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Experiencia en el Instituto Nacional de Cancerologia
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RESUMEN

El cancer de mama en mujeres jovenes tiene una alta pre-
valencia en el Instituto Nacional de Cancerologia (INCan),
correspondiendo al 15% del total de pacientes atendidas
en dicha Institucion. Mas del 80% de las pacientes de este
subgrupo de edad se presentan en etapas avanzadas de la
enfermedad y los subtipos triple negativo y HER2-positivo son
mas frecuentes en comparacion con sus contrapartes ma-
yores. Los resultados de los estudios realizados por nuestro
grupo sugieren que la pobre supervivencia asociada con la
edad joven no sélo se debe a la gran proporcion de cancer de
mama triple negativo y HER2-positivo, sino también al pobre
prondstico en el subgrupo més prevalente, hormono-sensible,
HER2-negativo. Por otra parte, el diagndstico y tratamiento
en este grupo joven tienen repercusiones particulares que
fueron demostradas en un estudio cualitativo realizado en
sobrevivientes jovenes mexicanas. Debido a que las nece-
sidades de las mujeres jovenes en México y la mayoria de
los paises de bajo y mediano nivel socioeconémico no son
actualmente atendidas, a partir del 2013 se creé el Programa
para la Atencion e Investigacion de Mujeres Jovenes con
Cancer de Mama en el INCan. Recientemente, se incorpord
una segunda sede en el Hospital San José y en un futuro
proximo se pretende expandir este modelo a otros centros a
nivel nacional y de Latinoamérica.
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ABSTRACT

Breast cancer in young women has a high prevalence in the
National Institute of Cancerology (INCan), corresponding to
15% of the total number of patients attended at this Institution.
More than 80% of the patients from this age group present ad-
vanced stage disease, and triple negative and HER2-positive
subtypes are more frequent than in their older counterparts.
The results of studies done by our group suggest that the
poor survival associated with young age is not only due to the
greater proportion of triple negative and HER2-positive breast
cancer, but also to the poor prognosis in the most prevalent
hormone-sensitive, HER2-negative subtype. On the other
hand, the diagnosis and treatment of this young group have
particular repercussions that were demonstrated in a qualitati-
ve study done with surviving young Mexicans. Due to the lack
of attention to the current needs of young women in Mexico
and the majority of low and middle socioeconomic status, the
Program for Attention and Research for Young Women with
Breast Cancer, was created at the INCan in 2013. Recently,
a second site was incorporated at the Hospital San Jose and
in the near future we expect to expand this model of care to
other centers nationally and in Latin America.
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INTRODUCCION

El cancer de mama es un problema de salud publica
tanto a nivel mundial como nacional, y representa una
de las principales causas de muerte y discapacidad
entre las mujeres de paises en vias de desarrollo.!



Cancer de mama en mujeres jévenes

Se ha reconocido que en nuestro pais, el cancer
de mama se diagnostica en edades més jévenes en
comparacion con lo informado en otras poblaciones.??
La edad promedio al diagnéstico en mujeres mexi-
canas es de 50 anos, lo que representa una década
menor que en la poblacién anglosajona y europea.
En distintas series mexicanas se informa que el 50%
de las mujeres con cancer de mama tienen una edad
< 50 anos al diagnéstico, en contraste con 22% en la
poblacién caucésica.?*

Aunque no existen datos nacionales disponibles
sobre la distribucién de la edad al diagnéstico del
cancer de mama en mujeres més jévenes (de 40 anos
o menores), la informacién recabada del registro de
pacientes de nuevo ingreso de dos instituciones de
referencia, el Instituto Nacional de Cancerologia
(INCan) y el Centro de Cancer de Mama del Hospital
San José, mostré que el 15 y 14% del total de 728 y
265 pacientes, respectivamente, con diagnéstico re-
ciente de cancer de mama en el 2014, correspondian al
grupo de mujeres jévenes (Cuadro I). Esta proporcion
resulta significativamente mayor en comparacién con
5-7% del total de casos que se diagnostican en centros
académicos y de concentracién en Estados Unidos y
Canada en un ano.58

La importancia de esta incrementada propor-
cién de casos en mujeres jovenes radica en que su
diagnéstico y comportamiento son generalmente
més agresivos, con un ndamero desproporcionado
de anos vida perdidos debido al cancer.” Esto se
debe a la frecuente presentacién al diagnéstico
en etapas avanzadas, a una mayor proporcién de
tumores triples negativos y con sobreexpresion de
HERZ2, y a mayores tasas de recaidas sistémicas en
cualquier estadio clinico en comparacién con las
mujeres postmenop4usicas.10-12

Cuadro I. Proporcion de pacientes con diagnostico nuevo

de Cancer de Mama en el INCan en el afio 2014.

