la intervencion
gue aporte un diagnostico anatomopatolégico de cancer de
mama. Informacién recogida en el informe anatomopatoldgico
previo a la intervencion.

13.Intervencién  quirdrgica: (variable cualitativa  dicotomica)
Realizacion o no de cirugia.

14.Tipo de intervencion quirlrgica: (variable cualitativa dicotdémica).
Realizacion de tumorectomia o mastectomia segun el informe de
la intervencion.

w N
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15.Biopsia del ganglio centinela: (variable cualitativa dicotomica).
Realizacion o no de la biopsia del ganglio centinela segun el
informe anatomopatolégico.

16.Numero de ganglios estudiados: (variable cuantitativa discreta).
Recuento del numero de ganglios valorados, segun el informe
anatomopatologico.

17.Numero de ganglios afectados: (variable cuantitativa discreta).
Recuento del numero de ganglios con metastasis tumoral, segun
el informe anatomopatologico.

18. Metéstasis: (variable cualitativa dicotomica). Presencia o ausencia
de metéstasis al diagnostico segun los informes de las pruebas de
imagen.

19.Lugar de metastasis: (variable cualitativa nominal). Localizacién
de la/s metastasis/s segun los informes de las pruebas de
imagen.

20.Tamafio del tumor: (variable cuantitativa continua). Diametro
mayor del tumor, medido en cm, segun el informe
anatomopatologico de la intervencion quirurgica.

21.Estadificacion: (variable cualitativa ordinal).Segun el sistema
TNM, clasificacion del tumor en su correspondiente estadio: IA,
1B, lIA, IIB, A, IlIB, [IIC o IV.

22.Infiltrante: (variable cualitativa dicotomica). Infiltracion o no por
parte del tumor segun el informe anatomopatolégico de la pieza
quirdrgica.

23.Tipo histologico: (variable cualitativa nominal). Segun el informe
anatomopatolégico de la pieza quirdrgica.

24.Receptores de estrégenos y progesterona: (variable cualitativa
dicotdmica). Positividad o negatividad de los receptores de
hormonales segun el estudio inmunohistoquimico del informe
anatomopatoldégico.

25.Ki67: (Variable cuantitativa discreta). Porcentaje de proliferacion
celular segun el estudio inmunohistoquimico del informe
anatomopatoldégico.

26.HERZ2: (variable cualitativa dicotomica). Positividad o negatividad
en la mutacion de HER2 segun el estudio inmunohistoquimico del
informe anatomopatoldgico.

27. Tratamiento recibido: (variable cualitativa nominal)

28.Fecha de dltima consulta: en formato dia/mes/afio. Fecha del
altimo episodio clinico del paciente que consta en su historia
clinica.

29.Tiempo de seguimiento: (variable cuantitativa discreta). Variable
calculada, en afios, a partir de la fecha de diagnéstico y la fecha
de ultima consulta.

30.Estado del paciente: (variable cualitativa nominal): fallecido o vivo,
en la fecha de ultima consulta.

- En los pacientes vivos en la fecha de dultima consulta
determinaremos su estado (variable cualitativa nominal): libre de
enfermedad, recidiva local (en mama o en axila), recidiva
metastasica (determinando la localizacibn) o 2° tumor
(determinando la localizacion)
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- En los pacientes fallecidos en la fecha de dUltima consulta
determinaremos el motivo de fallecimiento (variable cualitativa
nominal): cancer de mama, otra neoplasia u otro motivo.

La recogida de datos se ha realizado consultando la historia electronica
a partir de los informes de alta de hospitalizacion, de radiodiagnéstico y
anatomopatologicos. Estas variables son introducidas en una base de datos
creada con el programa Microsoft Excel 2010 que permitira su posterior
andlisis.

Para llevar a cabo el estudio estadistico y las curvas de Kaplan Meier
sobre la supervivencia y el seguimiento, se ha utilizado el programa de analisis
estadistico SPSS.
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5. Resultados

5.1 Tamafno muestral

El servicio de admision y documentacion clinica del HUMV nos ha aportado un
registro de 36 pacientes varones diagnosticados de cancer de mama en el
hospital entre los afios 2000-2018.

Durante la realizacién de este trabajo se diagnostico a un varon el 26/03/2019.
Este paciente tenia antecedentes familiares de cancer de pulmén vy
antecedentes personales de carcinoma papilar de tiroides. El sintoma que
refiere es tumoracion en mama derecha; se realiza una mamografia donde se
aprecia masa de contorno mal definido. En la biopsia realizada se describe
carcinoma infiltrante con receptores hormonales positivos, Ki67 30% y HER2
negativo. En pruebas complementarias se observa LOE hepatica y multiples
lesiones Gseas por lo que se decide tratamiento con Tamoxifeno y Palbociclib.

5.2 Incidencia

Las cifras del INE (https://www.ine.es/jaxiT3/Datos.htm?t=2893) sobre la
poblacion masculina en Cantabria en el periodo de 200-2018 son las
siguientes:

Hombres en Cantabria 2000-2018. Fuente: Instituto Nacional de Estadistica

ANO 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009
Recuento 258.682 261.967 264.492 268.309 270.907 274.797 277.869 280.283 285.469 288.735
Incidencia 7x10% 3x10® 11x10°® 7x10% O 3x10% 3x10° O 7x10°% 1x10°
ANO 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018

Recuento 289.931 289.872 289.999 288.643 286.782 284.788 282.988 281.808 281.564

Incidencia 6x10® 6x10® 1x10° 6x10°% 17x10°% 3x10% O 7x10% 14 x10°

Tabla 1: Poblacién hombres en Cantabria de 2000-2018

Con estos datos y los recogidos en nuestro estudio calculamos la incidencia de
cancer de mama en el varon en el periodo de 2000-2018:

. ) N@9decasosnuevos
Incidencia =

Poblaciontotal(mediadelapoblaciéndeeseperiodo)

36casosdecancerdemamaenelvaron
279362,368

= 0,00012886

12,886casosporcadal00.000habitantesen19afios

0,678casosporcadal00.000habitantes — afio
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Figura 1: Distribucion temporal casos e incidencia de cancer de mama en el varén en Cantabria

en 2000-2018

5.4 Tasa truncada

Las cifras del

INE (https://www.ine.es/jaxiT3/Datos.htm?t=2893) sobre la

poblacién masculina de entre 60 y 79 afios en Cantabria en el periodo de 200-
2018 son las siguientes:

Hombres en Cantabria de 60 a 79 afios de 2000-2018. Fuente: Instituto
Nacional de Estadistica

ANO 2000
Recuento  45.848
Incidencia 4x 10°
ANO 2010
Recuento  49.835

Incidencia 0

2001
46.181
2x 10°
2011
50.449

1x10°°

2002 2003
46.011 46.139
0 4x 10°®
2012 2013
51.078 51.839

1x10° 1 x10°

2004
46.378
0

2014
52.554

3x10°

2005

46.651

0

2015

53.200

0

2006

47.077

0

2016

54.132

0

2007

47.635

0

2017

55.359

0

2008 2009
48.350 49.120
0 2x 10°
2018

57.179

5 x10®

Tabla 2: Poblacién hombres de 60-79 afios en Cantabria de 2000-2018

Tasatruncada =

Nedecasospoblaciénde60 — 79afios

14
————=10,000281471

49739

28,14casosenpoblacionde60 — 79anospor100.000habitantesenl9afios

1,48casosenpoblaciénde60 — 79afiospor100.000habitantes — aio

Poblacionde60 — 79afios(mediadelapoblaciéndeeseperiodo)
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5.5 Tablas descriptivas de las variables:

4 pacientes, a pesar de presentar el diagnostico de cancer de mama en el
informe de alta de hospitalizacion, fueron excluidos en la descripcion de las
variables por no contar con datos suficientes sobre la fecha de diagnostico o
las caracteristicas del tumor.