Edad Total

(afos) (nim. de casos) %

<40 106 15
41-50 222 31
> 50 400 55
Total 728 100
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DATtos RECABADOS DEL INSTITUTO NACIONAL
DE CANCEROLOGIA

En un primer analisis retrospectivo de mujeres con
cancer de mama atendidas en el INCan de enero de
2007 a diciembre de 2010, de un total de 2,919 casos,
se identificaron 445 (15%) pacientes jévenes (< 40
anos).!® Un total de 320 enfermas cumplieron los
criterios de inclusién para el analisis, con un minimo
de dos anos de seguimiento. Para el grupo de mujeres
jovenes, la mediana de edad del diagnéstico fue de
36 anos (19-40), y 49% de las pacientes tuvieron una
edad al diagnéstico menor de 35 anos. El 96% de los
casos se detectaron por autopalpacién. Al diagnésti-
co, 19% presentaron enfermedad temprana, 67.5%
enfermedad localmente avanzada, y 13.5% enferme-
dad metastasica. En cuanto a los subtipos de cancer,
30% de los casos correspondieron al grupo de cancer
de mama triple negativo, mientras que el 27% eran
HER2 positivo (Figura 1).

De las pacientes sin metéstasis al momento del
diagnéstico, el 31% desarroll6 recurrencia (65% sisté-
mica, 21% locorregional y 14% en ambos sitios). Tras

Subtipos de cancer de mama
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Figura 1. Distribucion de subtipos de Cancer de Mama y eta-
pa clinica al diagndstico en pacientes < 40 afios en el INCan.
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una mediana de seguimiento de 26 meses, 18% de los
320 casos murieron por progresion de la enfermedad.

En un segundo estudio realizado por nuestro equipo
de trabajo, se compard la distribucién de los subtipos de
cancer de mama entre grupos de edad (<40 anos versus
> 40 afos).!* Se incluyeron todas las mujeres con diag-
noéstico de cancer de mama atendidas consecutivamen-
te en el INCan durante el ano 2007. Se clasificaron los
subtipos de cancer de mama en receptores hormonales
positivos/HER2 negativo (RE-pos/HER2-neg), HER2
positivo (HER2-pos) y triple negativo.

De 969 enfermas analizadas, 134 (19.3%) tenian
< 40 anos. Para todo el grupo, el cancer de mama
localmente avanzado ocupé la mayoria de los ca-
sos (61%) y no hubo diferencia en la etapa clinica
de presentacién entre los subgrupos por edad. La
distribucién de subtipos de cancer de mama difiri6
entre los subgrupos por edad (RH-pos/HER2-neg:
42% versus 52%, triple negativo: 30% versus 21%,
HER2-pos: 24% versus 23% para mujeres jovenes
versus no jovenes, respectivamente).

Después de una mediana de seguimiento de 74.6
meses, el 48% de las pacientes jévenes experimenta-
ron una recurrencia en comparacién con el 39% de
mujeres > 40 anos. Después de estratificar por subti-
poy etapa clinica, la edad joven permaneci6é como un
predictor independiente significativo de recurrencia
en pacientes con tumores RH-pos/HER2-neg (hazard
ratio 1.71; p = 0.019), pero no como predictor de
recurrencia en pacientes con subtipos HER2-pos y
triple negativo (Figura 2).