2 pacientes que no fueron intervenidos. Ambos pacientes presentaban
metastasis al diagndstico (en higado y pulmoén respectivamente) y presentaban
receptores de estrogenos y progesterona positivos por lo que recibieron
tratamiento con quimioterapia y hormonoterapia.

PACIENTE
Edad al MEDIA DESVIACION IC AL 95%: MAXIMO: MINIMO:
diagnéstico ESTANDAR:
(afios) 69,34 64,19 — 92 40
13,121 74,29
Sintomas FRECUENCIA
Tumoracion: 12 (40%) Adenopatia axilar: 1 (3,3%)
Pérdida de peso: 3 (10%) Molestias: 1 (3,3%)
Retraccion pezoén: 2 (6,7%) No consta: 7 (23,3%)

Telorragia: 2 (6,7%)
Ulcera: 2 (6,7%)
Total: 30 (100%)

Antecedente  Cancer de mama: 5 (16,7%) SI CONSTA (n=11)
s familiares

No: 4 (13,3%) Cancer: 63,63%
Céancer de prostata: 1 (3,3%)

Neoplasia indeterminada: 1 (3,3%) Cancer de mama:
54,54%
No consta: 19 (63,3%)

Total: 30 (100%)

Tabla 3: Descripcion variables del paciente (edad al diagnéstico, sintomas, antecedentes familiares)
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Frecuencia

Técnicas

Observaciones

Histograma

60 a0

Edad al diagnéstico

DIAGNOSTICO

FRECUENCIA

Mamografia: 20 (66,7%)
Ecografia: 4 (13,3%)
PET: 1 (3,3%)

TAC:1 (3,3%)

No consta: 4 (13,3%)

Total: 30 (100%)
Masa/Nédulo: 17 (56,7%)
Asimetria: 2 (6,7%)

No consta: 11 (36,7%)

Total: 30 (100%)

Tabla 4: Descripcion de variables del diagndstico

Figura 2: Distribucion de
frecuencia del cancer de
mama en el varon por edad

100
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Tamafo pieza MEDIA DESVIACION ESTANDAR MIN MAX
quirargica (cm)*
2,759 1,0263 0,4 5

Estadio FRECUENCIA

11A: 10 (33,3%) IMA: 1 (3,3%)

lC: 4 (13,3%) IA: 1 (3,3%)

I11B: 3 (10%) Desconocido: 6 (20%)

IV: 3 (10%) Total: 30 (100%)

IIB: 2 (6,7%)
Tipo Ductal: 24 (80%) Apocrino: 1 (3,3%)
histologico

Papilar: 3 (10%) Adenocarcinoma: 1 (3,3%)

Mixto: 1 (3,3%) Total: 30 (100%)
Receptores Receptor de estrégenos (RE):

hormonales

TUMOR

RE positivos: 29 (96,7%)
RE negativos: 1 (3,3%)
Total: 30 (100%)

Receptores de progesterona (RP):

RP positivos: 24 (80%)
RP negativos: 6 (20%)

Total: 30 (100%)

Ki 67 Positivo (>20%): 19 (63,33%)
Negativo (<= 20%): 11 (36,66%)
HER2 Negativo: 15 (50%)

Positivo: 8 (26,7%)
No consta: 7 (23,3%)

Total: 30 (100%)

*Pérdidas: 1. No consta el tamarfio tumoral

Tabla 5: Descripcion de variables del tumor

S| CONSTA n=23

Negativo: 65 (21%)

Positivo: 34 (79%)
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Figura 3: Evolucién temporal de HER2

TRATAMIENTO FRECUENCIA

Intervencion quirdrgica en la mama Mastectomia: 26 (86,7%)

Tumorectomia: 2 (6,7%)

Intervencion Biopsia del ganglio Si: 17 (65,7%)
quirargica en axila  centinela
No: 8 (26,7%)
No consta: 5 (16,7%)
Total: 30 (100%)
Si: 13 (43,3%)
Linfadenectomia
No0:12 (40%)
No consta: 5 (16,7%)
Total: 30 (100%)
Otro tratamiento HT: 19 (63,33%)
QT: 15 (50%)
RT: 4 (13,33%)
Ninguno: 1 (3,33%)
No consta: 6 (20%)

Tabla 6: Descripcion de variables del tratamiento
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GANGLIOS NUmero de Media: Minimo:

ganglios

estudiados 10,12 2
Numero de ganglios Media: Minimo:
afectados

4 0

Tabla 7: Descripcion estudio-afectacién ganglios

Evolucién temporal linfadenectomia-biopsia del ganglio
centinela

N W b 1O NN

[

Méaximo:

24

Méaximo:

18

. IIII IIII I III

2000 2001 2002 2003 2005 2006 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2017 2018

B Linfadenectomia M Biopsia del ganglio centinela

Figura 4: Evolucién temporal linfadenectomia-biopsia del ganglio centinela

Tabla Linfadenectomia*Biopsia del ganglio centinela

Recuento
Biopsia del ganglio centinela
No No consta Si Total
Linfadenectomia Si 4 1 13
No consta 1 3 1 5
No 3 1 8 12
Total 8 5 17 30

Tabla 8: Tabla Linfadenectomia-Biopsia del ganglio centinela

El 30,76% de las linfadenectomias se hicieron sin una biopsia del ganglio

centinela.

En el 47,05% de las biopsias del ganglio centinela fueron negativas y no se

hizo linfadenectomia.
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Supervivencia acumulada

1,0

0g

06

04

0z

00

5.6 Tiempo de sequimiento

MEDIA

MINIMO

MAXIMO

3,94 afios = 3 afios y 11 0,1 aflos=1 mesy 6 15,1 afios= 15 afios y

meses

47 meses

dias

1 mes

Tabla 9: Descripcion del tiempo de seguimiento

10

Figura 5: Funcion de supervivencia en afios

Supervivencia acumulada
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Figura 6: Funcién de supervivencia en meses

Supervivencia

Media: 123,331 meses
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5.7 Sequimiento

Vivos B 2@ tumor

Bl Recidiva local

Fiaura 7: Seauimiento

SEGUIMIENTO Libre de Recidiva Recidiva 20

enfermedad local metastasica tumor
Vivos. n= 22 17/22= 2/22= 3/22= 2/22=

77,27% 9,09% 13,63% 9,09%*
Muertos. n=8 2/8= 25% 6/8= 75%

Tabla 9: Descripcion del seguimiento

Bl Libre de enfermedad

[ Recidiva metastasica

*El total de los porcentajes de los pacientes vivos en el seguimiento no es del

100% porque hay un paciente que presenta recidiva metastasica y 2° tumor.
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a) Recidivas

Recidivas locales y a distancia

Figura 8: Recidivas locales y a distancia

M Pulmoén (7)
M Hueso (5)
B Mama (2)
 Higado (2)
M Cerebro (2)
M Ganglios (1)
= Piel (1)

*El total de recidivas locales y a distancia no coincide con el recuento de la
tabla anterior porque hay pacientes que presentan recidivas en mas de una

localizacion.

b) Tasa de incidencia (TI)

Durante el periodo de 2000 a 2018 se siguen 30 casos de cancer de mama en
el varon y medimos la tasa de recidiva local o metastasica de esta enfermedad.