En un tercer anélisis, se comparé la superviven-
cia libre de recurrencia (SLR) entre los casos que
recibieron tratamiento neoadyuvante de acuerdo
con la edad y subtipos histolégicos de las pacientes
diagnosticadas con cancer de mama en el INCan en
el periodo 2007-2013.15 De un total de 3,110 mujeres,
40% (1,241) recibieron terapia neoadyuvante y 18%
eran jovenes. Para las enfermas tratadas con terapia
neoadyuvante no hubo diferencia en la distribucion
de subtipos histolégicos por grupos de edad. Aunque
las pacientes jovenes alcanzaron mayores tasas de
respuesta patolégica completa (37% versus 25%, p
< 0.001), el riesgo de recurrencia fue mayor para
el subgrupo RH-pos/HER2-neg (hazard ratio 2.36,
p < 0.001), y no para los otros subtipos. Asimismo,
para casos con enfermedad residual, la edad joven
permanecié como predictor independiente significa-
tivo de recurrencia en mujeres con tumores RH-pos/
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HER2-neg (hazard ratio 1.94, p < 0.001), pero no en
los subtipos HER2-pos y triple negativo.

Los resultados de estos estudios sugieren que la
pobre supervivencia asociada con la edad joven no
s6lo se debe a la gran proporcién de cancer de mama
triple negativo, sino también al pobre pronéstico en
los subgrupos més prevalentes de cancer de mama
RH-pos/HER2-neg. Las posibles explicaciones para
este hallazgo son una mayor proporcién de cancer
de mama luminal B, mayor resistencia a tamoxifeno
en el grupo de pacientes jévenes o pobre adherencia
al tratamiento hormonal en este subgrupo de casos.
Por tanto, se requiere una mejor caracterizacion del
cancer de mama RH-pos/HER2-neg y la implemen-
tacion de estrategias terapéuticas efectivas para el
tratamiento de mujeres jéovenes con caracteristicas
de alto riesgo.

NECESIDADES PARTICULARES DE LAS
PACIENTES JOVENES CON CANCER DE MAMA

Para este grupo de mujeres, el tratamiento oncol6-
gico puede tener repercusiones adicionales a las que
presentan las pacientes de mayor edad. Esto implica

Supervivencia libre de recurrencia
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Figura 2. Supervivencia libre de recurrencia entre pacien-

tes <40 afos versus > 40 afios con subtipo de Cancer de
Mama RH-pos/HER2-neg.



Cancer de mama en mujeres jévenes

retos anadidos para quien estéa consolidando su desa-
rrollo profesional, social y familiar. Los hijos pequenos
pueden verse particularmente afectados, sobre todo
ante una muerte prematura, con la consecuencia de
orfandad a edades muy tempranas. Si, ademas, la
mujer funge como pilar econémico de la familia, el
impacto puede ser devastador.

De manera particular, la calidad de vida de las
mujeres jévenes es cominmente afectada por efectos
fisicos del tratamiento (como menopausia prematura,
infertilidad, osteoporosis y ganancia de peso), efectos
psicolégicos (como alteraciones en la imagen corporal,
el desempeio cognitivo, y la constante amenaza de
recurrencia y muerte prematura) y efectos sociales
(como la vida laboral, la relacién de pareja, el cui-
dado de los hijos y la estigmatizacién),'%17 algunos
con repercusiones después de anos del término del
tratamiento oncolégico.

Para evaluar las necesidades de las pacientes jove-
nes mexicanas, se realizé un estudio en 25 sobrevi-
vientes (> 5 anos) con diagndstico de cancer de mama
auna edad <40 anos atendidas en el INCan (Harper
H, Gonzalez-Robledo MC, Knaul F, Villarreal-Garza
C, datos no publicados). Se realizaron entrevistas
semiestructuradas en donde se cubrieron t6picos re-
lacionados con los aspectos psicosociales, de empleo,
religién, imagen corporal y fertilidad. Las principales
necesidades que se reportaron fueron: 1) miedo/no-
certeza de discusiones de fertilidad, 2) percepcién de
cambio de la imagen corporal, 3) discriminacién en el
empleo, 4) pérdida de redes sociales, y 5) necesidades
primarias y psicosociales no cubiertas.