Nedecasosnuevosderecidivas 10

Tasadeincidencia = _
asagetnciaencia Sumadelosperiodosderiesgo 118

0,0847casosderecidivaporcadapersona — afio

c) Motivo de fallecimiento

MOTIVO DE Frecuencia
FALLECIMIENTO

No consta 4 (50%)
Metastasis 4 (50%)
Total 8 (100%)

Tabla 10: Descripciéon del motivo de fallecimiento
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6. Discusion

La muestra del estudio es de 36 varones, diagnosticados de cancer de mama
en Cantabria, en un periodo de 19 afios. Este niUmero pequefio de pacientes es
debido, probablemente, a la baja incidencia de esta enfermedad; esto ocurre en
otros muchos estudios donde la mayoria no superan los 150 pacientes:

e Un estudio para describir las caracteristicas del cancer de mama en el
varon realizado en Johanesburgo (Sur Africa) cuenta con 23 pacientes 16

e Un estudio multicéntrico (muestras recogidas de diferentes hospitales de
Espafia) cuyo objetivo es relacionar la inmunohistoquimica con la clinica

de la enfermedad cuenta con 67 pacientes entre los afios 1996 y 2015
17

e Un estudio realizado en California entre los aflos 2005 y 2009 recoge
606 pacientes. 8

Dadas las caracteristicas geograficas de nuestra region, Cantabria es una
comunidad uniprovincial, y que el HUMV es el hospital de referencia para el
tratamiento de cancer de mama, podemos asumir que la muestra recogida es
representativa de la poblacion de Cantabria y por tanto extrapolar la incidencia
de los casos del HUMV a la incidencia en Cantabria con un margen de error
aceptable.

En el gréfico (Figura 1) podemos observar un aumento del nUmero de casos en
los dltimos afos. Si comparamos el nimero de casos en los primeros cinco
afos del estudio (2000-2004) con los dultimos cinco afos (2014-2018)
observamos que pasamos a tener casi el doble en la ultima etapa del estudio (6
casos en el primer periodo y 11 en el segundo). Esto se observa también en
otros paises como Estados Unidos, Canada, Uganda, Suecia, Australia y Reino
Unido segun varios estudios revisados (referencia). Este hecho puede deberse
a un aumento real de la incidencia o, mas probablemente, a un mejor
diagnéstico de la enfermedad.?°

Otro de los datos que destaca en este grafico de la distribucién temporal es la
ausencia de casos en varios afios del estudio lo que de nuevo apoya la idea
planteada al inicio del estudio de que esta es una enfermedad poco frecuente.

Al ser la edad de diagnodstico los 70 afos, la mayor parte de los pacientes
tienen edades comprendidas entre 60 a 80 afios; una forma mas informativa de
valorar la incidencia es con la tasa truncada de la poblacién de 60-79 afios.

Observamos que la incidencia en esta franja de edad es el doble que la
incidencia en todas las demas (1,48/100.000 habitantes-afio de entre 60-79
afos. Este hecho también se observa en un estudio estadounidense entre los
afios 1988 a 2012; en este caso, comparan la incidencia en la poblacion menor
de 40 afios con la de mayores de ésta edad y el resultado es de una incidencia
cuarenta veces mayor en el grupo de mayor edad.?

La media de edad al diagnéstico es de 69,34 (rango 40-92 afos). Estos datos
confirman la idea inicial de que el diagndstico de cancer de mama en el varon
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se lleva a cabo unos 10 afios mas tarde que el cancer de mama en la mujer (61
afios) 2!, datos que aparecen también en otros estudios revisados#

Aunque en muchas ocasiones no se recogieron los sintomas del paciente, el
sintoma mas frecuente es una tumoracion indolora (40%) seguido de la pérdida
de peso (10%), otros sintomas son, la retraccion del pezon, telorragia y
ulceracion (6,7%). Estos datos coinciden en parte con los datos obtenidos en la
bibliografia que exponian como sintomas mas frecuentes la tumoracién y la
retraccion del pezon (la mayoria de estudios no recogen la pérdida de peso
como un sintoma inicial frecuente).? 4

Aunque en la mayoria de los casos no se recogieron los antecedentes
familiares, el 63% tienen algun antecedente familiar de cancer y en la mitad de
los casos (54,54%) este antecedente es de cancer de mama. Estos porcentajes
son algo mas elevados que los recogidos en varios estudios poblacionales que
determinaban que un 20% de los pacientes con cancer de mama en el varén
tenfan al menos un familiar con historia de cancer de mama.* ®

En los estudios revisados, la presencia o no de la mutacion BRCA parece ser
importante en la valoracion de los pacientes con cancer de mama ya que
influye en su prondstico. Sin embargo, en nuestra muestra, parece que soélo se
ha realizado el estudio de esta mutacion en dos pacientes de los cuales uno si
la presentaba. (En el resto, se desconoce si no se ha realizado o al ser el
resultado negativo no se ha incluido en los informes.)

Sin embargo, varios estudios demuestran que en los varones, la mutacion
especialmente de BRCA2 esta asociada con un aumento del riesgo de cancer
de mama:

e Entre el 4-15% de los varones con cancer de mama presentan esta
mutacion

e ElI 85% de los hombres con esta mutacion tienen antecedentes
familiares de cancer de mama.*®

Por lo tanto, seria interesante recoger la presencia o0 ausencia de esta
mutacion sobre todo en aquellos pacientes con una historia familiar de cancer
de mama ya que la presencia de BRCA2 se asocia a un aumento del riesgo de
cancer de mama y otros canceres como el de préstata.

La técnica mas empleada para el diagnostico inicial de cancer de mama en el
varén es la mamografia, aunque también se hace uso de otras técnicas como
la ecografia especialmente para el estudio de adenopatias axilares. En los que
pacientes con estudios de la imagen el nddulo fue el hallazgo mas frecuente

Para el diagnostico definitivo, el 96% de los pacientes se someten a una
biopsia con aguja gruesa que determina las caracteristicas del tumor; sélo
encontramos un paciente cuyo cancer se limitaba Unicamente a los ganglios
linfaticos sin existir tumoracién en la mama, al que no se le realiz6 esta técnica.

Comparando con otros estudios, encontramos que la mayoria no recogen el
proceso diagnostico de esta enfermedad. Sin embargo, en un estudio con 153
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pacientes comparando la aspiracion con aguja fina y la biopsia con aguja
gruesa, se determina que la primera, en un 13% de los casos no aporta
suficiente tejido para el diagnéstico definitivo.®

La media del tamafio del tumor medido en la pieza quirdrgica en cm es de
2,759 (rango 0,4-5cm). Los datos obtenidos en nuestro estudio coinciden con
los de una revisién bibliogréafica realizada en 2016 que recoge un tamafio de la
lesion de entre 0,3y 4,5cm. 18

6.1 Estadio

El 70% de los pacientes presentaban afectacién ganglionar. Un 33,3% de los
pacientes presentaban un estadio [IA al diagnostico, y aunque un 20%
presentaban un estadio desconocido por la imposibilidad de valoracion de
ganglios y/o metéstasis, destaca que un 10% de los pacientes presentaban un
estadio IV por lo que presentaban metastasis al diagnéstico. De estos 3
pacientes que presentaban metastasis al diagndstico, 2 de ellos en hueso y
otro pulmonares. Confirmando lo observado en la bibliografia revisada que las
metastasis mas frecuentes del cancer de mama son en hueso y pulmon.

Un estadio IlA incluye cualquiera de estas tres posibilidades:

e No hay evidencia de tumor en la mama, aunque el tumor se ha
diseminado a ganglios axilares, pero no a zonas distales del cuerpo
(TO,N1,M0)

e Tumor igual o menor de 20 mm que se ha diseminado a ganglios
linfaticos axilares (T1,N1,M0)

e Tumor entre 20 y 50 mm que no se ha diseminado a ganglios linfaticos
axilares (T2,N0O,MO0)

Los porcentajes del estadio también parecen corroborar lo que apuntdbamos
en la introduccién, el cancer de mama en el varon aparece en estadios mas
tardios que el de la mujer probablemente por la demora diagnéstica ya
comentada.®