PROGRAMA PARA LA ATENCION
E INVESTIGACION DE MUJERES JOVENES
CON CANCER DE MAMA

La evidencia disponible sugiere que por la relativa
rareza del cancer de mama en mujeres menores de
40 anos, no se destaca la consciencia de las necesida-
des especiales de esta poblacién y, por lo general, los
profesionales de salud no cuentan con el conocimiento
apropiado para satisfacerlas.® Se ha encontrado que
la atencién de los cuidados de soporte y supervi-
vencia, incluyendo preocupaciones sobre fertilidad,
menopausia, uso de métodos anticonceptivos, imagen
corporal, funcionamiento sexual, riesgo genético
y salud psicosocial, entre otros, es deficiente en el
tratamiento de mujeres jévenes.”-10
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Mientras que en paises desarrollados se estéan
conduciendo activamente iniciativas enfocadas en
pacientes y médicos para promover la atencién de
las necesidades de las mujeres jévenes con cancer de
mama, en paises de ingresos bajos y medios, los pro-
blemas especificos de las enfermas jévenes no son
atendidos sisteméaticamente, a pesar de la existencia
de recomendaciones internacionales y nacionales
especificas sobre los cuidados de soporte durante
y después del tratamiento para esta poblacién.!®

En encuestas a médicos especializados en la
atencién oncoldgica, se encontr6 que el 71% de los
encuestados no tenia ningdn tipo de formacién en
los temas particulares de las mujeres jévenes con
cancer de mama, y el 52% informé que esto era de-
bido a la falta de disponibilidad de dicha formacién.
Ochenta y seis por ciento de los médicos encuestados
se encontraban interesados en un modelo educativo
en relacién con estos temas. Por otro lado, sélo una
de 68 pacientes con cancer de mama report no estar
interesada en recibir materiales educativos en versién
impresa y/o electrénica.

En respuesta a este panorama, en octubre de 2013
se creo el Programa para la Atencién e Investigaciéon
de Mujeres Jovenes con Cancer de Mama en el Ins-
tituto Nacional de Cancerologia, a cargo de la Dra.
Cynthia Villarreal Garza, la neuropsicéloga Alejandra
Platas de la Mora, el Dr. Enrique Bargallé Rocha y el
Dr. Alejandro Mohar, en colaboracion con el Depar-
tamento de Oncologia Médica, Cirugia Oncoldgica,
Genética, Patologia y Banco de Tumores (Figura 3).

A partir de noviembre de 2014 hasta febrero de
2015, 68 mujeres jévenes han sido incluidas en este
programa. Recientemente, se ha incorporado una
sede més como parte del programa, localizada en el
Hospital San José, Tec de Monterrey en Monterrey,
Nuevo Leén. En este nuevo centro se han ido incor-
porando actividades del programa y los estudios de
investigacién del mismo.

DENTRO DE LAS ACTIVIDADES PRINCIPALES
DEL PROGRAMA SE DESTACAN.

I. Optimizacién del cuidado clinico.
a. Sesiones informativas y de presentacion del
programa.
b. Referencia temprana al Departamento de Ge-
nética e inclusién a proyectos de investigaciéon
para deteccién de mutaciones.
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Programa para la Atencion e Investigacion
de Mujeres Jévenes con Cancer de Mama.

Promover
la investigacion Optimizar
médica, biomédica y el cuidado
psicosocial enfocada en clinico y las necesi-
las necesidades dades de apoyo para las
particulares mujeres y sus familias

Educar a pacientes
y profesionales de la salud
respecto a los
requerimientos
especificos de este grupo

Figura 3. Objetivos del Programa para la Atencion e Inves-
tigacion de Mujeres Jovenes con Céancer de Mama.

c. Informacién sobre la preservacion de la ferti-
lidad y referencia a centros especializados.

d. Deteccién de necesidades psicolégicas y refe-
rencia para su atencion.

II. Educacién para pacientes y profesionales de la salud.

a. Foros educativos para enfermas y profesiona-
les de la salud con tépicos relacionados con el
cancer de mama en jévenes.

b. Proyectos de educacién mediante la difusiéon
electrénica de materiales educativos desarrolla-
dos por expertos internacionales (con financia-
miento de Susan G Komen Grant y respaldado
por el Centro Nacional de Equidad de Género).

III. Proyectos de investigacion.

a. Desarrollo de una plataforma de investigacion
a fin de explorar los problemas de este grupo
de mujeres en México.

b. Consolidacién de un grupo de investigadores
para la generacién de evidencia y desarrollo
de propuestas de intervencién.

c. Recolecciéon prospectiva de muestras (biopsiay
sangre) para el desarrollo de futuros proyectos
de investigacion.
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