6.2 Tipo histolégico

Solo 1 de los 30 pacientes recogidos de cancer de mama en el varén presenta
un tumor no infiltrante cuyo tipo histologico es ductal; en el resto el tipo
histolégico mas frecuente es el ductal que supone el 80% de la muestra
seguido del papilar (10%). Los otros tipos histolégicos que encontramos son el
apocrino y el adenocarcinoma pero con una presencia mucho menor. 125

6.3 Receptores hormonales

Nuestro estudio parece confirmar lo observado en los estudios revisados, el
cancer de mama en el varén presenta en su mayoria receptores hormonales
positivos siendo mas frecuente la positividad en el receptor de estrégenos
(receptores de estrégeno 96,7% positivos, receptores de progesterona 80%
positivos).?
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6.4 Ki67

Teniendo en cuenta que la positividad para Ki67 se marca en un porcentaje
mayor del 20%, mas de la mitad de los pacientes de nuestra muestra (63,33%)
presentan un Ki67 positivo. Esto parece indicar que los tumores de mama en el
varén son tumores de crecimiento rapido. Los datos de nuestro estudio
coinciden con los recogidos en otros estudios de cancer de mama en el varén.!

6.5 HER2

Lo primero que analizamos en el HER2 es su evolucién temporal (Figura 4)
pues encontramos que muchos pacientes no tienen pedido este marcador
sobre todo en los primeros afios del estudio. Aunque no parece que haya un
momento a partir del cual comience a solicitarse el marcador HER2 a todos los
pacientes, si que podemos decir que en los primeros seis afios del estudio
(2000-2005) el porcentaje de HER2 que no constan es del 66,6% mientras que
en los seis dltimos afios (2013-2018) este porcentaje es del 25%.

En el estudio comentado previamente de Shanxi, el porcentaje de tumores
HER2 negativos es del 67,5% y en un 26% de los casos se desconoce el
estado del HER2 lo que podria deberse a que en los primeros afios del estudio
no se recoge la mutacion HER2.2

6.6 Intervencion quirdrgica en la mama

Dos pacientes presentan afectacion de ganglios linfaticos sin presentar
tumoracion en la mama por lo que no se les realiza ninguna intervencion en la
misma. El 86,7% del resto de pacientes se realizO una mastectomia, mientras
gue solo 2 pacientes fueron tratados con tumorectomia. El tamafio tumoral de
uno de ellos es de 0,4 cm (lo que podria justificar la decision) mientras que el
otro (con un tamafio tumoral de 1,5 cm) en los afos siguientes sufre una
recidiva local en la mama por lo que se le realiza una mastectomia afios
después.

6.7 Intervencion quirdrgica en la axila

Casi la mitad de los pacientes del estudio (43,3%) se han sometido a una
linfadenectomia axilar. Todos presentaron ganglios afectados con excepcion de
un paciente, diagnosticado en el 2005, en el que se realizd una
linfadenectomia, sin ganglio centinela, que en el estudio posterior de 16
ganglios extirpados no se encontrd afectacion tumoral en ninguno de ellos.
Analizamos la evolucion de estas dos variables: biopsia del ganglio centinela-
linfadenectomia.

e En los seis primeros afios del estudio (2000-2005) encontramos cuatro
linfadenectomias realizadas: dos con una biopsia del ganglio centinela
positiva (en 2000 y 2001) y otras dos sin un estudio del ganglio centinela
(en 2003 y 2005).

e En los ultimos seis afios del estudio (2013-2018) vemos que todas las

linfadenectomias realizadas tiene un estudio del ganglio centinela
positivo.
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Esto parece indicar que desde el 2013 el procedimiento que se realiza es la
biopsia del ganglio centinela a la que se afiadir4 linfadenectomia si el ganglio
centinela es positivo.

En nuestro estudio, la media de ganglios estudiados es de 10,12 (rango 2-24)
con una media de ganglios afectados de 4 (rango 0-18). Estos datos sugieren
gue la muestra de ganglios valorada es significativa y permite asegura una
correcta estadificacion axilar y la consiguiente decision acerca del tratamiento a
realizar.

6.8 Tratamientos adyuvantes.

El 63,3% de los pacientes reciben tratamiento hormonal, el 50% reciben
quimioterapia, 13,3% reciben radioterapia y en un 20% de pacientes no consta
si reciben o no algun tipo de tratamiento junto con la intervencion quirdrgica.

El tratamiento con hormonoterapia debido a las caracteristicas histologicas de
los tumores de mama, ha demostrado un aumento de la supervivencia. En un
estudio comparativo de supervivencia en varones con buena adherencia al
tratamiento con Tamoxifeno y un grupo con baja adherencia se demostro una
disminucién de la supervivencia global (98% y 80% respectivamente) asi como
del intervalo libre de enfermedad (95% y 73% respectivamente). En los
estudios que hay sobre el tratamiento con quimioterapia, la supervivencia a los
10 afos es del 65% sin haber datos sobre el beneficio del uso de antraciclinas
o0 taxanos.®

6.9 Supervivencia y seqguimiento

El tiempo medio de seguimiento es de 46 meses (rango 1.6-181).

En el seguimiento la tasa de incidencia de recidiva ya sea local o a distancia es
de un 8,47%. Si observamos la distribucién anual de estas recidivas vemos que
en los Udltimos 4 afios (2015-2018) no ha aparecido ningun caso nuevo de
recidiva lo que podria deberse a una mejora en los tratamientos de esta
enfermedad. Estos datos parecen similares a los observados en un estudio
realizado en Shanxi (China) con 77 pacientes diagnosticados entre 2007 y
2016 donde el porcentaje de recurrencia fue del 19,5%.2

Durante el seguimiento se han producido ocho muertes, seis de ellas con
recidivas metastasicas (75%) siendo los lugares mas frecuentes de metastasis
el pulmén (presente en el 100% de las recidivas) y el hueso (presente en el
60%).

En los fallecimientos:

e EI50% (4/8) no consta el motivo del fallecimiento. En el resto el motivo
de la muerte son las metéastasis producidas por el tumor primario de
mama.

Dado los pocos casos de mortalidad con causa conocida (n=4) no hemos
podido realizar un analisis del riesgo de muerte asociado al tumor.
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En los pacientes vivos:

e El 56,6% de los pacientes vivos en la fecha de Ultima consulta, estan
libres de enfermedad

e EI 9,09% presentan una recidiva local. EI 100% de las recidivas locales
son en mama

e El 13,63% presentan una recidiva metastasica. En cuanto a las
recidivas metastasicas un paciente presenta metastasis Oseas, otro
metastasis cutaneas y el tercero metastasis en pulmoén y cerebro

e El 9,09% un segundo tumor. La localizacién de los segundos tumores
son sigma y préstata.

e Hay un paciente que presenta recidivas metastasicas (pulmén y cerebro)
asi como un segundo tumor (prostata).

En el estudio hemos realizado una curva de Kaplan-Meier que muestra que en
los primeros meses de seguimiento la supervivencia es del 100% y el tamafo
muestral es mayor mientras que a medida que avanzamos en el tiempo de
seguimiento el tamafio muestral va siendo menor por pérdidas a lo largo del
seguimiento asi como por el aumento de muertes.

7. Conclusiones

El cancer de mama en el varén es una enfermedad poco frecuente.
Se manifiesta como una tumoracion indolora.
La edad media al diagndstico es de 70 afios.

El 50% de los pacientes presentan antecedentes familiares de cancer de
mama.

El tipo histolégico mas frecuentes es el ductal infiltrante con receptores de
estrégenos positivos.

El tratamiento fue la mastectomia y la realizacion de biopsia del ganglio
centinela.

La mayoria de los pacientes recibieron también un tratamiento con
hormonoterapia.

En un seguimiento medio de 46 meses, la tasa de incidencia de recidiva local
o a distancia es del 8,47%.

La supervivencia media es de 123 meses
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